
综上所述,儿童处于生长发育阶段,且重症监护室

患儿病情具有一定特殊性,鼻饲给药途径在重症监护室

的药物治疗中已成为重要的治疗手段。 该院鼻饲给药

存在一些不合理现象,如医师对药物用法认知不足、护
理人员对鼻饲操作不当等[11]。 此外,鼻饲给药是临床用

药的盲点,也是药学服务的不足之处[12]。 考虑到我国鼻

饲给药规范的缺失,药师可与医护人员合作,依据相关

指南、药品说明书、国内外相关文献,结合院内实际情况

制订鼻饲给药标准规范,通过对医护人员进行宣教、合
理应用用药软件、完善药品数据库补充药物鼻饲给药信

息等措施,更多地在药物使用前进行干预,在使用过程

中应注意合理选择鼻饲给药剂型,关注可能发生的药物

相互作用,系统地促进鼻饲药物合理应用。
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临床药师参与 1 例新生儿耐碳青霉烯类肺炎克雷伯菌感染的治疗实践
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[摘要]目的:探讨新生儿耐碳青霉烯类肺炎克雷伯菌的抗感染治疗的药学实践。 方法:回顾性分析 1 例临床药师参与的新生

儿耐碳青霉烯类肺炎克雷伯菌的抗感染治疗的案例。 结果:临床药师结合药敏试验报告和患儿病情,参与抗感染治疗方案的制

定并进行药学监护,最终使患儿感染得到控制并顺利出院。 结论:在耐碳青霉烯类肺炎克雷伯菌的治疗中,临床药师应发挥专

业优势,参与临床治疗,提高药物治疗的安全性和有效性。
[关键词]临床药师;新生儿;耐碳青霉烯类肺炎克雷伯菌;抗感染治疗
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Anti鄄Infective Treatment for a Case of Neonatal Carbapenem鄄Resistant Klebsiella Pneumoniae Participated
by Clinical Pharmacists

Nie Caixia, Liao Zhenghui, Li Hechun, Lin Yiju, Yin Simin, Zou Zhimu, Yang Lei (The First People爷 s Hospital of
Dali, Yunnan Dali摇 671000, China)

[Abstract]Objective: To probe into the pharmaceutical practice of anti鄄infective treatment for neonatal carbapenem鄄resistant Klebsiella
pneumoniae. Methods: Retrospective analysis was performed on anti鄄infective treatment for a case of neonatal carbapenem鄄resistant K.
pneumoniae participated by clinical pharmacists. Results: In combination with the drug sensitivity test report and the disease condition of

·71·儿科药学杂志 2022 年第 28 卷第 3 期 Journal of Pediatric Pharmacy 2022,Vol郾 28,No郾 3



the child, the clinical pharmacists participated into the formulation of the anti鄄infective treatment regimen and provided pharmaceutical
care for the child, the infection was controlled and the child successfully discharged from the hospital. Conclusion: In the treatment of
carbapenem鄄resistant K. pneumoniae, clinical pharmacists should take advantages of the expertise and participate into the clinical
treatment to improve the safety and effectiveness of drug therapy.
[Keywords]clinical pharmacists; neonate; carbapenem鄄resistant Klebsiella pneumoniae; anti鄄infective treatment

摇 摇 碳青霉烯类抗菌药物具有较强的抗菌活性,是耐药

肠杆菌科细菌重症感染的一线治疗药物。 近年来随着

碳青霉烯类药物的广泛使用,耐碳青霉烯类肺炎克雷伯

菌(carbapenems resistant to Klebsiella pneumoniae,CRKP)
感染日益增多,已成为严重的公共卫生问题[1]。 新生儿

