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摘要：目的　探讨依拉环素联合多黏菌素Ｅ甲磺酸钠治疗复杂性腹腔感染继发
产新德里金属β－内酰胺酶（ＮＤＭ）的碳青霉烯耐药大肠埃希菌脓毒症的疗效。
方法　根据腹盆增强核磁检查、实验室检查、主要炎症指标（外周血白细胞计数
和降钙素原的变化）、药物敏感实验结果，动态调整抗感染方案。结果　依拉环
素（５０ｍｇ，ｑ１２ｈ）联合多黏菌素Ｅ甲磺酸钠（１５０ｍｇ，ｑ１２ｈ）治疗１３天后，患者病
情好转，炎症指标显著改善，住院期间未发生药物相关不良反应。结论　依拉环
素联合多黏菌素Ｅ甲磺酸钠治疗复杂性腹腔感染继发产 ＮＤＭ型金属酶碳青霉
烯耐药大肠埃希菌所致的脓毒症安全有效，可为临床治疗产 ＮＤＭ型金属酶碳
青霉烯耐药的大肠埃希菌感染提供关键的技术支持 。
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复杂性腹腔感染（ｃｏｍｐｌｅｘｉｎｔｒａ－ａｂｄｏｍｉｎａｌｉｎｆｅｃｔｉｏｎ，ｃＩＡＩ）是指
感染由原发脏器扩散至腹腔或另一脏器，导致腹腔脓肿和疏松结缔

组织炎等继发性或第三型腹膜炎，需要手术联合抗菌药物治疗，常见

于各种原因导致的消化道穿孔、外科术后腹腔感染和重症急性
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Ｖｏｌ４２Ｎｏ７Ａｐｒｉｌ２０２６（ＳｅｒｉａｌＮｏ４５３）

　　　　胰腺炎感染期等疾病［１］。腹腔发生碳青霉烯类耐药

细菌（ｃａｒｂａｐｅｎｅｍ－ｒｅｓｉｓｔａｎｔｏｒｇａｎｉｓｍｓ，ＣＲＯ）感染时
病死率明显升高。２０２３年中国细菌耐药监测网数
据显示：ＣＲＯ腹腔感染位居前４位的细菌为碳青霉
烯耐药大肠埃希菌（ｃａｒｂａｐｅｎｅｍｒｅｓｉｓｔａｎｔＥｓｃｈｅｒｉｃｈｉａ
ｃｏｌｉ，ＣＲＥＣ）、碳青霉烯类耐药肺炎克雷伯菌、碳青霉
烯类耐药铜绿假单胞菌和碳青霉烯耐药鲍曼不动杆

菌［２］。ＣＲＯ感染的高危因素包括：存在抗菌药物暴
露史；入住重症监护病房、发生脓毒性休克、存在插

管治疗或气管切开，接受机械通气治疗和内镜逆行

胰胆管造影术（ｅｎｄｏｓｃｏｐｉｃｒｅｔｒｏｇｒａｄｅｃｈｏｌａｎｇｉｏｐａｎｃｒｅ
ａｔｏｇｒａｐｈｙ，ＥＲＣＰ）等［３－４］。

１　病例资料
１１　主要症状

患者男性，５４岁，因皮肤瘙痒伴乏力１个月余入
院。１个月前因干咳服用过期草药后出现皮肤瘙痒，
不伴有明显皮疹，自服氯雷他定后好转。３周前全身
皮肤黄染进行加重，伴有早饱，尿量减少，体重减轻

（２～３周内减轻 ５ｋｇ）。当地医院查血白细胞计数
１０９０×１０９·Ｌ－１，总胆红素：８２８４０ｕｍｏｌ·Ｌ－１，谷草
转氨酶：１００ＩＵ·Ｌ－１，谷丙转氨酶：７７ＩＵ·Ｌ－１，碱性
磷酸酶：２３ＩＵ·Ｌ－１，甲胎蛋白：２８１５３ｎｇ·ｍＬ－１，癌
抗原１９－９：１６２５４４ＩＵ·Ｌ－１，癌胚抗原：－。腹盆增
强ＭＲ：肝左叶（４Ｂ）４８×３６×４６ｃｍ肿物，有外生
部分。向门脉区延伸，累及胆总管，肝内胆管中度扩

