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抗细菌药物及其合理应用
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　　　Case  1
16岁 女性 地震伤员

昏迷

肺部感染

用过头孢夫辛    

     莫西沙星

     哌拉西林/他唑巴坦

     泰能+氟康唑

            

                ？





发现苗头化合物

非临床研究

申报临床研究

I期临床试验

II期临床试验

III期临床试验

申请并获得上市许可或生产批文

IV期临床试验
（不良反应监测）

新药的研究开发过程 



   药物种类          作用机理              抗菌活力

• β-内酰胺类   抑制菌细胞壁后期合成    繁殖期杀菌剂
• 糖肽类                    中期合成         同上   
• 磷霉素类                  早期合成         同上

• 氨基糖苷类    抑制细菌蛋白质合成      静止期杀菌剂
• 大环内酯类                  同上      快效抑菌剂
• 四环素类                    同上      快效抑菌剂
• 林可霉素类                  同上        抑菌剂
• 氯霉素类                    同上      广谱抑菌剂
• 恶唑烷酮类（oxazolidinine） 同上      低-抑，高-杀     
• 链阳菌素类（Streptogramins) 同上      低-抑，高-杀 

• 利福霉素类   抑制细菌RNA合成          静止期杀菌剂
• 喹诺酮类     抑制细菌DNA合成          静止期杀菌剂      
• 磺胺类       抑制细菌叶酸、DNA合成    静止期抑菌剂

• 多粘菌素类   损害细胞膜               抑菌剂
• 环酯肽类     损害细胞膜               抑菌剂



2004年10月9日

       

   《抗菌药物临床应用指导原则
》



2008年4月
       

   《卫生部办公厅关于进一步加强
抗菌药物临床应用管理的通知
》

一. 加强围手术期抗菌药物预防应用的管理
二. 加强对氟喹诺酮类临床应用的管理
三. 严格按照抗菌药物分级管理制度规定,
      加强抗菌药物临床应用管理
四. 加强对抗菌药物临床应用的指导和监管





                        目      标
  safety   安全　　　　　　　　　　　

  efficacy     有效

   economic    价廉

   Convenience    方便　　　　　　　





抗菌药物的应用原则
J联合用药适应证
       (1)　病原未明的严重感染
        (2)　单一药不能控制的严重感染和严重混合感染 
        (3)　需要长期用药易产生耐药者
        (4)　减轻药物的毒副作用

    抗菌药物的联合应用必需是累加和协同。





 　　合理使用需确定的问题

1.定性： 是否感染

2.定位： 系统症状

3.定因： 感染病原



临床应用抗菌药物最常见问题

发热            细菌感染          抗生素

不作或不能作

病原学检测



    临床经验判定病原菌感染的关键

        感染中毒症状

      血象（WBC+DC）

      系统症状   局部症状

       推断可能病原菌

     ☆ 但常有例外      需 微生物室帮忙 



        认识准确检出病原体的临床重要性 

  感染病的确诊依据
  合理应用抗菌药物的依据
  预警医院感染、预防感染传播
  医疗官司的举证要求



         合理用药重点

1.  多作培养
2.  了解感染
3.  熟悉药物
4. 关注耐药
5. 关注患者
6. 方法适当
7. 避免违规
8.  特殊感染
9. 综合治疗





感染病的诊断 
   原则：    临床诊断  +  病原学诊断

 临床资料      流行病学资料     辅助检查
       症状          暴露史         实验室--常规    病原
                                                              
       体征          接种史         特检--    影像     活检
                                                              

 



四川凉山某县

　　白日咳

       无法检查

临床疑诊：症状+体征

临床诊断：症状+体征+BTR

临床确诊：症状+体征+BTR+细菌





涂片检测

         1.  快速诊断 
         2.  利于及时应用抗菌药物
         3.  利于印证培养结果
         4.   但无药敏
         



培养检测

         1.  金标准 
         2.  利于印证涂片结果
         3.  有药敏结果
         4.   指导合理用药
         5.   积累研究资源
         





抗体测定

• 用途
        1. 不适于病毒感染早期诊断 
         2. 可诊断近期感染 
         3. 病毒流行病学调查
         4. 疫苗效果评价 