因特殊的生理特点,可供选择的药物有限,临床治疗面

临严峻挑战,现将临床药师参与的 1 例新生儿耐碳青霉

烯类肺炎克雷伯菌的抗感染治疗病例分析如下。

1摇 病例资料

患儿,男,G3P2,胎龄 28+1周,2019 年 5 月 16 日因胎

盘早剥于我院产科顺产娩出,母亲孕期无特殊,患儿出

生体质量 1 200 g,出生时羊水清亮,脐带无异常。 生后

患儿出现吐沫伴呻吟,生后 20 min 以“新生儿肺炎、早产

儿、极低体质量儿冶入院。
入院后血常规白细胞计数(WBC)24郾 67伊109 / L,中性

粒细胞(NEU)72郾 1%,降钙素原(PCT)0郾 53 mg / L,胸片提

示双肺纹理增多,给予呼吸支持、肠外营养支持、维持内环

境稳定、注射用阿莫西林 / 克拉维酸钾(30 mg / kg,q12h)联
合注射用头孢他啶(30 mg / kg,q12h)抗感染等治疗。 治疗

期间感染指标水平有所下降,X 线胸片变化不明显。
6 月 2 日(治疗第 18 天),痰培养回报肺炎克雷伯菌

肺炎亚种,超广谱 茁鄄内酰胺酶(ESBLs)阴性,对头孢曲

松、头孢他啶、头孢吡肟、哌拉西林 / 他唑巴坦、头孢哌

酮 / 舒巴坦耐药,对碳青霉烯类耐药[美罗培南最低抑菌

浓度(MIC)= 8 滋g / mL]、左氧氟沙星中介,对阿米卡星

敏感、氨曲南敏感。 再次送检痰培养,停用阿莫西林 / 克
拉维酸钾和头孢他啶,改用注射用美罗培南(20 mg / kg,

q12h)。 6 月 4 日(治疗第 20 天)痰培养再次回报肺炎克

雷伯菌肺炎亚种,药敏试验报告同前,再次送检。
6 月 7 日(治疗第 23 天)患儿仍有呼吸道分泌物,伴

有血氧饱和度下降,考虑感染控制不佳,停用美罗培南,
药师建议加用硫酸阿米卡星注射液(7郾 5 mg / kg,q18h)。
6 月 9 日(治疗第 25 天)痰培养再次回报肺炎克雷伯菌

肺炎亚种,药敏试验报告同前,继续使用阿米卡星抗感

染治疗。 治疗期间,患儿呼吸道分泌物逐渐减少,偶有

血氧饱和度下降,但能自行上升至正常,感染指标大致

正常后无明显变化,6 月 17 日(治疗第 33 天),CT 提示

双肺炎症较前明显吸收、好转。
6 月 20 日(治疗第 36 天)患儿再次出现频繁的呼吸

暂停,伴有血氧饱和度和心率的下降,不排除阿米卡星所

致的神经肌肉阻滞,药师建议停用阿米卡星,给予钙剂处

理,改用氨曲南抗感染治疗。 6 月 21 日(治疗第 37 天)加
用注射用氨曲南(30 mg / kg,q8h),治疗期间患儿逐渐好

转,炎症指标大致正常,于 7 月 3 日(治疗第 50 天)停用

氨曲南,共使用氨曲南 13 天。 7 月 7 日、7 月 13 日、7 月

14 日痰培养均为阴性,治疗期间患儿渐离氧、体质量增

长平稳,于 7 月 30 日(治疗第 76 天)顺利出院。 患儿抗

感染用药情况见表 1。 感染指标变化见表 2。

表 1摇 抗感染用药情况

时间 药物 用法用量

5 月 16 日至 6 月 2 日 注射用阿莫西林 /克拉维酸钾

注射用头孢他啶

30郾 0 mg / kg,q12h
30郾 0 mg / kg,q12h

6 月 2 日至 6 月 7 日 注射用美罗培南 20郾 0 mg / kg,q12h
6 月 7 日至 6 月 19 日 硫酸阿米卡星注射液 7郾 5 mg / kg,q18h
6 月 21 日至 7 月 3 日 注射用氨曲南 30郾 0 mg / kg,q8h

