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摘  要 

目的：分析1例肾功能不全卒中并发细菌、COVID-19肺炎患者抗感染的治疗过程，为临床类似患者的抗

感染治疗提供参考。方法：回顾性分析四川大学华西医院神经内科收治1例脑梗死患者的临床资料。结

果：患者(男，78岁)，体型正常，BMI 24.22 kg/m2，体表面积1.41 m2。首发症状：反复头晕1月余。颅

脑MRA：右侧大脑后动脉P1段局部重度狭窄，左侧椎动脉V4段、右侧颈内动脉C6段中–重度狭窄，基底

动脉中度狭窄；诊断为脑卒中。根据患者病史和检查结果目前考虑慢性肾功能不全，CKD3期。其胸部CT
提示存在肺部感染，体温38.0℃伴咳痰，考虑为卒中相关性肺炎，遂经验性予哌拉西林/他唑巴坦治疗；

新型冠状病毒核酸检测：OF1ab/N基因扩增阳性；2 d后使用莫诺拉韦抗病毒；又2 d后，患者突发高热，

且白细胞计数、中性粒细胞百分比、CRP、IL-6等感染指标明显升高，eGFR：26.75 mL/min/1.73m2，

Ccr：24.78 mL/min，遂将哌拉西林/他唑巴坦改为美罗培南，但感染症状并未明显好转，且CT提示肺部

病变加重；4 d后，痰标本中检出耐碳青霉烯鲍曼不动杆菌，加用替加环素抗感染；又10 d后，感染明显

消退，Fib进行性降低且出现危急值：0.54 g/L，对症处理；1 d后，考虑Fib降低不排除与替加环素使用

有关，建议停用替加环素及补充人纤维蛋白原；3 d后，患者感染基本消退，症状好转，Fib水平恢复，

遂出院。结论：报道1例卒中相关肺部感染病例，该患者耐碳青霉烯鲍曼不动杆菌、COVID-19感染，CKD3
期。卒中相关性肺炎具有病原菌谱复杂、混合感染持久的特点，并且疾病过程中病原菌往往多变；对此，

临床药师应积极探寻卒中相关性肺炎的病原菌，从而及时予以针对性抗感染治疗，同时强调了药师在临

床治疗中对药物不良反应识别和处理能力的重要性，同时利用专业知识进行分析和监护，提高患者用药

安全性，以确保患者尽快康复。 
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Abstract 
Objective: To analyze the anti-infective treatment process of a stroke patient with renal insufficiency 
complicated by bacterial and COVID-19 pneumonia, providing a reference for anti-infective treatment 
in clinically similar patients. Methods: A retrospective analysis was conducted on the clinical data of 
a patient with cerebral infarction admitted to the Department of Neurology, West China Hospital, Si-
chuan University. Results: The patient was a 78-year-old male with a normal body build, a BMI of 24.22 
kg/m2, and a body surface area of 1.41 m2. Initial symptoms included recurrent dizziness for more 
than a month. Cranial MRA revealed local severe stenosis of the P1 segment of the right posterior cer-
ebral artery, moderate-to-severe stenosis of the V4 segment of the left vertebral artery and the C6 
segment of the right internal carotid artery, and moderate stenosis of the basilar artery; a diagnosis 
of stroke was made. Based on the patient’s medical history and examination results, chronic renal 
insufficiency, stage CKD3, was currently considered. Chest CT indicated lung infection, with a body 
temperature of 38.0˚C accompanied by cough with expectoration, suggesting stroke-associated pneu-
monia, and empirical treatment with piperacillin/tazobactam was initiated; nucleic acid testing for 
SARS-CoV-2 showed positive amplification of the OF1ab/N gene; antiviral treatment with mol-
nupiravir was administered 2 days later. Two days thereafter, the patient suddenly developed high 
fever, and infection indicators such as white blood cell count, neutrophil percentage, CRP, and IL-6 
increased significantly, with an eGFR of 26.75 mL/min/1.73m2 and Ccr of 24.78 mL/min. Piperacil-
lin/tazobactam was then switched to meropenem, but the infectious symptoms did not improve sig-
nificantly, and CT showed worsening lung lesions. Four days later, carbapenem-resistant Acinetobac-
ter baumannii was detected in sputum samples, and tigecycline was added for anti-infective treatment. 
Ten days after that, the infection subsided significantly, with Fib progressively decreasing to a critical 
value of 0.54 g/L, which was treated symptomatically. One day later, considering that the decrease in 
Fib could not be ruled out as related to the use of tigecycline, it was recommended to discontinue 
tigecycline and supplement human fibrinogen. Three days later, the patient’s infection had basically 
subsided, symptoms improved, and Fib levels recovered, leading to discharge. Conclusion: This report 
presents a case of stroke-associated lung infection in a patient with carbapenem-resistant Acinetobac-
ter baumannii, COVID-19 infection, and stage CKD3. Stroke-associated pneumonia is characterized by 
a complex spectrum of pathogenic bacteria and persistent mixed infections, and the pathogenic bac-
teria often change during the course of the disease. In response, clinical pharmacists should actively 
seek out the pathogens of stroke-associated pneumonia to promptly provide targeted anti-infective 
treatment. At the same time, the importance of pharmacists’ ability to identify and manage adverse 
drug reactions in clinical treatment is emphasized, utilizing professional knowledge for analysis and 
monitoring to improve patient medication safety and ensure their rapid recovery. 
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1. 引言 

