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临床药师参与 1 例早产儿嗜麦芽窄食单胞菌感染抗菌药物治疗
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[摘要] 目的:探讨临床药师参与特殊人群多重耐药菌抗菌药物治疗的意义。 方法:针对 1 例早产儿嗜麦芽窄食单胞菌感染,临
床药师运用专业知识参与抗菌药物治疗方案的制定过程。 结果:临床药师利用药学专业知识,结合患儿的生理病理情况,在充

分循证证据支持和知情告知下,针对嗜麦芽窄食单胞菌感染提出头孢哌酮 / 舒巴坦联合环丙沙星的抗菌治疗方案,有效控制了

患儿的病情。 结论:临床药师可成为临床治疗团队中重要的一员,在抗菌治疗方案制定过程中发挥专业作用,解决临床实际问

题,为患者提供有效的个体化治疗,提高临床用药的安全性与有效性。
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Antibacterial Therapy for A Case of Premature Infant Infected by Stenotrophomonas Maltophilia
Participated by Clinical Pharmacists

Wang Huafei, Jia Ping, Long Fangyi, Wu Guolin, Xu Wenfang (Sichuan Provincial Hospital for Women and Children,
Sichuan Chengdu摇 610041, China)

[Abstract] Objective: To probe into the significance of participation of clinical pharmacists in antibacterial therapy for multi鄄drug
resistant bacteria in special populations. Methods: For a case of premature infants infected by Stenotrophomonas Maltophilia, clinical
pharmacists participated in to the formulation of antimicrobial therapeutic regimen. Results: In consideration of physiological and
pathological conditions of the infant, under sufficient evidence鄄based evidence and informed notification, clinical pharmacists put forward
antibacterial therapy of cefoperazone / sulbactam combined with ciprofloxacin against S. Maltophilia infection, the diseases had been
effectively controlled. Conclusion: As an important member of the clinical treatment team, clinical pharmacists play a professional role
in the formulation of antibacterial therapeutic regimen, solve the clinical practical problems, provide effective individualized treatment for
the patients and improve the safety and effectiveness of clinical medication.
[Keywords] clinical pharmacists; premature infant; S. Maltophilia; antibiotics
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摇 摇 嗜麦芽窄食单胞菌是一种广泛存在于自然界和医

院环境的革兰阴性条件致病菌。 随着广谱抗菌药物和

免疫抑制剂的广泛应用以及侵袭性操作的不断增多,该
菌的分离率呈逐年上升趋势,已成为医院获得性感染的

重要病原菌之一,位于临床分离非发酵菌第 3 位。 嗜麦

芽窄食单胞菌致病力弱,其感染常出现在免疫力低下、
病情危重的患者,可引起免疫力低下患者肺部感染、血
流感染、皮肤软组织感染、腹腔感染、颅内感染、尿路感

染等。 同时嗜麦芽窄食单胞菌通常对多种抗菌药物固

有耐药,给临床抗感染治疗和感染防控带来挑战[1],尤
其早产儿免疫力低下,感染后常症状重、不易控制,加之

新生儿生理特点,抗菌药物品种选择存在很多限制。 目

前,国内外有关新生儿感染嗜麦芽窄食单胞菌抗菌药物

治疗的相关报道仍较少,本案例临床药师根据患儿病原

菌、感染部位、感染严重程度和患者的生理、病理情况及

抗菌药物药效学和药动学证据,在充分循证证据支持和

知情告知下,制订了合理抗菌药物治疗方案,有效控制

了患儿病情。

1摇 病例资料

患儿男,出生30 min,因“孕28+1周,早产后气促30 min冶
于 2017 年 2 月 8 日 18:07 入院。 产时血性羊水 (约

300 mL),出生体质量 1 250 g,1、5、10 min Apgar 评分均

为 10 分。 患儿生后气促、轻度三凹征。 查体:T 36郾 0 益,
P 145 次 / 分,R 60 次 / 分,SPO2 94% ,反应好,早产儿貌,
乳结无,足底纹数条,皮肤薄,面色青紫,呼吸急促、吸气

