
药物流行病学杂志  2026 年 2 月第 35 卷第 2 期 209

https://ywlxbx.whuznhmedj.com/

·实践与交流·

DOI: 10.12173/j.issn.1005-0698.202508019
基金项目：北京电力医院科研项目（Y2023005）

通信作者：卢年芳，博士，主任医师，Email：lunianfangbj@126.com

           王小营，博士，副主任药师，Email：phoebejasmine@hotmail.com

1例老年慢性肾功能不全急性加重并发重症感染
患者的抗感染治疗实践

邢百倩1，陈亚磊2，王根柱1，王小营1，卢年芳2

1. 国家电网公司北京电力医院（首都医科大学电力教学医院）药剂科（北京 100073）

2. 国家电网公司北京电力医院（首都医科大学电力教学医院）重症医学科（北京 100073）

【摘要】本文报道 1 例老年慢性肾功能不全急性加重患者并发重症感染的抗感染治疗

思路与实践，为临床提供参考。根据老年慢性肾功能不全患者感染的病理生理特点，结合

相关指南，采用美罗培南 + 替考拉宁的联合方案初始治疗，患者病情加重，肺泡灌洗液宏

基因组二代测序检出金黄色葡萄球菌、耶氏肺孢子菌，加用复方磺胺甲噁唑 + 卡泊芬净的

联合方案治疗耶氏肺孢子菌肺炎。同时临床药师开展不良反应监护和替考拉宁血药浓度监

测等药学监护。患者感染最终得到控制，顺利出院。临床药师协助临床医师制定抗感染方案，

同时开展药学监护，保障临床药物治疗的有效性和安全性。
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【Abstract】This article presents the treatment approach for an elderly patient with 
acute exacerbation of chronic renal insufficiency complicated by severe infection. Based on the 
pathophysiological characteristics of infection in elderly patients with chronic renal insufficiency 
and in combination with relevant guidelines, the initial treatment regimen of meropenem combined 
with teicoplanin was adopted. As the patient's condition worsened, Staphylococcus aureus and 
Pneumocystis jirovecii were detected in the metagenomic next-generation sequencing of the 
bronchoalveolar lavage fluid. The combined treatment regimen of sulfamethoxazole-trimethoprim 
and caspofungin was then added to treat Pneumocystis jirovecii pneumonia. Additionally, clinical 
pharmacists provided pharmaceutical care, including monitoring for adverse reactions and 
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therapeutic drug monitoring of teicoplanin. The patient's infection was ultimately controlled and discharged 
smoothly. Clinical pharmacists assisted clinicians in formulating a reasonable anti-infection treatment plans and 
implement pharmaceutical care to ensure the effectiveness and safety of clinical drug treatment.

【Keywords】Chronic renal insufficiency; Severe infection; Pneumocystis jirovecii; Staphylococcus 
aureus; Pharmaceutical care

