
术期合理预防使用抗菌药物可以减少术中和术后的感

染率,促进手术切口愈合,缩短住院时间,降低治疗成

本。 临床药师在参与临床药学服务的工作实践中,发现

我院耳鼻喉科医师在围手术期多经验性使用抗菌药物,
不了解抗菌药物合理使用原则。

临床药师在参与临床药学服务中,除了参与查房、
审核医嘱、对医师进行宣教、提供药物咨询、参与会诊

外,每月对围手术期抗菌药物的使用情况进行专项点

评,由临床药师与各临床医师组成的处方点评专家组定

期对用药不合理的病例进行讨论决定后给予一定的经

济处罚。 通过临床药师和医师的共同努力,增强了外科

医师合理使用抗菌药物的意识,干预后预防用药适应

证、预防用药品种、用药时机和时长的不合理率均有所

下降,差异均有统计学意义,在促进围手术期合理应用

抗菌药物方面取得了明显的效果。 此外,我院耳鼻喉

科 2020 年 7-12 月的抗菌药物 DDDs 控制在目标值范

围内,较干预前有了显著的改善,不仅促进了该病区围

手术期抗菌药物使用的规范化和合理化,而且帮助临

床医师更加深刻地了解了关于抗菌药物 DDDs 的计算

方法和降低抗菌药物 DDDs 的方法,得到了临床医师

的肯定和认可,为以后更好地促进临床合理用药奠定

了良好的基础。
医院药学服务工作已经不再是单纯的药品调配工

作,药师的工作重点也不再是调剂药品,而是以技术服

务为主,要努力使自身专业知识水平由粗浅转变到精

深[11] 。 临床药师将以参与临床药物治疗、实现安全有效

经济用药为目标,进一步转变药学服务模式,提高药师

服务于患者、服务于临床的积极性,促进临床合理用药,
提高医疗质量及药学服务水平。
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1 例肝移植术后耐碳青霉烯大肠埃希菌致血流和腹腔感染患儿的药

学监护
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[摘要]目的:探讨临床药师在肝移植术后患儿抗感染治疗中的作用。 方法:1 例 8 个月患儿肝移植术后合并耐碳青霉烯大肠埃

希菌致血流和腹腔感染,经临床药师多次会诊,优化抗感染药物治疗方案,并结合患儿情况,提出美罗培南大剂量用药且延长时

间泵入的建议,根据患儿病情变化加用阿米卡星、复方磺胺甲 唑治疗,同时规避药物相互作用和关注药物不良反应。 结果:抗
感染治疗有效,患儿治愈出院。 结论:临床药师发挥专业特长,协助医师制定治疗方案,对特殊人群的抗感染治疗进行密切监

护,提高了临床药物治疗的有效性和安全性。
[关键词]肝移植;抗感染治疗;临床药师;药学监护
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[Abstract]Objective:
 

To
 

probe
 

into
 

the
 

role
 

of
 

clinical
 

pharmacists
 

in
 

anti-infective
 

therapy
 

of
 

a
 

child
 

after
 

liver
 

transplantation.
 

Methods:
 

For
 

an
 

8-month
 

child
 

with
 

bloodstream
 

and
 

abdominal
 

infection
 

induced
 

by
 

carbapenem
 

resistant
 

Escherichia
 

coli
 

after
 

liver
 

transplantation,
 

clinical
 

pharmacists
 

optimized
 

the
 

anti-infective
 

therapy
 

regimen
 

after
 

several
 

times
 

of
 

consultations,
 

suggested
 

high-dose
 

meropenem
 

with
 

prolonged
 

pumping
 

time,
 

and
 

added
 

amikacin
 

and
 

compound
 

sulfamethoxazole
 

according
 

to
 

the
 

child’s
 

condition,
 

while
 

avoiding
 

drug
 

interactions
 

and
 

paying
 

attention
 

to
 

adverse
 

drug
 

reactions.
 

Results:
 

The
 

anti-infective
 

therapy
 

was
 

effective
 

and
 

the
 

child
 

was
 

cured
 

and
 

discharged.
 