性三凹征,前囟平坦、软,双肺呼吸音双侧对称、清晰,心
律齐,心音有力,未闻及杂音,腹柔软,肝未触及,脾未触

及,四肢肌张力正常,觅食反射引出,吸吮反射引出,握
持反射引出,拥抱反射引出。 床旁血气分析:pH 7郾 22,
PCO2 39郾 6 mm Hg,PO2 95 mm Hg,BE 12 mmol / L,SPO2

96% 。 胸片示双肺改变,考虑 NRDS(玉级)。

2摇 治疗过程

患儿入院后予以监测生命体征、血糖,经皮测胆红

素;保持呼吸道通畅,NCPAP 辅助通气,猪肺磷脂注射液

240 mg 气管内滴入,哌拉西林 / 他唑巴坦防治感染,维生

素 K1 防止出血,枸橼酸咖啡因防止呼吸暂停,光疗退

黄,微量开奶,静脉营养支持等对症支持治疗。 2 月 15
日,患儿在 NCPAP 辅助通气下呼吸不规则,偶可见三凹

征。 复查胸片示重症肺炎伴间质气肿改变,右肺病变较

前加重,左肺好转,右侧胸腔积液较前基本相仿,左侧胸

腔积液,腹腔积液可能。 病情无明显好转。 调整抗菌药

物为亚胺培南 / 西司他丁钠加强抗感染。 2 月 22 日,本
例患儿(早产儿,极低出生体质量儿)使用广谱抗菌药物

时间长,抗感染治疗效果欠佳,警惕真菌感染,予以氟康

唑防治真菌感染。 2 月 26 日,患儿胸腔积液加重,伴腹

腔积液,硬肿加重,加用低分子肝素皮下注射,行胸腔及

腹腔穿刺,并胸腔抽液 2 次后复查彩超积液减少,血清 G

试验升高(287郾 6 pg / mL),加用万古霉素抗感染。 3 月

10 日,患儿痰培养示嗜麦芽窄食单胞菌重度生长,多重

耐药(MDR)菌株,停亚胺培南 / 西司他丁钠及万古霉素,
换用头孢哌酮 / 舒巴坦抗感染。 3 月 12 日,患儿痰多症

状无明显好转,全身硬肿明显。 呼吸导管残端培养:嗜
麦芽窄食单胞菌中度生长,提示对复方磺胺甲 唑、米
诺环素及左氧氟沙星敏感,对头孢哌酮 / 舒巴坦中敏。
胸片示双肺炎变较前加重,建议 HRCT 检查,双侧胸腔

积液较前减少。 复查 G 试验 58郾 2 pg / mL。 GM 试验阴

性(0郾 55 滋g / L)。 经与患儿家属详细沟通后,家属签署

用药知情同意书,联用环丙沙星抗感染治疗。 3 月

15 日,患儿呼吸道分泌物逐渐减少,硬肿消退,完成奶量

可,体质量逐渐正常增长。 肺部查体无干湿啰音,逐渐

下调呼吸机参数后撤机。 辅助检查:凝血功能检查正

常。 4 月 20 日,患儿呼吸状况明显好转,肺部查体无干

湿啰音。 CT 普通扫描胸部诊断:双肺上述改变考虑

BPD。 复查痰培养阴性,肝肾功能正常。 患儿换用注射

用头孢哌酮 / 舒巴坦及环丙沙星注射液联合抗感染治疗

共计 44 d,5 月 10 日予以出院。 患儿治疗过程中的用药

情况见表 1。

表 1摇 患儿治疗过程中的用药情况

用药起止时间 药品名称 用法用量

2 月 8-15 日 注射用哌拉西林 /他唑巴坦 0郾 09 g,ivgtt,q 12 h
2 月 15 日至 3 月 10 日 注射用亚胺培南 /西司他丁 0郾 024 g,ivgtt,q 24 h
2 月 22 日至 3 月 1 日 氟康唑氯化钠注射液 0郾 006 g,ivgtt,每周 2 次

