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1928年弗莱明发明青霉素。
1941年上市，标志着人类进入抗生素时代



抗菌药物 “大爆发”

• 1944年链霉素问世，用于结核病治疗。目前氨

基苷类有10余个品种。

• 1952年红霉素问世，近年来新大环内酯类有新

发展；

• 60～70年代以来， β-内酰胺及喹诺酮类开发和

应用，抗菌药物“大爆发”。目前投入市场超

过200种。



Result of antibiotic abuse

滥用
二重感染

过敏反应

感染未有效控制,反而加重

我国每年有8万人直接或间接死于抗生素滥用。

耐药性



抗菌药物的滥用及耐药问题

• 中国是世界上滥用抗菌药物最为严重的国家之一，

• 由此造成的细菌耐药性问题尤为突出。

• 抗菌药是国内耗量最大的药物。



• 信号和警示

• △“抗生素时代”（1941-1975）已经结束！

我们将回到“抗生素前时代”！

△多重耐药预示我们进入了“后抗生素时代”！



抗菌药物合理应用的必然性

• “第二个新时代”尚未到来，可能需20-30年；

• 感染性疾病面临新局面：

新出现的感染；

已经控制的感染“死灰复燃”；

细菌耐药；

宿主的变化：老年人、免疫抑制宿主增加

目前需要的是: 优化抗生素治疗



抗生素使用中的误区

• 误区1：抗生素=消炎药（细菌/病毒/无菌性炎

症）

• 误区2：抗生素可预防感染

• 误区3：广谱抗生素优于窄谱抗生素

• 误区4：新的抗生素比老的好，贵的抗生素比便

宜的好



抗生素使用中的误区

• 误区5：使用抗生素种类越多，越能有效控制感

染

• 误区6：感冒、发热就用抗生素

• 误区8：频繁更换抗生素（使用时间不当）



抗菌药物使用的主要问题

1.  使用无指征或指征不强

2.  不注意患者的生理、病理状况

3.  不合理的预防性使用、局部使用、联合使

用

4.  习惯于“传统”处方

5.  品种的选择问题

6.  给药方案问题

7.  忽视配伍禁忌和药物的交互作用



抗生素联合用药：

1、增强作用

2、相加作用

3、无关作用

4、拮抗作用



• 两种杀菌性抗生素联合使用时，产生增强/协同
作用机会较多

如：

青霉素+庆大霉素，为增强作用（青霉素抑制敏
感细菌繁殖期细胞壁合成，庆大霉素抑制敏感
细菌静止期蛋白质合成，二药通过不同途径作
用于细菌、加速细菌死亡）



• 两种快速性抑菌性抗生素联合使用时会产生相
加作用

如：红霉素+氯霉素，红霉素+四环素，或四环素
+氯霉素等，为相加作用（均通过抑制敏感细菌
的蛋白质合成起作用，作用途径相同）



• 杀菌性与抑菌性抗生素联合使用时，多为无关
作用或拮抗作用

如青：霉素+红霉素/四环素/氯霉素等，为拮抗
作用（青霉素是快速性杀菌性抗生素，对处于
繁殖期的细菌作用较强，而红霉素、四环素和
氯霉素是快速性抑菌性抗生素，可快速抑制敏
感细菌的繁殖，联用则无形中削弱了青霉素的
杀菌能力，青霉素也无形中削减了红霉素/四环
素/氯霉素的抑菌能力）



