
安 徽 医 药 Anhui Medical and Pharmaceutical Journal 2019 Sept，23（9）

doi：10.3969/j.issn.1009⁃6469.2019.09.050 ◇医院药学◇

小儿地高辛血药浓度监测及影响因素分析

倪伟建，方焱，唐丽琴，沈爱宗

作者单位：中国科学技术大学附属第一医院（安徽省立医院）药剂科，安徽 合肥 230001
通信作者：唐丽琴，女，教授，博士生导师，研究方向为医院药学与药代动力学、内分泌与代谢药理学，E⁃mail：tulcyl@vip.sina.com
基金项目：国家自然科学基金资助项目（81773955）；安徽省自然科学基金资助项目（1708085QH207）

摘要：目的 探讨地高辛血药浓度监测结果与可能影响因素，为小儿地高辛的个体化用药提供参考。方法 回顾性分析2017
年7月至2018年7月中国科学技术大学附属第一医院（安徽省立医院）因心脏功能异常等口服地高辛治疗的小儿病例资料56
例，收集并筛选小儿个体信息、用药信息等，采用化学发光微粒子免疫分析法（CMIA）测定小儿地高辛血清浓度，通过多元线性

回归方法分析影响血药浓度变化的可能因素。结果 小儿使用地高辛的临床给药剂量为（9.35±4.28）μg·kg⁃1·d⁃1，小儿地高辛

血药浓度处于有效浓度（0.5~2.0 ng/mL）为46例，占82.14%；大于2.0 ng/mL为3例，占5.36%；小于0.5 ng/mL为7例，占12.5%。

地高辛的血药浓度变化与性别因素无相关性（P＞0.05），与年龄和体质量因素呈负相关（r＝0.182；r＝0.105，P＜0.01），与疾病

种类、联合用药和地高辛用量呈正相关（r＝0.098；r＝0.243；r＝0.196，P＜0.01），因抽血时间基本一致，暂未纳入血药浓度影响

因素分析范围。结论 小儿地高辛的个体化药学指导应从小儿个体的药效学、药动学出发，结合血药浓度监测及临床观察，在

注重防止地高辛中毒反应的同时，促进小儿的治疗安全、有效、合理。
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Abstract：Objective To analyze the blood concentration of digoxin and explore the possible influence factors，and provide impor⁃
tant reference for the individualized and rationalized administration of digoxin in children.Methods We performed the serum
blood concentration of digoxin of children in our hospital by using chemiluminescence microparticle immunoassay.The individual in⁃
formation and combination medication information of children were collected and screened by retrospective analysis，and the possi⁃
ble influence factors were analyzed by multivariate linear regression method.Results The dose of digoxin given to children was
（9.35±4.28）μg·kg⁃1·d⁃1.Among 56 child patients，there were 46 cases within the effective blood concentration（0.5~2.0 ng/mL），ac⁃
counted for 82.14%；7 cases below 0.5 ng/mL，accounted for 12.5%；and 3 cases higher than 2.0 ng/mL，accounted for 5.36%.In this
study，we found that there was no correlation between blood concentration of digoxin and gender factor（P＞0.05）.In the meantime，the
analysis showed that blood concentration of digoxin negatively correlated with age and weight factor（r＝0.182；r＝0.105，P＜0.01），

but positively correlated with the variety of disease，combination medication and dosage of digoxin（r＝0.098；r＝0.243；r＝0.196，P＜
0.01）.Conclusion All the children’s pharmacodynamics，pharmacokinetics，blood concentration monitoring and clinical observations
should be taken into consideration to get the effective，rational and safe results and prevent the drug poisoning of digoxin.
Key words：Digoxin； Blood concentration monitoring； Individualized medication； Influential factor； Child

地高辛为洋地黄类中速强心苷药物，用于治疗

急、慢性充血性心力衰竭、室上性心动过速、心房纤

颤等疾病，因价格低廉、作用持久且不易产生耐药，

目前广泛应用于临床［1］。研究发现，地高辛的有效

剂量已达中毒剂量的 60%，治疗窗较窄，生物利用

度与药代动力学个体化差异较大，较易产生毒性反

应，在用药期间需密切监测其血药浓度并根据监测

结果与临床症状及时调整用量［2］。儿童的肝脏、肾

脏、神经系统等器官组织系统发育尚不完善，在药

物的吸收、分布、代谢与排泄等方面与成人均有一

定的差异，更容易受到药物损害或发生中毒反应，

因此，监测地高辛的血药浓度对指导小儿进行安
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全、有效与合理的地高辛个体化用药具有更加重要