脑卒中是临床致残致死的主要疾病之一，其中急性缺血性脑卒中占脑卒中 69.6%~70.8%，且数据显

示中国急性缺血性脑卒中发病率不断上升，严重威胁病人生命健康[1] [2]。脑卒中患者由于住院时间长、

临床侵入性诊疗措施、多种并发症等，因而成为感染高危人群；有研究显示，脑卒中患者并发坠积性肺

炎的概率高达 20%，卒中后吞咽困难患者发生吸入性肺炎的概率达 20%，脑卒中患者并发院内感染后，

容易导致病情进一步恶化、延长患者住院时间，对患者预后效果造成严重影响[3] [4]。因此，有效预防脑

卒中患者并发院内感染，对提高治疗效果及改善预后具有重要意义，在为此类患者制定或调整抗感染方

案时，应兼顾患者临床症状、病原学检查结果、患者肝肾功能、抗菌药物药动学、药物不良反应等，以最

大程度保证药物治疗的有效性和安全性[5]-[7]。 

2. 临床资料 

2.1. 患者基本信息 

患者(男，78 岁)，因“反复头晕 1 月余”，于 2024 年 6 月 3 日收治神经内科。 
患者及患者家属诉：患者于 1 月前突然开始出现头晕，伴呕吐，呕吐共 1 次，为胃内容物；之后患

者反复出现头晕，站立位头晕显著，休息后无明显缓解；伴左耳听力下降、乏力、言语含糊不清、行走不

稳，视力模糊等症状，偶尔出现胡言乱语。2024-4-13 颅脑平扫 MRA 示：右侧大脑后动脉 P1 段局部重度

狭窄，左侧椎动脉 V4 段、右侧颈内动脉 C6 段中–重度狭窄，基底动脉中度狭窄；左侧大脑前动脉 A1
段稍纤细，右侧椎动脉显影不清。2024-4-13 颈部血管彩超：左侧颈总动脉主干至颈内动脉起始段、右侧

颈总动脉分叉处至颈内动脉起始段粥样硬化斑块形成；右侧椎动脉 V2 段血流速度减缓。外院给予抗血

小板聚集、调脂稳斑、降糖、降压等对症支持治疗。 
患者高血压、糖尿病 40 余年，平素药物控制；高尿酸血症 5 年，未给予特殊治疗。 
入院诊断：1、椎动脉狭窄；2、脑梗死；3、高血压；4、糖尿病；5、左耳听力下降；6、高尿酸血症。 