2 月 26 日至 3 月 10 日 注射用万古霉素 0郾 02 g,ivgtt,q 18 h
3 月 6 日至 5 月 10 日 氟康唑氯化钠注射液 0郾 017 g,ivgtt,qd
3 月 10 日至 4 月 24 日 注射用头孢哌酮 /舒巴坦 0郾 08 g,ivgtt,q 8 h
3 月 12 日至 4 月 24 日 环丙沙星注射液 0郾 007 5 g,ivgtt,q 12 h
3 月 17-19 日 维生素 K1 注射液 5 mg,ivgtt,qd

3摇 临床药师会诊建议

针对嗜麦芽窄食单胞菌感染的抗菌药物调整方案:
患儿入院后予以注射用亚胺培南 / 西司他丁钠、万古霉

素、氟康唑抗感染和 IVIG 对症支持治疗,患儿病情改善

欠佳,辅助检查痰培养示嗜麦芽窄食单胞菌重度生长,
结合患儿有免疫功能低下、低蛋白血症、ICU 入住时间

长、留置中心静脉导管、使用碳青霉烯类抗生素治疗时

间长等易患因素,影像学和病情变化及痰培养结果有一

致性,考虑嗜麦芽窄食单胞菌所致感染可能性大,同时

考虑混合真菌感染可能,应警惕混合其他细菌感染可

能。 建议:(1)停用注射用亚胺培南 / 西司他丁钠、万古

霉素,加用环丙沙星注射液(每日 8 mg / kg,分 2 次),需
告知患儿家属软骨损害的风险,并做好监测;继续使用

注射用头孢哌酮 / 舒巴坦(每日 160 mg / kg,分 3 次),注
意监测凝血功能障碍和出血倾向等不良反应,每隔 3 ~5 d
予以维生素 K1 注射液 5 mg 预防凝血功能障碍;继续使

用氟康唑抗真菌治疗,注意监测肝功能。 (2)加强对症

支持治疗。 (3)择时复查病原学(细菌及真菌)。
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4摇 讨论

嗜麦芽窄食单胞菌是是一种重要院内条件致病菌,
目前成为 NICU 内新生儿医院感染的重要病原体[2]。 在

临床治疗过程中,存在痰或者经气管吸引标本分离到的

嗜麦芽窄食单胞菌如何区别是定植菌还是感染菌是临

床诊断的困惑。 另外嗜麦芽窄食单胞菌对多种抗菌药

物耐药,目前针对嗜麦芽窄食单胞菌耐药性分析多提示

对复方磺胺甲 唑、米诺环素、左氧氟沙星均保持较高

的敏感性[3],但以上药物对新生儿均属于禁用药物。 目

前国内外文献报道新生儿可以使用的头孢哌酮 / 舒巴

坦、替卡西林 / 克拉维酸等,但近年来细菌对其耐药性明

显增加,特别是重症监护病房,其耐药率普遍高于普通

病房,且多重耐药更加明显[4]。 因此,新生儿在嗜麦芽

窄食单胞菌治疗上依旧存在较大困难,且针对早产儿嗜

麦芽窄食单胞菌感染的治疗较少见。

4郾 1摇 综合分析细菌培养结果,合理调整抗菌药物治疗

方案

病原体检测阳性不一定是感染的病原菌。 要判断

是污染菌、定植菌还是致病菌,是单纯还是混合感染,需
根据感染部位、患者临床表现、病史特点、感染发生的环

境、机体免疫状况、影像学、血液学检查及经验性治疗的

反应等综合分析[5]。 本例患儿为早产极低出生体质量

儿,免疫力低下,存在基础结构性肺病(BPD),呼吸机辅

助通气、入住 NICU 时间、留置中心静脉导管超过 4 周,
长期接受广谱抗菌药物尤其是碳青霉烯类抗生素治疗,
接受碳青霉素类抗生素治疗过程中,病情一度好转,复
又加重,在时间上与嗜麦芽窄食单胞菌的出现相符合;
与肺炎相符合的临床症状、体征和影像学上出现新的、
或持续的、或加重的肺部渗出、浸润、实变;结合标本为