的意义［3］。

临床研究表明，地高辛的血药浓度与多种影响

因素相关：生理因素如年龄、骨骼肌重量等；合并使

用药物如奎尼丁、血管紧张素转换酶抑制剂及其受

体拮抗剂等［4］。也有文献报道，地高辛的血药浓度

与疾病种类也存在一定的相关性，但相关的数据分

析验证较少［5］。鉴于此，本研究通过监测口服地高

辛小儿血药浓度，对地高辛血药浓度的可能影响因

素进行综合分析，以期为临床安全、有效与合理使

用地高辛提供一定的参考，促进临床用药个体化。

1 资料与方法

1.1 一般资料 通过HIS病案系统与嘉和电子病

历系统回顾性分析2017年7月至2018年7月，中国

科学技术大学附属第一医院（安徽省立医院）因心

脏功能异常等使用地高辛作为治疗药物且进行血

药浓度监测的小儿病历资料，筛选样本来自新生儿

室、新生儿重症监护室（NICU）、儿童重症监护室

（PICU）、儿内科、急诊与综合儿科等科室的住院小

儿，治疗药物为地高辛口服溶液（北京华润高科天然

药物有限公司，生产批号：296045、296017和296027，
规格：30 mL∶1.5 mg）。收集并筛选小儿个体信息、

用药信息等。

1.2 仪器与试剂 全自动免疫分析系统（ARCHI⁃
TECT i1000SR，美国雅培）；地高辛血清浓度测定试

剂盒（ARCHITECT iDigoxin Reagent Kit，1P32⁃25）、

质控与标准品（ARCHITECT iDigoxin Calibrators，
S1P32C），预激发液（ARCHITECT PRE ⁃TRIGGER
SOLUTION，6E23⁃82）、激发液（ARCHITECT TRIG⁃
GER SOLUTION，6C55⁃82）与浓缩清洗缓冲液（AR⁃
CHITECT CONCENTRATED WASH BUFFER，6C54⁃
82）均由美国雅培公司生产；低速离心机（SC⁃04）购

于安徽中科中佳科学仪器有限公司，其他仪器与试

剂均由中国科学技术大学附属第一医院（安徽省立

医院）提供。

1.3 小儿地高辛的用法用量 地高辛口服溶液用

量：①快速洋地黄化：每6~8小时用药0.25 mg，一日

总量 0.75~1.25 mg。②缓慢洋地黄化：0.125~0.5
mg，一日 1 次，共 7 日。③维持量：一次 0.125~0.5
mg，一日 1次。④洋地黄化总量：早产儿 20~30 μg/
kg；足月新生儿30~40 μg/kg；1个月至2岁50~60 μg/
kg；2~5岁30~40 μg/kg；5~10岁20~35 μg/kg；10岁或

