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不同给药方案治疗医院获得性肺炎患者的疗效和成本
分析及对血清 ＳＰＡ 水平的影响
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　 　 ［摘要］ 　 目的　 对比哌拉西林钠 ／他唑巴坦钠和头孢哌酮钠 ／舒巴坦钠两种给药方案在治疗医院获得性肺炎（ＨＡＰ）患者

中临床疗效和成本分析及其对肺表面活性蛋白 Ａ（ＳＰＡ）水平的影响。 　 方法　 选择 ２０１９ 年 １０ 月至 ２０２１ 年 ８ 月邢台医学高

等专科学校第二附属医院收治的 ２５２ 例 ＨＡＰ 患者，采用随机数字表法分成对照组和观察组，对照组患者给予头孢哌酮钠 ／舒
巴坦钠治疗方案，观察组患者行哌拉西林钠 ／他唑巴坦钠治疗方案。 比较、评估和分析 ２ 组患者临床疗效、细菌清除率、
ＡＰＡＣＨＥⅡ评分、炎性因子表达水平、肺功能、血清 ＭＰ⁃ＩｇＭ 和 ＳＰＡ 水平及不良反应等情况，通过成本⁃效果分析法对两种治疗

方案进行药物经济学评价。 　 结果　 治疗后，观察组的总有效率（９４􀆰 ４４％）高于对照组（８０􀆰 １６％），差异无统计学意义（Ｐ ＝

０􀆰 ０５５）。 治疗前观察组和对照组患者病原菌检出情况无差异；治疗后，２ 组患者均可有效清除病原菌，观察组总清除率为

８２􀆰 ５４％，对照组总清除率为 ７８􀆰 ５７％，差异无统计学差异（Ｐ ＝ ０􀆰 ４２６）。 治疗后，２ 组患者 ＡＰＡＣＨＥⅡ评分明显降低，但差异无

统计学意义（Ｐ＝ ０􀆰 ５８３）。 ２ 组患者降钙素原、Ｃ 反应蛋白和白细胞计数明显降低，差异无统计学意义（Ｐ ＝ ０􀆰 ６３６，０􀆰 ８６０，
０􀆰 ７９６）。 经过治疗，２ 组患者氧分压、ＦＥＶ１ 和 ＦＥＶ１ ／ ＦＶＣ 明显提高，二氧化碳分压明显降低，２ 组肺功能比较差异无统计学意

义（Ｐ＞０􀆰 ０５）。 治疗后 ２ 组患者血清 ＳＰＡ 水平明显降低，差异无统计学意义（Ｐ＞０􀆰 ０５）。 ２ 组患者不良反应发生率无差异。 观

察组的成本⁃效果比高于观察组（３０􀆰 ５２ ｖｓ ２９􀆰 １１），增量成本⁃效果分析显示观察组增量成本⁃效果比（ ＩＣＥＲ）为 ３８􀆰 ４１ 元，远低

于意愿支付阙值 ２６０７􀆰 ９４ 元，敏感性分析结果支持以上结果，说明观察组的治疗方案在药物经济学方面优于对照组。
结论　 哌拉西林钠 ／他唑巴坦钠和头孢哌酮钠 ／舒巴坦钠均可有效改善临床疗效，清除病原菌，降低血清 ＳＰＡ 水平，但哌拉西

林阿他唑巴坦钠成本⁃效果优势高，是 ＨＡＰ 临床治疗优选。
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ｓｕｐｅｒｉｏｒ ｔｏ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ｉｎ ｐｈａｒｍａｃｏｅｃｏｎｏｍｉｃｓ．　 Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 Ｐｉｐｅｒａｃｉｌｌｉｎ ｓｏｄｉｕｍ， ｔａｚｏｂａｃｔａｍ ｓｏｄｉｕｍ ａｎｄ ｃｅｆｏｐｅｒａｚｏｎｅ ｓｏｄｉｕｍ
ａｎｄ ｓｕｌｂａｃｔａｍ ｓｏｄｉｕｍ ｃａｎ ｅｆｆｅｃｔｉｖｅｌｙ ｉｍｐｒｏｖｅ ｔｈｅ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｅｆｆｉｃａｃｙ， ｅｌｉｍｉｎａｔｅ ｐａｔｈｏｇｅｎｉｃ ｂａｃｔｅｒｉａ， ｒｅｄｕｃｅ ｓｅｒｕｍ ＳＰＡ ｌｅｖｅｌ ｐｏｓｉｔｉｖｅ ｅｘ⁃
ｐｒｅｓｓｉｏｎ， ｂｕｔ ｐｉｐｅｒａｃｉｌｌｉｎ ａｚｏｂａｃｔａｍ ｓｏｄｉｕｍ ｈａｓ ａ ｈｉｇｈ ｃｏｓｔ⁃ｅｆｆｅｃｔｉｖｅｎｅｓｓ ａｄｖａｎｔａｇｅ， ａｎｄ ｉｓ ｔｈｅ ｐｒｅｆｅｒｒｅｄ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｆｏｒ ＨＡＰ．
　 　 ［Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ ］　 ｐｉｐｅｒａｃｉｌｌｉｎ ｓｏｄｉｕｍ ／ ｔａｚｏｂａｃｔａｍ ｓｏｄｉｕｍ； ｃｅｆｏｐｅｒａｚｏｎｅ ／ ｓｕｌｂａｃｔａｍ ｓｏｄｉｕｍ； ｈｏｓｐｉｔａｌ ａｃｑｕｉｒｅｄ ｐｎｅｕｍｏｎｉａ； ｃｌｉｎｉｃａｌ