张，远端食管旁淋巴结肿大（２２ｃｍ），脊柱 Ｓ１段见
４１×７１×２６ｃｍ增强灶，胃壁增厚。给予苯海拉
明，哌拉西林他坐巴坦，甲硝唑，奥美拉唑，激素等治

疗。ＥＲＣＰ给予括约肌切开 ＋塑料管支架置入，患者
黄疸，瘙痒症状减轻。外院正电子发射计算机断层扫

描：胆管癌骨转移。患者因发热，最高体温４０３℃，
伴有咳嗽，痰不易咳出，于２０２５１１１０为进一步诊治来
诊。既往患乙型肝炎，用恩替卡韦进行抗病毒治疗。

１２　主要化验指标
２０２５１１１０查血白细胞计数１５６０×１０９·Ｌ－１，

红细胞计数：２４９×１０１２·Ｌ－１，血色素：８８ｇ·Ｌ－１，中
性粒细胞计数：１４４９×１０９·Ｌ－１，Ｃ反应蛋白：
６０２２ｍｇ·Ｌ－１，丙氨酸氨基转移酶：８６ＩＵ·Ｌ－１，
天门冬氨酸氨基转移酶：８４ＩＵ·Ｌ－１，总胆红素：
３０３９０μｍｏｌ·Ｌ－１，钾：２３１ｍｍｏｌ·Ｌ－１，肾小球滤过
率：７２３１ｍＬ·ｍｉｎ－１·１７３ｍ－２，白细胞介素 ６：
４７２５６ｎｇ·Ｌ－１，胸片见双肺渗出，双侧少量胸腔积液。
１３　入院诊断

胆管癌骨转移，胆道感染，肝损伤，肺部感染。

２　主要诊疗与用药过程
２１　主要查体症状

发热，体温４０℃，伴有咳嗽症状，查体：全身皮肤
粘膜中度黄染，可见散在抓痕，鳞屑。巩膜黄染，双肺

呼吸音粗，双肺底可闻少量湿音。腹部平坦，腹软，

肝脾肋下未及。

２２　治疗过程
２０２５１１１０　患者入院后，发热最高体温４０３℃，

伴有咳嗽，痰不易咳出，曾出现低血压，考虑感染中毒性

休克，经抢救后好转。基于患者自身情况、循证研究，首

先给予美罗培南抗细菌感染及富马酸丙酚替诺福韦抗

病毒治疗乙型肝炎，同时给予保肝，对症，补液等治疗。

因痰液质量不合格，未做培养，送血培养，待病原学结果

回报调整抗感染方案。考虑患者存在胆道梗阻，故同时

请介入科行经皮肝穿刺胆道引流术（ｐｅｒｃｕｔａｎｅｏｕｓ
ｔｒａｎｓｈｅｐａｔｉｃｃｈｏｌａｎｇｉａｌｄｒａｉｎａｇｅ，ＰＴＣＤ），留置引流管，送
引流液培养。术后给予多烯磷脂酰胆碱＋思美泰利胆。
２０２５１１１１　胸片：双肺纹理增多，见片状高密度

影，总胆红素：４６０５０μｍｏｌ·Ｌ－１，降钙素原：１８３７ｎｇ·Ｌ－１。
２０２５１１１４　体温４０℃，血培养结果显示：大肠

埃希菌，只对替加环素敏感［最低抑菌浓度（ｍｉｎｉｍｕｍ
ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｙｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ，ＭＩＣ）≤０５ｍｇ·Ｌ－１］，黏菌
素ＭＩＣ≤０５ｍｇ·Ｌ－１，药敏结果为中介，其余抗菌药
物均耐药。血靶向新一代测序报告显示为产新德里

金属β－内酰胺酶（ＮｅｗＤｅｌｈｉｍｅｔａｌｌｏ－β－ｌａｃｔａｍａｓｅ，
ＮＤＭ）的碳青霉烯耐药大肠埃希菌。胆汁培养结果显
示：大肠埃希菌，只对替加环素敏感，对黏菌素中介；

粪肠球菌，对替加环素，万古霉素等敏感。

感染疾病科，急诊外科，急诊内科等多学科会诊

后考虑患者同时存在胆管癌骨转移，胆道感染，肺部

感染，脓毒症，肝损伤。不同感染部位应该选择适配

的抗菌药物，依拉环素和替加环素同是四环素类抗菌

药物，药敏结果可互相借鉴，且依拉环素在肺组织等

组织浓度较高，可用于治疗胆道感染，肺部感染；联合

多黏菌素Ｅ甲磺酸钠，可用于治疗败血症，故改用依
拉环素＋多黏菌素Ｅ甲磺酸钠抗感染。
２０２５１１２７　抗感染治疗１３天后，体温转正常，

复查血白细胞计数：９０７×１０９·Ｌ－１，Ｃ反应蛋白：
２５１７ｎｇ·Ｌ－１，丙氨酸氨基转移酶：８０ＩＵ·Ｌ－１，天门冬
氨酸氨基转移酶：９４ＩＵ·Ｌ－１，总胆红素：１５３ｕｍｏｌ·Ｌ－１，
降钙素原：０４０ｎｇ·Ｌ－１，病情好转，带药出院。
２３　治疗后化验指标变化

