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呼吸危重症精准诊疗体系在抗菌药物应用管理中的价值探索
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［摘　要］　目的　构建呼吸危重症精准诊疗体系，探索该体系对促进抗菌药物合理使用的价值，从源头上促进呼

吸危重症抗菌药物合理使用。方法　以２０１２—２０２１年中南大学湘雅医院呼吸重症监护专科出院病例为研究对

象，将抗菌药物科学化管理模式融入呼吸危重症精准诊疗体系，对比该体系实施前后抗菌药物使用情况。结果　

共纳入出院病例２９４７例，其中实施前病例１１０５例，实施后病例１８４２例。出院诊断中涉及感染病例２６４３例，占

８９．７％，其中实施前９６３例（占８７．１％），实施后１６８０例（占９１．２％）。实施后在感染病例占比增加的情况下，抗菌

药物使用率较实施前下降２．９％（９７．０％ ＶＳ９４．２％，犘＜０．００１）；抗菌药物使用强度较实施前下降１２．４％（２４４．４

ＤＤＤｓＶＳ２１４．１ＤＤＤｓ），特殊使用级抗菌药物使用强度较实施前下降１４．４％（１３１．０ＤＤＤｓＶＳ１１２．２ＤＤＤｓ），均由

高位波动转为线性下降（犘＜０．００１）。结论　呼吸危重症精准诊疗体系有效促进抗菌药物合理、精准使用，临床诊

疗团队是该体系的核心，新兴诊疗技术发挥重要作用。

［关　键　词］　呼吸系统疾病；危重症；精准诊疗体系；抗菌药物科学化管理模式
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ｂｉａｌｓｔｅｗａｒｄｓｈｉｐ

　　呼吸危重症包括重症肺炎、慢性阻塞性肺疾病

急性加重、支气管扩张急性加重等多种疾病，常出现

严重呼吸衰竭，病因复杂，病情危重，进展快，个体差

异大［１２］。绝大多数呼吸危重症存在肺部感染，极易

合并脓毒症，导致多器官功能衰竭，是威胁人民健康

的重大疾病之一［２］。在临床诊疗过程中，该类疾病

病程初期肺部病变、病因及病原微生物不明，大剂

量、长疗程使用广谱抗菌药物较为普遍；病程后期往

往合并多重耐药菌感染，抗菌药物选择难度加大，医

院感染风险增加，治疗效果难以控制，并发症较多且

复杂，极易导致预后不良［３４］。因此，早期、精准使用

抗菌药物治疗至关重要。《抗菌药物临床应用管理

办法》颁布实施以来，我国抗菌药物临床应用管理经

历了从“以行政部门干预为主”转变为“以多学科专

业协作管理为主”的两个阶段，逐步形成行政干预、

医院感染控制为介导，多学科协作的抗菌药物科学

化管理模式（ａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌｓｔｅｗａｒｄｓｈｉｐ，ＡＭＳ）
［５］。

