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　　脓毒血症是因感染导致的一种重度炎症性反应综合征
（ｓｅｖｅｒｅ　ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ　ｒｅｓｐｏｎｓｅ　ｓｙｎｄｒｏｍｅ，ＳＩＲＳ），目前普遍
认为脓毒血症并发急性肾衰是因ＳＩＲＳ发生阶段发生氮质产
物潴留、代谢性酸中毒，且在病情进展成严重脓毒血症时发
生内环境紊乱而致［１］。临床药学服务的要点在于协助医师
尽早控制病人的全身感染，保护肾功能，减低药品不良反应
（ＡＤＲｓ）。现报告解放军第一七五医院临床药师参与１例脓
毒血症伴慢性肾衰竭急性期的病人治疗，通过建议优化抗感
染方案、合理调整给药剂量、疗效评估及ＡＤＲｓ监测，发挥临
床药师的作用。

１　病史摘要和治疗经过

　　病人，男，６５岁，因“口干、多饮２０年，腹痛、发热１天”

入院。来本院急诊时查，血常规：白细胞（ＷＢＣ）１９．２３×
１０９／Ｌ，中性粒细胞绝对值（ＮＥＵ）１８．４０×１０９／Ｌ，Ｎ　０．９５７，

红 细胞计 数 ４．０３×１０１２／Ｌ，血 红 蛋 白 １１２ｇ／Ｌ；血 糖

１９．９０ｍｍｏｌ／Ｌ；尿常规：尿葡萄糖３＋，尿蛋白１＋，尿白细
胞２＋；肾功能：尿素１３．４２ｍｍｏｌ／Ｌ，肌酐２５５．２μｍｏｌ／Ｌ，由
平车转入内分泌风湿科病房。入科后查体：体温４０．０℃；血
压１５２／９８ｍｍ　Ｈｇ；呼吸２０次／ｍｉｎ；两肺呼吸音粗，双下肺少
许湿性啰音，心浊音界正常，心率９８次／ｍｉｎ，左上腹部轻压
痛，无反跳痛。诊断：（１）脓毒血症；（２）２型糖尿病；（３）泌尿
系结石并感染；（４）肺部感染；（５）慢性肾衰竭急性加重；（６）

高血压３级；（７）重度贫血并缺血性心脏病。入院后完善相
关检查，予抗感染、降糖治疗，促肾毒排泄，并强化利尿等对
症治疗。病人重要的临床信息和治疗经过见图１。

２　药学服务要点

　　考虑到病人疾病为重症，且出现用药疗效不佳和 ＡＤＲｓ
等问题，临床医师分别组织有呼吸科、重症医学科、泌尿外
科、肾内科以及药学科抗感染专业临床药师和抗凝专业临床
药师等参加的多学科协同会诊。临床药师会诊后就抗菌药
物的选择、用法用量、抗感染治疗方案的调整，以及ＡＤＲｓ监
测和应对等给出专业建议。

２．１　抗菌药物的选择

２．１．１　经验治疗的抗菌药物选择　泌尿系感染致病菌以

Ｇ－菌为主，占７９．３％，最常见有大肠杆菌占５７．０％，其次为

肺炎克雷伯菌６．１％；Ｇ＋菌中常见有屎肠球菌（占１０．３％）

和粪肠球菌（占６．２％）［２］。治疗上早期首选左氧氟沙星或
环丙沙星［３］。一旦怀疑尿脓毒血症时，考虑致病菌为产

ＥＳＢＬ肠杆菌科和耐氟喹诺酮大肠杆菌，初始经验治疗需联
合氨基糖苷类或碳青霉烯类抗菌药物［４］。

２．１．２　病原微生物检测　考虑脓毒血症后，立即进行血细
菌培养＋药敏试验，提示产ＥＳＢＬ的大肠杆菌感染，对左氧
氟沙星和亚胺培南敏感。此为临床诊断和治疗提供了可靠
依据，同时也可初步判断入血细菌来自的感染部位。

２．１．３　抗感染治疗方案的调整　入院后，考虑泌尿系感染，

予盐酸左氧氟沙星注射液０．５ｇ，ｑｄ，常规抗感染治疗。当天
病人开始出现畏冷、寒战、全身颤抖、发热的症状，考虑脓毒
血症可能，加用亚胺培南／西司他丁钠注射液５００ｍｇ，ｔｉｄ，强
化抗感 染。但 是，病 人 仍 反 复 发 热 伴 寒 战，体 温 最 高

３８．９℃，于ｄ　３加用利奈唑胺注射液０．６ｇ，ｂｉｄ，覆盖耐甲氧
西林金黄色葡萄球菌感染，Ｇ＋和Ｇ－菌感染治疗。ｄ　６病人
寒战次数及频率又较前明显减少，最高体温３７．０℃。临床
药师建议降阶梯治疗［５］，改用头孢哌酮钠／舒巴坦钠注射液

３ｇ，ｂｉｄ＋莫西沙星氯化钠注射液２５０ｍｌ，ｑｄ＋利奈唑胺注
射液０．６ｇ，ｂｉｄ。病人病情逐渐好转，治疗２周后，停用抗菌
药物。

２．２　抗菌药物的用法用量

２．２．１　左氧氟沙星超剂量　由于病人存在慢性肾功能不
全，入院时肌酐２５５．５μｍｏｌ／Ｌ，肌酐清除率为２８．８ｍｌ／ｍｉｎ，

临床药师提示需根据病人的肾功能情况减少盐酸左氧氟沙

星注射液剂量至０．２５ｇ，ｑｄ，避免药物蓄积中毒，医师采纳临
床药师的意见。

２．２．２　亚胺培南／西司他丁钠给药时间偏短　亚胺培南／西
司他丁钠为时间依赖型抗菌药物，延长给药时间有利于充分
发挥抗菌作用［６，７］。病人初次使用时，仅用１００ｍｌ生理盐水
作溶媒，单剂给药时间不足１ｈ。抗感染专业临床药师会诊后
建议改用静脉泵持续泵注，输注时间＞２ｈ的建议。医师采
纳。

