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基于多准则决策的亚胺培南对头孢哌酮-舒巴坦
治疗的重症感染患者风险-效益评价
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  【摘要】 目的 评价基于多准则决策对亚胺培南联合头孢哌酮-舒巴坦治疗重症感染患者的效益-风险。方法 选

取2020年3月—2022年5月收治于我院的98例重症肺部感染患者的临床资料,根据治疗方式的不同分为单一治疗组

和联合治疗组,每组49例。单一治疗组单独使用头孢哌酮-舒巴坦治疗,联合治疗组采用头孢哌酮-舒巴坦联合亚胺培

南的治疗。比较两组相关指标,建立亚胺培南联合头孢哌酮-舒巴坦治疗重症肺部感染患者的多准则决策模型,并对两

组效益值、风险值及决策模型的稳定性进行评价。结果 联合治疗组的控制感染时间、药物治疗时间、肺功能指标恢复

时间、细菌学检查复常时间与单一治疗组相比显著缩短,不良反应总发生率显著降低(P<0.05);联合治疗组的总有效

率、病原菌清除率显著高于单一治疗组(P<0.05);两组患者治疗前的肺功能指标、血常规指标以及炎症因子指标比较

差异无统计学意义(P>0.05),治疗后两组均有明显改善且联合治疗组CRP、PLT改善程度显著高于单一治疗组(P<
0.05);联合治疗组的效益值为78、风险值为72、总效益-风险值为75,而单一治疗组分别为60、56和58,联合治疗组的效

益-风险100%高于单一治疗组,多准则决策模型的稳定性较好。结论 对于重症肺部感染患者的治疗,头孢哌酮-舒

巴坦联合亚胺培南的治疗效果更好,可明显改善肺功能和炎症因子的相关指标以及不良反应的发生,为临床提供了理

论依据。
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  【Abstract】 Objective In
 

order
 

to
 

achieve
 

better
 

treatment
 

effect,
 

this
 

paper
 

evaluated
 

the
 

benefit-risk
 

of
 

imipenem
 

combined
 

with
 

cefoperazone-sulbactam
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

patients
 

with
 

severe
 

infection
 

based
 

on
 

multi-criteria
 

decision
 

making.
 

Methods The
 

clinical
 

data
 

of
 

96
 

patients
 

with
 

severe
 

pulmonary
 

infection
 

admitted
 

to
 

our
 

hospital
 

from
 

March
 

2020
 

to
 

May
 

2022
 

were
 

selected
 

and
 

divided
 

into
 

monotherapy
 

group
 

and
 

combined
 

treatment
 

group
 

according
 

to
 

different
 

treatment
 

methods,
 

with
 

49
 

cases
 

in
 

each
 

group.
 

In
 

the
 

monotherapy
 

group,
 

cefoperazone-subactam
 

was
 

used
 

alone,
 

and
 

the
 

combined
 

treatment
 

group
 

added
 

the
 

use
 

of
 

iminopenam
 

on
 

the
 

basis
 

of
 

the
 

treatment
 

of
 

the
 

monotherapy
 

group.
 

Compared
 

with
 

the
 

relevant
 

indicators
 

of
 

the
 

two
 

groups,
 

a
 

multi-criteria
 

decision-making
 

model
 

of
 

imepepepepamine
 

combined
 

with
 

cefoperazone-supadan
 

was
 

established
 

for
 

the
 

treatment
 

of
 

patients
 

with
 

severe
 

pulmonary
 

infection,
 

and
 

the
 

benefit
 

value,
 

risk
 

value
 

and
 

the
 

stability
 

of
 

the
 

decision-making
 

model
 

of
 

the
 

two
 

groups
 

were
 

evaluated.
 

Results Compared
 

with
 

the
 

control
 

time
 

of
 

infection,
 

drug
 

treatment
 

time,
 

recovery
 

time
 

of
 

lung
 

function
 

indicators
 

and
 

recurrence
 

time
 

of
 

bacteriological
 

examination
 

in
 

the
 

combined
 

treatment
 

group,
 

the
 

monotherapy
 

group
 

were
 

significantly
 

shortened,
 

and
 

the
 

total
 

incidence
 

of
 

adverse
 

reactions
 

decreased
 

significantly
 

(P<0.05).
 