吸痰所取,判断为嗜麦芽窄食单胞菌所致重症肺炎,同
时考虑混合真菌感染的可能。

4郾 2摇 抗菌治疗方案的制定

对于难免感染嗜麦芽窄食单胞菌的早产儿,需根据

药敏情况和用药安全性及时、足量、联合使用有效抗菌

药物[6]。 文献推荐以复方磺胺甲 唑为基础,联合其他

抗菌药物如抗假单胞菌头孢菌素(头孢哌酮 / 舒巴坦、头
孢他啶)、氨基糖苷类(阿米卡星、妥布霉素)、氟喹诺酮

类(环丙沙星、左氧氟沙星、莫西沙星)、替卡西林 / 克拉

维酸和氨曲南。 亦可选用喹诺酮类联合抗假单胞菌头

孢菌素。 无法应用或不能耐受复方磺胺甲 唑的患者,
最常用的联合用药包括氟喹诺酮类、茁鄄内酰胺酶抑制剂

复合制剂(国内多用头孢哌酮 / 舒巴坦,国外多用替卡西

林 / 克拉维酸或头孢他啶) [1]。
本例患儿为早产极低出生体质量儿,肝肾功能发育

不完善。 药品说明书提示,<2 个月婴儿禁用复方磺胺

甲 唑,该药有过敏反应、骨髓抑制、肝肾功能损害等毒

副作用,所致的严重不良反应虽少见,但常累及各器官

并可致命,属于无法应用或不能耐受复方磺胺甲 唑的

情况。 临床药师分析患儿既往抗菌药物用药史及其治

疗反应,查阅循证证据,建议充分告知患儿家属风险签

字同意后,予以注射用头孢哌酮 / 舒巴坦和环丙沙星注

射液。 针对左氧氟沙星和环丙沙星药物选择问题,目前

在临床应用的氟喹诺酮类中,环丙沙星体外抗革兰阴性

杆菌包括铜绿假单胞菌的活性最强,且在儿童用药的安

全性方面环丙沙星循证证据优于左氧氟沙星。 环丙沙

星注射液说明书提示,在婴幼儿及 18 岁以下青少年的

安全性尚未确立,用于数种幼龄动物时,可致关节病变。
但查阅文献可知,环丙沙星用于新生儿嗜麦芽窄食单胞

菌证据较高。 如《中华人民共和国药典临床用药须知》示
“静脉滴注 5 ~8 mg / kg,分 2 次,一般不用于 18 岁以下儿

童及青少年,如病情需要应完善知情告知冶 [7];《马丁代

尔药物大典》示“在幼小动物的承重关节可引起退行性

改变,只有证实其使用的好处优于风险时才可以用于儿

童和青少年。 如有必要,静脉滴注 4 ~ 8 mg / kg,每天

2 次冶 [8];《新编实用儿科药物手册》示“静脉滴注每次

10 mg / kg,每 12 h 一次,最大剂量每次<0郾 4g,总剂量每

天<0郾 8g冶 [9]。 本例患儿药敏结果对头孢哌酮 / 舒巴坦敏

感,头孢哌酮 / 舒巴坦体外实验对嗜麦芽窄食单胞菌具

有良好抗菌活性[1],结合药敏试验结果,头孢哌酮 / 舒巴

坦、替卡西林 / 克拉维酸钾对嗜麦芽窄食单胞菌感染敏

感度较高,可以作为嗜麦芽窄食单胞菌感染的首选用

药[10]。 用法用量按照说明书,儿童严重或难治性感染可

增至每日 160 mg / kg,等分 2 ~ 4 次滴注。 关于目前没有

统一的推荐意见,作为耐药非发酵菌之一,嗜麦芽窄食单

胞菌肺部感染通常不建议短疗程使用,停药应重点参考临

床病情的改善、而非细菌学的清除。
综上所述,本案例根据病原菌、感染部位、感染严重

程度和患儿生理病理情况及抗菌药物药效学和药动学

证据,在充分循证证据支持和知情告知下,制定的包括

抗菌药物的选用品种、剂量、给药次数、给药途径、疗程

及联合用药等抗菌治疗方案是合理的。 但需要注意的

是,早产儿感染嗜麦芽窄食单胞菌后病情危重,抗菌药

物品种选择受到限制,尤其合并基础疾病导致撤机不顺

利,难以去除高危因素的新生儿感染更难控制。 在治疗

过程中应及时明确诊断,判断感染病原,选择合适的抗

菌药物治疗方案,当病情危及生命,确无替代,可在充分

循证证据、知情告知下,选择新生儿禁用但安全性高的

药物控制病情。 同时评估抗感染疗效和监测药物不良

反应,及时调整抗菌药物治疗方案。 本病例选用循证证

据高,不良反应较低的环丙沙星联合治疗,肺部感染得

到有效控制,但是此治疗方案对患儿的影响还有待进一

步循证和随访。
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草铵膦急性中毒患儿的救治及药学监护
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[摘要] 草铵膦是目前农业中广泛使用的一种除草剂,其作用靶点是谷氨酰胺合成酶(GS)。 草铵膦不仅抑制植物体内 GS 致其