由于受到诊疗理念和临床技术的制约，部分临床医生

在多学科协作过程中的参与度不高，规范使用抗菌药

物的意识不强，主观能动性不足，经验性用药问题较

为突出，常须依赖指标考核、绩效挂钩、通报处罚等行

政干预手段规范抗菌药物合理使用，因而未能从临床

诊疗的源头上、根本上遏制抗菌药物滥用［５７］。因此，

探索建立适应临床实践特点，促进临床医生深度参

与抗菌药物科学化管理的临床诊疗体系具有重要意

义。中南大学湘雅医院呼吸重症监护专科高度关注

抗菌药物合理使用，以临床诊疗需求为主导，注重发

挥临床诊疗团队主观能动性，自２０１６年起探索将抗

菌药物科学化管理模式融入呼吸危重症精准诊疗体

系，有效规范了临床医生的诊疗用药习惯，提高了抗

菌药物临床应用的精准性。本研究通过阐释呼吸危

重症精准诊疗体系的构建理念、关键环节和主要举

措，并以２０１２—２０２１年该科出院的呼吸危重症病例

为研究对象，对比该体系实施前后抗菌药物使用状

况，评价其对促进抗菌药物合理使用的应用价值，为

规范呼吸危重症临床诊疗提供参考。

１　对象与方法

１．１　研究对象　２０１２年１月—２０２１年１２月中南

大学湘雅医院呼吸重症监护专科住院患者。患者病

情危重复杂，生命体征不稳定，治疗难度较大且预后

不良，根据《住院病例（案）医疗质量评定标准》［８］，病

例分型可达到Ｃ型或Ｄ型，并记载在病案首页内。

２０１２年１月—２０１５年１２月尚未实施呼吸危重症精

准诊疗体系，为基线期，即实施前；２０１６年１月—

２０２１年１２月为呼吸危重症精准诊疗体系实施期，

即实施期。通过病历管理系统收集患者的基本资

料，合理用药监测分析系统收集抗菌药物应用情况。

１．２　构建呼吸危重症精准诊疗体系　将抗菌药物

科学化管理模式融入呼吸危重症精准诊疗体系，以

呼吸重症诊疗团队为核心，医院感染控制为介导，临

床检验、临床药学和相关临床专科参与支持，通过个

体化评估、病原学检测、多学科参与、综合性治疗、全

过程管理五大关键环节，实现临床诊疗和感染控制

的最佳效果。

１．２．１　个体化评估　在病例治疗初期，迅速完成客

观病情评估，完善重症监护、重症超声［９］、血气分析、

血流动力学和呼吸力学等监测，提供个体化的呼吸－

循环支持，尽可能维持生命体征平稳，为后续诊疗争

取时机。

１．２．２　病原学检测　根据个体化评估结果，在运用

病原形态学（涂片镜检与病理检查）、微生物培养、血

清免疫学（微生物抗原抗体）等传统检测技术开展病

原学诊断的基础上，平行开展聚合酶链式反应

（ｐｏｌｙｍｅｒａｓｅｃｈａｉｎｒｅａｃｔｉｏｎ，ＰＣＲ）、宏基因组二代

测 序 （ｍｅｔａｇｅｎｏｍｉｃ ｎｅｘｔｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ ｓｅｑｕｅｎｃｉｎｇ，

ｍＮＧＳ）等分子生物学检测，为抗菌药物合理应用提

供更广泛、早期、精准的依据。

１．２．３　多学科参与　呼吸危重症精准诊疗的一个

关键要素是抗菌药物合理使用，按照ＡＭＳ模式，邀

请医院感染控制、临床检验、药学专业人员，以及疾

病相关的其他临床专科参与会诊讨论，共同制定诊

疗方案。医院感染控制部门监控医院感染并协同检

验科分析细菌耐药情况，药学部门牵头做好呼吸危

重症用药指导，做到使用药物、调换药物必有指征依

据，尽可能减少大剂量、长疗程使用广谱抗菌药物，

杜绝药物滥用。

１．２．４　综合性治疗　结合个体化评估状况，病原学
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检测证据，临床诊疗指南和多学科意见，在临床医

生、护士、呼吸治疗师、呼吸康复师和营养医师等“五

位一体”的诊疗团队协同配合下，做好原发病治疗、

器官保护、并发症防治等精准治疗。

１．２．５　全过程管理　定期组织开展精准诊疗经验

交流和学术讲座，做好疑难、危重和死亡病例讨论，

常态化组织用药点评，重点讨论抗菌药物使用，积极

响应细菌耐药、抗菌药物临床应用预警，逐月讨论分

析相关指标，及时提出改进意见，形成“讨论培训、临

床诊疗、监测评价、反馈改进”的管理闭环［１０］。
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图１　融入ＡＭＳ的呼吸危重症精准诊疗体系

犉犻犵狌狉犲１　Ｔｈｅｐｒｅｃｉｓｅｄｉａｇｎｏｓｉｓａｎｄｔｒｅａｔｍｅｎｔｓｙｓｔｅｍｆｏｒｐｕｌｍｏｎａｒｙａｎｄｃｒｉｔｉｃａｌｃａｒｅｍｅｄｉｃｉｎｅｉｎｔｅｇｒａｔｅｄｗｉｔｈａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌ

ｓｔｅｗａｒｄｓｈｉｐ

１．３　统计方法　使用ＳＰＳＳ２６．０进行数据处理和

统计分析。经检验，计量资料均为正态分布，采用单

因素方差分析进行比较；计数资料以率和频数表示，

采用卡方检验进行多组或两组间比较；趋势分析采

用线性回归（最小二乘法）进行分析。双侧检验，检

验水准α＝０．０５。

２　结果

２．１　基本资料　２０１２年１月—２０２１年１２月共计出

院病例２９４７例，年龄（６３．７±１４．７）岁；男性２１１９例

（占７１．９％），女性８２８例（占２８．１％）；均为Ｃ／Ｄ型

病例，其中Ｃ型病例１６１８例（占５４．９％），Ｄ型病例

１３２９例（占４５．１％）；平均住院日（１０．０±８．９）ｄ；病

死率１．０％。基线期共计出院病例１１０５例，实施期

共计出院病例１８４２例；基线期和实施期出院病例的

年龄、性别构成、病例分型构成、平均住院日和病死率

比较，差异均无统计学意义（均犘＞０．０５）。见表１。

表１　呼吸危重症精准诊疗体系实施前后病例的基本情况

犜犪犫犾犲１　Ｂａｓｉｃｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎｏｆｐａｔｉｅｎｔｓｂｅｆｏｒｅａｎｄａｆｔｅｒｔｈｅｉｍｐｌｅｍｅｎｔａｔｉｏｎｏｆｔｈｅｐｒｅｃｉｓｅｄｉａｇｎｏｓｉｓａｎｄｔｒｅａｔｍｅｎｔｓｙｓｔｅｍｆｏｒ

ｐｕｌｍｏｎａｒｙａｎｄｃｒｉｔｉｃａｌｃａｒｅｍｅｄｉｃｉｎｅ

组别 全部（狀＝２９４７） 实施期（狀＝１８４２） 基线期（狀＝１１０５） 狋／χ
２ 犘

年龄（岁） ６３．７±１４．７ ６４．０±１４．３ ６３．３±１５．４ １．６２３ ０．２０３

平均住院日（ｄ） １０．０±８．９ ９．９±８．８ １０．１±９．０ ０．６４４ ０．４２２

性别［例（％）］ ０．５２２ ０．４７０

　男 ２１１９（７１．９） １３３３（７２．４） ７８６（７１．１）

　女 ８２８（２８．１） ５０９（２７．６） ３１９（２８．９）

病例分型［例（％）］ ０．０１０ ０．９２０

　Ｃ型 １６１８（５４．９） ９８５（５３．５） ６３３（５７．３）

　Ｄ型 １３２９（４５．１） ８５７（４６．５） ４７２（４２．７）

死亡［例（％）］ 　３０（１．０） 　１４（０．８） 　１６（１．４） ３．２４４ ０．０７２
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２．２　病种分布　出院诊断中涉及感染的病例２６４３

例，占８９．７％，其中基线期９６３例，占基线期病例的

８７．１％；实施期１６８０例，占实施期病例的９１．２％，

两者比较差异有统计学意义（χ
２＝１１．８４７，犘＜

０．００１）。基线期与实施期病例第一出院诊断病种顺

位，重症肺炎均位居第一，分别占３７．２％、３６．２％；

其次实施期依次为慢性阻塞性肺疾病伴有急性加重

（１６．３％）、间质性肺病（２．２％），基线期依次为慢性

阻塞性肺疾病伴有急性加重（２０．２％）、支气管扩张

症（３．４％），实施期与基线期病例第一出院诊断病种

构成比较，差异无统计学意义（χ
２＝０．２７８，犘＝

０．５７１）。呼吸危重症精准诊疗体系实施前后病例第

一出院诊断前五位分布情况见表２。

表２　呼吸危重症精准诊疗体系实施前后病例第一出院诊断前五位分布情况

犜犪犫犾犲２　Ｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｏｆｔｈｅｔｏｐｆｉｖｅｐｒｉｍａｒｙｄｉｓｃｈａｒｇｅｄｉａｇｎｏｓｅｓｏｆｄｉｓｅａｓｅｓｂｅｆｏｒｅａｎｄａｆｔｅｒｔｈｅｉｍｐｌｅｍｅｎｔａｔｉｏｎｏｆｔｈｅｐｒｅｃｉｓｅ