10岁以上同成人常用量。洋地黄化总量分3次或每

6~8 h服用。⑤儿童维持量：为洋地黄化总量的1/5~
1/3，分2次（每12小时1次）或一日1次。

1.4 地高辛血药浓度监测方法 采用美国雅培公

司全自动免疫分析系统通过以化学发光微粒子免

疫分析法（CMIA）测定小儿地高辛血清浓度。该方

法最低检测限仅为 0.09 ng/mL，线性范围为 0.30~
4.00 ng/mL，为我院地高辛血药浓度检测方法。血

液标本采集方法为连续服用地高辛 7 d 以上的小

儿，在下一次服药前抽取静脉血2~3 mL置于真空促

凝采血管中，采用 4 000 r/min×10 min低速离心，取

上清即待测血清置于反应杯中，通过化学发光法检

测相对光单位（RLUs），利用样本中地高辛含量与相

对光单位的间接关系，得出待测血液样品中地高辛

的血清浓度。若地高辛血清浓度检测结果＞4.00
ng/mL时，使用空白标准品进行手动稀释（1∶10）后

重新测定。该法进行地高辛校准品与质控品的所

有批次质量控制结果均在可控范围内。

1.5 统计学方法 查阅地高辛血药浓度监测小儿

病历，采用Exce1 2007软件收集并统计小儿年龄、性

别、体质量、疾病诊断、用药方案、合并用药、肝肾功

能指标等信息。文中所涉及计量资料以 x̄ ± s表示，

对计数资料进行分级/分类，然后赋值，转化为二分

类变量形式后进行统计学分析（同时剔除离群数

值），采用 SPSS软件（Version 16.0）进行多元线性回

归分析，变量筛选方法为逐步筛选法，单因素方差

分析与独立样本 t检验，以P＜0.05表示差异有统计

学意义。

2 结果

2.1 地高辛血药浓度监测小儿一般资料比较 化

学发光微粒子免疫检测法进行地高辛血药浓度监

测已成为我院地高辛血药浓度监测最主要方法，因

地高辛血药浓度监测在我院开展时间短，监测例数

相对较少，加之本研究旨在探讨小儿地高辛的血药

浓度监测与影响因素，通过筛选后，我们选取基本

信息、合并用药以及抽血时间无残缺且可追溯的小

儿 56 例。年龄均处于 0~6 岁范围内，其中＜1 月

［（0.7±0.2）月］9例，1月~12月［（4.5±2）月］18例，12
月~36 月［（18±4）月］15 例，＞36 月［（44±5）月］14
例，地高辛临床给药剂量为（9.35±4.28）μg·kg⁃1·d⁃1，

地高辛血药浓度处于有效浓度（0.5~2.0 ng /mL）46
例，占 82.14%；大于 2.0 ng/mL 3例，占 5.36%；小于

0.5 ng/mL的7例，占12.5%。男性34例，地高辛血药

浓度为（1.3±0.2）ng/mL；女性22例，地高辛血药浓度

为（1.4±0.1）ng/mL。体质量＜5 kg［（3.8±0.65）kg］共

16 例；5~10 kg［（6.7 ± 1.2）kg］共 29 例；＞10 kg
［（11.6±1.3）kg］共11例。其中心脏功能不全33例，

心肌病 14例，获得性心脏病（细菌感染和炎症等引
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起）9例。联合使用其他药物48例，其余为未联合使

