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临床研究

三代头孢菌素联合硫酸依替米星治疗老年重症社区

获得性肺炎的临床观察

王征秦俭谢云燕 贺明轶

【摘要】 目的 比较三代头孢菌素联合硫酸依替米星与单独使用三代头孢菌素在治疗老年重症社区获得性肺

炎(CAP)中的疗效，评价硫酸依替米星应用的安全性。方法分析北京宣武医院急诊病房2003年9月至2004年12

月间老年CAP患者89例，其中47例应用三代头孢菌素联合硫酸依替米星(治疗组)，42例单独使用三代头孢菌素

抗炎治疗(对照组)。比较两组治疗有效率、不良反应、住院时间及治疗费用。结果 治疗组有效率为82．98％，明显

高于对照组59．52％(P一0．0t4)。两组共分离细菌85株，细菌清除率分别为66．7％和42．5％(P=0．031)。平均

住院天数为(14．28±7．67)d，明显短于对照组(20．14±15．52)d(P一0．024)。住院费用为(1．57±0．75)万元，低于

对照组(3．64±3．49)万元(P一0．000)。不良反应发生率2．12％。结论 三代头孢联合硫酸依替米星可有效治疗

老年CAP，疗效可能优于单独使用三代头孢菌素。
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[Abstract]Objectives To compare the clinical efficacy between etimicin sulfate combined with tert—‘cephalo—-

sporin and tert—cephalosporin alone in the treatment of the aged patients with severe community acquired pneumonia

(CAP)，and to evaluate the safety of etimicin sulfate during the therapy． Methods Eighty-nine aged patients with

severe CAP in emergency department of this hospital from Sep．2003 to Dec．2004 were analyzed．Of them，47 were

included in the research group，treated with etimicin sulfate combined with tert—cephalosporin and 42 received tert—

cephalosporin alone as the control group．The efficacy，adverse effect，length of hospital stay and COSt of hospitaliza—

tion were compared． Results The effective rate of the research group was 82．98％，notably higher than that of the

control group 59．52％(P一0．014)．The bacterial eradication rates were 66．7 K0 and 42．5％respectively(P一

0．031)．The average length of hospital stay in research group was(14．28±7．67)d，shorter than that of the control

group(20．14±15．52)d(P一0．024)．The cost of hospitalization of the research group was also lower than that of

the control group(P一0．000)．Only 1 case of erythra happened in the research group．Conclusion Etimicin sulfate

combined with tert cephalosporin in the therapy of aged patients with severe CAP is relatively effective and safe and

may be better than tert—cephalosporin alone．

[Key words]community acquired pneumonia；fine’S risk classification；etimicin sulfate；tert—cephalosporin

社区获得性肺炎(community acquired pneu—

monia，CAP)是指在医院外罹患的感染性肺实质
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炎症，即在医院外所得的肺炎。近年来，由于人口的

老龄化、免疫抑制疾病的增加、病原体变迁和抗生素

耐药率的上升，以及养老院、家庭病房和社区护理中

心的不断普及，使老年重症CAP比例增加，加重了

治疗难度和抗生素选择的压力。因此，迫切需要适

宜的评估标准以全面评估病情和确定处理方案，继
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而CAP危险分层的研究也越来越受到重视。与此