• 不提倡联合使用抗生素：联合用药可增加不

合理用药因素，反而降低疗效，且易产生毒副

作用/耐药性。合并用药种类越多，引起的毒副

作用、不良反应发生率就越高。



• 凡使用一种抗生素能够达到治疗目的时，尽

量不使用第二种和第三种。只有对那些感染特

别严重、估计有两种以上细菌合并感染、或估

计使用一种抗生素难以控制感染时，才考虑联

合使用相应的抗生素



联合应用抗生素指征

1、一种抗菌药不能控制的严重感染（败血症、细
菌性心内膜炎、化脓性脑膜炎等）

2、混合感染

3、难治性感染

4、二重感染

5、需要长期使用抗菌药物而又要防止耐药菌株发
生的疾病

• 联合用药应适当减少各种药物的剂量



常用抗菌药物的抗菌作用特点与注意事项

一、青霉素类 杀菌、低毒、广谱、价廉

1.  青霉素G、普鲁卡因青霉素、苄星青霉素、

青霉素V 

溶血性链球菌 、肺炎链球菌、草绿色链球

菌、肠球菌 、消化球菌、消化链球菌等；

白喉、炭疽、破伤风、气性坏疽、鼠咬热

、钩端螺旋体病、流脑、梅毒等。



2.  耐酶青霉素 苯唑西林、氯唑西林等

用于产青霉素酶的葡萄球菌感染

3.  广谱青霉素

药理特点

（1）氨苄西林、阿莫西林

对革兰阳性球菌：上述各类链球菌

部分革兰阴性杆菌：流感杆菌、沙门菌属、

大肠埃希菌（耐药株>85%）

（2）哌拉西林、美洛西林、阿洛西林、替卡西林

铜绿假单胞菌、肠杆菌科细菌、革兰阳性球菌



注意事项

 询问过敏史及做青霉素皮试

 发生过敏性休克就地抢救

 大剂量可引起青霉素脑病

 不作鞘内注射

 青霉素钾盐不可快速静注



二、头孢菌素类

第一代头孢菌素

品种：头孢唑啉、头孢拉定、头孢氨苄、头孢羟氨苄等

药理特点：1.   对革兰阳性球菌（除外MRS、肠球菌）

有良好作用，如MSS、溶血性链球菌、

肺炎链球菌；

2.   对革兰阴性杆菌作用差：流感嗜血杆

菌、奇异变形杆菌、大肠埃希菌；



3.   头孢唑林常用于预防手术切口感染；

4.   对β-内酰胺酶不稳定；

5.   不能透过血脑屏障；

6.   有一定肾毒性。



第二代头孢菌素

品种：头孢呋辛、头孢孟多、头孢克洛、头孢丙烯等

药理特点：1.   对革兰阳性球菌同第一代；

2.   对肠杆菌科细菌优于第一代，逊于第三代；

3.   对β-内酰胺酶稳定性增加；

4.  头孢呋新透过血脑屏障，治疗化脓性脑膜炎；

5.  用于预防手术切口感染

6.  肾毒性低。



第三代头孢菌素

品种：头孢他啶、头孢哌酮、头孢曲松、头孢噻肟、

头孢唑肟、头孢地嗪等

药理特点：1.   对革兰阳性球菌作用较第一、二代头孢弱；

2.   对革兰阴性杆菌（肠杆菌科与非发酵菌）作

用强大；

3.  头孢他啶、头孢哌酮对铜绿假单胞菌有良好

作用；

4.  对β-内酰胺酶稳定；

5.  部分透过血脑屏障；