用其他药物。见表1。
表1 地高辛血药浓度监测小儿一般资料比较/（x̄ ± s）

组别

性别

男性

女性

年龄

＜1个月

1~12个月

12~36个月

＞36个月

体质量

＜5kg
5~10kg
＞10kg

疾病种类

先天性心脏病

心肌病

其他获得性心脏病

地高辛用量

5~8μg·kg-1·d-1

8~11μg·kg-1·d-1

11~13μg·kg-1·d-1

例数/
例（%）

34（60.7）
22（39.3）

9（16.1）
18（16.1）
15（16.1）
14（16.1）

16（16.1）
29（16.1）
11（16.1）

33（16.1）
14（16.1）
9（16.1）

21（16.1）
17（16.1）
18（16.1）

血药浓度/
（ng/mL，
x̄ ± s）

1.52±0.61
1.54±0.55

1.49±0.58
1.27±0.47
1.08±0.40
0.84±0.41

1.63±0.62
1.39±0.44
1.15±0.37

1.32±0.52
1.43±0.44
1.05±0.37

0.83±0.41
0.99±0.53
1.32±0.58

不同血药浓度小儿例数/例（%）
＜0.5
ng/mL

3（8.83）
4（18.18）

1（11.11）
1（5.56）
2（13.33）
3（21.43）

1（6.25）
2（6.90）
4（36.36）

2（6.06）
3（21.43）
2（22.22）

4（19.05）
3（17.65）
0（0.00）

0.5~2.0
ng/mL

29（85.29）
17（77.27）

7（77.78）
16（88.89）
12（80.00）
11（78.57）

13（81.25）
26（89.66）
7（63.63）

29（87.88）
11（78.57）
6（66.67）

17（80.95）
14（82.35）
15（83.33）

＞2.0
ng/mL

2（5.88）
1（4.54）

1（8.82）
1（5.56）
1（6.67）
0（0.00）

2（12.50）
1（3.45）
0（0.00）

2（6.06）
0（0.00）
1（1.11）

0（0.00）
0（0.00）
3（16.67）

2.2 地高辛血药浓度的影响因素分析 本次对地

高辛的血药浓度与其可能影响因素进行多元线性

回归分析发现，地高辛的血药浓度变化与小儿的年

龄、体质量、心脏疾病种类、地高辛的用量以及是否

联合使用其他药物均存在一定的关系，与性别因素

和抽血时间无明显关系，具体影响关系如回归方程

所示：

Y＝0.642-0.106X1 -0.172X2 + 0.105X3 +
0.302X4 + 0.128X5（R2＝0.813）

其中 Y为地高辛的血药浓度，X1（年龄）、X2（体

质量）、X3（心脏疾病种类）、X4（地高辛用量）、X5（是

否联合使用其他药物）为进入该回归方程的所有自

变量。由上述回归方程可见，MTX血药浓度与年龄

因素呈负相关，与体质量因素呈负相关，与心脏疾

病种类因素呈正相关，与地高辛用量呈正相关，与

联合使用其他药物呈正相关。根据表2中的标准化

回归系数可知，上述影响因素中第一位影响因素是

地高辛的用量，第二位影响因素为联合使用其他药

物，第三位影响因素为小儿的年龄，多元线性回归

结果见表2。

表2 回归系数估计及检验结果

变量

常数项

X1

X2

X3

X4

X5

B值

0.642
-0.106
-0.172
0.105
0.302
0.128

标准误

0.406
0.032
0.080
0.052
0.067
0.033

β值

－

-0.182
-0.105
0.098
0.243
0.196

t值

1.583
-3.324
⁃2.151
2.024
4.478
3.818

P值

0.216
0.008
0.012
0.017

＜0.001
0.004

3 讨论

3.1 个体因素对地高辛血药浓度的影响 目前，地

高辛在我院主要用于成人（尤其老年病人）与小儿

的心脏相关疾病的治疗。老年病人地高辛主要用

于治疗心力衰竭、冠心病、房颤、心肌病与风湿性心

脏病，小儿地高辛主要用于治疗先天性心脏病如室

间隔缺损和动脉导管未闭以及获得性心脏病如风

湿性心脏病、感染与炎症引起的心脏病以及心肌

病。由于所收集的医嘱数据中，心肌病均与其他获

得性心脏病分开诊疗，因此本研究将小儿疾病种类

分为先天性心脏病、心肌病与其他获得性心脏病，

上述所有小儿均给予不同剂量的地高辛口服溶液

治疗。临床实践认为地高辛口服溶液克服了地高

辛片剂的多种缺点，给药口感好，剂量更准确，服用

方便，更易吸收，血药浓度相对稳定，但是由于小儿

呕吐、腹泻等合并疾病的发生率远高于成人，尤其

是婴幼儿服药后的吐奶或合并腹泻导致了药物的

大量丢失，此种情况可使小儿服用地高辛后不能达

到有效的血药浓度，需注意监测。同时，新生儿对

本药的耐受性不定，肾清除减少；早产儿对本药具

有较强的敏感型，应按其不成熟程度进行评估以适

当减少本品的使用剂量［6］。

3.1.1 给药剂量对地高辛血药浓度的影响 我院

小儿地高辛的给药剂量可分为低、中、高剂量3个区

间，分别为 5~8 μg·kg-1·d-1，8~11 μg·kg-1·d-1和 11~
13 μg·kg-1·d-1区间段。多元线性回归分析发现，地

高辛的给药剂量与血药浓度高低呈正相关，且是影

响血药浓度变化的首要因素（r＝0.243，P＜0.01）。

通过 SPSS单因素方差分析与 t检验分析发现，随着

药物剂量的增加，小儿体内血药浓度显著性升高，

三区间段平均血药浓度差异有统计学意义（P＜

0.01）。同时，分析还发现，高剂量地高辛（11~13
μg·kg-1·d-1）毒性作用发生率为 16.67%（3例，症状

轻微主要为恶心与呕吐，停用后症状消失或好转），

与低剂量和中剂量地高辛治疗相比，毒性作用发生

率显著升高（P＜0.01）。上述结果提示，适当的给药

剂量是临床治疗的关键，在使用地高辛进行治疗
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时，须认真评估小儿的个体因素与临床症状，防止

