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摘要：目的　探究头孢他啶／阿维巴坦（ＣＡＺ／ＡＶＩ）联合多黏菌素对耐碳青霉烯
革兰阴性菌（ＣＲＯ）肺部感染的疗效。方法　选取２０１９年１２月到２０２４年１２月
本院接收的 ８０例 ＣＲＯ肺部感染患者，按治疗方法分为对照组（ｎ＝３７）和
ＣＡＺ／ＡＶＩ组（ｎ＝４３）。对照组给予多黏菌素 Ｅ甲磺酸钠联合美罗培南治疗。
ＣＡＺ／ＡＶＩ组给予ＣＡＺ／ＡＶＩ联合多黏菌素 Ｅ甲磺酸钠治疗，比较两组的临床疗
效、细菌清除率及预后。根据治疗疗效分为有效组和无效组，并采用 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ分
析ＣＲＯ肺部感染治疗疗效的影响因素。结果　ＣＡＺ／ＡＶＩ组的临床疗效、细菌
清除率高于对照组（Ｐ＜００５）；两组的 ２８ｄ死亡率比较，差异无统计学意义
（Ｐ＞００５）。ＣＡＺ／ＡＶＩ组的ＷＢＣ、ＣＲＰ、ＰＣＴ、ＴＮＦ－α、ＩＬ－６、ＩＬ－１０低于对照
组（Ｐ＜００５）。有效组的年龄、ＡＰＡＣＨＥⅡ评分、ＳＯＦＡ评分、接受连续性肾脏替
代治疗（ＣＲＲＴ）比例低于无效组，用药疗程、接受 ＣＡＺ／ＡＶＩ联合多黏菌素治疗
比例高于无效组（Ｐ＜００５）；Ｌｏｇｉｓｔｉｃ分析表明，ＡＰＡＣＨＥⅡ评分、ＳＯＦＡ评分、接
受ＣＲＲＴ、用药疗程、ＣＡＺ／ＡＶＩ联合多黏菌素治疗是 ＣＲＯ肺部感染治疗疗效的
影响因素（Ｐ＜００５）。结论　ＣＡＺ／ＡＶＩ联合多黏菌素对 ＣＲＯ肺部感染的疗效
较为显著。
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　　碳青霉烯类抗生素曾被视为治疗严重革兰阴性
菌感染的重要选择，但在重症患者尤其是呼吸系统感

染的广泛应用背景下，耐碳青霉烯革兰阴性菌

（ｃａｒｂａｐｅｎｅｍ－ｒｅｓｉｓｔａｎｔｏｒｇａｎｉｓｍｓ，ＣＲＯ）的迅速流行已
成为全球公共卫生的重大难题。肺部感染作为 ＣＲＯ
常见且危重的感染部位之一，往往累及免疫功能低下

者、长期住院患者及机械通气依赖者，因其病程凶险、

耐药谱复杂及治疗选择受限而导致病死率显著升

高［１－２］。多黏菌素类抗生素是治疗多重耐药革兰阴

性菌感染的重要药物，其中多黏菌素 Ｅ甲磺酸钠作为
临床常用品种，对鲍曼不动杆菌、铜绿假单胞菌和肠

杆菌科细菌等常见病原体均具有强大的抗菌活性，近

年来在 ＣＲＯ感染治疗中发挥着越来越重要的作
用［３］。尽管多黏菌素 Ｅ甲磺酸钠在治疗中表现出良
好的抗菌效果，但单药使用仍可能诱发耐药性，其剂

量相关的毒性反应也限制了更广泛的应用［４］。头孢

他啶／阿维巴坦（ｃｅｆｔａｚｉｄｉｍｅ／ａｖｉｂａｃｔａｍ，ＣＡＺ／ＡＶＩ）作
为近年来研发的 β－内酰胺类／β－内酰胺酶抑制剂
复合制剂，通过阿维巴坦抑制广谱 β－内酰胺酶活
性，有效恢复头孢他啶对多种耐药菌株的抗菌作用，