2.2. 治疗经过 

6 月 3 日，患者转入神经内科治疗。 
6 月 11 日，患者存在发热(38.0℃)，咳少量白色泡沫痰，复查头颅 MR 示较前大致相仿，但胸部 CT

示慢性炎性改变，血常规检查示白细胞计数：5.01 × 109/L，中性分叶核粒细胞百分率：77.0%，PCT：0.078 
ng/mL；CRP：9.93 mg/L，IL-6：10.40 pg/m，Fib：4.23 g/L，D-二聚体：0.90 mg/L FEU；新型冠状病毒

核酸检测：OF1ab 基因扩增陽性，N 基因扩增陽性，O 基因 Ct 值：27.18，N 基因 Ct 值：23.01，内表 Ct
值：24.95；肌酐：157 μmol/L，CKD-EPIcrea：35.84 mL/min/1.73 m2，Ccr：33.94 mL/min。使用哌拉西林

/他唑巴坦(4.5 g q12h)抗感染。 
6 月 12 日，氧饱和度波动在 70%~76%，心电监护示：P：122 次/分，R：26 次/分，BP：141/74 mmHg，

意识：神清，瞳孔左：3.0 mm，瞳孔右：3.0 mm，光反射左：灵敏，光反射右：灵敏。立即予球囊辅助

呼吸，血氧饱和度维持在 82%左右，行气管插管及使用有创呼吸。 
6 月 13 日，患者气管插管，镇静状态，体温 38.6℃，使用莫诺拉韦(0.8 g q12h)抗病毒。 
6 月 15 日，患者体温 38.6℃，血常规检查示白细胞计数：4.22×109/L，中性分叶核粒细胞百分率：

77.5%；PCT：1.470 ng/mL，IL-6：97.20 pg/mL，CRP：124.00 mg/L；Fib：4.23 g/L，D-二聚体：0.90 mg/L 
FEU；肌酐：215 μmol/L，CKD-EPIcrea：24.51 mL/min/1.73 m2，Ccr：24.78 mL/min。随后停用哌拉西林

/他唑巴坦，升级抗生素为美罗培南(0.5 g q8h)治疗肺部感染。 
6 月 17 日，患者体温 37.4℃，血杆菌培养 + 痰、咽一般细菌培养及鉴定出耐碳青霉烯鲍曼不动杆菌。 
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6 月 18 日，患者体温 38.2℃，胸片提示肺部病变加重，血常规检查示白细胞计数：12.94 × 109/L，中

性分叶核粒细胞百分率：72.6%；PCT：1.470 ng/mL，IL-6：54.30 pg/mL，C-反应蛋白：72.70 mg/L；Fib：
4.23 g/L，D-二聚体：38 mg/L FEU；肌酐：218 μmol/L，CKD-EPIcrea：24.10 mL/min/1.73m2，Ccr：24.78 
mL/min。提示该患者各炎症指标虽较前好转但改善不明显，同时仍间断发热、镇静状态，感染控制不佳。

故临床药师建议在目前美罗培南基础上尝试加用替加环素(50 mg q12h)抗感染。 
6 月 28 日，予拔除气管插管，予鼻导管吸氧 3 L/分，患者意识清楚，体温 36.7℃，目前体温已正常 5 d。 
6 月 29 日，纤维蛋白原出现危急值：0.54 g/L，予纤维蛋白原 1 g 输注。 
6 月 30 日，体温正常，血常规检查示白细胞计数：3.9 × 109/L，中性分叶核粒细胞百分率：81.7%；

PCT：0.390 ng/mL，IL-6：20.20 pg/mL，CRP：55.6 mg/L；Fib：4.23 g/L，D-二聚体：29.23 mg/L FEU；

肌酐：209 μmol/L，CKD-EPIcrea：25.3651 mL/min/1.73 m2，Ccr：24.78 mL/min。考虑纤维蛋白原降低不

排除与替加环素使用有关，建议停用替加环素及补充纤维蛋白原。 
7 月 4 日，患者抗细菌治疗炎症指标明显改善，患者病情较稳定，要求出院至康复医院进一步康复治

疗，遂准其出院。 
患者住院期间临床药师的主要的药学监护情况见表 1。 

 
Table 1. Main pharmaceutical care status of clinical pharmacists during patient hospitalization 
表 1. 患者住院期间临床药师的主要的药学监护情况 