The
 

total
 

efficiency
 

and
 

pathogen
 

removal
 

rate
 

of
 

the
 

combined
 

treatment
 

group
 

were
 

significantly
 

higher
 

than
 

that
 

of
 

the
 

monotherapy
 

group
 

(P<0.05).
 

There
 

was
 

no
 

significant
 

difference
 

between
 

the
 

lung
 

function
 

index,
 

blood
 

routine
 

index
 

and
 

inflammatory
 

factor
 

index
 

of
 

the
 

two
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groups
 

before
 

treatment
 

(P>0.05),
 

but
 

both
 

groups
 

improved
 

significantly
 

after
 

treatment,
 

and
 

the
 

improvement
 

de-

gree
 

of
 

CRP
 

and
 

PLT
 

in
 

the
 

combined
 

treatment
 

group
 

was
 

significantly
 

higher
 

than
 

that
 

of
 

the
 

monotherapy
 

group
 

(P<
0.05).

 

The
 

benefit
 

value
 

of
 

the
 

combined
 

treatment
 

group
 

is
 

78,
 

the
 

risk
 

value
 

is
 

72,
 

the
 

total
 

benefit-risk
 

value
 

is
 

75,
 

while
 

the
 

monotherapy
 

group
 

is
 

60,
 

56
 

and
 

58
 

respectively.
 

The
 

benefit-risk
 

of
 

the
 

combined
 

treatment
 

group
 

is
 

better
 

than
 

that
 

of
 

the
 

monotherapy
 

group
 

with
 

100%,
 

and
 

the
 

stability
 

of
 

the
 

multi-criterion
 

decision-making
 

model
 

is
 

better.
 

Conclusion For
 

the
 

treatment
 

of
 

patients
 

with
 

severe
 

pulmonary
 

infection,
 

compared
 

with
 

the
 

use
 

of
 

cefoperazone-supa-
dan

 

alone,
 

combined
 

with
 

imidepenam
 

is
 

more
 

effective,
 

which
 

can
 

significantly
 

improve
 

the
 

relevant
 

indicators
 

of
 

lung
 

function
 

and
 

inflammatory
 

factors,
 

as
 

well
 

as
 

the
 

occurrence
 

of
 

adverse
 

reactions,
 

providing
 

a
 

theoretical
 

basis
 

for
 

clinical
 

practice.
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  重症感染一般是由致病微生物侵入人体内并繁