ｄｉａｇｎｏｓｉｓａｎｄｔｒｅａｔｍｅｎｔｓｙｓｔｅｍｏｆｐｕｌｍｏｎａｒｙａｎｄｃｒｉｔｉｃａｌｃａｒｅｍｅｄｉｃｉｎｅ

顺位
实施期（狀＝１８４２）

病种 例数 比率（％）

基线期（狀＝１１０５）

病种 例数 比率（％）

１ 重症肺炎 ６６６ ３６．２ 重症肺炎 ４１１ ３７．２

２ 慢性阻塞性肺疾病伴有急性加重 ３０１ １６．３ 慢性阻塞性肺疾病伴有急性加重 ２２３ ２０．２

３ 间质性肺病 ４０ ２．２ 支气管扩张症 ３８ ３．４

４ 支气管扩张症 ３９ ２．１ 肺栓塞 ２７ ２．４

５ 脓毒症 ２３ １．２ 脓毒症 １５ １．４

２．３　抗菌药物使用情况

２．３．１　抗菌药物使用率　出院病例抗菌药物使用

率为９５．２％（２８０７／２９４７），其中基线期为９７．０％

（１０７２／１１０５），实施期为９４．２％（１７３５／１８４２），二者

比较差异有统计学意义（χ
２＝１１．５４４，犘＜０．００１）。

２．３．２　抗菌药物使用强度　出院病例抗菌药物使

用强度为２２５．６ＤＤＤｓ，其中基线期为２４４．４ＤＤＤｓ，

实施期为２１４．１ＤＤＤｓ，下降１２．４％，二者比较差异

具有统计学意义（狋＝２．５７５，犘＝０．０１１）。在基线期

出院病例抗菌药物使用强度狔与时间（月份）狓不呈

现线性回归关系（犉＝１．１４８，犘＝０．２９０）；在实施期

出院病例抗菌药物使用强度狔与时间（月份）狓呈现

线性回归关系（狔＝２７７．５１３－１．６６６×狓，β＝－１．６６６；

犉＝５６．０９１，犘＜０．００１），说明出院病例抗菌药物使

用强度呈现逐步下降的趋势。见图２。

２．３．３　特殊使用级抗菌药物使用强度　出院病例

特殊使用级抗菌药物使用强度为１１９．４ＤＤＤｓ，其中

基线期为１３１．０ＤＤＤｓ，实施期为１１２．２ＤＤＤｓ，下降

１４．４％，差异具有统计学意义（狋＝９．８９５，犘＝０．００２）。

在基线期出院病例特殊使用级抗菌药物使用强度狔

与时间（月份）狓不呈现线性回归关系（犉＝０．０７４，犘

＝０．７８６）；在实施期出院病例特殊使用级抗菌药物

使用强度狔与时间（月份）狓呈现线性回归关系（狔＝

１５１．１６５－１．０２５×狓，β＝－１．０２５；犉＝５２．６８３，犘＜

０．００１），说明出院病例特殊使用级抗菌药物使用强

度呈现逐步下降的趋势。见图２。
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图２　出院病例抗菌药物和特殊使用级抗菌药物使用强度与时间的关系

犉犻犵狌狉犲２　Ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｉｎｔｅｎｓｉｔｙａｎｄｄｕｒａｔｉｏｎｏｆｔｈｅｕｓｅｏｆａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌｓａｎｄｓｐｅｃｉａｌｕｓｅａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌｓｉｎ
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３　讨论