慢性肾脏病（chronic kidney disease，CKD）

是指由各种原因导致的肾脏结构异常或肾功能减

退持续 3 个月或以上 [1]。老年 CKD 患者基础病、

合并症和并发症多，容易并发急性肾损伤、肾性

贫血、心脑血管疾病、水电解质紊乱。慢性肾功

能不全患者大多需要长期透析治疗，营养状况较

差，易并发肾性贫血，免疫力普遍较为低下 [1]。

CKD 患者的感染风险是一般人群的 3~5 倍 [2]，老

年 CKD 患者感染发生率更高，感染时临床表现

往往较隐蔽，症状常缺乏特异性，且易发生感染

相关并发症，严重时可威胁生命 [1]。研究 [3-4] 显

示年龄、住院时间、白蛋白水平、反复侵袭性操

作是慢性肾功能不全患者医院感染的危险因素。

老年慢性肾功能不全患者医院感染的常见病原菌

为金黄色葡萄球菌等革兰阳性菌，铜绿假单胞菌、

肺炎克雷伯菌、大肠埃希菌等革兰阴性菌，还有

少量真菌 [4-5]。本文报道 1 例老年 CKD 患者并发

急性肾损伤及重症感染，临床药师积极参与临床

治疗，协助医生制定抗感染方案，同时开展药学

监护和患者教育，最终患者顺利出院。本研究已

获得国家电网公司北京电力医院伦理委员会批准

（批件号：2023083080102），并取得患者的知

情同意。

1  病例资料

1.1  基本情况
患者，女，67 岁，身高 155 cm，体重约 55 kg； 

2024 年 5 月 2 日因“乏力、食欲不振 1 月余，

喘憋伴呼吸困难 6 小时”收入我院治疗。患者

1 个月前无明显诱因出现乏力，食欲不振，无

恶心、呕吐，无腹痛、腹泻，未就诊治疗。6 h

前无明显诱因出现喘憋伴呼吸困难，无发热，

无咳嗽、咳痰，无咯血，无胸痛、放射痛，就

诊于当地医院，查血清肌酐（serum creatinine，

SCr） ＞ 1 000 µmol·L-1， 胸 片 提 示 双 肺 炎

症，建议上级医院就诊，遂转来我院。患者

有慢性肾功能不全病史 10 余年，SCr 波动在 

200 µmol·L-1左右，未规范治疗；肺部手术病史、

子宫切除病史，具体不详；否认过敏史。入院

诊断：慢性肾功能不全急性加重，急性心功能

不全，急性呼吸衰竭，重症肺炎，代谢性酸中毒，

呼吸性酸中毒，电解质紊乱，肾性贫血，肾性

脑病，脓毒性休克，心源性休克，急性胰腺炎，

营养风险，吞咽困难。

1.2  抗感染治疗经过 
2024 年 5 月 2 日患者神志清楚，表情痛苦，

呈喘憋貌。T 36.5 ℃，P 110 次 / 分，R 32 次 / 分，

BP 153/94 mmHg；无创呼吸机辅助呼吸，双肺

呼吸音粗，可闻及哮鸣音。血常规：白细胞计数

（white blood cell count，WBC）15.0×109·L-1，

中性粒细胞计数（neutrophil，N）14.27×109·L-1

（比率 95.4%），淋巴细胞计数（lymphocyte，

L）0.26 ×109·L-1（ 比 率 1.7%）， 血 红 蛋 白

78 g·L-1， 血 小 板 计 数（platelet count，Plt）

146×109·L-1；SCr 1 637 μmol·L-1， 尿 素 氮 

（blood urea nitrogen，BUN）31.88mmol·L-1；

血清乳酸脱氢酶（lactate dehydrogenase，LDH）

1  500 U·L-1；脂肪酶（lipase，LIP）244 U·L-1，

淀粉酶（amylase，AMY）740 U·L-1；动脉血气分析：

乳酸 2.0 mmol·L-1；C 反应蛋白 90 mg·L-1，降

钙素原（procalcitonin，PCT）15 ng·mL-1；便潜

血阳性。给予床旁连续性肾脏替代治疗（continuous 

renal replacement therapy，CRRT）。考虑重症肺

炎不除外，医师经验性给予美罗培南 0.5 g，ivd，

q8h，首剂 2 g（CRRT 期间 2 g，ivd，q8h），联

合替考拉宁前3剂0.4 g，ivd，q12h，维持剂量0.2 g，

ivd，qd 抗感染治疗。同时予艾普拉唑 10 mg，

ivd，q12h，生长抑素6  mg静脉泵入抑制胰酶分泌。

5 月 4 日胸部 CT 示：双肺多发炎症，双肺支气

管炎改变。腹部 CT 示：胆囊饱满。5 月 5 日 PCT 

37 ng·mL-1，高敏 C 反应蛋白（high sensitivity 

C-reactive protein，hs-CRP）87.77 mg·L-1。

5月6日患者轻度喘息，面罩吸氧，T 38.1 ℃，

BP 136/68 mmHg（小剂量间羟胺泵入），双肺听
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诊干湿啰音。血常规：WBC 13.1×109·L-1，N 