ｅｆｆｉｃａｃｙ； ｃｏｓｔ ａｎａｌｙｓｉｓ； ｌｕｎｇ ｓｕｒｆａｃｔａｎｔ ｐｒｏｔｅｉｎ Ａ

０　 引　 　 言

医院获得性肺炎（ ｈｏｓｐｉｔａｌ ａｃｑｕｉｒｅｄ ｐｎｅｕｍｏｎｉａ，
ＨＡＰ）是指患者住院期间没有接受有创机械通气、
未处于病原感染的潜伏期，而于入院 ４８ ｈ 后新发生

的肺炎，常出现发热、浓痰及咳嗽等体征，临床以抗

感染治疗为主，但因耐药性、免疫功能降低等因素，
病死率极高，约为 ２２􀆰 ３％，严重威胁患者生命安

全［１⁃３］。 研究表明［４⁃５］，细菌或病毒等病原体侵袭机

体后，应激反应和保护机制可刺激细胞因子和抗炎

因子的合成和分泌，清除部分病原体，但过剩的炎

性因子可诱发病理性损伤，造成肺部损害，导致住

院时间延长，加重病情和治疗负担。 哌拉西林钠 ／
他唑巴坦适用于b⁃内酰胺酶细菌导致的中、重度感

染，具有高效和抗菌谱广泛等作用［６］；头孢哌酮 ／舒
巴坦钠为复方制剂，舒巴坦抗菌活性较弱，可抑制

金葡菌和b⁃内酰胺酶革兰氏阴性杆菌等；而头孢哌

酮为第三代头孢药物，对大肠埃希菌和铜绿假单胞

菌等具有良好作用，两者联合可增强抗菌活性，且
可拮抗 ＨＡＰ 耐药菌株［７⁃８］。 两者均属于b⁃内酰胺酶

抑制剂，均对 ＨＡＰ 具有较好的治疗效果，属于临床

上首选类别。 目前哌拉西林钠他唑巴坦钠和头孢

哌酮钠 ／舒巴坦钠治疗 ＨＡＰ 的疗效比较和药物经济

学研究较少，因此本文通过对比哌拉西林钠他唑巴

坦和头孢哌酮钠 ／舒巴坦钠两种给药方案对 ＨＡＰ 的

治疗效果、安全性及经济学效益分析，旨在为临床

提供更多的治疗方案选择。

１　 资料与方法

１􀆰 １　 研究资料　 本研究为平行试验设计，主要观察

指标为临床疗效和经济学指标，根据临床实践，平均

临床疗效为 ６０％，a取 ０􀆰 ０５，b取 ０􀆰 ２，脱落率按 ０􀆰 ２ 估

计，ＨＡＰ 患者的最小样本量为 ５５ 例。 因此选择 ２０１９
年 １０ 月至 ２０２１ 年 ８ 月邢台医学高等专科学校第二

附属医院收治的 ２５２ 例 ＨＡＰ 患者，所有患者均出现

发热、白细胞计数增加、气道分泌物为浓痰，随机分成

对照组（ｎ＝１２６）和观察组（ｎ＝１２６），对照组患者给予

头孢哌酮钠 ／舒巴坦钠治疗，观察组患者行哌拉西林

钠他唑巴坦钠治疗。 ２ 组患者的年龄、性别、体质量

指数及病程等基础资料差异无统计学意义 （Ｐ ＞
０􀆰 ０５），见表 １。 本研究获得医院伦理委员会批准

（２０１９００１２），所有患者均签署知情同意书。
１􀆰 ２　 纳排标准 　 纳入标准：①所有患者均符合

ＨＡＰ 临床特征，满足 ２０１８ 年版获得性肺炎的诊断

要求，同时经 Ｘ 线显示胸部存在片状或斑块阴

影［９］；②年龄 １８～７５ 岁；③首次诊断为 ＨＡＰ，可耐受

哌拉西林钠他唑巴坦钠和头孢哌酮钠 ／舒巴坦钠；
④入院前 １ 周未服用其他抗菌药；⑤病例资料齐全、
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完整者；⑥患者或其家属知情同意本方案。 排除标