同时，随着CAP细菌谱的不断变化，非典型致病菌

所占比重不断加大，甚至出现由革兰阴性杆菌感染

引起的CAP。虽然其临床发病率较低，仅占CAP

的11％～17％，但病死率却高达50％～81％[1’2]。

抗感染治疗的主要目标是提高危重患者存活率、防

止产生细菌耐药性，因此合理有效地选择抗生素对

于老年重症CAP的治疗至关重要。急诊在其治疗

的初始阶段即使用广谱抗生素同样十分必要，这已

形成国际性的共识，即采用降阶梯治疗(de—eseala—

tion therapy)策略‘3|。

硫酸依替米星(etimicin sulfate，爱大霉素)是庆

大霉素Cla的乙基化衍生物，新一代半合成氨基糖苷

类抗生素。通过抑制敏感菌正常的蛋白质合成，对大

部分革兰阳性菌及革兰阴性菌有良好的抗菌作用，且

肾、耳毒性低H]。本文目的在于综合评价应用国产硫

酸依替米星联合三代头孢治疗老年重症CAP的疗

效，并与单独使用三代头孢菌素进行比较。

(头孢哌酮／舒巴坦钠或头孢他啶或头孢曲松钠)联

合硫酸依替米星300mg，静脉点滴，每日1次。对照

组：三代头孢标准剂量抗炎(头孢哌酮／舒巴坦钠或

头孢他啶或头孢曲松钠)。

1．3观察项目 主要症状：体温、咳嗽、咳痰的好

转；实验室检查：血象变化、X线胸片变化；及硫酸

依替米星的不良反应。

1．4疗效判断通过患者临床症状、体征、客观辅助

检查变化，将疗效分为有效，无效。有效：经联合抗感

染治疗症状、体征明显减轻，影像学显示炎症有所吸

收，达到临床治愈或好转出院。无效：(1)经抗感染治

疗症状、体征无明显减轻或加重，影像学显示炎症无

明显吸收或加重，经更换抗菌药物治疗后，方达到好

转或治愈出院；(2)经治疗无效，病情加重导致死亡。

1．5统计学方法采用SPSSll．5统计软件包，对

计量资料进行配对t检验和方差分析，采用双侧检

验，计数资料进行X2检验，P<o．05为差异有统计

学意义。

1资料与方法 2结 果

1．1研究对象选择北京宣武医院急诊病房2003

年9月至2004年12月间收治的老年重症CAP患

者89例，其中47例应用三代头孢菌素联合硫酸依

替米星，42例单独使用三代头孢菌素抗炎治疗。患

者中男性61例(68．5％)，女性28例(31．5％)，平

均年龄(74．9±7．6)岁(60～89岁)，CAP危险分层

Ⅲ、Ⅳ、V级。诊断标准参照CAP诊断和治疗指

南凹]。院内感染相关性肺炎及呼吸机相关性肺炎

者，严重肝’肾功能不全者及住院治疗时间不足5d者

不纳入本研究。两组基本情况比较见表1、2。

1．2 治疗方法 治疗组：三代头孢标准剂量抗炎

2．1 临床疗效评价治疗组47例中45例获病原菌

株，清除30例，细菌清除率为66．7％，未被清除的细

菌15株，耐甲氧西林金黄色葡萄球菌7株，屎肠球菌

4株，鲍曼不动杆菌2株，嗜麦芽杆菌2株药敏测定结

果均显示为耐药。对照组42例，40例获病原菌株，清

除17例，细菌清除率为42．5％，未被清除的细菌23

株，耐甲氧西林金黄色葡萄球菌8株，肺炎克雷伯菌4

株，大肠杆菌4株，铜绿假单孢菌3株，鲍曼不动杆菌

3株，草绿色链球菌1株。药敏测定结果均显示为耐

药。经统计学处理两组细菌清除率(细菌学疗效)差

异有统计学意义(P一0．031)。

表1两组一般情况比较
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治疗组治疗有效率82．98％(39／47)，对照组治疗