12.14×109·L-1（92.8%），L 0.49×109·L-1（3.7%）；

SCr 895 μmol·L-1，BUN 34.13 mmol·L-1；PCT 

35 ng·mL-1。支气管镜肺泡灌洗液宏基因组二代

测 序（metagenomic next-generation sequencing，

mNGS）结果回报为：金黄色葡萄球菌（序列数

1238，相对丰度 48.4%）、阴沟肠杆菌（序列

数 14）、咽峡炎链球菌（序列数 13）、耶氏肺

孢子菌（序列数 13，相对丰度 68.6%）。依据

Cockcroft-Gault 公式，计算肌酐清除率（creatinine 

clearance rate，Ccr）为 4.26 mL·min-1。目前的抗

感染方案可以覆盖金黄色葡萄球菌，考虑耶氏肺孢

子菌肺炎（Pneumocystis jirovecii pneumonia，PJP）

不除外，而患者重度肾功能不全限制了复方磺胺

甲噁唑的足量使用，医师咨询药师，临床药师建

议加用复方磺胺甲噁唑 0.48 g，ivd，q12h 联合卡

泊芬净首日 70 mg，qd，维持剂量为 50 mg，ivd，

qd 抗感染治疗，医师采纳，同时给予甲泼尼龙 

80 mg，iv，qd 抗炎治疗。临床药师同时开展药

学 监 护。5 月 8 日患者T 36.6 ℃，hs-CRP 降 至 

19.41 mg·L-1，PCT 降 至 9.4ng·mL-1。 肛 周 拭

子培养结果回报为大肠埃希菌，药敏结果提示对

美罗培南、头孢曲松、头孢哌酮舒巴坦等敏感。

停用美罗培南，降阶梯为哌拉西林钠他唑巴坦钠 

2.25 g，ivd，q12h。5 月 9 日替考拉宁稳态谷浓度

回报为 12.1 μg·mL-1，医师考虑当前感染指标呈下

降趋势，采纳临床药师建议继续当前抗感染治 疗。

5 月 11 日甲泼尼龙剂量减至 60  mg，iv，

qd，此后每 3 d 减量 20 mg。5 月 13 日 hs-CRP 进

一步降至 7.04 mg·L-1，PCT 降至 1.7 ng·mL-1。

痰培养结果回报为耐碳青霉烯类的铜绿假单胞

菌，药敏结果示：亚胺培南[最低抑菌浓度（minimal 

inhibitory concentration，MIC） ≥16 μg·L-1]、美

罗培南（MIC 4 μg·L- 1），对哌拉西林他唑巴坦、

阿米卡星、头孢他啶等敏感。患者感染指标较前

好转，替考拉宁疗程11 d，予停用。医师咨询药师，

结合药敏结果，临床药师建议继续予哌拉西林他

唑巴坦抗感染治疗，医师采纳。5 月 16 日患者神

志清楚，精神弱，持续低流量吸氧。血常规：N 

91.8%，Plt 51 ×109·L-1；hs-CRP 23.69 mg·L-1。 

替考拉宁半衰期 47~100 h，患者停用替考拉宁 3 d

后炎症指标有升高趋势，考虑不除外替考拉宁血

药浓度降低导致，因此再次给予替考拉宁，前 3 剂