Conclusion:
 

Clinical
 

pharmacists
 

give
 

full
 

play
 

to
 

their
 

expertise
 

to
 

assist
 

clinicians
 

in
 

formulating
 

treatment
 

regimens
 

and
 

closely
 

monitor
 

the
 

anti-infective
 

therapy
 

in
 

special
 

populations,
 

thus
 

improving
 

the
 

efficacy
 

and
 

safety
 

of
 

clinical
 

drug
 

therapy.
[Keywords]liver

 

transplantation;
 

anti-infective
 

therapy;
 

clinical
 

pharmacists;
 

pharmaceutical
 

care

　 　 感染是肝移植术后的治疗难题,因感染引起死亡的

肝移植患者可达 50% ~ 90% [1] 。 肝移植患者是碳青霉烯

耐药肠杆菌(CRE)定植或感染的高危人群,CRE 对大多

数抗菌药物均不敏感,病死率高,一旦出现感染,肝功能

及患者的年龄限制了抗菌药物的选择及剂量[2-3] 。 儿童

肝移植患者因其生理特点,药学监护较成人肝移植患者

有许多特殊之处[4] 。 本文介绍临床药师对 1 例肝移植

术后耐碳青霉烯大肠埃希菌致血流感染和腹腔感染患

儿的药学监护,为儿童 CRE 感染合理用药提供帮助。

1　 病例资料

患儿,女,8 个月,身长 70
 

cm,体质量 8
 

kg。 主因“胆
道闭锁葛西术后 6 月余,间断发热 3 月余,加重 3

 

d”于

2019 年 11 月 12 日入院。 既往病史:患儿于 6 个月前行

胆道闭锁葛西手术,术后以间断发热为主症,体温最高

达 38. 9
 

℃ ,无咳嗽、咳痰、腹痛、腹泻,诊断为胆道感染,
先后给予头孢吡肟、亚胺培南 / 西司他丁治疗。 患儿

3 天前因再次出现发热,最高体温达 38. 5
 

℃ ,为进一步

治疗入住我院。 入院查体:体温 38. 3
 

℃ ,脉搏 118 次 /
分,呼吸 28 次 / 分。 辅助检查:白细胞(WBC)

 

6. 73×109
 

/
L,中性粒细胞百分比(NE%)0. 40,超敏 C 反应蛋白( hs-
CRP)74. 90

 

mg / L,肌酸激酶同工酶
 

42. 8
 

U / L,乳酸脱氢

酶
 

366
 

U / L,α-羟丁酸脱氢酶
 

268
 

U / L。 入院诊断:胆道

闭锁葛西术后;胆道感染;心肌损害。

2　 诊疗过程及临床药师会诊

患儿入院后于 2019 年 11 月 30 日行活体肝移植术,
术后于右膈下置引流管一枚,引流出淡黄色清亮液体。
基于国内指南及专家共识推荐[5-8] ,我院肝移植团队为

预防术后感染,使用更昔洛韦钠(5
 

mg / kg,q12h)预防巨

细胞病毒感染,选用可用于 > 4 个月患儿的米卡芬净

(1
 

mg / kg,qd)抗真菌及广谱抗菌药物头孢哌酮 / 舒巴坦

(60
 

mg / kg,q12h)预防细菌感染。 患儿术后生命体征平

稳,无发热,氧分压正常,肺内听诊正常,于术后第 4 天

脱离呼吸机改为普通吸氧,复查肝移植血管彩超示血管

及胆道情况良好。 术后第 5 天,腹腔引流液较前浑浊,
留取引流液培养。 术后第 7 天,患儿体温最高达 37. 7

 

℃ ,复查 WBC
 

22. 79×109
 

/ L,NE%
 

0. 77,降钙素原(PCT)
2. 60

 