殖而引起的,其中重症肺部感染较为常见临床症状主

要有发烧、咳痰等[1-2]。在严重感染早期选择适当的抗

生素可显著降低死亡率[3]。碳青霉烯类是β-内酰胺

类抗菌剂,具有广谱活性;亚胺培南是首个用于临床

的碳青霉烯类抗生素,可作用于人体全身且具有高抗

菌活性,对链球菌、奈瑟菌、甲氧西林敏感葡萄球菌、
嗜血杆菌、厌氧菌和常见的需氧革兰氏阴性医院病原

体包括假单胞菌都有活性[4-5]。但亚胺培南容易被位

于肾小管中的脱氢肽酶-1降解,故一般与脱氢肽酶-1
抑制剂西司他丁共同给药[6]。头孢哌酮-舒巴坦是β-
内酰胺与β-内酰胺酶抑制剂的抗生素组合,具有广谱

性活性[7]。对于耐多药生物包括β-内酰胺酶-大肠杆

菌、耐碳青霉烯类大肠杆菌以及耐碳青霉烯类鲍曼不

动杆菌均表现出良好的体外活性,且这种效力不受产

生病原菌的接种量大小的影响[8]。目前发现,重症感

染一般被诊断为多种耐药菌的混合感染,且由于抗生

素的使用,病原菌耐药性也不断增加,因此有很多关

于亚胺培南联用头孢哌酮-舒巴坦疗效的报道,但二者

联用的效益风险指标进行评价的研究鲜少。多准则

决策模型是一种可以将较为复杂的问题进行碎片化

处理的定量效益风险分析方法,具有进行多个准则权

衡的优点,将该模型构建用于评定联合用药效益风险

具有一定的灵活性,且容易理解。为此,本文基于多

准则决策对亚胺培南联合头孢哌酮-舒巴坦治疗重症

感染患者的效益-风险进行评价,以期为临床治疗提供

更多方案及理论依据。

1 资料与方法

1.1 一般资料 收集并整理2020年3月—2022年5
月收治于我院的98例重症肺部感染患者的临床资

料,通过随机数字表法将98例患者随机分为单一治

疗组和联合治疗组,每组49例。单一治疗组采用头

孢哌酮-舒巴坦治疗,男性26例,女性23例,年龄22~
80岁,平均(52.09±4.45)岁;联合治疗组采用头孢哌

酮-舒巴坦联合亚胺培南的治疗,男性25例,女性24

例,年龄23~78岁,平均(51.35±4.69)岁。本研究

经南 方 医 科 大 学 珠 江 医 院 伦 理 委 员 会 审 核 通 过

(3412KY215)。纳入标准:①患者年龄≥20岁。②临

床资料完整无缺失。③完成血清学和影像学检查,诊
断为重症肺部感染患者。④配合随访并签署知情同意

书。排除标准:①既往使用抗生素、囊性纤维化或心内

膜炎等疾病的患者。②需要透析的患者。③非细菌性

肺炎、怀疑癌症引起的阻塞性肺炎以及慢性阻塞性肺疾

病患者。④免疫缺陷、药物相互作用的患者。

1.2 观察指标

1.2.1 相关指标 控制感染时间、药物治疗时间、肺
功能指标恢复时间、细菌学检查复常时间;治疗前和

治疗10天后炎症因子指标血常规指标、肝肾指标和

肺功能指标;治疗后总有效率以及不良反应发生率

(皮疹、头晕、恶心、腹泻、局部疼痛、肾功能异常、肝功

能异常)。

1.2.2 肺功能指标 通过肺功能仪(VPAPⅢST-A
型,德国耶格公司)测定用力肺活量第1秒用力呼气

容 积 (Forced
 

expiratory
 

volume
 

in
 

one
 

second,

FEV1)与用力肺活量(Forced
 

vital
 

capacity,FVC)并
计算二者比值的平均值以及残气量(Residual

 

vol-
ume,RV)与肺总量(Total

 

lung
 

capacity,TLC)的比

值平均值。

1.2.3 肝肾功能指标 通过AU5421全自动生化分

析仪(美国贝克曼库尔特公司)及配套试剂检测丙氨

酸转氨酶(ALT)、谷草转氨酶(AST)、胱抑素C(Cys
 

C)、β2 微球蛋白(β2-MG)。

1.2.4 炎症因子指标 通过酶联免疫吸附法测定治

疗前后IL-
 

6和TNF-α的水平和通过 AU5421全自

动生化分析仪测定CRP。

1.2.5 血 常 规 指 标  通 过 日 本 SYSMEX 公 司

XE2100型 血 细 胞 分 析 仪 进 行 检 测 白 细 胞 计 数

(WBC)、血小板计数(PLT)、红细胞计数(RBC)。

1.4 随访以及诊断标准 通过电话等线上联系方式

或门诊复诊等方式对患者病情进行术后1个月的随
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访,每周随访一次。治愈:感染症状消失,病原菌基本

清除且肺功能以及炎症因子指标恢复正常水平;有
效:症状基本消失且各项指标恢复良好;无效:症状无

明显改善,存在不良反应。总有效率=(治愈例数+
有效例数)/总数×100%。

1.5 统计学分析 采用SPSS
 

22.0软件进行统计分

析,计量资料以(􀭺x±s)的形式表示,组间比较采用独

立样本t检验,组内比较采用配对样本t检验;计数资

料采用(%)表示,组间差异比较采用χ2 检验;通过

Hiview
 

3软件进行决策树的建立并计算两组的效益

值、风险值及总效益-风险值;SWING法对指标进行权

重赋值;采用Crystal
 

Ball
 

4.0软件运行蒙特卡洛模拟

优化风险评价结果,读取95%可信区间(Confidence
 

interval,CI)及两组间的差异概率;通过风险相对权重

的变化观察两组评价结果的变化,以此更准确地对多

准则决策模型灵敏度、稳定性进行评价。

2 结果

2.1 两组患者一般资料的比较 两组患者在年龄、
性别以及基础疾病方面比较差异无统计学意义(P>
0.05);联合治疗组的控制感染时间、药物治疗时间、
肺功能指标恢复时间、细菌学检查复常时间与单一治