表 2摇 主要感染指标变化情况

项目 5 月 16 日 5 月 21 日 5 月 30 日 6 月 7 日 6 月 9 日 6 月 17 日 6 月 19 日 6 月 28 日 7 月 5 日 7 月 7 日 7 月 17 日

检测时间 D1 D6 D15 D23 D25 D33 D35 D44 D51 D53 D63
WBC(伊109 / L) 24郾 67 16郾 60 10郾 83 5郾 40 7郾 35 7郾 42 7郾 42 8郾 10 5郾 61 6郾 24 6郾 51
NEU / % 72郾 1 48郾 8 38郾 0 18郾 4 16郾 1 23郾 4 23郾 4 42郾 0 24郾 6 24郾 7 25郾 8
CRP / (mg / L) 0郾 08 0郾 27 0郾 06 0郾 02 鄄 0 鄄 0郾 02 0郾 01 鄄 0郾 01
PCT / (mg / L) 0郾 530 0郾 502 0郾 392 0郾 250 鄄 0郾 269 鄄 0郾 163 0郾 214 鄄 0郾 231

2摇 讨论

2郾 1摇 CRKP 耐药现状及机制

耐碳青霉烯类肠杆菌科细菌( carbapenem鄄resistant
Enterobacteriaceae,CRE)的检出率在全球范围内呈逐年

增高趋势,给社会带来严重威胁[2]。 有研究报道,肺炎

克雷伯菌对碳青霉烯类的耐药率呈快速上升趋势[3]。
CRKP 的耐药机制主要是产碳青霉烯酶、外膜蛋白的改

变及外排泵的高表达等,其中产碳青霉烯酶是主要的耐

药机制[4鄄5]。 该患儿多次痰培养结果为 CRKP,碳青霉烯

类耐药,阿米卡星、氨曲南敏感,药师根据药敏试验报告

推测该病例检出的 CRKP 为产新德里金属 茁鄄内酰胺酶

(New Delhi metallo鄄茁鄄lactamase,NDM)的菌株。 但由于

条件限制,具体耐药基因型未测定,具体耐药机制还有

待进一步的研究。

2郾 2摇 新生儿感染 CRKP 的危险因素

婴幼儿及早产儿免疫功能低下,对肺炎克雷伯菌普

遍易感。 儿科患者感染 CRE 的危险因素包括入住儿科
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重症监护病房(PICU)或新生儿重症监护病房(NICU)、
住院时间、早产儿、极低出生体质量儿、免疫系统功能不