准：①合并凝血功能障碍、自身免疫疾病者；②合并

肝、肾、心等重要器官功能衰竭者；③合并患有肠

道、肺部等恶性肿瘤者；④未见明显 ＨＡＰ 症状，且无

法进行临床疗效评估者；⑤近 ３ 个月内存在休克、重
大创伤手术及创伤感染等；⑥治疗期间死亡者；
⑦用药无法完成对应疗程，不足３ ｄ，不配合相关检

查、治疗或基线资料采集者。

表 １　 入组医院获得性肺炎患者一般资料比较

组别 ｎ
性别

男 女

年龄
（岁）

病程
（ｄ）

体质量指数
（ｋｇ ／ ｍ２）

观察组 １２６ ７９ ４７ ４３􀆰 ６７±４􀆰 ０１ ２􀆰 ６７±０􀆰 ６５ ２４􀆰 ０１±２􀆰 ９８
对照组 １２６ ８６ ４０ ４４􀆰 ０１±３􀆰 ８９ ２􀆰 ７０±０􀆰 ５８ ２４􀆰 １５±３􀆰 ０３

１􀆰 ３　 治疗方法　 本研究方案均由同一团队进行，２
组患者均给予常规营养支持、平喘、止咳及祛痰等，观
察组患者静脉滴注哌拉西林钠他唑巴坦钠（湖北威尔

曼制药股份有限公司，国药准字 Ｈ２００７３５９７，２􀆰 ２５ ｇ），
剂量为 ４􀆰 ５ ｇ，一日 ３ 次，间隔 ８ ｈ，疗程为（１３􀆰 ２３±
２􀆰 ０１）ｄ；对照组患者给予头孢哌酮钠 ／舒巴坦钠（国
药集 团 致 君 （深 圳） 制 药 有 限 公 司，国 药 准 字

Ｈ２００４０４０１，规格：１􀆰 ５ ｇ），剂量为 ３ ｇ，给药时间为一

日 ２ 次，间隔 １２ ｈ，疗程为（１３􀆰 ５６±１􀆰 ８９）ｄ，治疗终点

以体温至正常或临床症状消失的 ７２ ｈ，２ 组患者疗程

差异未见明显显著性（ｔ＝１􀆰 ３４３， Ｐ＝０􀆰 １８１）。
１􀆰 ４　 观察指标

１􀆰 ４􀆰 １　 临床疗效 　 根据《抗菌药物临床试验技术

指导原则》 ［１０］评估 ２ 组临床疗效，根据症状、体征、
实验室检查和影像学结果评估分为临床治愈和临

床无效。 具体分级：临床治愈：患者在治疗后，之前

的症状、体征均已消失或完全恢复正常，且影像学

和实验室检查等非微生物学指标均已恢复正常；临
床无效：治疗后，之前的症状、体征持续或不完全消

失或恶化，或者出现了这一疾病的新的症状或体征

和 ／或使用了其他的针对这一疾病的抗菌治疗措施。
１􀆰 ４􀆰 ２　 细菌清除率 　 根据细菌学转归原则评估 ２
组患者细菌清除率［１０］，分级为清除、假定清除、未清

除、假定未清除、其他。 清除：治疗后来自原感染部

位的标本未培养出原感染的致病菌；假定清除：临
床疗效为治愈的患者，在某些疾病症状体征的消失

使用可培养的材料无法获取（痰液、皮肤脓液或分

泌物），或者获取标本的方法对于康复的患者而言

侵袭性过强，认为假定清除；未清除：治疗后来自原

感染部位的标本培养中仍然培养出原感染的致病

菌；假定未清除：判断未临床无效的患者，其培养未

做或不可能作的情况下，可假定致病菌未清除；其
他：发生菌群交替、二重感染、复方、定值的情况。
细菌清除率＝（清除＋假定清除） ／总例数×１００％。
１􀆰 ４􀆰 ３　 ＡＰＡＣＨＥⅡ评分　 于治疗前和治疗后分别