时间 患者病情信息 治疗方案调整 主要的药学监护 

6 月 11 日 考虑为卒中并发肺部感

染，经验性抗感染治疗。 
初始方案为哌拉西林/他唑巴坦 

(4.5 g q12h)  

6 月 13 日 高热，新型冠状病毒核酸

检测：基因扩增陽性。 治疗方案：莫诺拉韦(0.8 g bid)  

6 月 15 日 高热，感染症状加重 停哌拉西林/他唑巴坦，改为美罗培

南(0.5 g q8h) 

考虑治疗效果不佳，革兰阴性菌

感染的可能性大，建议改用碳青

霉烯类药物 

6 月 17 日  血杆菌培养+痰、咽一般细菌培养及

鉴定出耐碳青霉烯鲍曼不动杆菌。  

6 月 18 日 再次高热，胸片提示肺部

病变加重  

该患者各炎症指标虽较前好转但

改善不明显，同时仍间断发热、

镇静状态，感染控制不佳。临床

药师建议在目前美罗培南基础上

尝试加用替加环素(50 mg q12h，
首剂加倍)抗感染。 

6 月 28 日 体温下降，感染指标下降   

6 月 29 日 纤维蛋白原出现危急值：
0.54 g/L 停用替加环素 

考虑纤维蛋白原降低不排除与替

加环素使用有关，建议停用替加

环素及补充纤维蛋白原。 

7 月 4 日 体温正常，准许出院   

3. 讨论 

3.1. 肺炎治疗方案的调整及药学监护 

老年卒中相关性肺炎患者多重耐药菌感染，老年群体为主，可能合并基础性疾病(如糖尿病、高血压、

冠状动脉粥样硬化、血脂异常等)，且病情严重，同时伴随着年龄的增加，身体免疫力下降，故易被此类
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病原菌感染而诱发感染，病原菌常为革兰阴性菌，由于存在误吸，合并厌氧菌感染风险[8]-[10]。当患者

合并发热、血培养阳性、痰培养阳性、感染指标异常、胸部影像学加重或感染性休克时，提示肺炎严重，

建议静脉滴注抗菌药物治疗。但肾功能异常患者使用主要经肾脏代谢的药物，易使药物在体内蓄积，需

根据肌酐清除率调整用药剂量，尤其抗菌药物联用时，需密切监测患者情况，出现异常应及时处理。 
本例患者治疗期间出现肺炎，持续发热，针对常见病原菌，并结合患者高危因素，CKD3 期，经验性

使用哌拉西林/他唑巴坦合适，该药物由肾脏大量排泄，因此肾功能受损患者对该药物发生毒性反应的风

险可能更大，由于老年患者更可能出现肾功能下降，因此在剂量选择时应谨慎，并需定期监测肾功能。

哌拉西林/他唑巴坦治疗 3 d，患者仍持续高热，感染指标明显上升，肌酐清除率由 31.38 mL/min 下降至

24.67 mL/min，药师建议立即停用哌拉西林/他唑巴坦，并针对革兰阴性菌，将抗菌药物调整为美罗培南

静脉给药，患者肌酐清除率 24.67 mL/min，说明书建议推荐剂量，每 12 小时给药一次，但该患者感染严

重，日剂量可为 2 g 左右，并延长输注时间，提升治疗效果。美罗培南治疗 3 d 后，患者仍高热，在此期

间，血杆菌培养 + 痰、咽一般细菌培养及鉴定出耐碳青霉烯鲍曼不动杆菌，该患者各炎症指标虽较前好

转但改善不明显，同时仍间断发热、镇静状态，感染控制不佳，临床药师建议在目前美罗培南基础上尝

试加用替加环素(50 mg q12h，首剂加倍)抗感染。联合用药 4 d，患者体温下降，治疗好转。 
鲍曼不动杆菌作为医院获得性重要条件致病菌之一，分布广泛医院，由于鲍曼不动杆菌强大的克隆