在革兰阴性菌感染治疗中展现出独特优势［５］。然而

ＣＡＺ／ＡＶＩ对金属β－内酰胺酶的抑制能力有限，单药
使用在某些菌株中疗效受限［６］。因此，将 ＣＡＺ／ＡＶＩ
与多黏菌素联合应用，有望通过互补机制实现增强的

抗菌效能。基于此，探讨 ＣＡＺ／ＡＶＩ联合多黏菌素在
ＣＲＯ肺部感染患者中的临床疗效，具有重要的现实意
义和临床价值。

资料与方法

１　研究对象
选取２０１９年１２月到２０２４年 １２月本院接收的

８０例ＣＲＯ肺部感染患者。
诊断与入选标准　①符合肺部感染的临床诊断

标准，并满足以下任一条件：Ａ经支气管肺泡灌洗液
培养确认ＣＲＯ阳性；Ｂ在严格无菌操作下获取的深
部痰标本（涂片镜检鳞状上皮细胞＜１０个／低倍视野，
白细胞＞２５个／低倍视野）培养确认ＣＲＯ阳性。②年
龄＞１８岁；③感染确诊前 ７２小时内未接受过针对
ＣＲＯ的抗菌治疗。

排除标准　①合并恶性肿瘤；②疾病处于终末
期且存在严重不可逆并发症者；③因严重不良反应
退出者；④合并 ＣＲＯ外的菌株感染。本研究通过本
院医学伦理委员会审批（伦理批号：ＫＹＬＷ２０２５－
０６９－０１）。
２　药品

注射用多黏菌素 Ｅ甲磺酸钠，批号：２５１０１３１１５、
２３１１０７１１５、２４０４１８１１５，规格：１５０ｍｇ／瓶，批准文号：
国药准字 Ｈ２０２１３７７３，正大天晴药业集团股份公司
生产；美罗培南，批号：２２０９２１、２３１０１１、２４０２０１，规
格：０５ｇ／瓶，批准文号：国药准字 Ｈ２００９３２６４，北大
医药股份有限公司生产；注射用 ＣＡＥ／ＡＶＩ，批号：
３Ｃ００７０Ａ９４、３Ｌ０２５０Ａ９４、４Ａ００７０Ａ９４，规格：２５ｇ／瓶，
批准文号：国药准字 Ｈ２０２１３７５８，齐鲁制药有限公司
生产。

３　分组与治疗方案
按治疗方法分为对照组（ｎ＝３７）和 ＣＡＺ／ＡＶＩ组

（ｎ＝４３），对照组接受注射用多黏菌素 Ｅ甲磺酸钠联
合注射用美罗培南治疗。多黏菌素 Ｅ甲磺酸钠给药
方案为：负荷剂量５ｍｇ·ｋｇ－１，多黏菌素Ｅ活性基质
（ｃｏｌｉｓｔｉｎｂａｓｅａｃｔｉｖｉｔｙ，ＣＢＡ）计；最大剂量不超过
３００ｍｇＣＢＡ，持续静脉输注 ０５－１ｈ以上 ；在

１２－２４ｈ后给予维持剂量 ２５－５ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）ＣＢＡ，
分 ２－４次给药。对于肾功能不全患者，需根据肌酐
清除率调整剂量。对于接受连续性肾脏替代治疗

（ｃｏｎｔｒａｕｏｕｓｒｅｎｄｒｅｐｈｌａｃｅｍｅｎｔｔｈｅｒａｐｙ，ＣＲＲＴ）者，维
持剂量调整为ＣＢＡ４４０ｍｇ·ｄ－１，分两次给药，每１２ｈ
给药１次。美罗培南给药方案为：１ｇ，每 ８ｈ给药
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１次，每次静脉输注时间持续３ｈ。
ＣＡＺ／ＡＶＩ组在接受与对照组相同的黏菌素 Ｅ甲

磺酸钠治疗方案的基础上联合 ＣＡＺ／ＡＶＩ，即注射用
ＣＡＺ／ＡＶＩ２５ｇ，以微量输液泵持续静脉输注，每８ｈ
给药 １次，每次输注时间持续 ２ｈ。肌酐清除率
３０－５０ｍＬ·ｍｉｎ－１时调整为１２５ｇ每８ｈ１次，肌酐
清除率＜３０ｍＬ·ｍｉｎ－１时调整为０９４ｇ每１２ｈ１次；
接受ＣＲＲＴ者维持常规剂量。
４　观察指标