评估患者状况，分别包括急性生理学评分、年龄评

分和慢性健康状况评分，总分为 ７１ 分，分值越高，患
者病情越重。
１􀆰 ４􀆰 ４　 炎性因子表达水平　 于治疗前和治疗后采

集空腹肘静脉血，应用 Ｔｈｅｒｍｏ Ｈｅｒａｅｕｓ Ｆｒｅｓｃｏ ２１ 型

号微量离心机，参数：３０００ ｒ ／ ｍｉｎ、时间 ２０ ｍｉｎ、半径

８ ｃｍ 和温度 ４ ℃，取上清液，酶联免疫吸附法检测

血清降钙素原和 Ｃ 反应蛋白，全自动生化分析仪检

测白细胞计数。
１􀆰 ４􀆰 ５　 肺功能测定　 于治疗前和治疗后应用全自

动血气分析仪检测患者氧分压和二氧化碳分压；并
应用肺功能仪检测第 １ 秒用力呼气容积（ＦＥＶ１），
ＦＥＶ１ 和用力肺活量比值（ＦＥＶ１ ／ ＦＶＣ）。
１􀆰 ４􀆰 ６　 血清 ＳＰＡ 水平测定　 于治疗前和治疗后采

集空腹肘静脉血，应用 Ｔｈｅｒｍｏ Ｈｅｒａｅｕｓ Ｆｒｅｓｃｏ ２１ 型号

微量离心机，参数：３０００ ｒ ／ ｍｉｎ、时间 ２０ ｍｉｎ、半径 ８ ｃｍ
和温度 ４ ℃，取上清液，酶联免疫吸附法检测血清

ＳＰＡ，试剂盒购自深圳海思安生物技术有限公司。
１􀆰 ４􀆰 ７　 不良反应　 监测治疗期间，记录、评估和比

较 ２ 组患者皮疹、腹泻、头晕、恶心呕吐、白细胞减

少、血小板减少、肾毒性等不良反应发生情况。
１􀆰 ４􀆰 ８　 药物经济学评价　 ①成本计算：收集 ２ 组患

者治疗期间的医疗成本，医疗成本包括直接医疗成

本、间接成本和隐性成本［１１］，但间接医疗成本和隐

性成本因个体差异较大故无法衡量和计算，因而本

次不纳入考量。 直接医疗成本包括检查费、化验

费、床位费及哌拉西林钠 ／他唑巴坦钠和头孢哌酮

钠 ／舒巴坦钠的用药费用，为便于成本⁃效果分析，本
文的成本是指直接医疗成本。 ②成本⁃效果分析：成
本⁃效果比（ ｃｏｓｔ⁃ｅｆｆｅｃｔｉｖｅｎｅｓｓ ｒａｔｉｏ， ＣＥＲ）反映不同

干预措施获得相同疗效时各自所需支付的成本，
ＣＥＲ 值 越 小， 代 表 取 得 某 一 疗 效 的 医 疗 费 用

少［１２⁃１３］。 增量成本⁃效果比 （ ｉｎｃｒｅｍｅｎｔａｌ ｃｏｓｔ⁃ｅｆｆｅｃ⁃
ｔｉｖｅｎｅｓｓ ｒａｔｉｏ， ＩＣＥＲ）是反映参考量增量之差的比

值，更具有动态的研宄价值，即求单位效果所消耗

的增量成本，来获得治疗方案之间的净额外成

本［１４］。 一般以 ＣＥＲ 最小的为标准，其他方案与之
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相比较，ＩＣＥＲ 值越小，代表每增加一个单位的额外

效果， 花费最 低。 ＣＥＲ ＝ 治 疗 成 本 ／总 有 效 率，
ＩＣＥＲ＝ ２组治疗成本之差 ／ ２ 组总有效率之差。 将 ２
组的平均治疗成本作为意愿支付阙值（ｗｉｌｌｉｎｇｎｅｓｓ ｔｏ
ｐａｙ， ＷＴＰ），若 ＩＣＥＲ 小于 ＷＴＰ 则代表该方案具有

经济学意义［１５］。 ③敏感性分析：药物经济学中所采

用的的数据具有一定的不稳定性，因此需要采取单

因素单纯法进行敏感性分析［１６］。 假定其他费用不

变，药费向下浮动 ３０％进行敏感度分析。
１􀆰 ５　 统计学分析　 应用 ＳＰＳＳ ２２􀆰 ０ 统计学软件，年
龄、病程、体质量指数、血清 ＳＰＡ 等均经方差齐性检