0.4 g，ivd，q12h，维持剂量 0.2 g，ivd，qd。5 月

17 日血常规：WBC 11.6×109·L-1，N 89.8%；hs-

CRP 10.29 mg·L-1，PCT 1.2 ng·mL-1。停用哌拉

西林他唑巴坦。5 月 22 日复查胸部 CT 示：双肺

多发炎症，较前部分吸收；双肺支气管炎改变，

双肺间质性改变；双侧胸腔积液。腹部 CT 示：

胆囊炎？腹腔少量积液，腹壁皮下水肿；双肾周

少许渗出。5 月 23 日停用甲泼尼龙。

5 月 26 日 T 36.2 ℃，双 肺 听 诊呼吸音粗；

实验室检查：N 82.8 %；SCr 569 μmol·L-1，BUN 

29.31 mmol·L-1；hs-CRP 34.61 mg·L-1，PCT  

2.3 ng·mL-1。痰培养结果回报：大肠埃希菌；

药敏结果示：头孢他啶中介、左氧氟沙星耐药，

对阿米卡星、哌拉西林他唑巴坦、亚胺培南等敏

感。停用替考拉宁，加用美罗培南 0.5  g，ivd，

q12h 抗 感 染 治 疗。2024 年 5 月 29 日 T 36.4 

℃，双肺听诊呼吸音粗，肠鸣音 6 次 / 分。昨

日排黄稀便 3 000 mL。血常规：N 79.8%；hs-

CRP 20.88 mg·L-1，PCT 1.3 ng·mL-1。PJP 治

疗方案用至 23 d，停用。考虑不除外抗生素相

关性腹泻，给予替考拉宁 0.2 g，鼻饲，q12h。

5 月 30 日患者腹泻好转，T 36.4 ℃；N 80.9%；

SCr 601 μmol·L-1，BUN 25.65 mmol·L-1；hs-

CRP 20.56 mg·L-1，PCT 4.3 ng·mL-1。考虑停

用静脉给药替考拉宁 4 d 后 PCT 有升高趋势，

加用替考拉宁前 3 剂 0.4 g，ivd，q12h，维持剂

量 0.2 g，ivd，qd 抗感染治疗。6 月 3 日拔除尿

管。血常规：嗜酸性粒细胞计数0.61×109·L-1（比

率 17.6%）；PCT 0.98 ng·mL-1。临床药师考虑不

除外药物引起嗜酸性粒细胞计数升高，建议停用

美罗培南，医师采纳。同时给予地塞米松 5  mg，

iv，st 对症处理。6 月 4 日患者腹泻好转，停用

替考拉宁鼻饲。6 月 5 日患者可下地活动。血

常规：嗜酸性粒细胞计数 0×109·L-1；hs-CRP  

9.09 mg·L-1。患者生命体征平稳，顺利出

院。患者住院期间的感染指标（T、hs-CRP 和

PCT）变化情况见图 1。

2  抗感染治疗方案分析

2.1  初始经验性予美罗培南+替考拉宁抗
感染治疗

入院时患者呼吸 32 次 / 分，无创呼吸机辅助

呼吸。SCr 1 637 μmol·L-1，BUN 31.88mmol·L-1；
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N 95.4 %，CRP 90 mg·L-1；PCT 15 ng·mL-1。胸