疗组相比显著缩短,不良反应总发生率显著降低(P<
0.05);联合治疗组的总有效率、病原菌清除率显著高

于单一治疗组(P<0.05);两组患者治疗前的肺功能

指标、血常规指标以及炎症因子指标比较差异无统计

学意义(P>0.05),治疗后两组以上指标均有明显改

善且联合治疗组CRP、PLT改善程度显著高于单一治

疗组(P<0.05);两组肝肾指标治疗前、后比较差异均

无统计学意义(P>0.05)。见表1。

2.2 效益-风险评价指标决策树的建立 建立亚胺培

南联合头孢哌酮-舒巴坦治疗重症肺部感染患者的效

益-风险评价指标决策树,见图1。效益和风险指标各

占50%的权重,见表2。其中效益指标中对患者病情

影响最大的是控制感染时间和肺功能指标恢复时间,
风险指标影响较大是肾功能异常和肝功能异常两种

不良反应。

2.3 效益、风险指标合并结果的比较 将单一治疗

组和联合治疗组各48例患者的效益和风险指标进行

合并结果显示,与单一治疗组相比,联合治疗组的总

有效率、控制感染时间、药物治疗时间、肺功能指标恢

复时间、病原菌清除率、细菌学检查复常时间、CRP、

PLT以及不良反应发 生 率 均 得 到 明 显 改 善(P<
0.05),见表3。

2.4 两种治疗方式的效益值和风险值比较 单一治

疗组和联合治疗组治疗重症肺部感染患者效益值分

  表1 两组患者一般资料的比较[(􀭵x±s),n(×10-2)]

Table
 

1 Comparison
 

of
 

general
 

data
 

between
 

the
 

two
 

groups

项目
单一治疗组
(n=49)

联合治疗组
(n=49) t/χ2 P

年龄(岁) 52.09±4.45 51.35±4.69 0.801 0.425
性别 0.041 0.840
 男 26(53.06) 25(51.02)
 女 23(46.94) 24(48.98)
基础疾病
 冠心病 14(28.57) 15(30.61) 0.049 0.825
 高血压 23(46.94) 24(48.98) 0.041 0.840
 糖尿病 26(53.06) 24(48.98) 0.163 0.686
 高血脂 16(32.65) 14(28.57) 0.192 0.661
 慢性支气管炎 10(20.41) 13(26.53) 0.511 0.475
 肺气肿 8(16.33) 7(14.29) 0.079 0.779
总有效率 35(71.43) 45(91.84) 12.454 <0.001
 治愈 15(30.61) 20(40.82)
 有效 20(40.82) 25(51.02)
 无效 14(28.57) 4(8.16)
控制感染时间(d) 6.42±1.26 3.78±1.64 8.936 <0.001
药物治疗时间(d) 8.89±1.37 6.12±1.21 10.608 0.027
FEV1(v/L)
 治疗前 1.47±0.13 1.48±0.09 0.443 0.659
 治疗后 2.33±0.12① 3.43±0.11① 47.301 <0.001
FVC(v/L)
 治疗前 2.38±0.16 2.40±0.14 0.659 0.512
 治疗后 2.73±0.15① 3.84±0.19① 32.098 <0.001
FEV1/FVC比值
 治疗前 61.69±3.05 61.74±3.09 0.081 0.936
 治疗后 84.33±4.12① 89.43±4.11① 6.134 <0.001
RV/TLC比值
 治疗前 0.56±0.13 0.57±0.09 0.443 0.659
 治疗后 0.47±0.12① 0.41±0.11① 2.580 0.011
肺功能指标恢复时间(d) 6.89±1.62 4.79±0.92 7.890 <0.001
TNF-α(ρ/μg·L

-1)
 治疗前 13.56±3.13 13.47±3.14 0.142 0.887
 治疗后 4.64±1.42① 4.43±1.26① 0.774 0.441
IL-6(ρ/μg·L