成熟、侵入性操作、抗菌药物暴露、静脉营养及肠道优势

菌的延迟建立或数量减少等[6]。 该患儿为早产极低体质

量儿,超过 2 周的抗菌药物使用史,治疗过程中使用持续

气道正压通气(CPAP)、肠外营养等均为患儿感染 CRKP
的高危因素。 采取有效的医院感染控制措施遏制 CRE 菌

株在不同患者和不同区域间的流行播散是重中之重[7]。
感染控制策略包括加强监测、注意手卫生、接触预防、清洁

环境、隔离患者、抗菌药物临床应用管理等方面[8]。

2郾 3摇 新生儿 CRKP 的抗感染治疗方案

目前抗 CRE 的药物主要有替加环素、多黏菌素、新
型头孢菌素如头孢地尔、头孢他啶 / 阿维巴坦,常用于联

合治疗的药物有磷霉素、氨基糖苷类、碳青霉烯类等[2,9]。
有资料显示,对于碳青霉烯类耐药的肠杆菌科细菌

MIC>8 滋g / mL 时,美罗培南可能无效,MIC 为2 ~8 滋g / mL
时可以使用延长输注给药的方案[9]。 根据药物代谢动

力学 / 药物效应动力学(PK / PD)理论,碳青霉烯类药物

为时间依赖型抗菌药物,增加给药次数和延长输注时间

可提高 MIC,达到优化治疗的目的[10]。 对于 CRE,美罗

培南可使用化脓性脑膜炎剂量,根据《中国国家处方集

(化学药品与生物制品卷·儿童版)》,7 ~ 28 d 新生儿的

给药剂量为 40 mg / kg,q8h[11],可延长 3 ~ 4 h 输注。 对

于该患儿,美罗培南 MIC = 8 滋g / mL,痰培养提示 CRKP
时,医师采用 20 mg / kg,q12h 的给药方案,6 d 后疗效不

佳,可能原因为给药剂量及频次不足。 药师未及时发现

并干预,也是今后工作需改进的地方,药师应对科室重

点患儿进行用药监护。
美罗培南疗效不佳,医师请药师会诊,由于条件限

制,替加环素、多黏菌素、磷霉素等药物无法获得,考虑

到我国分离的 CRE 对阿米卡星敏感性较高,且研究显

示,在联合治疗 CRE 的方案中,含有碳青霉烯类抗菌药

物的方案效果较好,王俊芳等[1] 报道的 27 例新生儿

CRKP 败血症,美罗培南单药治疗无效时,联合阿米卡星

治疗有效率由 48郾 1% 上升至 74郾 1% 。 药师建议使用美

罗培南优化给药方案联合阿米卡星抗感染治疗并严密

监测药物不良反应,由于经济条件限制,患儿家属要求

停用美罗培南,故单用阿米卡星抗感染治疗。 《新生儿

临床用药》中对于年龄>7 d,体质量<1郾 20 kg 的患儿推

荐的阿米卡星剂量为 7郾 5 mg / kg,q18h,体质量臆2郾 00 kg
的推荐剂量为 7郾 5 mg / kg, q12h[11],该患儿体质量为

1郾 45 kg,且为早产极低出生体质量儿,考虑到药物半衰

期的延长及可能带来的不良反应,药师建议使用 7郾 5
mg / kg,q18h 的剂量,并严密监测肾功能、听力。 使用阿

米卡星治疗过程中,患儿临床症状逐渐好转,感染指标

下降,治疗有效,肾功能及听力无明显异常,因条件限

制,未进行血药浓度监测。
但在使用阿米卡星第 13 天时,患儿再次出现频繁

的呼吸暂停,伴有血氧饱和度和心率的下降,不排除阿

米卡星所致的神经肌肉阻滞,药师建议停用阿米卡星。

结合药敏试验报告,ESBLs 阴性,碳青霉烯类耐药,敏感

药物除了阿米卡星还有氨曲南,氨曲南用于治疗 CRKP
的报道极少,陈鸿羽等[13] 对 53 例耐碳青霉烯类肺炎克

雷伯菌新生儿肺炎的报道中有单用氨曲南的病例,考虑

该菌株可能为产 NDM 的菌株,氨曲南对产金属酶且不

产 ESBLs 及头孢菌素酶的菌株有效[9],药师建议尝试使

用氨曲南抗感染治疗,按照《中国国家处方集(化学药品

与生物制品卷·儿童版)》中推荐的剂量 30 mg / kg,q8h
使用[11]。 使用氨曲南治疗期间患儿逐渐好转,炎症指标

恢复正常,共使用氨曲南 13 天后停用。 再次送检的 3 次

痰培养均为阴性,治疗期间患儿渐离氧、体质量增长平

稳,顺利出院。

3摇 小结

CRKP 最佳治疗方案、疗程等尚不明确。 具体病例

应具体评估、权衡利弊,可酌情选择碳青霉烯类优化给

药方案,给予氨曲南等药物治疗,通常需联合磷霉素、氨
基糖苷类,甚至替加环素、多黏菌素等。 该患儿的治疗

过程相对曲折,但也为临床治疗积累了经验,药师与医

师共同制定药物治疗方案,最终使患儿感染得到控制,
顺利出院。 对于 CRE 的治疗,需要多学科协作,该患儿

仅为个案报道,今后仍需更多研究来确定抗感染的最佳

治疗方法。
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某儿童医院 132 例严重药品不良反应分析
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[摘要]目的:探讨某儿童医院严重药品不良反应(ADR)发生特点和规律,为临床合理用药提供参考。 方法:收集该院 2017-
2019 年上报的严重 ADR 报告,对患儿年龄、性别、给药途径、药品种类等相关因素进行统计分析。 结果:132 例严重 ADR 中,男
85 例(64郾 39% ),女 47 例(35郾 61% )。 121 例严重 ADR 给药途径为静脉用药,10 例为口服给药,1 例为喷雾剂。 132 例严重