治疗终点　主要治疗终点定义为临床治愈：疗程
结束时，患者的体温、呼吸频率等生命体征恢复正常，

呼吸道症状（如咳嗽、咳痰）及肺部音基本消失或显

著改善；次要终点包括微生物学清除（治疗结束后复

查呼吸道标本培养转阴）和２８天全因死亡率。疗程
中因疗效不佳或严重药物不良反应而更换治疗方案

被视为治疗失败。

微生物学方法与标准　所有患者治疗前均采
集下呼吸道标本（支气管肺泡灌洗液或合格深部痰

标本）进行培养。病原菌采用质谱法进行菌种鉴

定。药敏试验采用最低抑菌浓度法，结果判读遵循

美国临床和实验室标准协会最新版标准。ＣＲＯ定
义为对亚胺培南、美罗培南或厄他培南中至少一种

药物耐药。

临床疗效、细菌清除率及预后　临床疗效评估
依据《抗菌药物临床试验技术指导原则》［７］执行，

有效：患者的临床症状、体征、病原学检测及相关实

验室指标均显著改善；无效指病情无改善或恶化需

更换抗菌药物。本研究中，临床疗效以有效率进行

衡量，其计算公式为：有效率（％）＝（有效病例数
／总病例数）×１００％。细菌学疗效根据治疗后病
原菌的存留状态进行分级，分为清除（治疗后培养

转阴）、假定清除（症状消失但未复培）、未清除（培

养持续阳性）、假定未清除（症状持续但未复培）及

部分清除（菌落计数减少但未转阴）五个等级。疗

效以细菌清除率进行量化，计算公式为：（达到“清

除”与“假定清除”标准的病例数之和 ／总病例数）
×１００％。记录 ２８ｄ死亡病例数，２８ｄ病死率 ＝
２８ｄ内死亡例数／总例数 ×１００％。

炎症因子　治疗前后，静脉血采样后白细胞计
数（ｗｈｉｔｅｂｌｏｏｄｃｅｌｌｃｏｕｎｔ，ＷＢＣ）通过全自动血细胞
分析仪测定；Ｃ反应蛋白（Ｃ－ｒｅａｃｔｉｖｅｐｒｏｔｅｉｎ，
ＣＲＰ）、降钙素原（ｐｒｏｃａｌｃｉｔｏｎｉｎ，ＰＣＴ）采用免疫比浊
法通过全自动生化分析仪进行检测；肿瘤坏死

因子 －α（ｔｕｍｏｒｎｅｃｒｏｓｉｓｆａｃｔｏｒ－ａｌｐｈａ，ＴＮＦ－α）、

白细胞介素 －６（ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ－６，ＩＬ－６）和白细胞介
素 －１０（Ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ－１０，ＩＬ－１０）采用酶联免疫吸
附法检测。

影响疗效的单因素与多因素分析　根据临床疗
效分为有效组和无效组，收集不同疗效组患者的基本

信息并比较，基本信息包括性别、年龄、急性生理学与

慢性健康状况评价系统Ⅱ评分（ａｃｕｔｅｐｈｙｓｉｏｌｏｇｙａｎｄ
ｃｈｒｏｎｉｃｈｅａｌｔｈｅｖａｌｕａｔｉｏｎⅡ ｓｃｏｒｅ，ＡＰＡＣＨＥⅡ）［８］、序
贯器官衰竭评分（ｓｅｑｕｅｎｔｉａｌｏｒｇａｎｆａｉｌｕｒｅａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ
ｓｃｏｒｅ，ＳＯＦＡ）［９］、接受连续性肾脏替代治疗（ｃｏｎｔｉｎｕｏｕｓ
ｒｅｎａｌｒｅｐｌａｃｅｍｅｎｔｔｈｅｒａｐｙ，ＣＲＲＴ）、用药疗程、机械通
气、多细菌混合感染情况、首次用药时间、ＣＡＺ／ＡＶＩ联
合多黏菌素治疗等。以 ＣＲＯ肺部感染治疗疗效为因
变量，上述有显著性的指标为自变量，进行多因素一