测，符合正态分布，以均数±标准差（􀭰ｘ±ｓ）表示，组间

行 ｔ 检验，性别、临床疗效、细菌清除率及不良反应

等计数资料以［ ｎ（％）］表示，采用 χ２ 检验，以 Ｐ≤
０􀆰 ０５ 为差异有统计学意。

２　 结　 　 果

２􀆰 １　 临床疗效比较 　 治疗后，观察组的总有效率

（９４􀆰 ４４％）高于对照组（８０􀆰 １６％），差异无统计学意

义（χ２ ＝ １１􀆰 ５９８，Ｐ＝ ０􀆰 ０５５）。
２􀆰 ２　 细菌清除率比较　 治疗前 ２ 组患者病原菌检出

情况无差异，治疗后，２ 组患者均可有效清除病原菌，
观察组总清除率为 ８２􀆰 ５４％，对照组总清除率为

７８􀆰 ５７％，差异无统计学意义（Ｐ＝０􀆰 ４２６），见表 ２、表 ３。

表 ２　 入组医院获得性肺炎患者病原菌检出情况［ｎ（％）］

病原菌属 对照组（ｎ＝ １２６） 观察组（ｎ＝ １２６）

肺炎克雷伯菌 ４５（３５􀆰 ７１） ４２（３３􀆰 ３３）

铜绿假单胞菌 ２４（１９􀆰 ０５） ２９（２３􀆰 ０２）

表皮葡萄球菌 １９（１５􀆰 ０８） ２１（１６􀆰 ６７）

金黄色葡萄球菌 １４（１１􀆰 １１） １２（９􀆰 ５２）

大肠杆菌 １３（１０􀆰 ３２） １１（８􀆰 ７３）

肺炎链球菌 １１（８􀆰 ７３） １１（８􀆰 ７３）

表 ３　 入组医院获得性肺炎患者细菌清除率比较［ｎ（％）］

组别 ｎ 清除 假定清除 未清除 假定未清除 其他 临床总清除率

对照组 １２６ ７０ ２９ ２０ ５ ２ ９９（７８􀆰 ５７）

观察组 １２６ ８３ ３１ ９ ２ １ １１４（８２􀆰 ５４）

２􀆰 ３　 ＡＰＡＣＨＥⅡ评分比较 　 治疗前 ２ 组患者 Ａ⁃
ＰＡＣＨＥⅡ评分差异无统计学意义，治疗后，２ 组患者

ＡＰＡＣＨＥⅡ评分均较治疗前有明显降低，但 ２ 组之

间比较差异无统计学意义（Ｐ＝ ０􀆰 ５８３），见表 ４。

表 ４　 入组医院获得性肺炎患者 ＡＰＡＣＨＥⅡ评分比较（􀭵ｘ±ｓ）

组别 ｎ 治疗前 治疗后 ｔ 值 Ｐ 值

对照组 １２６ １９􀆰 ４６±４􀆰 ６１ ９􀆰 ５０±０􀆰 ６６ ２４􀆰 ００７ ０􀆰 ０００
观察组 １２６ １９􀆰 ４０±４􀆰 ４５ ９􀆰 ４５±０􀆰 ７８ ２４􀆰 ７２２ ０􀆰 ０００
ｔ 值 ０􀆰 １０５ ０􀆰 ５４９
Ｐ 值 ０􀆰 ９１６ ０􀆰 ５８３

