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摘要：目的 　探讨莫西沙星与头孢哌酮舒巴坦治疗老年心力衰竭患者铜绿假单胞菌（ＰＡ）院内感染的临床疗效及安全性。方
法　６４例心力衰竭合并下呼吸道ＰＡ感染的老年患者按单纯随机分为两组，各３２例。对照组给予头孢哌酮舒巴坦治疗，观察
组予以莫西沙星治疗，观察两组患者治疗有效率、病原菌清除率、症状消失时间、免疫功能以及不良反应发生率。结果　观察
组总有效率９３．７５％，对照组 ８１．２５％，差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；观察组病原菌清除率 ９０．６２％，明显高于对照组
６８７５％，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；观察组患者体温恢复时间、咳嗽消失时间、湿音消失时间、白细胞数恢复时间均低
于对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；观察组ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、ＣＤ４＋／ＣＤ８＋及 ＮＫ细胞水平高于对照组，ＣＤ８＋水平低于对照
组，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；观察组不良反应发生率为１８．７５％，与对照组２１．８８％类似，差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。
结论　与头孢哌酮舒巴坦比较，莫西沙星对老年心力衰竭患者ＰＡ院内感染疗效显著，安全性同等，值得临床推广应用。
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　　铜绿假单胞菌（ｐｓｅｕｄｏｍｏｎａｓａｅｒｕｇｉｎｏｓａ，ＰＡ）在
自然界中广泛分布，在正常人体的皮肤、呼吸道和

消化道等处也存在，是一种最常见的引起严重院内

获得性感染的条件致病菌，尤其是老年患者发病率

和病死率较高，治疗和预后方面差异大［１２］。老年

心力衰竭患者住院过程中合并院内感染，会对预后

产生极为不利影响，严重时感染扩散到全身从而加

重器官功能障碍，而 ＰＡ院内感染正是其中较为严
重的一种。因此，对院内感染患者选择合理、有效

的抗菌药物进行针对性治疗十分关键［３］。莫西沙
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星作为第４代喹诺酮类的代表药，其独特之处包括
抗菌谱广、抗菌效力高、对人体组织和细菌均有较

高的穿透性和在肺组织中高浓度等，在临床抗感染

治疗方面具有广泛的应用前景［４］。近年来笔者采

用莫西沙星治疗心力衰竭合并下呼吸道 ＰＡ感染，
并与头孢哌酮舒巴坦的常规治疗进行对比，为 ＰＡ
院内感染的临床治疗提供更多策略，同时也为莫西

沙星后续在该领域的应用提供依据。

１　资料与方法
１．１　一般资料　选取２０１３年１月—２０１５年４月
来湖北医药学院附属襄阳市第一医院诊断及治疗

的心力衰竭合并下呼吸道ＰＡ院内感染老年患者６４
例，按随机数字表法分组，对照组３２例，其中女性
２０例，男性１２例，平均年龄（４９．６５±１３．２４）岁，平
均病程（２．３１±０．６３）ｄ。观察组３２例，其中女性
１８例，男性１４例，平均年龄（５０．２７±１４．５１）岁，平
均病程（２．２６±０．６５）ｄ，两组基本资料差异无统计
学意义（Ｐ＞０．０５），具有可比性。

本研究经湖北医药学院附属襄阳市第一人民医

院医学伦理委员会审核通过，每例患者入组前均征得

患者本人或家属的知情同意并签署知情同意书。

１．２　诊断标准　参照《铜绿假单胞菌下呼吸道感
染诊治专家共识》［５］中 ＰＡ下呼吸道感染的诊断标
准：（１）存在发热、咳嗽、咳痰表现，肺部听诊湿
音，伴随白细胞和（或）中性分叶核细胞增高；（２）胸
片存在炎性改变；（３）下呼吸道痰细菌培养≥３次证
实为ＰＡ感染。院内感染的判别：（１）单纯痰培养不
作为肺部感染的诊断标准；（２）浓痰、发热、有实变
的Ｘ线胸片均可诊断为院内感染；（３）心力衰竭肺
部出现湿性音，心力衰竭控制，音消失不属医

