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国产头孢吡肟治疗下呼吸道细菌感染疗效及安全性评价 

袁 结 ，辛小娟 ，黄文祥 ，李崇智 

(1．重庆医科大学附属第一医院感染科 ；2．重庆市传染病寄生虫病学重点实验室，重庆 400016) 

【摘 要】目的：评价国产头孢吡肟治疗呼吸系统细菌感染的有效性与安全性。方法：采用多中心随机双盲对照试验设计，以进 

口头孢吡肟为对照药，试验组和对照组剂量均为每次 2g，静脉滴注，每 日2次，疗程 7～14天。结果：试验组 30例，对照组 30例。 

试验组与对照组的ll缶床有效率与痊愈率分别为 93．33％、63．33％与 96．67％、70％，细菌清除率分别为 96％和 100％，不良事件发 

生率分别为3-3％和 0％，以上结果统计学均无显著性差异(P>0．05)。MIC值测定显示，头孢吡肟对大多数细菌的 MIC值低于或 

与其它 5种抗菌药物相近。结论 ：国产头孢吡肟抗菌谱广 、抗菌活性强 ，是一个治疗下呼吸道细菌性感染的高效 、安全的抗菌药 

物，与进口头孢吡肟相当。 
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Randomized contorl clinical study on safety and efficacy of domestic 

cefepime in the treatment of lower- respiratory tract bacterial infections 

l， Ⅳ e，et 

(Department of Infectious Diseases，the·First Affiliated Hospital，Key Laboratory of Chongqing Infectious 

Diseases and Parasitic Diseases，Chongqing Medical University) 

【Abstract]Objective：To evaluate the safety and efficacy of domestic cefepime in the treatment of lower-respiratory tract bacterial 

infections．Methods：A double—blind．randomized control clinical trial of intravenous cefepime on patients with lower—respiratory 

tract bacterial infections were conducted．The regimen of the two groups were 2g，twice daily for 7 tol4ds．Both drugs were givell 

intravenously．Results：In this trial，3O patients were enrolled in trial group and other 30 pa tients wel_e enrolled in control group． 

Th e overall efficacy rates and cure rate in trial and control group were 93
．33％ 、63．33％ and 96．67％ 、70％ respectively．Th e 

bacterial clearance rates were 96％ and 100％ respectively，and the adverse drug reaction rates were 3-3％ and 0％
． Th ere was 

no statistical significant differences in the above results between the two groups．Th e activity of cefepime against gram——positive 

organisms was generally higher than that of the other 4 antibacterial agents．Conclusion：Th e results suggested that demostic 

cefepime with powerful an tibacterial activity and wide spectrum has the salTle safety and efficacy as imported one in treating 

lower-respiratory tract bacterial infections． 

【Key words】Cefepime；Randomized control；Double—blind method；Respiratory tract infections：Bacterial infections 

头孢吡肟(Cefepime)是一种新型第4代注射 

用头孢菌素，能够快速穿透 G一菌外膜带负电的微 

孔通道 ，对许多 B一内酰胺酶具有低亲和力，其作 

用部位为许多主要的青霉素结合蛋白 (PBPs)，从 

而影响细菌细胞壁的合成和代谢 。头孢吡肟杀菌 

力强，抗菌谱广 ，体内、外试验表明它对革兰阳性 

及革兰阴性细菌均有良好的抗菌作用，对很多头孢 

菌素类抗生素有抗药性的沙雷菌属和包括类杆菌 

作者介绍：袁 枯(1965一 )，博士，副教授， 

主要研究方向：感染性疾病及细茵药物临床试验研究。 

在内的厌氧菌也有明显的抗菌活性。本品对各种 

细菌产生的 B一内酰胺酶稳定 ，其有别于头孢菌 

素的特殊分子结构变异致使它的抗菌活性更强，临 

床广泛应用于治疗敏感菌引起的呼吸道感染、皮肤 

及软组织 、外科 、妇产科等各种感染性疾病 ，疗效 

较好II1。 

本临床试验对国产头孢吡肟(天津药物研究院 

研制)与进 口注射用头孢吡肟(马斯平 )为对照，随 

机双盲治疗下呼吸系统细菌感染60例，以评价其 

临床疗效和安全性。 
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1 材料与方法 

1．1 试 验 设 计 

采用随机化、平行、随机对照双盲试验方法，利用 SAS软 

件在计算机上产生随机编号 ，所有参研对象按随机数字编号 

被分配到试验和对照组。 

1．2 试验药品及给药方案 

试验药 国产注射用盐酸头孢吡肟 0．5 瓶，天津市津 

康制药有限公司生产，批号 ~0309，每次 2g，静脉滴注，每日 

2次，疗程 7一l4天。 

对照药 进 口注射用盐酸头孢吡肟 (商品名：马斯平 ) 