２􀆰 ４　 炎性因子表达水平比较　 治疗前 ２ 组患者降

钙素原、Ｃ 反应蛋白和白细胞计数差异无统计学意

义（均 Ｐ＞０􀆰 ０５），经过治疗，２ 组患者降钙素原、Ｃ 反

应蛋白和白细胞计数较治疗前明显降低，但组间比

较差异无统计学意义（均 Ｐ＞０􀆰 ０５），见表 ５。

表 ５　 入组医院获得性肺炎患者治疗前后炎症因子比较（􀭵ｘ±ｓ）

组别
降钙素原
（ｎｇ ／ ｍＬ）

Ｃ 反应蛋白
（ｍｇ ／ Ｌ）

白细胞计数
（１０９ ／ Ｌ）

对照组（ｎ＝ １２６）
　 治疗前 ２􀆰 ２９±０􀆰 ３０ ２６􀆰 ８９±４􀆰 ５９ １５􀆰 ６８±３􀆰 ０１
　 治疗后 １􀆰 １０±０􀆰 ２１ １５􀆰 ８０±４􀆰 ０７ １０􀆰 １０±２􀆰 ９７
　 ｔ 值 ３６􀆰 ４７７ ２０􀆰 ２９２ １４􀆰 ８１２
　 Ｐ 值 ０􀆰 ０００ ０􀆰 ０００ ０􀆰 ０００
观察组（ｎ＝ １２６）
　 治疗前 ２􀆰 ２７±０􀆰 １２ ２６􀆰 ７８±５􀆰 ０１ １５􀆰 ７２±３􀆰 ４８
　 治疗后 １􀆰 １１±０􀆰 １１ １５􀆰 ８９±４􀆰 ０３ １０􀆰 ０１±２􀆰 ５３
　 ｔ 值 ７９􀆰 ９８７ １９􀆰 ０１２ １４􀆰 ８９７
　 Ｐ 值 ０􀆰 ０００ ０􀆰 ０００ ０􀆰 ０００

２􀆰 ５　 肺功能比较治疗　 前观察组和对照组患者氧

分压、二氧化碳分压、ＦＥＶ１ 和 ＦＥＶ１ ／ ＦＶＣ 差异无统

计学意义 （Ｐ ＞ ０􀆰 ０５）。 治疗后，２ 组患者氧分压、
ＦＥＶ１ 和 ＦＥＶ１ ／ ＦＶＣ 明显提高，二氧化碳分压明显

降低。 ２ 组治疗后肺功能比较差异无统计学意义

（Ｐ＝ ０􀆰 ４１８，０􀆰 ７１０，０􀆰 ４９２，０􀆰 ２０３），见表 ６。

表 ６　 入组医院获得性肺炎患者治疗前后肺功能比较（􀭵ｘ±ｓ）

组别
氧分压
（ｍｍＨｇ）

二氧化碳分压
（ｍｍＨｇ）

ＦＥＶ１
（Ｌ）

ＦＥＶ１ ／ ＦＶＣ
（％）

对照组（ｎ＝ １２６）
　 治疗前 ５２􀆰 ２９±５􀆰 ６７ ７８􀆰 ０４±７􀆰 １７ １􀆰 ５７±０􀆰 ３７ ５４􀆰 ４０±５􀆰 １２
　 治疗后 ８０􀆰 ６８±６􀆰 ０５ ４９􀆰 ８７±６􀆰 ４５ ２􀆰 ２３±０􀆰 ３２ ６８􀆰 ０１±４􀆰 １４
　 ｔ 值 ３８􀆰 ４３３ ３２􀆰 ７８７ １５􀆰 １４５ ２３􀆰 ２０２
　 Ｐ 值 ０􀆰 ０００ ０􀆰 ０００ ０􀆰 ０００ ０􀆰 ０００
观察组（ｎ＝ １２６）
　 治疗前 ５２􀆰 １７±６􀆰 ５５ ７７􀆰 ８０±７􀆰 ８９ １􀆰 ５８±０􀆰 ３９ ５４􀆰 ３８±５􀆰 ７７
　 治疗后 ８１􀆰 ３５±７􀆰 ０２ ５０􀆰 １９±７􀆰 １８ ２􀆰 ２６±０􀆰 ３７ ６７􀆰 ３４±４􀆰 ２１
　 ｔ 值 ３４􀆰 １１５ ２９􀆰 ０５２ １４􀆰 １９９ ２０􀆰 ３６７
　 Ｐ 值 ０􀆰 ０００ ０􀆰 ０００ ０􀆰 ０００ ０􀆰 ０００
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２􀆰 ６　 血清学指标比较　 治疗前，观察组和对照组患者

血清 ＳＰＡ 水平比较差异无统计学意义（均 Ｐ＞０􀆰 ０５）。
治疗后 ２ 组患者血清 ＳＰＡ 水平较治疗前明显降低，但
２ 组之间差异无统计学意义（Ｐ＝０􀆰 ２２８）。
２􀆰 ７　 不良反应　 比较 ２ 组患者均出现不同程度的皮

疹、腹泻、头晕、恶心呕吐、白细胞减少和血小板减少等

不良反应，差异无统计学意义（Ｐ＞０􀆰 ０５），见表 ７。

表 ７　 入组医院获得性肺炎患者不良反应比较［ｎ（％）］

组别 ｎ 皮疹 腹泻 头晕 恶心呕吐 白细胞减少 血小板减少
对照组 １２６ １（０􀆰 ７９） ４（３􀆰 １７） ７（５􀆰 ５６） ８（６􀆰 ３５） ２（１􀆰 ５９） ４（３􀆰 １７）
观察组 １２６ ２（１􀆰 ５９） ３（２􀆰 ３８） ５（３􀆰 ９７） ６（４􀆰 ７６） ４（３􀆰 １７） ２（１􀆰 ５９）
χ２值 ０􀆰 ３３７ ０􀆰 １４７ ０􀆰 ３５０ ０􀆰 ３０３ ０􀆰 ６８３ ０􀆰 ６８３
Ｐ 值 ０􀆰 ５６１ ０􀆰 ７０２ ０􀆰 ５５４ ０􀆰 ５８２ ０􀆰 ４０９ ０􀆰 ４０９