有效率59．52％(25／42)，两组有效率统计学有显著差

异(P<o．05)。治疗组从用药到出院的平均天数

(14．28--1-_7．67)d，对照组(20．14±15．52)d，两者差异

有统计学意义(P<o．05)。治疗组平均总住院费用

(1．57±0．75)万元，对照组(3．64±3．49)万元，两者

差异有统计学意义(P<o．05)。治疗组平均西药费

用(1．21±0．83)万元，对照组(1．63±1．61)万元，统

计学尚无显著差异(P—o．124)。见表3。

2．2 不良反应 治疗组出现皮疹1例，未出现肾功

能及肝功能损害，因患者均为高龄，故对听力的影响

未做判断。不良反应发生率较低(2．12％，1／47)。

3讨 论

本组老年重症CAP患者高龄，免疫力低下，部

分有长期卧床史，合并一种或多种基础疾病，发并呼

吸衰竭和(或)心功能不全，且多数有反复感染住院

史及家庭病房和社区护理中心长期使用抗生素史等

特点，其CAP危险分层≥Ⅲ级。特别是广泛应用

抑制革兰阳性球菌的抗生素以来，使得正常菌群中

球菌减少，而革兰阴性杆菌比例相对增多，形成菌群

失调，由此引发条件致病菌造成二重感染。因此老

年重症患者发生感染如不能及时有效地控制，不但

会增加患者住院时间、增加医疗费用支出，而且还易

导致患者发出急性呼吸窘迫综合征和多脏器功能障

碍综合征，危及患者生命邸]。因此，这类具有高危死

亡风险的患者(如老年人、生理指数高者、合并多脏

器衰竭者及有休克表现者)也是降阶梯治疗的适合

人群。此外，不恰当的抗生素治疗甚至会诱导更多

的耐药菌株的出现，破坏微生态环境。

研究发现，应用某些敏感抗生素治疗革兰阴性

杆菌感染，可使病情加重，其原因可能与抗生素作用

于细菌后可诱导细菌释放出更多的内毒素，最终引

起感染中毒性休克有关，而国内对该问题尚未引起

足够重视。所以抗生素诱导释放的内毒素不仅是在

抗生素杀灭细菌后，细菌胞壁破裂而释放出来的，而

且是细菌在抗生素作用下逐渐释放出来的，其释放

量与细菌量无明显相关，而与抗生素的种类和是否

联合用药密切相关。氨基糖苷类抗生素主要作用于

胞膜和抑制核糖体，能抑制内毒素合成，且具有明显

的抗内毒素活性[⋯。头孢菌素与氨基糖苷类抗生

素联合用药，使细菌迅速发生溶解，诱导释放的内毒

素相对较少，从而减少患者发生感染中毒性休克的

概率。此种协同作用的相关机制尚待更深入的实验

研究。临床适时联合使用氨基糖苷类抗生素和三代

头孢菌素，采取降阶梯治疗策略，重锤猛击，在最短

的时问内迅速杀灭细菌，有可能将细菌耐药性降到

最低，从而达到快速有效清除细菌的目的。开始广

谱抗生素治疗前就要留取病原菌培养标本，一旦病

原菌明确，应该毫不犹豫地更换敏感的窄谱抗生素。

当然还需要强调的是如何早期识别CAP患者是否

存在严重感染、是否需要降阶梯治疗，如果仅存在轻

度感染就使用降阶梯治疗不但疗效不佳、增加患者

医疗费用支出，而且最为严重的后果便是引起细菌

耐药。所以保护本病区细菌的微生态环境，减少多

重耐药菌株的出现，延长现有降阶梯治疗策略的有

效时限是十分必要的。因此，对老年重症CAP进行

FINE危险分层就显得尤为重要。

国外文献报道，成人CAP患者的病原菌以肺炎

链球菌最多见，占15％～17％，其次为流感嗜血杆

菌、肺炎克雷伯菌、金黄色葡萄球菌、链球菌属和不典

型病原体(包括肺炎支原体、肺炎衣原体和嗜肺军团

菌)约占总数25％～50％，国内报道CAP最常见病

原菌为肺炎链球菌，流感嗜血杆菌也是CAP的主要

病原菌之一，不典型病原体的感染率在不断上

升[8~11|。据此，北京宣武医院自2003年开始对急诊

病房上述类型患者采用三代头孢菌素联合硫酸依替

米星降阶梯治疗控制感染策略，并将联合用药与单用

三代头孢菌素抗炎结果进行临床对比研究。我们对

本组病人使用一次给药方法，临床观察结果总有效率

为82．98％。表明其对于治疗老年重症CAP有一定
疗效，除1例皮疹外，未出现肝、肾损害及其他不良反

应表现。本研究表明，三代头孢菌素联合硫酸依替米

星治疗老年重症CAP总有效率较单独使用三代头孢

菌素有所提高，住院费用及药费减少，且住院日缩短。

同时也支持三代头孢菌素联合硫酸依替米星治疗老
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年重症CAP有较好的安全性。但由于样本量较少，

故需进一步大规模的研究加以证实。
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