用药剂量过大导致毒性作用的发生，选择合适的给

药剂量，及时监测血药浓度，是获得最佳血药浓度

的先决条件。

3.1.2 性别因素对地高辛血药浓度的影响 对地

高辛的血药浓度与其可能影响因素的多元线性回

归分析发现，性别因素对小儿体内地高辛的血药浓

度差异无统计学意义（P＞0.05），可能原因在于新生

儿、婴幼儿与儿童时期，体质量因素、年龄因素以及

机体病理生理等的变化较性别因素更加显著，掩盖

了性别因素带来的影响［7］。但更多的解释在于该时

期性别因素对身体器官组织与功能的影响以及脂

肪组织比例的影响并无明显差异。

3.1.3 体质量因素对地高辛血药浓度的影响 多

元线性回归分析发现地高辛的血药浓度与体质量

因素呈显著负相关性（r＝0.105，P＜0.01），随着体质

量的增长，虽然地高辛的总用量有所增加，但血药

浓度并未出现升高趋势，反而呈下降趋势，可能在

于小儿体质量影响着地高辛的分布。研究发现，小

儿骨骼肌重量大小影响地高辛的体内分布浓度。

地高辛在骨骼肌内的分布浓度较心肌浓度低，但由

于骨骼肌的重量远大于心脏，因此肌肉重量的减轻

导致地高辛的分布容积降低所占比重较大，药物的

分布容积减小，导致血药浓度增高，因此，根据体质

量因素计算小儿地高辛用量的同时，需考虑肌肉萎

缩与消瘦程度［8］。但研究还发现，地高辛在脂肪组

织中的分布较少，相同用量的地高辛在肥胖儿童体

内血药浓度并未明显降低，上述研究表明体质量因

素为影响小儿体内地高辛血药浓度的重要因素之

一，但用药过程中，在考虑体质量因素时，最好结合

体脂测定结果共同分析［9］。

3.1.4 年龄因素对地高辛血药浓度的影响 多元

线性回归分析还发现地高辛的血药浓度与小儿月

龄增长呈显著负相关（r＝0.182，P＜0.01），在婴幼儿

期，随着小儿年龄的增长，机体快速发育，肾脏功能

逐渐增强。研究表明，地高辛在体内的代谢受机体

肾脏功能的影响颇大，其清除率与肌酐清除率呈线

性相关，当机体的肾脏功能较弱时，本品的表观分

布容积降低 35%~50%，血药浓度相对增高，此时需

及时调整地高辛的用量。婴幼儿及新生儿肾脏功

能较弱，清除率低，用药量亦偏小［10］。肾脏功能的

个体差异是影响地高辛药代动力学与药效动力学

的另一重要因素，尤其患病儿童肾脏功能差异更是

显著，治疗所需的地高辛剂量个体差异较大，因此

应特别注重个体化给药［11］。

3.1.5 疾病因素对地高辛血药浓度的影响 除体

质量和年龄因素外，本研究还发现疾病状态也是影

响地高辛血药浓度的因素之一（r＝0.098，P＜0.01）。
结合收集的数据资料，本文将疾病种类分为先天性

心脏病、心肌病与其他获得性心脏病三大类。有研

究显示约 80%~85%的地高辛以原形从尿中排出，

肾功能异常导致地高辛在体内显著蓄积，血药浓度

显著升高［11］。本研究中，先天性心脏病与心肌病小

儿地高辛平均血药浓度显著高于其他获得性心脏

病小儿，先天性心脏病以及心肌病小儿主要来自

ICU、PICU、CCU及NICU等重症监护科室科，小儿病

情较一般来自于儿内科与儿科门诊的其他获得性

心脏病（细菌感染和炎症等引起）小儿病情复杂，同

时常伴有多个器官组织与系统功能障碍，特别是当

肾脏功能受损时将直接影响到地高辛的排泄［12］。

因此在应用地高辛期间，应密切关注小儿的器官组

织与系统功能障碍，尤其肾脏功能的异常变化。

3.2 联合用药对地高辛血药浓度的影响 SPSS软

件进行多元线性回归分析发现联合用药可显著影

响小儿地高辛血药浓度水平，具体表现为小儿地高

辛血药浓度水平与联合用药存在正相关（r＝0.196，
P＜0.01），但不同种类药物对地高辛血药浓度的影

响不尽相同。通过HIS系统与嘉禾电子病历查询得

出我院心脏功能不全儿童用药中常与地高辛一起

使用的药物包括利尿药（氢氯噻嗪与呋塞米等）、消

化系统药物（奥美拉唑等）、心血管药物（胺碘酮与

维拉帕米等）以及抗生素等，原因可能为药物联合

使用可影响地高辛在体内的代谢与排泄，进而影响

地高辛的血药浓度。有文献指出，保钾利尿药螺内

酯能抑制肾小管对地高辛的分泌，减少地高辛的清

除，从而使地高辛的血药浓度显著增加，故合用此

类药物时应适量减少用量［13］。抑酸药奥美拉唑能

显著增加委内 pH值，联合使用该类药物时地高辛

生物利用度增加，提高地高辛的血药浓度，而氢氧

化铝、氢氧化镁等胃黏膜保护剂会覆盖住胃黏膜，

减少地高辛吸收，最终导致地高辛血药浓度降低，

因此，联合使用上述两种药物时，亦需适当减少或

者增加剂量［14］。我院常用抗生素类治疗药物中，与

地高辛相互作用较为明显的主要有大环内酯类。

研究表明大环内酯类抗生素为磷糖蛋白（P⁃gp）抑制

剂，而地高辛为P⁃gp底物，大环内酯类抗生素通过

抑制P⁃gp介导的地高辛跨细胞膜转运，增加其在小

肠的吸收，减少其在肾脏的排泄，导致血药浓度升

高50%［15］。地高辛口服后部分被肠道双歧杆菌、厌

氧菌等代谢成无强心作用的二氢类衍生物，联合使
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用抗生素如大环内酯类红霉素，该药可通过抑制肠