２．２．３　头孢哌酮钠／舒巴坦钠超剂量　病人初始使用头孢
哌酮钠／舒巴坦钠剂量为３ｇ，ｂｉｄ，用药期间病人肾功能持续
降低，ｄ　１０病人肌酐升至７１４．８μｍｏｌ／Ｌ，肌酐清除率降为

１０．３ｍｌ／ｍｉｎ。临床药师建议根据病人肾功能调整头孢哌酮
钠／舒巴坦钠剂量至０．５ｇ，ｂｉｄ，医师采纳。

２．３　ＡＤＲｓ监测

２．３．１　头孢哌酮钠／舒巴坦钠　病人ｄ　１５出现肉眼血尿，

医师请泌尿外科、肾内科及药学科抗凝专业临床药师进行多
学科会诊，抗凝专业临床药师考虑为广谱抗菌药物所引起的
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图１　病人的重要临床信息和药物治疗时间轴

凝血功能障碍，头孢哌酮钠／舒巴坦钠可致维生素 Ｋ缺乏

症，导致凝血功能障碍［８］。遂建议立即停用，并停用其他可

能影响凝血功能的药物，如阿司匹林肠溶片、血栓通冻干粉，

并补充维生素Ｋ，医师采纳。

２．３．２　莫西沙星　莫西沙星有致骨髓抑制风险［９］，可致贫

血、白细胞及血小板减少等ＡＤＲｓ。病人用药期间曾出现血

小板进行性下降，且病人感染已控制，临床药师查房后，提示

病人近来有肉眼血尿，除感染、凝血过程消耗外，需特别注意

其他ＡＤＲｓ可能。临床药师遂建议停用莫西沙星，医师采

纳。停药后，未使用升血小板药，病人血小板迅速恢复正常。

　　总之，临床药师结合自身的专业特点，通过对病人细致

的监护，与医师密切的沟通，在优化调整抗感染方案、药物剂

量调整、药物疗效及 ＡＤＲｓ监测和处置等方面，充分发挥临

床药师参与临床药物治疗的作用。
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·技术和方法·
气血双补口服液的稳定性研究
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　　气血双补口服液主要由黄芪、白芍、党参、淫羊藿、熟地
黄等十味药材组成，具有益气养血、温肾填精之功效，临床主
要用于头晕目眩、少气懒言、倦怠、乏力、面色萎黄、心悸失
眠、手足发麻等气血虚弱症者，亦可用于再生障碍性贫血、血
小板减少性紫癜及肿瘤化疗、放疗引起的白细胞、血小板数
减少等症［１－３］。作者根据《中华人民共和国药典》２０１５年版
四部原料药与制剂稳定性实验指导原则，以口服液的重点考
察项目性状、ｐＨ 值、含量、澄清度为评价指标，通过影响因
素实验、加速实验和长期实验考察气血双补口服液的稳定
性［４］，以期为质量控制、包装材料选择、有效期的确定、运输
及贮藏条件的设定等后续研究提供理论依据。

１　仪器和试药

ＡＵＸ２２０型电子分析天平（精度：０．０１ｍｇ，日本岛津公
司）；１２００型高效液相色谱仪（包括 ＤＡＤ 检测器，美国

Ａｇｉｌｅｎｔ公司）；ＬＨＨ－１５０ＧＳＰ药品综合稳定性实验箱（上海齐
欣科学仪器有限公司）；硅胶Ｇ薄层板（青岛海洋化工分厂）。

芍药苷对照品（批号１１０７３６－２０１５３９，含量９８．０％）、熟
地黄对照药材（批号１２０９２７－２０１５１６）、枸杞子对照药材（批号

１２１０７２－２０１４１０）、当归对照药材（批号１２０７２７－２０１５１６）、黄芪
甲苷对照品（批号１１０７８１－２００６１３，含量９７．０％）均购于中国
食品药品检定研究院；气血双补口服液（批号 １６０７１５、

１６０７２８、１６０７２９，解放军第一七五医院自制）；乙腈、磷酸为色
谱纯，其余试剂均为分析纯，水为纯化水。

２　方法和结果

２．１　ＴＬＣ鉴别

２．１．１　黄芪　取气血双补口服液５０ｍｌ，用乙醚振摇提取３
次（３０、３０、２０ｍｌ），合并乙醚提取液，备用；水液挥去乙醚，用
水饱和的正丁醇振摇提取３次（３０、３０、２０ｍｌ），合并正丁醇
液，用１％氢氧化钾溶液洗涤３次，每次２０ｍｌ，再用水洗涤３
次至中性，每次３０ｍｌ，弃去洗涤液。正丁醇液蒸干，残渣加
甲醇１ｍｌ使溶解，作为供试品溶液。另取缺黄芪的阴性样
品，同法制备阴性对照溶液。再取黄芪甲苷对照品，加甲醇
制成浓度为ｌ　ｍｇ／ｍｌ的溶液，作为对照品溶液。按照薄层色
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