-1)
 治疗前 61.23±5.79 62.05±4.99 0.751 0.454
 治疗后 37.26±10.42①34.56±8.1① 0.429 0.156
CRP(mg/L)
 治疗前 187.65±36.47179.67±38.99 1.046 0.298
 治疗后 19.36±3.58① 12.27±4.69① 8.412 <0.001
细菌学检查复常时间(d) 7.02±1.89 5.29±1.54 4.967 <0.001
病原菌清除率 29(59.18) 42(85.71) 8.640 0.003
WBC(×109/L)
 治疗前 26.18±3.62 27.31±3.37 1.599 0.013
 治疗后 13.21±3.03① 12.67±2.98① 0.889 0.376
PLT(×109/L)
 治疗前 109.67±24.36110.37±23.78 0.144 0.886
 治疗后 213.41±33.67①236.18±36.85① 3.193 0.002
RBC(×1012/L)
 治疗前 9.87±1.45 10.03±1.69 0.503 0.616
 治疗后 5.22±1.06① 5.09±1.10① 0.596 0.553
ALT(U/L)
 治疗前 39.35±5.15 38.47±4.98 1.440 0.153
 治疗后 40.37±6.03① 39.67±4.25① 0.664 0.508
AST(U/L)
 治疗前 35.29±3.54 36.31±3.47 1.497 0.138
 治疗后 39.69±4.18① 38.67±3.99① 1.236 0.220
CysC(mg/L)
 治疗前 0.98±0.14 0.94±0.09 1.682 0.096
 治疗后 1.39±0.24① 1.37±0.21① 0.439 0.662
β2-MG(mg/L)
 治疗前 0.12±0.02 0.13±0.04 1.565 0.121
 治疗后 0.18±0.09① 0.16±0.08① 1.163 0.248
不良反应总发生率 12(24.49) 4(8.16) 4.780 0.029
 皮疹 2(4.08) 1(2.04)
 头晕 2(4.08) 1(2.04)
 恶心 3(6.12) 1(2.04)
 腹泻 3(6.12) 1(2.04)
 局部疼痛 0(0.00) 0(0.00)
 肾功能异常 1(2.04) 0(0.00)
 肝功能异常 1(2.04) 0(0.00)

注:与同组治疗前相比,①P<0.05。
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图1 效益-风险评价指标决策树

Figure
 

1 Decision
 

tree
 

of
 

benefit-risk
 

evaluation
 

index

表2 效益-风险指标及权重、最优值和最差值规定

Table
 

2 Benefit-risk
 

indicators,
 

weights,
 

optimal
 

values
 

and
 

worst
 

values

指标 权重 最优值 最差值

效益指标

 总有效率 90 1.25 0
 控制感染时间 100 -5 0
 药物治疗时间 65 -35 0
 肺功能指标恢复时间 100 -5 0
 病原菌清除率 70 -20 0
 细菌学检查复常时间 75 -15 0
 CRP 80 -15 0
 PLT 80 -20 0
风险指标

 皮疹 75 0 1
 头晕恶心 85 0 1
 肾功能异常 100 0 1
 肝功能异常 100 0 1
 腹泻 75 0 1
 局部疼痛 80 0 1

表3 效益、风险指标合并结果的比较

Table
 

3 Comparison
 

of
 

combined
 

results
 

of
 

benefit
 

and
 

risk
 

indicators

指标
单一治疗组(n=49) 联合治疗组(n=49)

合并结果(95%CI) P 合并结果(95%CI) P
效益指标

 总有效率 35 2.21(2.04~2.89) 0.004 45 2.89(2.24~3.66) 0.001
 控制感染时间 22 -8.73(-11.28~-7.39) 0.014 39 -10.20(-12.38~-8.15) 0.003
 药物治疗时间 23 -8.39(-10.30~-7.67) 0.018 29 -9.23(-12.26~-8.42) 0.012
 肺功能指标恢复时间 21 -6.20(-7.46~-5.10) 0.036 36 -11.02(-12.53~-9.87) 0.001
 病原菌清除率 31 -7.65(-10.21~-5.83) 0.025 42 -8.26(-11.45~-6.03) 0.017
 细菌学检查复常时间 29 -5.38(-7.78~-4.02) 0.046 41 -5.25(-6.68~-4.75) 0.038
 CRP 27 -5.54(-9.41~-4.18) 0.019 32 -6.14(-7.13~-4.36) 0.006
 PLT 25 -5.03(-8.54~-3.99) 0.012 30 -5.99(-7.64~-4.95) 0.009
风险指标