院感染。

１．３　排除标准　（１）既往存在喹诺酮类、头孢类抗
生素过敏史患者；（２）妊娠或哺乳期妇女，既往存在
精神病或癫痫病史患者；（３）既往１个月内使用激
素、非甾体抗炎药物或其他抗生素药物患者；（４）合
并肝、肾等器质性疾患或恶性肿瘤患者；（５）存在免
疫功能障碍、凝血功能异常等血液系统障碍患者；

（６）昏迷且难以康复患者；（７）肺结核、非感染性肺
间质性疾病、肺水肿、肺不张、肺栓塞、肺嗜酸性粒

细胞浸润症、肺血管炎患者。

１．４　剔除标准　（１）研究期间因为某些原因未能
完成治疗过程，退出或失随患者；（２）研究过程中难
以按照要求行常规检查，或采用其他治疗措施影响

研究结果患者；（３）在研究过程中病情突然加重难
以继续研究过程者；（４）研究期间不良反应严重难

以继续研究者。

１．５　治疗方法　两组患者抗心力衰竭治疗基础
上，均给予化痰、扩张气道、营养支持对症治疗，必

要时行无创或有创机械通气治疗，此外，对照组给

予头孢哌酮钠舒巴坦（辉瑞制药有限公司）３ｇ＋
０９％氯化钠注射液１００ｍＬ静脉滴注，每８ｈ１次；
观察组予以莫西沙星治疗，参照中华医学会呼吸病

学分会《合理应用喹诺酮类抗茵药物治疗下呼吸道

感染专家共识》中莫西沙星的使用原则［６］。盐酸莫

西沙星注射液（拜耳医药保健有限公司）０．４ｇ＋２５０
ｍＬ生理盐水注射液静脉注射，每天１次，两组患者
共治疗２周，治疗期间定时检测体温，密切关注患
者症状和体征变化情况。

１．６　观测指标
１．６．１　临床疗效　参照卫生部２００５年《抗菌药物
临床应用指导原则》标准［７］。标准如下：判断指标

有症状、体征、实验室检查和病原学检查４项，其中
４项均好转为痊愈；有３项完全恢复正常，病情好转
为显效；病情好转但不明显为有效；用药７２ｈ后病
情无明显好转或加重为无效。总有效率 ＝（痊愈 ＋
显效＋有效）／总例数×１００％。
１．６．２　细菌学疗效 　依照《全国临床检验操作规
程》［８］检测痰液病原菌，在合适培养基进行培养，对

可疑菌落进行革兰染色，应用Ｐｈｏｅｎｉｘ１００全自动微
生物鉴定／药敏系统对可疑菌进行鉴定并进行药敏
试验。药敏试验结果分为清除、部分清除、未清除。

治疗结束时原致病菌消失，且无新病原菌出现为清

除；原致病菌减少或原有２种以上致病菌其中至少
１种持续生长为部分清除；原致病菌未减少为未清
除。总清除率 ＝（清除 ＋部分清除）／总例数 ×
１００％。
１．６．３　临床症状缓解时间 　观察并记录两组患者
临床症状和体征缓解时间，包括体温恢复时间、咳

嗽消失时间、音消失时间及白细胞恢复时间。

１．６．４　免疫功能指标变化 　在治疗前后采集空腹静
脉血５ｍＬ，于干燥无菌试管中静置，以３０００ｒ·ｍｉｎ－１

速度离心１５ｍｉｎ，抽取上层血清，在低温环境中保存待
检测，应用流式细胞仪测定 ＣＤ分子（ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、
ＣＤ８＋）及自然杀伤（ＮＫ）细胞水平，试剂盒采用美国
ＢＤ公司生产，操作过程应完全按照试剂盒进行。
１．６．５　安全性分析 　治疗期间行血常规、尿常规、
肝功、肾功、胸片检查，记录不良反应状况。