ADR 中抗感染药物占比(47郾 73% )最高,其次为糖皮质激素(9郾 09% )、维生素类及营养支持类药物(6郾 06% )和中药注射剂

(6郾 06% )。 132 例严重 ADR 主要累及皮肤及其附件损害,其次为全身性损害。 结论:临床应重视儿童严重 ADR 的监测和报告,
尤其是抗感染药物、糖皮质激素、维生素及营养支持类药物和中药注射剂,进一步规范儿童安全合理用药。
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Analysis on 132 Cases of Severe Adverse Drug Reactions in a Children爷s Hospital

Wang Fengjiao, Yao Hua, Yan Yinghui (Children爷 s Hospital of Soochow University, Jiangsu Suzhou摇 215025, China)

[Abstract]Objective: To investigate the characteristics and rules of severe adverse drug reactions (ADR) in a children爷s hospital, so
as to promote the rational drug use in the clinic. Methods: Severe ADR reported in the hospital from 2017 to 2019 were collected, and
related factors such as age, gender, route of administration and drug categories were statistically analyzed. Results: Of the 132 cases of
severe ADR, 85 cases were males (64郾 39% ) and 47 cases were females (35郾 61% ). The route of administration in 121 cases of severe
ADR was intravenous administration, 10 cases were oral administration, and 1 case was spray. Among the 132 cases of severe ADR,
anti鄄infective drugs accounted for the highest proportion (47郾 73% ), followed by glucocorticoids (9郾 09% ), vitamins and nutritional
support drugs (6郾 06% ), and traditional Chinese medicine injections (6郾 06% ). One hundred and thirty鄄two cases of severe ADR
mainly involved skin and its accessory damage, followed by systemic damage. Conclusion: Clinical attention should be paid to the
monitoring and reporting of severe ADR in children, especially anti鄄infective drugs, glucocorticoids, vitamins and nutritional support
drugs and traditional Chinese medicine injections, so as to further standardize the safe and rational drug use in children.
[Keywords]adverse drug reactions; children; rational drug use

摇 摇 药品是一把双刃剑,既可治病,又可引起药品不良

反应(ADR),特别是严重的 ADR 也给临床带来了严峻

考验。 药品在体内的吸收、分布、代谢等药物代谢动力

学过程与患者器官成熟程度有关。 儿童作为一个特殊

群体,各器官尚未发育成熟,一旦发生严重 ADR,不仅加

大了临床诊治难度,也给患儿家庭带来沉重负担。 本研

究对某儿童医院 2017-2019 年 132 例严重 ADR 进行总

结分析,以期为儿童安全合理用药提供参考。

1摇 资料和方法

收集 2017-2019 年某儿童医院上报至国家药品

不良反应监测中心的 132 例严重 ADR,均符合《 ADR

报告和监测管理办法》 规定的严重 ADR 判定标准。
回顾性分析该院 132 例严重 ADR 报告临床资料,对
患儿年龄、性别、给药途径及药品种类等相关因素进

行统计。

2摇 结果

2郾 1摇 严重 ADR 患儿性别、年龄分布

132 例严重 ADR 中,男 85 例(64郾 39% ),女 47 例

(35郾 61% ),年龄 2 d ~ 14 岁,其中 >2 ~ 5 岁患儿严重

ADR 发生率最高,共 47 例(35郾 61% ),其次为 0 ~ 2 岁 45
例(34郾 09% ),>5 ~ 10 岁 35 例(26郾 52% ),>10 ~ 14 岁

5 例(3郾 79% )。
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