 皮疹 2 3.83(2.25~5.29) 0.011 1 4.16(2.42~5.69) 0.008
 头晕恶心 5 5.88(3.39~7.33) 0.014 2 7.28(5.88~8.99) 0.004
 肾功能异常 1 7.47(5.97~9.09) 0.007 0 9.13(7.25~11.08) 0.005
 肝功能异常 1 7.34(8.56~8.14) 0.017 0 9.69(7.74~10.36) 0.012
 腹泻 3 3.84(2.96~5.29) 0.028 1 4.99(3.73~5.97) 0.023
 局部疼痛 0 6.72(4.23~8.28) 0.035 0 6.98(4.25~8.51) 0.031

别为60和78,根据蒙特卡洛模拟两组的效益值相差

18,联合治疗组与对照相比显著提升,产生差异的概率

达100%,见表4。二者风险值分别为56(单一治疗组)
和72(联合治疗组),蒙特卡洛模拟后结果显示两组的

风险值相差16,产生差异的概率达100%,见表5。

2.5 综合效益值、风险值的比较 综合效益和风险

值发现联合治疗组的效益-风险值为75,比单一治疗

组(58)高出17,95%CI(13.59~27.19),联合治疗组

总效益-风险值高于单一治疗组的概率达100%,见图

2、3。

2.6 效益-风险评价敏感性分析 亚胺培南联用头孢

哌酮-舒巴坦治疗重症肺部感染患者的效益和风险同

等重要,在0~100%风险相对权重范围内,联合治疗

组的效益-风险总值总是高于单一治疗组,风险相对权

重无论如何改变,评价结果都将保持不变,见图4,表

明多准则决策评价模型的稳定性较好。

表4 治疗重症肺部感染患者的效益值比较

Table
 

4 Comparison
 

of
 

benefit
 

values
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

patients
 

with
 

severe
 

pulmonary
 

infection

效益指标 权重
单一治疗组

效益值
联合治疗组

效益值
相对
权重

总有效率 90 63 84 7.0
控制感染时间 100 66 80 7.5
药物治疗时间 65 68 75 5.2
肺功能指标恢复时间 100 62 79 7.6
病原菌清除率 70 45 60 5.5
细菌学检查复常时间 75 59 69 5.5
CRP 80 43 57 6.1
PLT 80 46 60 5.6

3 讨论

重症感染被认为是重症监护病房患者的重要预
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  表5 治疗重症肺部感染患者的风险值比较

Table
 

5 Comparison
 

of
 

risk
 

values
 

for
 

patients
 

with
 

severe
 

pulmonary
 

in-

fection

风险指标 权重
单一治疗组

风险值
联合治疗组

风险值
相对权重

皮疹 75 54 71 8.4
头晕恶心 85 60 81 7.9
肾功能异常 100 60 73 9.1
肝功能异常 100 54 71 8.6
腹泻 75 67 78 8.1
局部疼痛 80 43 60 7.9

图2 治疗重症肺部感染患者的效益-风险值

Figure
 

2 Benefit-risk
 

value
 

for
 

patients
 

with
 

severe
 

pulmonary
 

infection

图3 治疗重症肺部感染患者的效益-风险差异模拟

Figure
 

3 Simulation
 

of
 

benefit-risk
 

difference
 

in
 

patients
 

with
 

severe
 

pul-

monary
 

infection

后决定因素,免疫能力较低患者的重症肺部感染可由

多种细菌微生物引起,最常见的微生物是需氧革兰氏

阴性杆菌,包括铜绿假单胞菌、肠杆菌科和不动杆

菌[9-11]。虽然这些病原体都可能导致肺炎,但多种微

生物感染的比率正在增加。在嗜中性粒细胞减少的

癌症患者中,耐多药病原体感染可导致严重的发病率

和死亡率,无其他体征和症状的发热通常是这些患者

感染的最常见表现[12]。因此,早期和有效的抗生素治

疗被认为是最大化生存的关键。碳青霉烯类抗生素

(亚胺培南、美罗培南)是重症感染中最有效的抗生素

之一,因为其满足了医学上对具有广谱活性、快速杀

  