２􀆰 ８　 成本效果分析　 根据医院价格，头孢哌酮钠 ／舒
巴坦钠 １１􀆰 ６５ 元 ／支；哌拉西林钠他唑巴坦钠 １４􀆰 ８７ 元 ／
支，患者均住 ３ 人间，床位费 ３０ 元 ／ ｄ，护理和诊查费 ３０
元 ／ ｄ，检查项目血常规、血生化、痰细菌培养和肺功能

检测，总额为每人 ９０８ 元。 根据患者疗程，观察组患者

直接医疗成本为药费（１４􀆰 ８７×６×１３􀆰 ２３ ｄ＝１１８０􀆰 ３８ 元）＋
床位费（３０×１３􀆰 ２３ ｄ＝３９６􀆰 ９ 元）＋护理诊查费（３０×１３􀆰 ２３
ｄ＝３９６􀆰 ９ 元）＋检查费（９０８ 元）＝ ２８８２􀆰 １８ 元；对照组患

者直接医疗成本为药费（１１􀆰 ６５×４×１３􀆰 ５６ ｄ＝６３１􀆰 ９０ 元）
＋床位费（３０×１３􀆰 ２３ ｄ ＝ ３９６􀆰 ９ 元） ＋护理诊查费（３０×
１３􀆰 ２３ ｄ＝３９６􀆰 ９ 元）＋检查费（９０８ 元）＝ ２３３３􀆰 ７０ 元。 观