患者治疗过程中主要炎症指标［降钙素原

（ｐｒｏｃａｌｌｉｔｏｎｉｎ，ＰＣＴ）和白细胞计数］变化见图 １。
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图 １　患者住院过程中炎症指标的变化
Ｆｉｇｕｒｅ１　 Ｃｈａｎｇｅｓｉｎｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙｉｎｄｉｃａｔｏｒｓｄｕｒｉｎｇｔｈｅ
ｐａｔｉｅｎｔ’ｓｈｏｓｐｔｉｔａｌｉｚａｔｉｏｎ
ＰＣＴ：Ｐｒｏｃａｌｃｉｔｏｎｉｎ；ＷＢＣ：Ｗｈｉｔｅｂｌｏｏｄｃｅｌｌｃｏｕｎｔ

３　讨论
３１　用胆管引流清除感染灶

本例患者可能由于胆管癌通常引起胆道梗阻，继

发胆道感染，血流感染，通过血流播散，再引起肺部感

染。通常采用胆管引流同时抗感染及保肝等联合治

疗，腹腔感染的感染源控制具有时效性，应早期清除感

染灶。患者采取了ＥＲＣＰ放置支架管引流后仍然效果
不佳，故又请介入科行 ＰＴＣＤ，留置引流管，加强引流，
术后患者总胆红素明显下降，全身感染情况好转。

３２　初始治疗方案的制定与优化
文献报道［５］耐碳青霉烯大肠埃希菌目前致病率

逐渐上升，这可能是由碳青霉烯类药物的过度使用引

发的。本例患者住院前后使用过包括碳青霉烯类药

物在内的多种抗生素，故与文献报道相仿。我国碳青

霉烯耐药大肠埃希菌中产 ＮＤＭ比例超过 ７０％［６］，

２０２５版复杂性腹腔感染碳青霉烯类耐药细菌诊治专
家共识推荐依拉环素 ＋多黏菌素的联合方案［７］。本

例患者胆管引流液培养和血培养均为大肠埃希菌，只

对替加环素敏感，对黏菌素中度敏感，故考虑胆道来

源细菌引起的血流感染，选择了依拉环素联合多黏菌

素Ｅ甲磺酸钠抗感染方案，并取得了良好的疗效。
３３　ＰＣＴ指导抗感染治疗疗程

当机体遭遇严重细菌感染或脓毒症等病理状态时，

多种组织器官及巨噬细胞均可大量合成并释放ＰＣＴ。其
在感染发生后３至４ｈ内即可在血液中检测到升高，约
２４ｈ达到峰值，该物质的半衰期约为２２至３５ｈ［８－９］。临
床研究证实，ＰＣＴ水平不仅是评估脓毒症，患者疾病严重
程度的有效指标，更是预测２８天死亡风险的独立危险因
素，其浓度变化与病情进展呈正相关［１０－１１］，血清ＰＣＴ浓
度监测对判断病情及预后有十分重要的意义［１２］。鉴于

降钙素原相关的循证医学证据较多，具有指导意义，建议

在ＰＣＴ＞０５ｎｇ·Ｌ－１时开始使用抗菌药物，在降钙素原
浓度＜峰值浓度的８０％或达到绝对浓度＜０５ｎｇ·Ｌ－１

时停用抗菌药物。本例患者经过１３天依拉环素联合多

黏菌素Ｅ甲磺酸钠抗感染后，感染病情好转，未见不良反
应，降钙素原降至＜０５ｎｇ·Ｌ－１，达到停用抗感染治疗标
准后停药。患者出院１周后随访未发生再感染。因此，
降钙素原在ＣＲＯｃＩＡＩ患者抗菌药物疗效评估和停药方
面更具有指导意义。

ＣＲＯｃＩＡＩ患者在充分的经验性抗感染治疗后，在
微生物培养及药物敏感性试验结果指导下实施降阶梯

治疗。腹腔感染ＣＲＯ的管理涉及局部感染灶处理、病
原菌检测、抗菌药物合理使用和脓毒症所致多器官功能

障碍的纠正等问题，需成立多学科协作团队进行综合诊

疗。本例治疗成功的案例为今后治疗产金属酶的

ＣＲＥＣ引起的多器官感染提供了关键技术支持。
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