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抗菌药物降阶梯治疗特点及临床应用

易冬玲$综述#陈东风%审校

!

$H

四川省成都市传染病医院传染儿科
#

U$''U$

%

%H

第三军医大学大坪医院#重庆
#'''#%

"

##

关键词!降阶梯%抗菌药物%特点%应用

:)*

'

$'HPTUT

"

S
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文献标识码!

D

文章编号!

$U!$6"P#"

!

%'$$

"

%$6%$U%6'P

##

随着社会科学与医药技术的飞速发展#当今药学与医学互

相积极配合#在药物治疗学发展基础上#为防止和减少药物不

良反应的发生#做到合理用药#根据药学理论及产生的效果和

实际意义#在治疗上采用了一系列的新的治疗方案和策略*其

中抗菌药物降阶梯治疗$

:-6-.7191/*)+/3-41

>O

&就是一种抗感

染的经验性治疗方案的总结#这也是中国现在应用优化抗菌药

物治疗策略之一(

$

)

#它在临床抗感染治疗中具有独特的优势#

发挥了比较好的作用*

C

#

抗菌药物降阶梯治疗特点

CHC

#

两阶段有机结合
#

降阶梯治疗策略是在
%''$

年
P

月第

%$

届急诊医学和监护医学国际研讨会和
!

月在第
%%

届国际

化疗会议上提出的*降阶梯治疗是一种抗感染的经验性治疗

方案#具有以下
%

个特性'$

$

&开始抗感染治疗即选用单一.广

谱.强效的抗生素#以尽量覆盖可能导致感染的病菌%$

%

&

#"

%

!%3

后根据微生物学检查药敏结果调整抗生素的使用#使之

更具有针对性*它是近年来采用的一种对于严重细菌感染新

的治疗策略*该策略包括
%

个阶段'第一阶段使用广谱抗生素

的经验性治疗%第二阶段降级使用相对窄谱的抗生素(

%

)

#也就

是根据微生物学检查和药敏结果调整相对窄谱.具有针对性的

抗生素品种#缩短疗程#最大可能地保障抗感染治疗的最佳疗

效*其目的是提高生存率#改善患者预后#减少细菌耐药#避免

广谱抗生素的不良反应#也是为了平衡患者个体和社会之间的

%U$%

重庆医学
%'$$

年
!

月第
#'

卷第
%$

期



需求差异(

P

)

*,经验性治疗-和,目标性治疗-

%

个阶段统一并

有机结合组成一个整合的降阶梯治疗方案*

CHD

#

,经验性治疗-的最佳时间概念
#

,经验性治疗-的最佳时

间概念是强调用药的早期性和及时性*这也是基于目前病原

学诊断时间滞后而采取的抗感染化疗
%

个阶段$经验治疗和靶

向治疗&设计(

#

)

*经验性抗菌治疗开始时间应在
#3

内进行*

严重脓毒症和脓毒症休克则应在临床诊断后
$3

内开始经验

性抗菌治疗(

$

)

#以争取足够的时间.降低不适当医疗所导致的

死亡率*对于严重感染患者#即使应用了正确的抗生素#如果

用药时间晚#患者的病死率也会增加*因此#不仅要正确使用

抗生素#还要尽早使用*一旦获得了细菌学检查结果#则应进

入降阶梯治疗*

CHE

#

用药广覆盖原则
#

对于严重细菌感染患者#开始选择的

抗生素应能充分覆盖所有可能的致病菌#避免耐药性的发生#

必要时联合用药以起到协同作用*

)̂99-?

等(

&

)研究发现#对严

重细菌感染#若起始治疗不当#再换用致病菌敏感的抗生素#并

不能提高患者的生存率*随着抗生素的大量使用#在耐药菌株

不断增加#甚至出现交叉耐药的情况下#在初期阶段使用广谱

抗生素不但可提高重症感染患者的存活率#还能防止产生细菌

耐药性*所以#对重症感染患者采用抗感染降阶梯治疗应是最

佳选择和好的治疗策略*

CHF

#

降阶梯治疗并不适合所有感染性疾病
#

降阶梯治疗对呼

吸机相关肺炎$

CDK

&.医院获得性肺炎.血行性感染.重度社

区获得性肺炎.脑膜炎以及严重的原发性和自发性腹膜炎.免

疫功能缺陷患者等#可快速阻断感染性疾病的发展#以争取足

够的时间提高生存率*应强调的是该治疗方法主要适用于细

菌性感染#对于非典型和特殊病原体感染者不能套用(

U

)

*如结

核病.麻风病等这些特殊的病原体感染引起的疾病就不适用该

治疗方案*对较轻感染患者如用该疗法#不但会增加患者的医

疗费用#还可能产生多重耐药菌株*目前#正逐渐扩大应用于

其他各系统的严重感染治疗(

U

)

*

D

#

抗菌药物降阶梯治疗临床应用优势

DHC

#

用于严重感染
#

高炜等(

!