ng / mL,hs-CRP
 

88. 90
 

mg / L,感染指标明显升高。
12 月 8 日引流液培养回报:耐碳青霉烯大肠埃希菌

(CRE)[仅阿米卡星敏感,亚胺培南和美罗培南最小抑

菌浓度(MIC)均为 8
 

mg / L]。 临床医师提请临床药师会

诊,咨询是否可将抗菌药物升级为亚胺培南。 临床药师

提醒医师该患儿既往使用亚胺培南抗感染有效,但目前

正应用更昔洛韦,考虑药物相互作用,不建议应用亚胺

培南,针对患儿引流液培养 CRE,建议给予美罗培南 40
 

mg / kg,
 

q8h,每次 3
 

h 泵入。 更换治疗方案 2 天后,患儿

仍间断频繁发热,感染指标进行性升高,抗感染控制不

佳。 临床医生留取血培养并第二次提请临床药学会诊,
临床药师建议针对 CRE 加用多黏菌素或阿米卡星,与医

师和家属商议后,考虑到多黏菌素在幼儿群体用药的安

全性和有效性尚不确定,最终方案为加用阿米卡星
 

7. 5
 

mg / kg,q12h,ivgtt。 调整抗感染治疗方案后,患儿感染指

标较前下降,WBC
 

15. 76×109
 

/ L,hs-CRP
 

68. 95
 

mg / L,PCT
 

4. 80
 

ng / mL。 但发热仍较为频繁,最高体温达 38. 2
 

℃ 。
12 月 12 日,血培养结果回报:大肠埃希菌 CRE(仅

阿米卡星和复方磺胺甲 唑敏感)。 临床医师第三次提

请临床药师会诊,临床药师建议在目前用药基础上加用

复方磺胺甲 唑(每片含磺胺甲 唑 200
 

mg,甲氧苄啶 40
 

mg)0. 5 片,q12h,口服。 并提醒医师应用复方磺胺甲 唑

应同服碳酸氢钠碱化尿液,以防出现结晶尿等情况。
12 月 17 日调整抗感染治疗方案 5 天后,患儿体温

恢复正常,后未再出现发热。 复查 WBC
 

5. 98 × 109
 

/ L,
NE%

 

0. 48,hs-CRP
 

9. 12
 

mg / L,PCT
 

0. 08
 

ng / mL,复查血

培养阴性。
12 月 20 日停用美罗培南及阿米卡星,抗菌药物降

级为头孢哌酮 / 舒巴坦 60
 

mg / kg,q12h,ivgtt。
12 月 25 日患儿一般状况良好,进奶量正常,已增加

辅食,患儿未再发热,拔除腹腔引流管出院。

3　 讨论
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3. 1　 患儿存在 CRE 感染的原因分析

本案例中,患儿葛西术后 6 个月,先后 4 次均因胆道

感染间断发热于我院治疗,并多次应用碳青霉烯类药物

抗感染治疗。 碳青霉烯类药物的频繁使用可能是导致

内源性 CRE 定植的原因[9] ,另外,肝脏移植手术用时长、
术中失血较多,定植菌通过受损的肠黏膜屏障或胆肠吻

合迁移至腹腔、血流,术后患儿使用大量的激素和免疫

抑制剂、引流管的置放均使肝移植患儿的感染率增

加[10] 。 本案例患儿年龄小,手术复杂,术后 CRE 感染极

为少见,抗感染治疗药物选择较为困难,需要临床药师

协助医师对患儿进行用药指导和监护。

3. 2　 患儿 CRE 抗感染方案制定

国内外指南治疗 CRE 方案均推荐联合用药的方式,
对于儿童

 

CRE 感染的药物治疗一线推荐以美罗培南为

基础,联合多黏菌素、 氟喹诺酮类或氨基糖苷类药

物[11-15] 。 由于儿童的肝、肾、骨骼等各系统均未发育成

熟,在抗菌药物的选择上具有局限性,要综合考虑药效

同时兼顾不良反应。 <8 岁儿童使用替加环素可能导致

牙齿损害;头孢他啶 / 阿维巴坦缺乏在<18 岁儿童中应用

的有效性及安全性评价;磷霉素同样缺乏儿童安全相关

性研究;氨基糖苷有耳肾毒性的潜在风险,慎用于儿

童[16-18] 。 本例患儿仅 8 月龄,为安全起见,临床药师建

议抗感染的初始治疗首选碳青霉烯类抗菌药物,对于时

间依赖型药物美罗培南,基于血药浓度超过 MIC 的时间

占给药时间间隔的百分比( fT>MIC)选择美罗培南给药

方案及方式[19-20] 。 在本案例中,美罗培南对 CRE 的 MIC
为 8

 