片示双肺炎症。符合重症肺炎诊断标准 [6]。

我 国 成 人 社 区 获 得 性 肺 炎（community 

acquired pneumonia，CAP）常见病原体包括呼吸

道相关病毒、肺炎链球菌、肺炎支原体及肺炎克

雷伯菌等，混合感染占有一定比例。老年或存在

基础疾病的重症 CAP 患者，常存在多种病原体

混合感染，主要致病源仍是肺炎链球菌和呼吸道

相关病毒，但肺炎克雷伯菌及铜绿假单胞菌等革

兰阴性杆菌占比显著提升 [7]。患者有产超广谱 β-
内酰胺酶肠杆菌科细菌的危险因素如年龄≥ 65

岁、入住重症监护病房、机械通气、动静脉置管

等，耐甲氧西林的金黄色葡萄球菌（meticillin-

resistant Staphylococcus aureus，MRSA）危险因素

为慢性肾病需要透析。对于疑似为下呼吸道感染

的患者，当 PCT ≥ 0.25 μg·L-1，提示细菌感染

的可能性高。PCT ＞ 10 μg·L-1，提示革兰阴性

菌感染可能性更高 [8]。因此，初始经验性抗感染

治疗选择美罗培南 + 替考拉宁广覆盖治疗，并

及时送检病原学检查，依据病原学结果再行降阶

梯治疗。患者肾功能衰竭，行床旁 CRRT。美罗

培南首剂 2 g，维持剂量 0.5 g，ivd，q8h（CRRT

期间 2 g，ivd，q8h）；替考拉宁前 3 剂 0.4 g，

ivd，q12h，维持剂量 0.2 g，ivd，qd。同时监

测 PCT 水平来减少重症 CAP 患者的抗感染治疗

时 间 [9]。

2.2  PJP的治疗
PJP 是由耶氏肺孢子菌引起的机会性肺部感

染性疾病，多发生于免疫功能低下人群，包括艾

滋病患者、器官移植者、接受放化疗者及肿瘤患

者等 [10-11]。PJP 常见的临床表现为发热、干咳、

进行性呼吸困难和低氧血症，自觉症状重而肺部

体征少 [10]。mNGS 可作为 PJP 的诊断方法之一，

结合临床表现及影像学检查，诊断具有较高的准

确性 [10-11]。PJP 患者血清 LDH 水平升高，但并非

特异性指标 [11]。患者 5 月 2 日 LDH 1 500U·L-1。

肺泡灌洗液 mNGS 检出耶氏肺孢子菌，结合患者

临床表现及实验室检查等考虑不除外 PJP。

复方磺胺甲噁唑为甲氧苄啶（trimethoprim，

TMP）、磺胺甲噁唑（sulfamethoxazole，SMZ）

固定剂量（1 ∶ 5）组成的复方制剂，是治疗 PJP 

的首选方案 [11-12]。SMZ 作用于二氢叶酸合成酶，

TMP 选择性抑制二氢叶酸还原酶；两者联用可使

细菌的叶酸代谢受到双重阻断，抑制肺孢子菌生

长繁殖。肾功能受损限制磺胺药物足量使用时，

可使用棘白菌素类抗真菌药联合适当剂量的磺胺

类药物作为 PJP 的二线治疗 [10]。有研究 [13] 显示

采用复方磺胺甲噁唑单药治疗与联合卡泊芬净

治疗的有效率无显著差异，但联合治疗对于改

善氧分压有一定意义。卡泊芬净通过非竞争性

抑制 1，3-β-D 葡聚糖合成酶，破坏肺孢子菌包

囊细胞壁的合成，从而起到杀菌作用 [8]，与复方

磺胺甲噁唑联用具有协同抗菌作用。因此针对

该患者采用复方磺胺甲噁唑联合卡泊芬净的治疗

方案。复方磺胺甲噁唑应依据肾功能调整剂量，

依据文献[14]，Ccr ＜ 10 mL·min-1 时，TMP 剂量

为 5~10 mg·kg-1，q24h；CRRT 时，TMP 剂量为 

5 mg·kg-1，q8h。计算患者 Ccr 4.26 mL·min-1，

给予复方磺胺甲噁唑 0.48 g，ivd，q12h，卡泊芬

净首日 70 mg，qd，维持剂量 50 mg，ivd，qd，

非人类免疫缺陷病毒感染者推荐疗程 14 d。如患

者诊断明确但临床好转较缓，可适当延长疗程。

图1  住院期间患者T、hs-CRP 和 PCT 水平变化

Figure 1. Changes of T, hs-CRP and PCT of the patient during hospitalization
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糖皮质激素在 PJP 的治疗中起着重要的辅助