0．5 瓶，施贵宝上海制药有限公司生产，批号 ~02791，每次 

2g，静脉滴注，每 日2次，疗程 7—14天。 

1．3 病例选择 

年龄 l8～65岁的中、重度下呼吸道细菌感染患者，性别 

不限，临床症状、体征 、实验室检查均符合呼吸系统细菌感染 

的诊断标准；已签署知情同意书；试验前 48h内未接受有效 

的抗菌药物治疗或用过后确证无效；无严重心 、肝 、肾、造血 

系统及神经系统严重合并症 ；无青霉素类、头孢菌素类药物 

过敏史；细菌阳性率达 80％。 

1．4 疗效评价标准 

临床疗效评价标准按痊愈、显效 、进步及无效四级评定， 

痊愈与显效合计为有效，并据此计算有效率。 

1．5 细茵学评价标准 

1．5．1 治疗前、治疗中及停药后第1日各作痰培养 1次。 

1．5．2 对分离的致病菌做头孢吡肟、头孢派酮 ／舒巴坦 、头 

孢噻肟、亚胺配能 、左旋氧氟沙星、阿米卡星 6种抗菌药物纸 

片法药敏试验。 

1．5．3 细菌学疗效评价标准按清除、部分清除、未清除、替换 

及再感染五级标准。 

1．6 安全有效性监测 

1．6．1 试验期间逐 日观察症状 、体征变化，并密切观察各种 

不良反应的发生时间、表现、程度 、处理及结果。 

1．6．2 实验室及辅助检查 血、尿常规及肝肾功能：用药前、 

治疗中及停药后第 1日各查 1次。x光胸片：治疗前及治疗 

结束后各检查 1次。 

1．6．3 不良事件评价标准 评价不良事件和化验值异常与 

所试验药物的关系：按肯定有关 、很可能有关 、可能有关 、可 

能无关、无关五级进行评价，前三者计为不良反应。 

1．7 统计学分析 

临床试验资料用 SAS统计软件按性质不同进行相应统 

计分析处理 ，数值变量采用 t检验、秩和检验等；分类变量采 

用 检验等，等级资料采用秩和检验等方法。 

2 结 果 

2．1 一般临床资料比较(表 1) 

2004年6月 ～10月共人选病人 60例，试验组 

30例，对照组 30例。2组在平均年龄、性别、平均体 

重、病情程度 、治疗前体温及白细胞升高的例数及 

疗程方面比较，经 检验和t检验，差异均无显著意 

义(P>0．05)，说明 2组资料具有可比性。 

2．2 临床疗效评价(表 2) 

试验组 30例中，痊愈率为 63．33％，有效率为 

93．33％；对照组 30例中，痊愈率为 70％，有效率为 

96．67％；两组比较差异无显著意义(P>0．05)。 

2．3．1 对不同细菌感染患者的临床疗效(表 3) 

结果表明，试验组与对照组对不同细菌感染患 

者痊愈率分别为 72％与75％，有效率分别为 92％ 

与 96％，差异无显著意义(P>0．05)。 

2．3．2 细菌培养阳性率、细菌清除率(表4) 

本试验共 60例病人人选，共分离出致病菌 49 

株，其中革兰阳性菌 10株，革兰阴性菌39株。试验组 

及对照组细菌阳性率分别为83％及80％。试验组细菌 

清除率及阴转率均为96％，对照组细菌清除率及阴转 

率均为 100％，两组比较差异无显著意义(尸>0．05)。 

表 1 一般临床资料比较 
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肺炎链球菌 

金黄色葡萄球菌 

无乳链球菌 

革兰阴性杆菌 

大肠埃希菌 

克雷伯菌属 

流感嗜血杆菌 

假单胞菌属 

肠杆菌属 

其它 

合计 

细菌清除率(％) 