般 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析。
５　统计学与方法

数据采用软件 ＳＰＳＳ２６０处理，计数资料以构成
比或率（％）表示，比较采用 Χ２检验；计量资料经
Ｓｈａｐｉｒｏ－Ｗｉｌｋ检验证实符合正态分布，以均数 ±标准
差 珋ｘ±ｓ表示，采用 ｔ进行检验。为探究 ＣＲＯ肺部感
染治疗疗效的独立影响因素，将单因素分析中

Ｐ＜００５的变量纳入多因素分析，采用二元 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回
归（向前逐步法）进行分析。当 Ｐ＜００５表示两者的
差异有统计学意义。

结　　果

１　２组一般资料比较
两组患者一般资料比较，在统计学上差异无统计

学意义（Ｐ＞００５）。结果见表１。
２　２组临床疗效及预后比较

ＣＡＺ／ＡＶＩ组的临床疗效、细菌清除率高于对照组
（Ｐ＜００５）；两组的２８ｄ死亡率比较，在统计学上差
异无统计学意义（Ｐ＞００５）。结果见表２。

表２　２组临床疗效及预后比较
Ｔａｂｌｅ２　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｃｌｉｎｉｃａｌｅｆｆｉｃａｃｙａｎｄｐｒｏｇｎｏｓｉｓｂｅｔｗｅｅｎ
ｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ

Ｇｒｏｕｐ

Ｃｌｉｎｉｃａｌ

ｅｆｆｉｃａｃｙ

（％）

Ｂａｃｔｅｒｉａｌ

ｃｌｅａｒａｎｃｅ

（％）

２８ｄＭｏｒｔａｌｉｔｙ

ｒａｔｅ（％）

ＣＡＺ／ＡＶＩｇｒｏｕｐ（ｎ＝４３）３４（７９１％） ３６（８３７％） ６（１４０％）

Ｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ（ｎ＝３７） ２０（５４１％） ２２（５９５％） １０（２７０％）

χ２ ５６７３ ５８７１ ２１２４

Ｐ ００１７ ００１５ ０１４５
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Ｖｏｌ４２Ｎｏ２Ｊａｎｕａｒｙ２０２６（ＳｅｒｉａｌＮｏ４４８）

表１　２组一般资料比较［例（％），珋ｘ±ｓ］
Ｔａｂｌｅ１　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｇｅｎｅｒａｌｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎｂｅｔｗｅｅｎｔｗｏｇｒｏｕｐｓ［ｃａｓｅ（％），珋ｘ±ｓ］

Ｇｒｏｕｐ
Ｓｅｘ

Ｍａｌｅ Ｆｅｍａｌｅ

Ａｇｅ

（ｙｅａｒ）

ＡＰＡＣＨＥⅡ
ｓｃｏｒｅ

ＳＯＦＡ

ｓｃｏｒｅ

Ｃｏｍｏｒｂｉｄｉｔｙ

Ｙｅｓ Ｎｏ

ＣＡＺ／ＡＶＩｇｒｏｕｐ（ｎ＝４３） ２７（６２８％） １６（３７２％） ６７２１±１３４０ １４４４±３２８ ５１４±２４１ ２８（６５１％） １５（３４９％）
Ｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ（ｎ＝３７） １７（４５９％） ２０（５４１％） ６３６５±１５４７ １４７８±４４５ ４３２±２９３ ２５（６７６％） １２（３２４％）

３　２组炎症因子比较
治 疗 后，ＣＡＺ／ＡＶＩ组 的 ＷＢＣ、ＣＲＰ、ＰＣＴ、

ＴＮＦ－α、ＩＬ－６、ＩＬ－１０低于对照组（Ｐ＜００５），结果
见表３。
４　影响疗效的单因素分析

有效组的年龄、ＡＰＡＣＨＥⅡ评分、ＳＯＦＡ评分、接
受ＣＲＲＴ比例低于无效组，用药疗程、接受 ＣＡＺ／ＡＶＩ

联合多黏菌素治疗比例高于无效组（Ｐ＜００５）。结果
见表４。
５　影响疗效的多因素Ｌｏｇｉｓｔｉｃ分析

Ｌｏｇｉｓｔｉｃ分析表明，ＡＰＡＣＨＥⅡ评分、ＳＯＦＡ评分、
接受 ＣＲＲＴ、用药疗程、ＣＡＺ／ＡＶＩ联合多黏菌素治疗
是ＣＲＯ肺部感染治疗疗效的影响因素（Ｐ＜００５），
见表５。