6.  无肾毒性。



第四代头孢菌素

• 品种 ：头孢吡肟 头孢匹罗

• 药理特点：抗菌谱适应症同第三代

• 对肠杆菌科中的肠杆菌属、枸橼酸杆
菌属、沙雷菌属及不动杆菌属的作用增强

• 对超广谱酶仍不稳定

• 可通过血脑屏障（头孢匹罗）



注意事项

1.有过敏史及青霉素过敏性休克史禁用；

2.本类药从肾脏排泄，肾功能不全调整剂量；

3.氨基糖苷类和第一代合用可能加重肾损害；

4. 头孢哌酮可导致低凝血酶原血症，用维生素K

预防出血。



三、其他β内酰胺类

头霉素类

品种：头孢西丁、头孢美唑、头孢替坦等

药理特点： 1.  抗菌谱与抗菌作用与第二代头孢同；

2.  对肠杆菌科ESBLs株有效；

3.  对厌氧菌（包括脆弱类杆菌）有效；

4.   对铜绿假单胞菌耐药；

5.   适宜于外科，妇产科手术预防用药。



碳青霉烯类

品种：亚胺培南、美罗培南、帕尼培南等

药理特点：1.   抗菌谱极广：对革兰阳性菌、革兰阴性菌

、 厌氧菌均有较强作用。 2.   对产ESBLs株及持续高

产AMP  C酶株有效；

适应证：1. 多种耐药革兰阴性杆菌感染；

2. 复数菌感染；

3. 需氧和厌氧混合感染；

4. 病原菌未明的免疫缺陷者感染。



注意事项

 不用于治疗轻症感染和预防性用药；

 亚胺培南不适用于中枢神经系统感染。



β-内酰胺酶抑制剂

品种：舒巴坦、克拉维酸、三唑巴坦

药理特点：本身抗菌活性差，与不耐酶抗菌药合用发

挥抗菌作用

复合剂：氨苄西林/舒巴坦

阿莫西林/克拉维酸

头孢哌酮/舒巴坦

替卡西林/克拉维酸

哌拉西林/三唑巴坦

后三种对铜绿假单胞菌及其他假单胞菌属有效



 阿莫西林/克拉维酸 用于产β内酰胺酶的流感

嗜血杆菌、卡他莫拉菌、大肠埃希菌等肠杆

菌科细菌及MSSA；

 氨苄西林/舒巴坦 同 阿莫西林/克拉维酸；

 头孢哌酮/舒巴坦、替卡西林/克拉维酸、哌拉

西林/三唑巴坦用于产β内酰胺酶的肠杆菌科

细菌，铜绿假单孢菌和拟杆菌属厌氧菌。



注意事项

 青霉素皮试及询问过敏史；

 肾功能不全时应调整用量；

 本类药物不推荐用于新生儿和早产儿；哌拉

西林/三唑巴坦也不推荐在儿童患者应用。



二、氟喹诺酮类

品种：萘啶酸、吡哌酸

诺氟沙星、依诺沙星、氧氟沙星、环丙沙星、

左旋氧氟沙星、司帕沙星、帕珠沙星、曲伐沙星、

莫西沙星、加替沙星等。



药理特点：1.  抗菌谱广，尤其对革兰阴性杆菌活性强；

2.  体内分布广，痰、胆汁、前列腺等浓度高；

3.  细胞内浓度高，对军团菌、沙门菌、分枝杆

菌、 支原体、衣原体等作用良好；

4.   半衰期较长，每日给药次数少；



注意事项

1.    孕妇、儿童及哺乳期避免应用本类药；

2.   耐药性增长迅速，尤其对大肠埃希菌、其次是

MRSA、 铜绿假单胞菌等；

3.   交叉耐药严重;