察组的 ＣＥＲ 为 ３０􀆰 ５２，对照组的 ＣＥＲ 为 ２９􀆰 １１，以最低

成本方案为参考进行增量成本⁃效果分析，结果显示观

察组的 ＩＣＥＲ 值为 ３８􀆰 ４１，远远小于 ＷＴＰ 值 ２６０７􀆰 ９４
元。 见表 ８。
２􀆰 ９　 敏感性分析　 随着国家集中采购药品目录的

扩大化，药品价格下降已成趋势，故对上述成本⁃效
果进行单因素单纯法进行敏感性分析，假定其他费

用不变，将药品价格下调分别为 １０％、２０％和 ３０％，２
组的 ＩＣＥＲ 值变化不大，表明研究结果对于药品价

格而言并不十分敏感，受影响较小，见表 ８。

表 ８　 入组医院获得性肺炎患者成本效果分析及敏感性分析

药品费用 组别
费用 ／ Ｃ
（元）

有效率 ／ Ｅ
（％） ＣＥＲ ＩＣＥＲ

原费用 对照组 ２３３３􀆰 ７０ ８０􀆰 １６ ２９􀆰 １１ －
观察组 ２８８２􀆰 １８ ９４􀆰 ４４ ３０􀆰 ５２ ３８􀆰 ４１

下调 １０％ 对照组 ２２７０􀆰 ５１ ８０􀆰 １６ ２８􀆰 ３２ －
观察组 ２７６４􀆰 １４ ９４􀆰 ４４ ２９􀆰 ２７ ３４􀆰 ５７

下调 ２０％ 对照组 ２２０７􀆰 ３２ ８０􀆰 １６ ２７􀆰 ５４ －
观察组 ２６４６􀆰 １０ ９４􀆰 ４４ ２８􀆰 ０２ ３０􀆰 ７３

下调 ３０％ 对照组 ２１４４􀆰 １３ ８０􀆰 １６ ２６􀆰 ４２ －
观察组 ２５２８􀆰 ０７ ９４􀆰 ４４ ２６􀆰 ７７ ２６􀆰 ８９

３　 讨　 　 论

ＨＡＰ 是我国院内感染中发病率最高的医院获

得性感染，因病情进展迅速，且临床症状特异性低，
治疗难度高，住院时间长，尤其在 ＩＣＵ 中，占据 ＩＣＵ
感染的 ２５％，病死率极高。 ＨＡＰ 发生的危险因素涉

及宿主本身和医疗环境两大类因素，患者往往因多

种因素同时存在或混杂，导致 ＨＡＰ 的发生和发展，
因此 改 善 基 础 疾 病、 控 制 感 染 的 措 施 十 分 重

要［１７⁃１８］。 β⁃内酰胺酶抑制剂具有抗菌谱广，耐酶作

用强，在 ＨＡＰ 的抗感染治疗中起着非常重要的作

用，因此在《中国成人医院获得性肺炎和呼吸机相

关性肺炎诊断和治疗指南（２０１８ 版）》 ［９］ 中作为初

始经验治疗的推荐抗菌药物。 该类药物以哌拉西

林钠 ／他唑巴坦钠和头孢哌酮钠 ／舒巴坦钠在临床

中最常用。
哌拉西林钠他唑巴坦钠是哌拉西林钠和他唑

巴坦钠的复方制剂，由哌拉西林钠和他唑巴坦钠按

照一定比例构成，前者可有效抑制细菌细胞壁的合

成，可改善各种 Ｇ－杆菌以及铜绿假单胞菌所致的感

染，但因b⁃内酰胺酶水解易产生耐药性，后者可对b⁃
内酰胺酶产生不可逆的抑制作用，增强抗菌效

应［１９］。 头孢哌酮钠舒巴坦钠是头孢哌酮与舒巴坦

以 ２ ∶ １ 配伍而成的的复方制剂，头孢哌酮通过在细

菌繁殖期抑制细胞壁黏肽的生物合成而达到杀菌

作用，舒巴坦不可逆抑制 β⁃内酰胺酶，避免了头孢

哌酮的 β⁃内酰胺环被水解，使头孢哌酮与 ＰＢＰ 结合

快速发挥抗菌作用，两者具有明显的协同作用［２０］。
哌拉西林钠他唑巴坦钠和头孢哌酮钠舒巴坦钠均

对肠杆菌科及金黄色葡萄球菌属等均有较好的杀

菌作用，但对于屎肠球菌和粪肠球菌来讲，头孢哌

酮钠舒巴坦钠更具有优势。 本研究通过从临床效

果、血清学指标、细菌清除率、不良反应发生率和经

济效益等方面比较两种治疗方案的优劣，旨在为临

床选择药物和治疗方案提供依据。
研究结果显示，从总有效率来看观察组临床疗效

明显高于对照组，但差异无统计学意义（Ｐ＜０􀆰 ０５）。
进一步对细菌清除率、炎性因子、肺功能、ＡＰＡＣＨＥⅡ
评分、血清学指标及安全性指标进行观察，结果显示

２ 组经过治疗，炎症因子、ＡＰＡＣＨＥⅡ评分、ＳＰＡ 的表达

水平均较治疗前有明显下降，且肺功能改善情况和细

菌清除率两者相当，说明两种药物均能有效的改善

ＨＡＰ 患者的症状表现，临床效果相当，均有较好的临

床疗效，且安全性高。 ＷＨＯ 关于合理用药基本原则
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中“患者所用的药物适合其临床需求，药品剂量满足

其个体化用药需求，疗程适当，对患者本人成本最

低”，说明临床用药应关注有效、安全和经济多方

面［２１⁃２２］。 因而本文采取成本⁃效果法对两种治疗方案

进行药物经济学分析，结果显示观察组 ＣＥＲ 为

３０􀆰 ５２，对照组为 ２９􀆰 １１，成本⁃效果比表明对照组获得

同样效果时花费较观察组低，但按照卫生经济学的原

则还要评定提高临床疗效所追加的医疗成本是否值

得，则需要进行增量成本⁃效果比（ＩＣＥＲ）。 本研究中

以对照组为基准，观察组的 ＩＣＥＲ 值为 ３８􀆰 ４１，表明每

增加 １ 个效果的百分点，仅增加 ３８􀆰 ４１ 元的成本，但
所获得疗效更加明显，且远远低于 ＷＴＰ 值。 随着社

会发展水平的提高，人们的经济条件提升，在医疗健

康方面，人们更愿意多支付一点经济成本，来获得更

好的临床疗效，提高预后，节省时间等其他隐性成本。
因此基于此角度，哌拉西林钠他唑巴坦钠的治疗方案

成果效果更佳，从长远角度，节省住院时间，更具其经

济性。
综上所述，哌拉西林钠他唑巴坦钠应用于 ＨＡＰ

患者可有效改善临床疗效，清除病原菌，消除炎症

反应，降低血清 ＳＰＡ 水平，且成本⁃效果优势高，安
全性好，值得临床进一步研究，但本研究纳入人群

较少，后续还需多中心、大样本临床试验予以验证，
以探索更为合理有效的治疗方案。
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