表３　２组炎症因子比较（珋ｘ±ｓ）
Ｔａｂｌｅ３　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙｆａｃｔｏｒｓｂｅｔｗｅｅｎｔｗｏｇｒｏｕｐｓ（珋ｘ±ｓ）

Ｇｒｏｕｐ
ＷＢＣ（×１０９·Ｌ－１） ＣＲＰ（ｍｇ·Ｌ－１） ＰＣＴ（μｇ·Ｌ－１）

Ｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ Ａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ Ｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ Ａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ Ｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ Ａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ

ＣＡＺ／ＡＶＩｇｒｏｕｐ（ｎ＝４３） １７７２±４７１ １２１２±１１２ １０７７２±３６３７ ４２８１±１７７９ ６８０８±２１４６ １３４６±７０３

Ｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ（ｎ＝３７） １７５１±４８７ １４７０±２３６ １０９６６±３８９８ ６８３８±２９９７ ７１７８±２３３７ ３２８８±１２６７

ｔ ０２０８ ６２５０ ０２３３ ４７６２ ０７６９ ８３３２

Ｐ ０８３６ ＜０００１ ０８１６ ＜０００１ ０４４６ ＜０００１

Ｇｒｏｕｐ
ＴＮＦ－α（ｐｇ·ｍＬ－１） ＩＬ－６（ｐｇ·ｍＬ－１） ＩＬ－１０（ｐ·ｍＬ－１）

Ｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ Ａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ Ｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ Ａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ Ｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ Ａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ

ＣＡＺ／ＡＶＩｇｒｏｕｐ（ｎ＝４３） １０４３７±２０９５ ２５７８±７６８ ８９１０７２±１２３１１２１９５６６３±５４７３２ １７６７４±３５５８ ４８３３±１６２０

Ｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ（ｎ＝３７） １０２８６±２１５２ ４７５４±１４８９ ８８７２２９±１２４１４４ ４１９１６６±８９１３７ １７８４３±３１９８ ７６３８±２２９５

ｔ ０３２２ ８２４３ ０１４１ １４０７１ ０２２９ ６５３３

Ｐ ０７４８ ＜０００１ ０８８８ ＜０００１ ０８１９ ＜０００１

Ｎｏｔｅ：Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｗｉｔｈｐｒｅ－ｔｒｅａｔｍｅｎｔｉｎｔｈｅｓａｍｅｇｒｏｕｐ，Ｐ＜００５。

表４　影响疗效的单因素分析
Ｔａｂｌｅ４　Ｕｎｉｖａｒｉａｔｅａｎａｌｙｓｉｓｏｆｆａｃｔｏｒｓａｆｆｅｃｔｉｎｇｔｒｅａｔｍｅｎｔｅｆｆｉｃａｃｙ

Ｇｒｏｕｐ
Ａｇｅ

（ｙｅａｒ）

Ｍａｌｅ

（％）

ＡＰＡＣＨＥⅡ
ｓｃｏｒｅ

ＳＯＦＡ

ｓｃｏｒｅ

Ｍｉｘｅｄｂａｃｔｅｒｉａｌｉｎｆｅｃｔｉｏｎ（％）

Ｋｐｎｅｕｍｏｎｉａｅ Ｐａｅｒｕｇｉｎｏｓａ Ｅｃｏｌｉ

Ｅｆｆｅｃｔｉｖｅｇｒｏｕｐ（ｎ＝５４） ６２６１±１４２２ ２９（５３７％） １３７２±３７４ ３９３±２３３ ４２（７７８％） ４１（７５９％） ２５（４６３％）

Ｉｎｅｆｆｅｃｔｉｖｅｇｒｏｕｐ（ｎ＝２６） ７１６９±１３０４ １５（５７７％） １６４２±３４４ ６５０±２５３ １６（６１５％） １８（６９２％） １１（４２３％）