作用，可降低出现缺氧和呼吸衰竭的非人类免疫

缺陷病毒感染 PJP 患者的病死率 [15]。糖皮质激素

最好在抗菌治疗开始的 72 h 内进行，以减轻大

量肺孢子菌被破坏引起的炎症反应 [10]，根据疾病

严重程度给予甲泼尼龙 0.75~1 mg·kg-1·d-1，每

日 1~2 次，持续 5~7 d，然后在 10~14 d 内逐渐

减量，以避免肺炎反弹。该患者初始给予甲泼尼

龙 80 mg，iv，qd 共 5 d，后每间隔 3 d 剂量减少 

20 mg，逐渐减停，总疗程共 17 d。

2.3  金黄色葡萄球菌肺炎的抗感染治疗
患者住院期间留置中心静脉导管和导尿管

等，存在 MRSA 感染的危险因素，肺泡灌洗液

mNGS 结果检出金黄色葡萄球菌（序列数 1238，

相对丰度 48.4%）。糖肽类的万古霉素和替考拉

宁，长期以来被认为是治疗 MRSA 感染患者的金

标准 [16]。该患者肾功能衰竭，考虑万古霉素的肾

毒性，因此选择替考拉宁抗感染治疗。MRSA 肺

炎的抗感染疗程需根据感染的严重程度决定，

通常为 7~21 d，但一般不推荐短疗程，尤其是

中重度肺炎疗程通常需要 2~3 周，最长可用至 

28  d [17]。该患者替考拉宁总用药疗程为 28 d。

用药期间两次停用替考拉宁 3~4 d，后患者

均出现炎症指标升高，感染反复情况，考虑

重症免疫力低下患者，抗感染疗程可能需

要 适 当 延 长， 以 防 病 情 反 复。 替 考 拉 宁 血

浆 蛋 白 结 合 率 高、 游 离 浓 度 低， 确 保 治 疗

MRSA 感染早期疗效的最佳剂量为谷浓度 ＞

10 μg·mL-1 [18]， 监 测 替 考 拉 宁 稳 态 谷 浓 度 

12.1 μg·mL-1，达标。

2.4  抗感染治疗药学监护
本例中临床药师积极参与抗感染治疗方案的

制定及药学监护。复方磺胺甲噁唑不良反应包括

胃肠功能紊乱、皮疹、高钾血症、药物热和 SCr

升高等，严重不良反应包括严重过敏反应、显著

的血细胞减少、肾炎、胰腺炎、肺炎、肝炎和中

枢神经系统影响等 [8]。用药期间，临床药师密切

监测患者血常规、肝肾功能、电解质水平；指导

患者适当多饮水，保持高尿流量。卡泊芬净常见

的不良反应为注射部位瘙痒、疼痛、发热、寒战、

恶心呕吐和腹泻，均与输液相关 [8]。用药期间临

床药师密切监护卡泊芬净注射液配置，保证稀释

后的终浓度不超过 0.5 mg·mL-1，要求缓慢静脉

滴注约1 h。替考拉宁输注过快可致“红人综合征”。

用药期间临床药师密切监护替考拉宁滴注速度，

缓慢静脉滴注 1 h 以上；监测替考拉宁的稳态血

药浓度达标。此外替考拉宁可导致皮疹，发生率

2.4%[19]，肾毒性发生率 0.35%[19]，虽不常见，在

序贯使用其他肾毒性药物时，应密切监护患者尿

常规和 SCr、BUN 水平。住院期间，临床药师积

极开展药学监护，及时提出治疗方案调整建议，

确保了治疗的有效性和安全性。

综上，本例为老年慢性肾功能不全急性加重

患者并发重症肺部感染等多种疾病。老年 CKD

患者感染症状不典型，应尽早明确感染部位，进

行病原学诊断，并尽快启动抗感染治疗。患者

CRP、PCT等炎症指标升高，影像学检查提示肺炎，

初始经验性给予美罗培南+替考拉宁抗感染治疗，

后患者出现发热和炎症指标升高，支气管镜肺泡

灌洗液 mNGS 结果回报金黄色葡萄球菌、耶氏肺

孢子菌等，考虑 PJP 不除外，临床药师协助医生

制定抗感染方案，同时对患者积极开展全程个体

化药学监护，包括不良反应监护和替考拉宁血药

浓度监测等，与治疗团队共同保障患者药物治疗

的有效性和安全性，为临床治疗提供新的思路。

未来可结合其他研究方法综合评估，为临床治疗

提供更可靠的依据。今后临床药师应继续深入临

床不断积累治疗经验，探索个体化的治疗方案。

利益冲突声明：作者声明本研究不存在任何经济

或非经济利益冲突。
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