死亡,同样可对动物体内的 GS 不可逆抑制并破坏其后 GS 相关过程,对其氮代谢造成影响,但人类服用草铵膦后的中毒解救目

前在国内未见文献报道。 本文报道我院收治的 1 例草铵膦中毒患儿的治疗过程,药师作为治疗团队中的一员,协助医师救治患

儿并进行药学监护。
[关键词] 草铵膦;临床药师;药学监护
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Treatment and Pharmaceutical Care for Children with Acute Poisoning of Glufosinate鄄Ammonium

Yang Mei, Wang Xiaoling, Qian Suyun (Children爷 s National Medical Center, Beijing Children爷 s Hospital Affiliated to Capital
Medical University, Beijing摇 100045, China)

[Abstract] Glufosinate鄄ammonium is a herbicide that widely used in agriculture, and its target is glutamine synthetase ( GS).
Glufosinate鄄ammonium not only kills plants by inhibiting GS, but irreversibly inhibits GS in animals and destroys the subsequent GS鄄
related processes, which affects its nitrogen metabolism. However, the poisoning rescue for humans taking glufosinate鄄ammonium had
never been reported in literature from China. This article reported the therapeutic process of a child with glufosinate鄄ammonium poisoning
admitted into our hospital. As a member of the treatment team, the pharmacists assisted the physicians in rescuing the child and
performed pharmaceutical care.
[Keywords] glufosinate鄄ammonium; clincal pharmacists; pharmaceutical care

摇 摇 草铵膦是人工化学合成的一种除草剂,其有效成分

为草丁膦,化学名称为(RS)鄄2鄄氨基鄄4鄄(羟基鄄甲基氧膦

基)丁酸铵。 草铵膦是目前农业中广泛使用的一种除草

剂,其作用靶点是谷氨酰胺合成酶(GS),可导致植物体

内氮代谢紊乱,铵过量积累,叶绿体解体,从而抑制光合

作用,最终导致植物死亡[1]。 但人类服用草铵膦后的中

毒解救目前在国内未见文献报道。 我院收治 1 例草铵

膦中毒的患儿,我院药师作为治疗团队中的一员,协助

临床医师救治患儿并进行药学监护,经积极治疗后患儿

好转出院。 现将此病例报道如下,为临床治疗此类疾病

提供经验和参考。

1摇 病例资料

患儿男,13 岁 5 个月,体质量 30 kg,以“自服草铵膦

和白酒 4 h冶入院。 入院前 4 h,因与父亲置气后饮白酒

100 mL(52毅 二锅头),随后自服 20% 草铵膦溶液(湖南

农大海特农化有限公司,批号 114030200)约 50 mL。 家

长发现后患儿意识清楚,无头痛、头晕、咳嗽、腹痛及抽

搐,急带患儿就诊。 入院前 2 h 在来院途中出现呕吐

1 次,为胃内容物,无胆汁及咖啡色样物质。 入院后在急
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