道细菌生长与繁殖阻断这一代谢过程，导致地高辛

的血药浓度显著增加，因此联合使用抗生素类药物

时应适当减少地高辛的用量。同时，联合使用其他

药物虽不显著导致地高辛血药浓度增加或者降低，

但可提高地高辛毒性作用发生率［16］。临床实践也

证明，与胺碘酮、维拉帕米和硝苯地平等心血管药

物可使地高辛血药浓度及中毒概率增加。与噻嗪

类利尿药联用时极易引起低血钾的发生，导致洋地

黄中毒，联用时应注意调整地高辛的剂量及补充钾

盐，并监测地高辛血药浓度及血钾水平，避免因血

钾过低而加重房室传导阻滞［17］。对本院老年病人

的数据资料分析发现，联合使用噻嗪类利尿药导致

部分老年病人出现低血钾等异常情况，但本文收集

病程数据显示，小儿未出现低血钾等异常症状，查

询医嘱认为可能与儿童噻嗪类利尿药的使用剂量

较低有关。因此，小儿使用地高辛治疗心脏功能不

全时，如有联合应用其他药物，需掌握药物间相互

作用，适当减少或者增加地高辛的用量，保证地高

辛血药浓度处于有效浓度范围内［18］。

3.3 不同采血时间对地高辛血药浓度的影响 虽

然我院小儿地高辛的血药浓度监测采血时间基本

合理（＞95%），且经多元线性回归分析发现采血时

间因素并未影响地高辛的血药浓度（P＞0.05），但

查询文献发现，采血时间是影响地高辛血药浓度的

另一重要因素，因此本文在此一并阐述。进行地高

辛血药浓度监测的采血时间为距上次给药至少 6 h
（即地高辛分布相后）或距地高辛初次给药或剂

量调整后至少 6 d（地高辛在正常人体内半衰期

为 38 h，4 个 t1/2，即经 6 d 时间体内地高辛可达到

稳态血药浓度），地高辛每日给予一定剂量经 4~5
个 t1/2（6~7 d）可达稳定而有效的血药浓度，未达到

稳态血药浓度前进行血药浓度测定均会使血药浓

度监测结果偏低［19］。因此，采血时间的不标准亦

是影响地高辛血药浓度的重要因素之一，临床测定

地高辛血药浓度时，严格执行标准的采血时间将对

于提高小儿体内地高辛血药浓度监测准确度具有

重要的意义。

综上所述，地高辛的有效治疗浓度为 0.5~2.0
ng/mL，药动学、药效学个体差异较大，治疗窗较窄，

体内血药浓度超过2.0 ng/mL时，极易导致地高辛中

毒，而低于最低有效浓度时，可能达不到理想的治

疗效果。在小儿使用地高辛作为治疗药物时，由于

小儿较成人病情更加复杂多变，器官发育尚未成

熟，功能尚未稳定，机体状态个体差异性较大，加之

不同的心脏疾病、心力衰竭的严重程度、合并使用

不同的药物等均可影响地高辛的药代动力学及药

效动力学。同时，小儿的表达能力以及毒副作用观

察指标的复杂性导致儿童地高辛中毒反应的判定

具有更高的难度。因此，在临床治疗时，应综合考

虑上述多种影响因素，严格控制给药剂量，密切监

测血药浓度，随时观察病人症状与体征的变化情

况，在达到治疗作用的同时，注重防止地高辛中毒

反应，从个体的药效学、药动学出发，结合血药浓度

监测及临床观察，保证小儿的治疗安全性、有效性

与合理性。
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医院耐碳青霉烯类肺炎克雷伯菌 38例分析

时荣同 1，黄峰 2，许元元 2

作者单位：皖北煤电集团总医院，1药剂科，2检验科，安徽 宿州 234000

摘要：目的 分析医院耐碳青霉烯类肺炎克雷伯菌（CRKP）的分布特征和耐药情况，为临床抗菌药物合理使用预防和感染控制

管理提供依据。方法 收集2017年1月至2017年12月皖北煤电集团总医院临床标本分离的38株CRKP，通过回顾性调查、同

源性分析，运用Excel2007软件进行统计分析。结果 仅有5株在3月内未入住过重症医学科，占13.16%，其余33株均与重症

医学科有关，占86.84%。住院时间长、手术、病情危重、气管插管、抗菌药物使用时间长、抗菌药物使用种类均为危险因素。结

论 重症医学科应针对其可能的危险因素，加强操作过程管理、规范抗菌药物临床使用、强化医院感染监测等方法，来预防与