χ２／ｔ ２７４６ ０１１３ ３１８３ ４６４８ ３４５６ ０４０６ ０１１３

Ｐ ０００７ ０７６７ ０００２ ＜０００１ ００６３ ０５２４ ０７６７

Ｇｒｏｕｐ
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表５　影响疗效的多因素Ｌｏｇｉｓｔｉｃ分析
Ｔａｂｌｅ５　Ｍｕｌｔｉｖａｒｉａｔｅｌｏｇｉｓｔｉｃａｎａｌｙｓｉｓｏｆｆａｃｔｏｒｓａｆｆｅｃｔｉｎｇｔｒｅａｔｍｅｎｔｅｆｆｉｃａｃｙ

Ｉｎｆｌｕｅｎｃｅｆａｃｔｏｒ Ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎｃｏｅｆｆｉｃｉｅｎｔ Ｓｔａｎｄａｒｄｅｒｒｏｒ Ｗａｌｄχ２ Ｐ ＯＲ ９５％ＣＩ

ＡＰＡＣＨＥⅡ ｓｃｏｒｅ －０４０４ ０１７８ ５１４２ ００２３ ０６６７ ０４７１－０９４７

ＳＯＦＡｓｃｏｒｅ －０６９３ ０３０６ ５１４７ ００２３ ０５００ ０２７５－０９１０

Ｃｏｕｒｓｅｏｆｔｒｅａｔｍｅｎｔ ０５８９ ０２７６ ４５６７ ００３３ １８０２ １０５－３０９２

ＣＲＲＴ －４４７９ １３４０ １１１６９ ０００１ ００１１ ０００１－０１５７

ＣＡＺ／ＡＶＩｃｏｍｂｉｎｅｄｐｏｌｙｍｙｘｉｎ ３２７２ １３４４ ５９２８ ００１５ ２６３５５ １８９３－３６７０３０

讨　　论

耐碳青霉烯革兰阴性菌肺部感染的临床特点在

于病原体多具备多重耐药机制，包括产超广谱 β－内
酰胺酶、产碳青霉烯酶以及外膜蛋白缺失和药物外排

泵活性增强，使传统抗菌药物疗效大打折扣［１０－１１］。

肺部作为感染的主要靶器官之一，因其广阔的组织面

积和丰富的血流灌注，在病原菌侵袭后往往迅速出现

弥漫性炎症反应和广泛组织损伤，导致耐碳青霉烯菌

所致的肺部感染具有起病急、进展快、并发症多等特

征［１２］。多黏菌素Ｅ甲磺酸钠是一种以胶体前药形式
给药的多肽类抗生素，经体内水解后释放活性多黏菌

素Ｅ，通过与革兰阴性菌外膜脂多糖结合，增加膜通
透性，从而导致细胞死亡［１３］。ＣＡＺ／ＡＶＩ的出现为
ＣＲＯ肺部感染治疗提供了新的思路。阿维巴坦能够
对ＫＰＣ、ＯＸＡ－４８等碳青霉烯酶发挥显著抑制作用，
有效恢复头孢他啶对部分耐药菌株的抗菌活性，从而