)对重症监护室$

<MF

&重症肺炎

患者使用抗菌药物降阶梯治疗获得了良好疗效*降阶梯治疗

组使用美罗培南联合替考拉宁治疗方案#传统治疗组依据细菌

流行病学资料选用头孢哌酮"舒巴坦治疗方案#降阶梯治疗组

与传统治疗组的初始治疗恰当率为
"$HP!]

与
&&H'!]

#治疗

有效率为
"$H']

与
&UH$]

#感染控制所需时间为$

!H!c%H#

&

:

与$

$"HPc&H"

&

:

#两组比较差异均有统计学意义$

I

$

'H'&

&*

王昆等(

"

)对急诊入院时未静脉用抗生素的重症肺炎组采用亚

胺培南"西司他丁作为起始的重火力出击的经验性治疗#确实

起到了良好的治疗效果#显示入院前未治疗组总有效率
"']

*

而对于入院前已经使用抗生素的患者#虽然也使用亚胺培南"

西司他丁#但其有效率却仅为
#!]

#差异有统计学意义$

I

$

'H'&

&*另外#张宝民等(

T

)和段培锋等(

$'

)用降阶梯治疗重症获

得性下呼吸道感染.重症支原体细菌性肺炎患者取得较好的

疗效*

DHD

#

接受降阶梯治疗患者的二重感染率并不增加
#

所谓降阶

梯治疗#不仅指根据药敏结果选择窄谱抗生素#也指有效控制

抗生素治疗的疗程*因为疗程越长#细菌耐药的概率越大*研

究显示#

CDK

患者抗生素治疗
$#:

减至
!:

#耐药菌导致的二

重感染由
%#]

降至
!H!]

(

$$

)

*

DHE

#

降阶梯治疗方案符合经济学原理
#

国外报道
<MF

重度

感染的危重患者采用抗生素降阶梯治疗其病死率由
#!]

下降

至
%%]

(

&

)

*钟佰强等(

$%

)对老年慢性阻塞性肺疾病重度下呼吸

道感染的抗生素降阶梯治疗研究结果也提示#治疗组$采用抗

生素降阶梯治疗&与对照组$常规抗生素治疗&比较#其病死率.

<MF

住院时间.平均呼吸支持时间.总住院时间均显著减少#差

异有统计学意义$

I

$

'H'&

&*抗生素降阶梯治疗策略根据病

原学结果调整经验治疗方案#采取有针对性地抗生素治疗#不

仅降低病死率#而且亦减少总住院时间#优化成本效益比#从而

降低住院费用*降阶梯治疗确实是一种费用低.效果显著的经

验治疗方法*

DHF

#

早期经验治疗对严重细菌感染患者采取联合用药具有协

同作用
#

如果危重患者反复感染#并在之前接受过抗生素治

疗#应考虑耐药的可能性*如感染的致病菌为多重耐药菌时#

经验治疗采取联合用药可以拓宽抗菌谱#充分覆盖所有可能的

致病菌#在治疗初期即给予充分治疗*糖尿病患者合并肺部感

染
"']

以上为革兰阴性杆菌#其中以肺炎克雷伯杆菌.铜绿假

单孢杆菌.大肠杆菌较多见(

$P

)

*谢翠松(

$#

)对
P'

例糖尿病合并

重症肺炎患者#随机分成抗生素降阶梯治疗组#首选抗菌谱宽.

耐酶的万古霉素加碳青酶烯类抗生素进行抗感染治疗#

!%3

后根据细菌学检查和药敏试验结果有针对性选用窄谱抗生素

$

D

组
$"

例&#常规治疗组选择第
P

代头孢类抗生素加苯唑青

霉素$

I

组
$%

例&#比较结果
D

组患者抗生素使用疗程.平均住

院日较
I

组短$

I

$

'H'&

&#抗生素使用
$&:

后病灶吸收率较
I

组高$

I

$

'H'&

&#病死率.真菌定植发生率较
I

组低$

I

$

'H'&

&*糖尿病重症肺炎患者在未获得病原学资料以前使用降

阶梯疗法联合用药具有控制感染迅速.病死率低.住院时间缩

短等优点#具有较好的临床应用价值*这也是降阶梯疗法的优

势所在*

E

#

抗菌药物降阶梯治疗的常用药物及合理应用

碳青霉烯类药物治疗耐药菌感染有很好的优势#如亚胺培

南"西司他丁钠$泰能&的抗菌谱最广#能覆盖临床所有主要致

病菌#可杀灭院内顽固性感染细菌#亚胺培南对
'

6

内酰胺酶高

度稳定#对某些细菌具有抗生素后效应(

$&

)

*其耐药率最低#与

其他
'