１．７　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ１７．０软件包对所有
数据进行整理和统计分析。计量资料以ｘ±ｓ表示，
组间比较采用成组 ｔ检验，组内前后比较为配对 ｔ
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检验；计数资料以例（％）表示，组间一般资料比较
采用 χ２检验，等级资料比较采用秩和检验。Ｐ＜
００５为差异有统计学意义。
２　结果
２．１　临床疗效比较　观察组总有效率为９３．７５％，
对照组为 ８１．２５％，但两组间差异无统计学意义
（Ｐ＞０．０５）。见表１。

表１　两组临床疗效比较／例（％）

组别 例数 痊愈 显效 有效 无效 总有效率

对照组 ３２ １０（３１．２５）１０（３１．２５）６（１８．７５）６（１８．７５）２６（８１．２５）

观察组 ３２ １５（４６．８８）９（２８．１２） ６（１８．７５） ２（６．２５） ３０（９３．７５）

χ２值 １．２８６

Ｐ值 ０．２５７

２．２　病原菌清除率比较　观察组细菌总清除率为
９０．６２％，明显高于对照组６８．７５％，且差异有统计
学意义（Ｐ＜０．０５）。见表２。

表２　两组病原菌清除率比较／例（％）

组别 例数 清除 部分清除 未清除 总清除率

对照组 ３２ １０（３１．２５）１２（３７．５０）１０（３１．２５）２２（６８．７５）

观察组 ３２ １７（５３．１２）１２（３７．５０） ３（９．３８） ２９（９０．６２）

χ２值 ４．７３０

Ｐ值 ０．０３０

２．３　临床症状消失时间比较　观察组体温恢复时
间、咳嗽消失时间、湿音消失时间及白细胞恢复

时间均低于对照组，且均差异有统计学意义（Ｐ＜
００５）。见表３。

表３　两组临床症状消失时间比较／（ｄ，ｘ±ｓ）

组别 例数 体温恢复 咳嗽消失 音消失 白细胞恢复

对照组 ３２ ６．８７±１．９４ ６．６９±１．８５ ７．２０±１．８８ ９．７２±３．０４

观察组 ３２ ４．１２±１．５６ ５．２１±１．６７ ５．４６±１．４９ ７．５６±２．６８

ｔ值 ６．２４９ ３．３５９ ４．１０３ ３．０１５

Ｐ值 ０．０００ ０．００１ ０．０００ ０．００４

２．４　免疫功能相关指标变化比较　观察组患者 Ｔ
淋巴细胞（ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、ＣＤ４＋／ＣＤ８＋）和 ＮＫ细胞
均高于对照组，ＣＤ８＋水平低于对照组，且差异有统
计学意义（Ｐ＜０．０５）。此外，与治疗前水平比较，观
察组和治疗组治疗后免疫功能相关指标除 ＣＤ８＋

外，均可见不同程度升高（Ｐ＜０．０５）。见表４。
２．５　两组不良反应发生率比较　观察结束统计显
示，所有患者均无严重不良反应发生，偶见不同程

度消化反应、转氨酶升高、皮肤反应、注射部位疼

痛，经处理或停药休息后均可回复，两组不良反应

比较，差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。见表５。

表５　两组患者不良反应发生率比较／例（％）

组别 例数 消化道反应 转氨酶升高 皮肤反应 注射部位疼痛

对照组 ３２ ２（６．２５） １（３．１３） ２（６．２５） ２（６．２５）

观察组 ３２ ２（６．２５） ２（６．２５） １（３．１３） １（３．１３）

３　 讨论
　　ＰＡ是常见的院内感染菌之一，由于其存在多
种耐药机制，故具有天然耐药性和获得性耐药性特

征。由于近几年临床中抗菌药物广泛应用甚至滥

用，导致ＰＡ耐药谱不断增加，新型耐药菌株不断出
现，在各大医院耐药细菌所占比例不断增加［９１０］。

根据我国全国性革兰阴性菌耐药监测，ＰＡ是一种
非常重要的院内感染致病菌，尤其成为重症监护病

房发生医院感染的重要致病菌［１１］。临床对于感染

的常规治疗以头孢类等抗生素为首选药物，然而研

究显示，ＰＡ院内感染对常用抗生素耐药率均较高，
对头孢他啶耐药剂量为１２８ｍｇ·Ｌ－１。抑菌率大部
分在５０．００％以下，其中头孢哌酮舒巴坦的抑菌率
仅为１９．８０％，使临床医生面临无药可选的困难处
境［１２１４］。盐酸莫西沙星是一种人工合成的第四代