mg / L,因此临床药师建议通过给予大剂量美罗培南

(40
 

mg / kg,q8h),每次 3
 

h 泵入的方式增大 fT 以达到治

疗目的。 但美罗培南单药抗感染治疗的效果不佳,临床

药师及时协助医师调整抗感染治疗方案,建议加用多黏

菌素或阿米卡星联合治疗[21-22] 。 由于多黏菌素在幼儿

群体研究较少,安全性和有效性尚不确定[23] ,且该患儿

在应用阿米卡星之前已查“十五项遗传性耳聋相关基因

检测”,结果显示该患儿不含线粒体 DNA12S
 

rRNA 基因

突变位点(“一针致聋”的风险较低),因此,在与医师和

家属合议后,决定应用阿米卡星。 加用阿米卡星后,患
儿感染指标有下降,但发热仍未见明显好转,血培养回

报同样为对复方磺胺甲 唑和阿米卡星敏感的 CRE,临
床药师建议加用复方磺胺甲 唑。 近年来,有报道大肠

埃希菌对磺胺类抗药药物敏感性接近 50% [24] ,但国内外

应用磺胺类治疗 CRE 的报道较少,仅有个案报道复方磺

胺甲 唑联合碳青霉烯类药物治疗 CRE 的成功案

例[25] 。 本案例中患儿用药 5
 

d 后发热解除, hs-CRP、
PCT、WBC 均降至正常,抗感染治疗有效。 事实证明,在
该患儿的 CRE 治疗中,多药联合应用发挥了较好的抗感

染治疗效果。

3. 3　 规避潜在的药物相互作用及药物不良反应的监护

制定抗感染治疗药物方案,临床药师需考虑药物对

肝肾功的影响及药物相互作用,在使用碳青霉烯类药物

时,选择对肝肾影响比亚胺培南 / 西司他丁小的美罗培

南,且患儿目前应用更昔洛韦,更昔洛韦与亚胺培南联

合应用增加神经毒性,可引起惊厥,增加癫痫发生[26-27] 。
因此,选择美罗培南规避了潜在药物相互作用并降低不

良反应的发生率。 另外,患儿年龄较小,使用抗菌药物

时应注意不良反应的监护,在使用复方磺胺甲 唑时,
适度增加水摄入量,并加服碳酸氢钠碱化尿液,以促进

磺胺甲 唑代谢产物的排泄,避免结晶尿的产生。 临床

药师在对肝移植术后患儿这类特殊人群的用药监护中,
除用药有效性外还应密切关注患儿用药安全性,协助医

师规避潜在的药物相互作用和不良反应,保障患儿用药

安全。
临床药师通过参与 1 例肝移植术后耐碳青霉烯大

肠埃希菌致血流和腹腔感染的患儿抗感染治疗过程,总
结经验。 对于该患儿抗感染药物治疗方案的制定,以安

全、有效用药为前提,在美罗培南单药治疗效果不理想

时,先后加用阿米卡星、复方磺胺甲 唑联合用药,虽然

增加了患儿耳肾毒性的风险,但是临床药师通过加强对

患儿的药学监护,规避了不良反应的发生,使患儿经过

1 个多月的治疗,治愈出院。 临床药师发挥专业特长,优
化给药方案,提高了临床治疗效果和药物治疗的安全性

和有效性。
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1 例美洲爱文菌感染患儿抗感染治疗策略分析
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[摘要]目的:探讨罕见病原菌的抗感染治疗策略。 方法:临床药师通过了解病原菌种属、致病力及常用治疗药物选择,结合

1 例美洲爱文菌感染患儿病理生理情况,为临床制定抗感染治疗方案提供建议。 结果:临床药师协助医师及时、准确地选用抗

菌药物、调整治疗方案,患儿病情好转出院。 结论:临床药师从病原菌出发,从药物选择和机体对药物反应角度协助医师制定抗

感染方案,发挥临床药师专业优势。
[关键词]美洲爱文菌;感染性休克;亚胺培南 / 西司他丁钠;降阶梯治疗
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[Abstract] Objective:
 

To
 

explore
 

the
 

anti-infective
 

therapy
 

strategy
 

of
 

rare
 

pathogenic
 

bacteria.
 

Methods:
 

Combined
 

with
 

the
 

pathophysiological
 

conditions
 

of
 

a
 

child
 

with
 

Ewingella
 

americana,
 

clinical
 

pharmacists
 

provided
 

suggestions
 

for
 

clinical
 

anti-infective
 

therapy
 

regimen
 

by
 

understanding
 

the
 

species,
 

pathogenicity
 

of
 

pathogenic
 

bacteria
 

and
 

selection
 

of
 

commonly
 

used
 

therapeutic
 

drugs.
 

Results:
 

Clinical
 

pharmacists
 

assisted
 

clinicians
 

in
 

selecting
 

antibiotics
 

timely
 

and
 

accurately
 

and
 

adapting
 

the
 

treatment
 

properly,
 

and
 

the
 

child
 

was
 

discharged
 

from
 

the
 

hospital
 

in
 

a
 

better
 

condition.
 

Conclusion:
 

According
 

to
 

pathogenic
 

bacteria,
 

clinical
 

pharmacists
 

assist
 

clinicians
 

to
 

formulate
 

anti-infective
 

therapy
 

regimen
 

from
 

the
 

perspective
 

of
 

drug
 

selection
 

and
 

the
 

body’s
 

response
 

to
 

drugs,
 

and
 

give
 

full
 

play
 

to
 

the
 

professional
 

advantages
 

of
 

clinical
 

pharmacists.
[Keywords]Ewingella

 

americana;
 

septic
 

shock;
 

imipenem / cilastatin
 

sodium;
 

de-escalation
 

therapy
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