扩大了治疗选择范围［１４－１５］。正因如此，ＣＡＺ／ＡＶＩ与
多黏菌素的联合被认为是一种互补性的策略，不仅有

助于提高细菌清除率，还可能降低耐药产生的风险，

从而改善感染控制。随着 ＣＲＯ相关肺部感染病例的
不断增加，这种联合应用逐渐展现出临床价值，其意

义不仅在于拓宽了有限的抗菌选择，还为耐药性流行

背景下的个体化精准治疗探索提供了新的思路和

可能。

本研究的核心发现是，ＣＡＺ／ＡＶＩ联合多黏菌素方
案在多个关键疗效指标上均展现出显著优势。首先，

ＣＡＺ／ＡＶＩ联合多黏菌素Ｅ甲磺酸钠在ＣＲＯ肺部感染
患者的治疗中具有更佳的临床疗效和细菌清除率，而

在２８ｄ死亡率方面两组差异无统计学意义。提示
ＣＡＺ／ＡＶＩ在改善短期治疗反应和控制感染方面具有
显著优势，但对患者的长期生存结局影响仍需进一步

探讨。从临床疗效和细菌清除率的提升来看，这与

ＣＡＺ／ＡＶＩ独特的作用机制密切相关。阿维巴坦可以
有效抑制 ＫＰＣ、ＯＸＡ－４８等碳青霉烯酶的活性，恢复

头孢他啶对耐药菌的敏感性，而联合多黏菌素 Ｅ甲磺
酸钠则通过破坏细菌外膜结构增强抗菌药物渗透，因

而在耐碳青霉烯革兰阴性菌的治疗中展现了比传统

方案更强的杀菌能力［１６－１７］。阿维巴坦能有效抑制

ＫＰＣ、ＯＸＡ－４８等碳青霉烯酶，恢复头孢他啶活性，与
多黏菌素联合可能产生协同作用，从而更有效地清除

病原体［１８］。这一点从实验结果中 ＣＡＺ／ＡＶＩ组的
ＷＢＣ、ＣＲＰ、ＰＣＴ、ＴＮＦ－α、ＩＬ－６、ＩＬ－１０等炎性指标
显著低于对照组得到进一步印证。感染性炎症反应

指标的下降表明病原体控制更为有效，机体炎症反应

得到缓解，提示该联合方案在减少全身炎症反应综合

征程度方面具有优势，这对于防止感染向脓毒症甚至

脓毒性休克进展具有重要意义。进一步的分组分析

结果显示，有效组患者的年龄较低，ＡＰＡＣＨＥⅡ评分
和ＳＯＦＡ评分也显著低于无效组，提示年轻患者和基
础病情较轻者更容易从 ＣＡＺ／ＡＶＩ联合多黏菌素治疗
中获益。有效组中接受 ＣＲＲＴ的比例低于无效组，提
示ＣＲＲＴ的需求在一定程度上反映了患者的病情严
重程度和肾功能损害程度，而肾功能损伤不仅影响药

物清除，还可能加重多黏菌素的毒副作用，从而削弱

整体疗效。另一方面，用药疗程的长短也是影响疗效

的关键因素，本研究发现有效组的用药疗程更长，提

示足够的疗程对于实现病原体彻底清除、避免耐药菌

复发至关重要。Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析进一步明确了
ＡＰＡＣＨＥⅡ评分、ＳＯＦＡ评分、接受ＣＲＲＴ、用药疗程以
及是否接受ＣＡＺ／ＡＶＩ联合多黏菌素治疗是ＣＲＯ肺部
感染疗效的重要影响因素。这一结果不仅从统计学

上验证了临床观察的可靠性，也为后续临床实践提供

了参考。高ＡＰＡＣＨＥⅡ和 ＳＯＦＡ评分意味着患者病
情危重，治疗反应差［１９－２０］；接受 ＣＲＲＴ提示合并严重
肾功能损害，预后不良；较短的用药疗程可能导致细

菌未被完全清除而影响疗效；而联合应用 ＣＡＺ／ＡＶＩ
与多黏菌素则显著提高了成功率。这一系列因素说

明，ＣＲＯ肺部感染的治疗效果是多维度因素综合作用
的结果，药物选择固然重要，但患者个体化特征和综

合管理同样不可忽视。
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Ｖｏｌ４２Ｎｏ２Ｊａｎｕａｒｙ２０２６（ＳｅｒｉａｌＮｏ４４８）

综合上述分析，本研究结果提示 ＣＡＺ／ＡＶＩ联合
多黏菌素在治疗 ＣＲＯ肺部感染中展现出较为显著的
临床优势，尤其在细菌清除、炎症控制及整体疗效方

面优于传统方案。然而，本研究仍存在一定的局限

性：首先，这是一项单中心、回顾性研究，样本量相对

有限，可能影响结果的普适性；其次，本研究随访周期

较短，未能充分评估联合治疗的长期生存获益、复发

率及潜在的远期毒副作用；此外，研究未纳入对特定

耐药基因型（如金属 β内酰胺酶）与治疗反应之间关
联的深入分析，这可能影响治疗方案选择的精准性。

未来的研究应进一步开展多中心、前瞻性、大样本的

随机对照试验，并延长随访周期，以更全面地评估

ＣＡＺ／ＡＶＩ联合多黏菌素对患者长期预后及复发风险
的影响。同时，应结合药代动力学／药效学监测与分
子耐药机制检测，优化联合给药方案，探索基于病原

菌特征和患者个体情况的精准治疗策略，以期在ＣＲＯ
肺部感染这一临床难题中取得更安全、更有效的

突破。
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