减少CRKP感染发生。

关键词：肺炎克雷伯菌； 碳青霉烯类； 回顾性； 抗生素； 重症医学科

Clinical investigation and analysis of carbapenem⁃resistant
klebsiella pneumonia

SHI Rongtong1，HUANG Feng2，XU Yuanyuan2

Author Affiliation：1Department of Pharmacy，2Department of Laborator Medicine，General Hospital of

Wanbei Coal⁃elctric Group，Suzhou，Anhui 234000，China

Abstract：Objective To understand the distribution and drug resistance of carbapenem⁃resistant Klebsiella pneumoniae（CRKP）
in the General Hospital of Northern Anhui Coal and Electricity Group，and to provide evidence for the rational use of antibiotics，
prevention and infection control.Methods 38 strains of carbapenem⁃resistant Klebsiella pneumoniae isolated from clinical speci⁃
mens from January 2017 to December 2017 were retrospectively investigated and analyzed by Excel 2007 software.Results Only 5
strains had not been admitted to ICM within 3 months，accounting for 13.16%.The remaining 33 strains were related to ICM，ac⁃
counting for 86.84%.Long hospitalization time，operation，critical illness，tracheal intubation，long use of antibiotics and types of anti⁃
biotics were risk factors.Conclusion The critical care department should strengthen the management of operation process，stan⁃
dardize the clinical use of antibiotics and strengthen the monitoring of nosocomial infection in order to prevent and reduce the inci⁃
dence of CRKP infection in view of its possible risk factors.
Key words：Klebsiella pneumoniae； Carbapenems； Retrospective； Antibiotics； Critical medicine

肠杆菌科革兰染色阴性肺炎克雷伯菌，是呼吸

道和肠道重要的条件致病菌，可引起人体多部位感

染。随着第三代头孢菌素广泛应用，临床上产β⁃内
酰胺酶的多重耐药菌株所导致的严重感染较多［1］，

碳青霉烯类抗菌药物被认为是治疗该类菌感染的

重要屏障［2］。在我国境内，肺炎克雷伯菌的耐药日

趋严重，对碳青霉烯类耐药率在肠杆菌科中居于首

位，以碳青霉烯酶KPC⁃2最为常见［3］。本研究对 38
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