图4 治疗重症肺部感染患者的效益-风险评价敏感性分析

Figure
 

4 Sensitivity
 

analysis
 

of
 

benefit-risk
 

evaluation
 

for
 

patients
 

with
 

severe
 

pulmonary
 

infection

菌作用、有限促药特性和良好耐受性的化合物的需

求[13]。
亚胺培南是第一个被发现的碳青霉烯类药物,具

有强大高效的安全性以及广谱抗菌作用[14]。但在抗

生素耐药性的时代为重症感染患者选择合适的初始

治疗方案至关重要。由于重症感染患者出现耐多药

病原体的风险更大,因此应开始接受广谱覆盖的治

疗[15]。亚胺培南因其对医院获得性肺炎、腹腔内感

染、败血症和发热性中性粒细胞减少症等适应证的疗

效和安全性而成为降阶梯治疗的核心药物,多年来,
亚胺培南对重要的细菌病原体保持了持续的临床疗

效、耐受性和体外活性[16]。由于亚胺培南容易被位于

肾小管中的脱氢肽酶-1降解,故一般与脱氢肽酶-1抑

制剂西司他丁共同给药。西司他丁是一种肾肽酶抑

制剂,可保护亚胺培南在肾中不被破坏,不仅可以在

体内保持亚胺培南的活性,而且可以降低亚胺培南的

肾毒性,充分发挥亚胺培南的抗菌作用[17]。这可能也

是本研究中联合用药组风险指标肾功能异常显著低

于单一用药组的原因。
头孢哌酮-舒巴坦是常用的β-内酰胺/β-内酰胺酶

抑制剂组合,对碳青霉烯类耐药细菌感染的耐药率相

对较低。头孢哌酮具有广谱活性,其杀菌作用一般是

通过抑制细菌细胞壁合成而达到的。舒巴坦已被证

明可增加细菌分离株对β-内酰胺类抗生素的敏感性。
此外其不但能抑制β-内酰胺酶的活性,还具有增强头

孢哌酮抗菌活性的作用。因此,头孢哌酮-舒巴坦联合

碳青霉烯类药物(亚胺培南)是治疗碳青霉烯耐药鲍

曼不动杆菌的有效方法[18]。本研究结果显示,在总体

疗效方面,使用联合用药组总有效率为91.49%,而单

一治疗组为72.34%;且基于多准则决策分析,联合治
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疗组的效益-风险总值总是高于单一治疗组,这与聂雪

平[19]的研究结果是一致的。在不良反应方面,报道的

最常见的全身和局部不良事件包括恶心、呕吐和注射部

位反应,接受头孢哌酮-舒巴坦治疗的患者更常发生腹

泻,与本文研究结果一致。皮疹、瘙痒炎、发热和低血压

的不良反应报道较少,亚胺培南已被报道与癫痫活动有

关,除了剂量超过制造商推荐的剂量外,与亚胺培南诱

发癫痫相关的其他危险因素包括肾损害、并发中枢神经

系统疾病等[20]。而在本文中两组不良反应发生率均较

少,说明在临床上两种抗生素都比较安全。
尽管亚胺培南和头孢哌酮-舒巴坦都具有同样广

泛的抗菌活性,但与头孢哌酮-舒巴坦相比,亚胺培南

的胃肠道穿透性要低得多[21]。因此,治疗潜在的真菌

定植和感染可能更多会与头孢哌酮-舒巴坦联用。本

文基于多准则决策的研究结果也显示,亚胺培南联用

头孢哌酮-舒巴坦治疗重症肺部感染患者的效益价值

更高。

4 结论

亚胺培南联用头孢哌酮-舒巴坦治疗重症肺部感

染的效果显著,可明显改善治疗过程中的相关指标以

及不良反应发生率,具有临床推广价值。
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