4.   可能引起过敏反应、心电图QT间期延长及严

重中枢神经系统不反应（抽搐、神志改变等）。



第一代 第二代 第三代 第四代

代表药物 荼啶酸 氧氟沙星 帕珠沙星 曲伐沙星

吡哌酸 环丙沙星 司帕沙星 莫西沙星

抗菌谱 革兰阴性
杆菌

革兰阴性
杆菌为主

革兰阴性
杆菌

革兰阴性
杆菌

革兰阳性
球菌

革兰阳性
球菌

厌氧菌

应用范围 尿路与肠
道感染

各系统
感染

各系统
感染

各系统
感染



三、大环内酯类

品种：红霉素、麦迪霉素、螺旋霉素、交沙霉素、白霉素等

新品种：阿齐霉素、克拉霉素、罗红霉素、氟红霉素、

地红霉素等

药物特点：1.   抗菌谱与青霉素相似，是青霉素过敏患者的

替代药物；

2.   对支原体、衣原体、军团菌有良好作用；

3.   新品种对流感杆菌及上述病原体活性增

强，吸收完全，消化道反应少，半衰期

长，有抗生素后效应；



4.   对细菌生物膜有抑制与破坏作用；

5.   目前认为是社区肺炎的第一选择。

6.   红霉素酯化物包括依托红霉素（即无味红霉

素）和红霉素琥珀酸乙酯（即琥乙红霉素）易

发生肝毒性，肝功能减退者不宜应用



注意事项

 孕妇及肝病患者不宜用红霉素酯化物；

 哺乳期患者用药应暂停哺乳；

 不宜与特非那丁合用以免严重心律失常；

 红霉素针剂应先用注射用水溶解后，加入生

理盐水或5％葡萄糖溶液中，浓度不宜超过

0.1%~0.5%，缓慢静滴





注意事项
 该类药物过敏者禁用；

 该类药物均有耳、肾毒性和神经肌肉阻滞作用；

 社区获得性上、下呼吸道感染不宜选用；

 新生儿、婴幼儿、老年患者应尽量避免使用，若有明

确指征，应进行血药浓度监测；

 妊娠期应避免使用；哺乳期应避免使用或停止哺乳；

 不与其他类耳、肾毒性药物同用；

 庆大霉素耐药株近年增多。



五、林可霉素类

品种：林可霉素、克林霉素

药理特点：1. 主要用于敏感金葡菌、肺炎链球菌等革兰阳性菌

及厌氧菌感染，特别适用于金葡菌所致急、慢性骨髓炎。

2.   抗菌谱窄，对大多数革兰阳性菌及厌氧菌有良好 抗菌活性；

3.   在胆汁、骨与骨髓中浓度高，易透过胎盘进入胎儿循环；

4.   林可霉素与克林霉素间有完全交叉耐药性，后者的抗菌作用

较前者强4-8倍；



注意事项

1. 可引起伪膜性肠炎（3%）；

2. 该类药有神经肌肉阻滞作用，避免与其他阻滞

剂合用；

3. 不推荐用于新生儿；

4. 妊娠期、哺乳期慎用；

5. 静脉缓慢滴注，不可静脉推注。



六、多肽类

品种：万古霉素与去甲万古霉素

药理特点：1.  抗菌谱不广，但抗菌作用强，细菌不易产生耐药性；

2. 用于严重革兰阳性球菌感染，特别是MRSA、 MRCNS、

肠球菌及耐青霉素肺炎链球菌；

3. 替考拉宁 不良反应较万古霉素低，可为万古霉素替 代

药物。

4.  体内分布广，可透过炎症脑膜；

5.  可用于艰难梭菌所致的伪膜性肠炎。



注意事项

 具有耳、肾毒性，注意尿常规、肾功能及监测血药浓

度；

 妊娠期应避免应用，哺乳期暂停哺乳；

 肾功能不全、老年人、新生儿、早产儿、原有耳、肾

疾病者，应根据肾功能调整剂量，同时监测血药浓度

；

 不用于①预防用药；②MRSA带菌者；③粒细胞缺乏

伴发热患者常规经验用药；④局部用药。



特殊生理、病理状态患者抗菌药物的应用

— 妊娠期

○ 对胎儿及母体均无明显影响：青霉素类、头孢

菌素和磷霉素等

○ 对胎儿和母体均有毒性作用者：氨基苷类、

万古霉素避免应用

○ 对胎儿有致畸或毒性者：喹诺酮类、四环素类

应避免应用



— 哺乳期

○ 对乳儿有影响、在乳汁中浓度较高的抗菌药应

暂停哺乳 :