6

内酰胺类抗生素无交叉耐药#可维持较长时间的最低抑

菌浓度$

G<M

&#对减少细菌内毒素损害更为有益(

$U

)

*同类药

物有美洛培南.帕尼培南"倍他米隆等*亚胺培南优于美罗培

南*糖肽类抗生素万古霉素可有效对抗葡萄球菌#包括金黄色

葡萄球菌和表皮葡萄球菌以及对甲氧西林具耐药性的菌株*

如怀疑高水平耐青霉素肺炎链球菌则当使用万古霉素*目前#

利奈唑胺.奎奴普丁"达福普丁可作为糖肽类抗生素的替换用

药(

P

)

#用于多重耐药的革兰阳性菌引起的严重感染*如果怀疑

某种菌感染#在碳青霉烯类基础上加用对此种菌敏感的抗生

素#如可针对性地选择大环内酯类.氟喹酮诺类或氨基糖苷类

等药物*有些抗菌药的抗菌谱与致病菌相符#但感染部位浓度

低#难以奏效#还可引起致病菌耐药(

$!

)

*所以#在降级用药时#

要熟悉掌握每一种抗生素的特点#不仅根据病原菌结果#还要

结合抗菌药物对病灶组织是否有较强的穿透力选择抗菌药物#

才能保证抗菌药物在感染部位有足够的浓度#获得好的疗效*

另外#还可通过危险因素评估来提高经验性抗菌治疗的针对

性(

$

)

#避免抗生素使用过度*

F

#

抗菌药物降阶梯治疗应用现状

目前#大.中城?医院的临床医师#特别是
<MF

临床医师

对降阶梯治疗有较充分认识#能及时留取病原体培养标本#抗

菌药物合理使用比较规范*但相当一部分临床医师对降阶梯

治疗认识不足#有的甚至还没接触到这一概念#在实际应用中#

PU$%
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年
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卷第
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期



对适合降阶梯治疗的病例而未采用该疗法#造成病死率.耐药

性或药物费用增加*还有部分临床医师对降阶梯治疗这一经

验性治疗方案的概念比较模糊#在实际工作中可能已经应用了

这种治疗方案#但不能用理论解释*所以#应加强市.区.县医

疗机构的临床学术交流#提高对急危重症感染患者使用降阶梯

治疗这一抗感染的经验性治疗方案的认识*
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余年前出现的乳腺癌前哨淋巴结活检术$

.-+/*+-

9

O

@

>

3+):-;*)

>

.

O

#

LERI

&是一种微创且能高度准确检测腋窝

淋巴结转移的方法*该技术发展迅速#对传统腋窝淋巴结清扫

术$

1X*9914

O

9

O

@

>

3+):-:*..-7/*)+

#

DER[

&的理念提出了质疑

和挑战*长期以来#因
DER[

术后出现上肢水肿.疼痛及其他

功能障碍等并发症#严重影响了患者的生活质量(

$

)

*通过对前

哨淋巴结$

.-+/*+-99

O

@

>

3+):-

#

LER

&状态的检测和判定#能够

准确确定腋窝分期#指导对患者有选择性地行
DER[

(

%

)

*当

前#

LERI

是乳腺癌的研究热点之一#腋窝淋巴结的转移判断

成为乳腺癌分期.预后和辅助治疗最重要的指标(

P

)

#代表了目

前乳腺癌外科发展的水平*

C

#

乳腺癌前哨淋巴结活检

CHC

#

概念
#

LER

从解剖学角度看#是指接纳某器官某区域组

织淋巴液的第一站*而从临床角度看#是某器官的某一部位原

发肿瘤转移的第一站区域淋巴结#乳腺癌的
LER

通常位于腋

窝#少数位于腋窝以外(

#

)

*

CHD

#

示踪剂
#

乳腺癌
LERI

采用的示踪方法有染料法.核素

法及联合法*$

$

&染料法'常用的示踪剂包括亚甲蓝.专利蓝

等#亚甲蓝安全.价廉#在国内普遍使用*国外多采用专利蓝#

目前其在国内市场供量较少#且价格昂贵(

&

)

*$

%

&核素法'常用

示踪剂为TT

(M

@

#可标记于硫胶体.血清蛋白等#理想的示踪剂

应有稳定的特性即局部示踪剂由注射部位的外周淋巴管网进

入淋巴系统#快速到达并大量积聚在第
$

站而不继续穿行进入

第
%

.

P

站淋巴结(

U

)

*因此#其颗粒大小十分重要#使用
#'

%

$''+@

的混合硫胶体颗粒有助于达到理想的示踪效果*核素

法显影时间较长#需在术前
%

%

%#3

注射*其优点是术前即在

腋窝探测到,热点-#可以更为准确发现
LER

#在术中探测切除

LER

以后的同位素计数可以进一步确定
LER

切除的完整状
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