３．１　呼吸危重症精准诊疗体系有效促进抗菌药物

合理应用　呼吸危重症精准诊疗体系实施前后对

比，出院病例年龄、性别构成、病例分型构成、第一出

院诊断病种构成、病死率和平均住院日等比较，差异

均无统计学意义，说明基准期和实施期具有可比性。

通过实施呼吸危重症精准诊疗体系，出院病例抗菌

药物使用率下降（犘＜０．０５），出院病例抗菌药物使

用强度、特殊使用级抗菌药物使用强度等国家抗菌

药物临床应用管理评价指标［１１］均由高位波动转为

线性下降，说明呼吸危重症精准诊疗体系有效减少

临床使用抗菌药物。不容忽视的是，实施期抗菌药

物使用减少是在感染病例相对增多的情况下实现

的，且实施期与基线期的平均住院日和病死率均无

明显差异，印证了呼吸危重症精准诊疗体系对抗菌

药物合理使用的价值。

３．２　临床诊疗团队主动参与是呼吸危重症精准诊

疗体系的核心　在临床诊疗活动中，临床医生直接

决定抗菌药物使用，是长期可持续治理抗菌药物滥

用的重要方面［１２］。因此，必须充分发挥并依靠临床

医生的主导作用，通过个体化评估、病原学检测、多学

科参与、综合性治疗和全过程管理五大关键环节，不

断强化合理用药意识、持续规范临床诊疗操作、积极

应用先进诊疗技术，才能从源头上更好促进抗菌药物

合理使用，这是该体系的关键创新点。同时，临床医

生还能带领护士、呼吸治疗师、呼吸康复师和营养医

生等诊疗团队其他成员共同落实医院获得性感染风

险防控责任，降低医院感染发生率。

３．３　呼吸危重症精准诊疗体系凸显临床诊疗技术

发展的重要作用　影响抗菌药物管理的因素众多，

以往研究［１３］将抗菌药物合理使用聚焦在管理策略

上，未凸显临床诊疗技术的作用。近十年来，呼吸危

重症临床诊疗技术发展迅速，高级生命支持技术［如

体外膜肺氧合（ｅｘｔｒａｃｏｒｐｏｒｅａｌｍｅｍｂｒａｎｅｏｘｙｇｅｎａ

ｔｉｏｎ，ＥＣＭＯ）］、分子生物学检测（如 ｍＮＧＳ）、新一

代抗菌药物等相继进入临床，为抗菌药物的合理使

用提供新的技术支撑。尤其是 ｍＮＧＳ技术灵敏度

与特异度均较高，检测时间短，不需要培养可直接进

行测序检测，对无法培养的病原微生物检测更有优

势，并能一次性检出更多种类的病原微生物［１４１６］，为

实现早期快速精准诊疗提供关键依据，在疑难、危重

和特殊感染的抗菌药物选择和应用中发挥举足轻重

作用。呼吸危重症精准诊疗体系充分体现这些新技

术的重要价值，已将其应用到临床实践。

３．４　有必要进一步改进抗菌药物管理的行政干预

方式　本研究发现呼吸危重症精准诊疗体系实施

前，抗菌药物管理效果不理想，主要是由于这一时期

恰逢《抗菌药物临床应用管理办法》颁布实施，各方

面监管正处探索阶段，长效机制尚未建立，管理方式

以单纯的政府行政干预、医院日常监管与考核模式

为主，“运动式”考核检查时有发生，抗菌药物使用仍

较粗放，滥用未杜绝［１７１８］。虽然单纯的行政干预对

于抗菌药物管理的效果有限，但不能完全忽视行政

干预的现实意义，建议将行政干预方式的重点逐步

转到精准评价临床合理使用上［１９］，关键看使用是否

“合理”，而非指标是否“达标”，不搞“一刀切”式的粗

放管理。呼吸危重症精准诊疗体系中的全过程管理

体现了此理念。

３．５　“专科专策”完善抗菌药物管理策略　传统的

ＡＭＳ模式忽略了不同临床专科感染相关病种、病原

微生物、多重耐药菌以及临床诊疗技术的差异。因

此，有必要结合专科特点，充分发挥各专科临床医生

在临床诊疗中的核心作用，从强化合理用药意识、规

范临床诊疗操作、运用先进技术等方面入手，并将

ＡＭＳ模式融入，形成适合本专科自身需要的精准诊

疗体系，从源头上和根本上实现临床治疗和感染预

防控制的最佳效果，呼吸危重症精准诊疗体系的构

建是一次有益的尝试。
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