细菌阴转率(％) 

4 4 

96 

96 

10o 

10n 

2  3  1  2  7  5  2  1  1  

2  3  1  2  7  5  2  1  1  

加 ● 5 6 4 2 2 

1  6  6  4  2  2  
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2．3_3 药物敏感试验 本次共分离出致病菌 49 

株，分别对其进行 6种抗菌药物纸片法药敏试验及 

最低抑菌浓度(MIc)测定。结果显示临床分离的49 

株革兰阳性球菌和革兰阴性菌致病菌对头孢吡肟、 

亚胺配能、头孢派酮 ／舒巴坦 、头孢噻肟、左旋氧氟 

沙星 、阿米卡星的敏感率分别为 100％ 、100％ 、 

96％ 、90％ 、84％ 、71％ 。 

MIC值测定显示，头孢吡肟对大多数细菌的 

MIC值低于或与其它 5种抗菌药物相近。 

2．4 安全性评价 

试验组中有 1例出现不良反应，表现为血小板 

轻度下降 (由 157×109几减为 87×109几)，继续用 

药，未经过特殊处理 ，试验结束后 7天复查血小板 

恢复正常(135×109／L)。试验组不良反应发生率为 

3_3％(1／30)。 

对照组无不 良反应发生，经统计学分析两组不 

良反应发生率差异无显著性意义(P>0．05)。 

3 讨 论 

头孢吡肟是一种新型第 4代注射用头孢菌素， 

呈电中性的两性离子，具有高度的水溶性 ，能够快 

速穿透 G一菌外膜带负电的微孔通道，对许多 B一 

内酰胺酶具有低亲和力，其作用部位为许多主要的 

青霉素结合蛋白(PBPs)，包括阴沟杆菌和大肠杆菌 

的 PBP2和 PBP3大肠杆菌的PBP 和 PBP ，从而 

影响细菌细胞壁的合成和代谢。头孢吡肟杀菌力 

强，抗菌谱广 ，体内、外试验表明它对革兰阳性及革 

兰阴性细菌均有 良好的抗菌作用 ，尤其对革兰阳性 

球菌中的金葡菌(包括产 B一内酰胺酶株)、表皮葡 

萄球菌(包括产 B一内酰胺酶株)、化脓性链球菌 、 

肺炎链球菌及其他溶血性链球菌等，革兰阴性杆菌 

中的假单孢菌、埃希氏大肠杆菌、克雷伯菌属、肠杆 

菌、变形杆菌、空肠弯曲杆菌、嗜血杆菌、奈瑟球菌、 

沙门菌、志贺菌 、耶尔森菌等有很强的抗菌力；另 

外 ，对很多头孢菌素类抗生素有抗药性的沙雷菌属 

和包括类杆菌、产气荚膜梭状菌在内的厌氧菌也有 

明显的抗菌活性。头孢吡肟对各种细菌产生的 B一 

内酰胺酶稳定，因此 ，对产 B一内酰胺酶的细菌的 

抗菌力亦强。药代动力学研究显示 ，本品消除半衰 

期约 2h，其在体内不代谢 ，约 80％～90％经肾小球过 

滤，以原型由肾排出【2． 1。本品多次静注后血液内无 

蓄积【4'51，不良反应少，耐受性好。临床广泛应用于治 

疗敏感菌引起的呼吸道感染 、皮肤及软组织、外科、 

妇产科等各种感染性疾病，疗效较好[61。 

本项临床试验共治疗下呼吸道细菌感染性疾 

病 60例，国产头孢吡肟有效率为 95％，细菌清除率 

为96％，细菌阴转率为 96％。本次临床分离的致病 

菌共 49株，国产头孢吡肟组分离到 25株，清除 24 

株 ，对各种致病菌感染病例的有效率为 92％，说明 

国产头孢吡肟与进 口头孢吡肟具有相近的临床和 

细菌学疗效。 

安全性评价结果显示，国产头孢吡肟不良反应 

发生率为 3．3％，表明国产与进口头孢吡肟具有相近 

的安全陛。 

综上所述 ，国产头孢吡肟临床用于治疗由敏感 

菌引起的下呼吸感染感染，可获得较好的临床疗效 

及微生物学疗效，不良反应发生率低，耐受性好，是 
一 安全有效的新型广谱抗菌药物。 
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