核酸检测

DNA     RNA   



          A.  重视病原学诊断--管理者

1. 建立临床微生物检验中心实验室
2. 医院给予高度重视

3. 培养专业人才

4. 进行必要的硬件建设

5. 从节约的观点出发进行支持





   A.  重视病原学诊断—实验室

1. 及时进行标本涂片、培养
2. 筛查标本是否合格

3. 分级报告

4. 参与临床讨论

5. 进行耐药菌监测　　　



 病原菌培养标本采集运送

1. 医学生开设临床微生物课程

2. 临床微生物室人员到临床讲课

3.医院感染管理人员培训护理人员

4.中央运输人员培训



 临床确定病原菌感染最主要问题

1.病原分离培养的阳性率不高

2.杂菌污染问题（痰、小便）

3.非典型细菌感染（立克次体、支原体、
立克次体）的存在

4. 病毒病的干扰



感染性心内膜炎– 血培养
• 血培养

– 至少应作三次
– 三次血培养采血部位分开
– 成人10-20mL ，儿童 0.5-5mL 

• 阳性结果
– 两次培养分离到常见细菌
– 血培养持续阳性 (非常见菌)

• 间隔12小时的两次血培养阳性
• 三次或三次以上血培养阳性，第一次与最后一次血
标本采血时间间隔1小时以上



感染性心内膜炎--血培养

• 采血类别
      静脉血与动脉血培养结果无或很小差异

• 培养方式
      需氧与厌氧培养应同时进行

• 培养时间
      最近资料表明，由于血培养基的改进，延长血培
养时间的方法除适用于极少数微生物(如巴尔通菌)
，对其它致病菌无效 

• 培养次数
     三次血培养可以使诊断率提高到95% 



     B.  了解感染部位、特点、经验用药

1. 感染部位

2. 临床特点

3. 前期经验治疗效果

4. 社区感染与医院感染　　　



 早产儿至<1月       >1月 - 10岁         免疫低下     

    B链        49%          流感嗜血杆菌            肺炎链球菌 

         E.coli    18%           肺炎链球菌                 李斯特菌 

        李斯特菌  7%          脑膜炎奈瑟菌          G-杆菌 

          G-菌      10%

          G+菌     10% 

急性细菌性脑膜炎:



 

急性细菌性脑膜炎:

免疫正常: 

早产- <1月            氨苄西林+头孢噻肟

 1月-50岁              头孢噻肟或曲松+万古霉素+地米

                               氯霉素+万古+SMZco +地米

50岁以上             氨苄西林+噻肟或曲松+ 万古+地米

                              美罗培南+ 万古 +地米

                              万古+ SMZco +地米

手术或外伤后      万古+他啶或吡肟

                              美罗培南+ 万古

                      及时根据病原学结果调整治疗方案



 

流行性脑脊髓膜炎:

头孢噻肟2g ivgtt q6h           + 地米 0.1mg/kg ivgtt q8h ( 2-4d)

或 头孢曲松 2g ivgtt q12h   +地米

或青霉素G 4 MU ivgtt q4h +地米

或氨苄西林 2g ivgtt q4h     +地米

或莫西沙星 400mg ivgtt qd +地米

或美罗培南  2 g ivgtt q8h   +地米

或 氯霉素 1g ivgtt q6h         +地米

                                         保护胃粘膜

                      及时根据病原学结果调整治疗方案



20072007年成人年成人CAP CAP 诊治指南诊治指南

美国感染病美国感染病//胸科协会胸科协会 
II组：组：  无耐药肺炎链球菌（无耐药肺炎链球菌（DRSPDRSP）、革兰阴性肠道细菌）、革兰阴性肠道细菌
和铜绿假单胞菌感染危险因素，无心肺疾病的门诊病人和铜绿假单胞菌感染危险因素，无心肺疾病的门诊病人

IIII组：组：有心肺疾病和有心肺疾病和//或上述三类细菌感染危险因素的门或上述三类细菌感染危险因素的门
诊病人诊病人

IIIAIIIA组：组：轻中度住院病人，有心肺疾病和轻中度住院病人，有心肺疾病和//或上述三类细或上述三类细
菌感染的危险因素菌感染的危险因素

IIIBIIIB组：组：轻中度住院病人，无心肺疾病，无上述三类细轻中度住院病人，无心肺疾病，无上述三类细
菌感染的危险因素菌感染的危险因素

ⅣAⅣA组：组：重度住院病人，无铜绿假单胞菌感染危险因素重度住院病人，无铜绿假单胞菌感染危险因素

ⅣBⅣB组：组：重度住院病人，有铜绿假单胞菌感染危险因素重度住院病人，有铜绿假单胞菌感染危险因素
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