传播能力和获得性耐药，《碳青霉烯类耐药革兰阴性菌感染的诊断、治疗及防控指南》等指南推荐首选

药物为包括舒巴坦及含舒巴坦的 β-内酰胺类、碳青霉烯类，可选择药物包括替加环素、米诺环素及氨基

糖苷类等，对于成人多重耐药鲍曼不动杆菌，多个指南均推荐以替加环素为基础的给药方案[11]-[13]，替

加环素能克服耐碳青霉烯鲍曼不动杆的外排泵和核糖体保护作用，具有较好的抗菌活性[14]-[17]；对多重

耐药鲍曼不动杆菌、广泛耐药鲍曼不动杆菌等耐药菌感染推荐可增加至 9.0 g/d。但考虑患者肾功能较差，

且呈加重状态，耐碳青霉烯鲍曼不动杆菌美罗培南用量及肾功能加重的矛与盾，针对该患者，二者权衡

利弊，取其重，美罗培南联用替加环素治疗 10 天，患者病情基本稳定，体温、PCT、CRP 等基本恢复正常。 

3.2. 药物不良反应及药学监护 

纤维蛋白原是一种血浆蛋白，在肝脏中合成，在凝血过程中，纤维蛋白原经凝血酶酶解变成纤维蛋

白，在纤维蛋白稳定因子作用下，形成坚实纤维蛋白，发挥有效的止血作用。正常血浆浓度为 2.0~4.0 g/L，
引起出血的临界水平为 0.6 g/L [18]，该病例中患者纤维蛋白原降到最低值为 0.54 g/L，已达到低纤维蛋白

原血症诊断标准。获得性纤维蛋白原减少症通常源自严重肝脏损伤、肝硬化、弥散性血管内凝血、产后

大出血和因大手术、外伤或内出血等引起的纤维蛋白原缺乏而造成的凝血障碍。通过分析该病例演变过

程及相关检查结果，提示该患者纤维蛋白原减低为获得性，但该患者病程中无上述因素等引起纤维蛋白

原减低的疾病史。通过观察停用替加环素与纤维蛋白原逐渐回升的关系，证实该患者低纤维蛋白原血症

与应用替加环素有关。 
该不良反应事件后，临床药师及时处理，首先，建议停用替加环素并输注人纤维蛋白原纠正，并每

日监测患者纤维蛋白原等凝血指标；其次，嘱咐家属注意患者护理，以防磕碰，注意皮肤瘀斑及黑便等，

如有出血等异常，及时报告；最后，向临床讲解替加环素用药规范，包括用药首剂加倍，严重感染治疗

剂量的选择，肾功能不全、初始纤维蛋白原水平不高及大剂量长疗程替加环素治疗患者需全程监护凝血

指标及体征，以达到合理用药、减少不良反应目的。 

4. 小节 

回顾该患者治疗过程，临床药师参与抗感染方案的制定与调整，给予临床合理化建议，在初始经验
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治疗不佳情况下，建议调整方案，治疗后期，患者的痰培养回报耐碳青霉烯鲍曼不动杆菌感染，采纳建

议，美罗培南联合替加环素治疗 5 d，症状改善，病情平稳。 
替加环素导致低纤维蛋白原血症是临床严重且罕见并发症，替加环素的应用应评估利弊，并密切关

注凝血指标。在临床治疗工作中需提高替加环素不良反应临床表现鉴别和治疗的能力，一旦发生需采取

相应措施[18]-[20]。 
本文旨在通过讨论 1 例肾功能不全卒中并发肺炎患者抗感染治疗后发生低纤维蛋白原血症，通过循

证医学证据，提供药物调整方案及药学监护。临床药师作为临床药物团队的一员，可充分利用药物相关

知识为临床提供合理的用药建议，帮助临床优化抗感染治疗方案，监测患者在用药过程中疗效及不良反

应，以保证治疗的有效性和安全性。 
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