磺胺药、TMP、四环素类、氨基苷类等。

○ 青霉素类与头孢菌素类在乳汁中浓度虽低，经

消化道吸收率又低，但对乳儿仍具潜在影响，

仍以暂时哺乳为妥。



— 新生儿

○ 应避免应用毒性大、经肾脏排泄的氨基苷类、

万古霉素及经肝脏代谢的氯霉素。

○ 禁用影响生长的四环素类、喹诺铜类，可导致

脑性核黄疸及溶血性贫血的磺胺类和呋喃类

○ 减量应用经肾脏排泄的安全有效的杀菌剂青霉

素类、头孢菌素



— 小儿患者

○ 有耳、肾毒性的氨基苷类、万古霉素应避免应

用或慎用

○ 四环素不可用于8岁以下，喹诺酮类避免用于

18岁以下患者



— 老年患者

○ 主要自肾排泄的青霉素类、头孢菌素类可用正

常治疗量的2/3～1/2

○ 宜选用毒性低并有杀菌作用的青霉素类、头孢

菌素类等β内酰胺类，尽可能避免氨基苷类、

万古霉素等毒性大的药物



— 肾功能减退患者

主要选择经肝胆排泄或肝肾双重途径排泄、对

肾脏无毒性的品种：

○ 大多数β内酰胺类、氟喹诺酮类、大环内酯

类、多西环素；

○ 氟康唑、伊曲康唑；

○ 利福平、异烟肼、乙胺丁醇。



— 肝功能减退患者

主要选择经肾脏排泄或肝肾两途径排泄，对肝

脏无毒性的品种：

β内酰胺类、 氨基苷类、磷霉素、

万古霉素、多粘菌素



下列情况应控制或尽量避免应用

— 皮肤和粘膜等局部应用

新霉素、杆菌肽、莫匹罗星、

磺胺醋酰钠供局部应用

○ 中枢神经系统感染鞘内给药

○ 包裹性厚壁脓肿腔内给药

○ 眼科感染局部用药

○ 某些皮肤表层及口腔、阴道的粘膜可外用



• 不同的抗菌药其分布特点不同，不同部位

• 的感染应选择相应部位药物浓度高的抗菌药。

• 脑膜炎 青霉素G、SD、第三代头孢

• 骨 克林、林可、磷、氧氟、环丙

• 前列腺 氟喹诺酮、红、SMZ、TMP、四

• 胆汁 大环内酯、林可、利福、哌酮、曲松；

• 庆大等、氨苄、哌拉

• 胎儿循环 氨基糖苷类、氯霉素、磺胺类（不用）



• 根据药物的排泄特点选药

• ①泌尿道感染：主要以原形从肾排泄的药物。

如青霉素类、头孢菌素类、氨基糖苷类等，尿

药浓度比血药浓度高数十倍以上；

• ②胆道感染：胆汁浓度较高的药物。如大环内

酯类、林可、克林、氨苄、第三代头孢等，可

达血药浓度的数倍以上。



Ⅰ类：“浓度依赖型”抗生素

①代表药：氨基糖苷类、喹诺酮类、两性霉素B等。

②定义：杀菌作用取决于峰浓度(Cmax)，与作用时间关系不密

切。当血药浓度超过MIC甚至达到8～10×MIC时，达到最大

的杀菌效应

③特点：⑴有首次接触效应。(2）有较长的抗生素后效应

④用药方案：药间隔时间也逐渐转向一天一次。但因为药物毒

性与峰值浓度相关，应监测血药浓度，保证其安全性



Ⅱ类： “时间依赖型”抗生素

①代表药：大环内酯类中的阿奇霉素、碳青霉烯类、糖肽类及

肽类抗真菌药等

②定义：杀菌作用取决于其抗菌作用有效血药浓度，与同细菌

接触时间密切相关，而与Cmax关系较小。当4×MIC时，MIC

和PAE已达最大值，即杀菌效应便达到了饱和的程度.

③特点：此类药物无首次接触效应，又有较强的PAE．

④用药方案：关键是延长和维持药物的有效血药浓度的时间而

不是Cmax(％T＝超过MIC的时间＋药物的PAE时间)



Ⅲ类：其它“时间依赖型”抗生素

①代表药：大部分β-内酰胺类、部分大环内酯类、林可霉

素类等。

②定义：同II类，此类药物其抗菌作用与同细菌接触时间

密切相关，而与Cmax关系较小

③特点：无首次接触效应，并具极短的PAE者。

④用药方案：持续静脉给药或多次给药，维持较为稳定的

超过MIC的血药浓度（％T>MIC至少在40％～50％时，

才可能提供最优化的疗效和产生最低细菌耐药性）



重要提醒

• 喝酒后7天可以应用头孢。

• 应用头孢类抗生素后10天可以饮酒。

• 哪些常用药物含有酒精成分？（藿香正气水、复
方甘草口服液、环孢素口服液、地高辛口服液等
）

• 除了头孢菌素，还有哪些药物喝酒后也可以引起
双硫仑样反应？（硝基咪唑类、酮康唑、呋喃唑
酮、利福平、氯磺丙脲等）



• 目前进入了一个新的时期，我们改变埋头前
进的工作节奏，停下脚步重新审视、梳理我们的
工作！

• 今后的工作重点：

• 1、收治病人要注重质量，提高微创手术比例、
三四级手术比例。

• 2、加快病人周转速度，缩短平均住院日，降低
药品耗材比，努力完成DRG付费标准。

• 3、注重病案首页规范填写，对于填写中发现的
问题多交流相互学习。



• 4、重视病历书写反馈系统的提示，从细节做起
提高病历书写质量，避免乙级病历出现。

• 5、对于医院重点考核指标做到全员知晓，并向
合格目标努力（人均药品1400元、抗生素
DDD......）

• 6、解读医院的绩效考核重点相关指标，查找我
们工作中的短板，认真整改。



•团结协作，携手共赢

• 共创美好未来！