喹诺酮类抗菌药物，不仅具有抗菌性强，且不易产

生耐药性，对呼吸道感染的治疗有着显著效果［１５］。

然而临床关于莫西沙星对老年心力衰竭住院过程

表４　两组间治疗前后Ｔ淋巴细胞及ＮＫ细胞水平比较／ｘ±ｓ

组别 例数 ＣＤ３＋／％ ＣＤ４＋／％ ＣＤ８＋／％ ＣＤ４＋／ＣＤ８＋ ＮＫ细胞／个

对照组 治疗前 ３２ ５７．６７±４．８２ ２８．２３±７．２１ ３０．４７±２．８５ ０．９７±０．２９ １４．３６±２．８２

治疗后 ６２．３９±５．１６ ３１．３０±８．３３ ２９．４６±２．７１ １．１５±０．２７ １５．６４±２．９７

差值检验Ｐ值 ０．００１ ０．１４６ ０．１８０ ０．０２０ ０．１０４

观察组 治疗前 ３２ ５８．１９±４．６４ ２８．１５±６．４６ ３０．７９±３．０２ ０．９５±０．３１ １４．６２±２．９１

治疗后 ６７．１０±５．５８ ３５．４９±６．７９ ２７．８２±２．５３ １．４１±０．４０ １７．２１±３．５７

差值检验Ｐ值 ０．０００ ０．０００ ０．０００ ０．０００ ０．００５

组间比较 治疗前 成组检验Ｐ值 ０．６６２ ０．９６３ ０．６６４ ０．７９１ ０．７１８

治疗后 成组检验Ｐ值 ０．００１ ０．０３１ ０．０１５ ０．００４ ０．０６０
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中ＰＡ院内感染的临床疗效及安全性文献研究较少。
本研究通过莫西沙星与头孢哌酮舒巴坦的疗

效与安全性对比研究，结果显示尽管临床总有效率

差异无统计学意义，但显示出莫西沙星有效率明显

偏高的趋势。在病原菌清除率及临床症状及体征

恢复时间方面，莫西沙星表现出了明显的优势，对

多种病原菌均具有抑制或杀灭作用，可明显缩短患

者症状及体征的恢复时间，尽早改善患者生活质量

有助于原发病症如心力衰竭的治疗预后。莫西沙

星与其他氟喹诺酮类相比具有以下特点：（１）血浆
半衰期长：莫西沙星是一种浓度依懒性杀菌药，且

有显著的抗菌药物后效应，由于其较长半衰期可实

现每天１次给药，患者有较好依从性。（２）在肺组
织中有较高药物浓度：莫西沙星对于肺组织有极高

穿透性，在呼吸系统组织与其分泌中（如肺泡巨噬

细胞、上皮细胞衬液、支气管黏膜和肺组织）的浓度

明显高于其血液中浓度［１６］。并且对寄存于细胞内

的非典型致病菌有较高杀菌作用，故此临床中常用

于呼吸系统感染性疾病。（３）抗菌力强、具有广谱
抗菌活性：莫西沙星对 Ｇ－、Ｇ＋、非典型病原菌以及
厌氧菌均有较高的抗菌活性。通过免疫系统功能

指标研究，揭示了莫西沙星可明显改善患者用药后

自身免疫功能，莫西沙星后效应明显，与免疫系统

存在协同作用，在患者的机体内能够对免疫细胞起

到刺激作用，增强了宿主的免疫防御机制。此外，

在安全性方面，莫西沙星和头孢哌酮舒巴坦不良反

应发生率或类型相似。

因此，综上所述，莫西沙星对老年心力衰竭患

者ＰＡ院内感染的治疗，与头孢哌酮舒巴坦相比，不
仅治疗有效率和病原菌清除率提高，临床症状或体

征消失时间更为短暂以及免疫功能改善明显，而且

安全性同等，不良反应发生情况无差异。值得临床

推广应用或进一步深入研究。
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