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头孢哌酮舒巴坦治疗脑卒中并发肺炎临床观察头孢哌酮舒巴坦治疗脑卒中并发肺炎临床观察**

张 华 1，郭情情 2△，苏奕亮 3，翁 东 4

（1. 山东省淄博市中心医院东院，山东 淄博 255000； 2. 北大医疗鲁中医院，山东 淄博 255400； 3. 上海同仁

医院，上海 200050； 4. 上海市肺科医院，上海 200433）
摘要摘要：：目的 探讨头孢哌酮舒巴坦治疗脑卒中并发肺炎的临床疗效，以及对患者氧化应激指标、氨基末端脑利钠肽前体（NT - proBNP）及

Toll样受体（TLR）水平的影响。方法 回顾性分析山东省淄博市中心医院东院 2021年 3月至 2023年 3月收治的 106例脑卒中并发

肺炎患者的临床资料，按治疗方案的不同分为常规组（47例）和干预组（59例）。两组患者均予常规营养神经、抗感染治疗，在此基础上，常

规组患者加用头孢他啶，干预组患者加用头孢哌酮舒巴坦，两组患者均连续治疗 2周。结果 干预组总有效率为 89. 83%，显著高于常规

组的 68. 09%（P < 0. 05）。治疗后，干预组患者的细菌清除率为 86. 44%，显著高于对照组的 68. 09%（P < 0. 05）；两组患者的丙二醛、降

钙素原、白细胞介素 6、脂质过氧化氢、C 反应蛋白、TLR、NT - proBNP 水平均显著降低（P < 0. 05），超氧化物歧化酶水平均显著升高

（P < 0. 05），且干预组均显著优于常规组（P < 0. 05）。干预组和常规组患者不良反应发生率相当（6. 78% 比 6. 38%，P > 0. 05）。结论

头孢哌酮舒巴坦治疗脑卒中并发肺炎的临床疗效良好，可有效降低患者的 TLR和 NT - proBNP水平，减轻炎性反应和氧化应激反应，

且安全性良好。

关键词关键词：：头孢哌酮舒巴坦；脑卒中并发肺炎；氧化应激反应；氨基末端脑利钠肽前体；Toll样受体

Clinical Observation of Cefoperazone - Sulbactam in the Treatment of Stroke Complicated with Pneumonia
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AbstractAbstract：：Objective To investigate the clinical efficacy of cefoperazone - sulbactam in the treatment of stroke complicated with
pneumonia，and its effect on oxidative stress indicators，N - terminal pro - brain natriuretic peptide（NT - proBNP），and toll -
like receptor（TLR） levels in patients. Methods A retrospective analysis was conducted on the clinical data of 106 patients with
stroke complicated with pneumonia admitted to the East Hospital of Zibo Central Hospital from March 2021 to March 2023. The
patients were divided into the routine group （47 cases） and the intervention group （59 cases） according to different treatment
plans. The patients in the two groups were given routine nutritional nerve and anti - infective treatment，on this basis，the patients
in the routine group were additionally given ceftazidime，while the patients in the intervention group were additionally given
cefoperazone - sulbactam. Both groups were continuously treated for two weeks. Results The total effective rate in the intervention
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group was 89. 83%，which was significantly higher than 68. 09% in the routine group （P < 0. 05）. After treatment，the bacterial
clearance rate in the routine group was 86. 44%，which was significantly higher than 68. 09% in the routine group（P < 0. 05）；the
levels of malondialdehyde（MDA），procalcitonin（PCT），interleukin - 6（IL - 6），lipid hydroperoxide（LHP），C - reactive protein
（CRP），TLR，and NT - proBNP in the two groups significantly decreased （P < 0. 05），while the superoxide dismutase （SOD）
levels in the two groups significantly increased（P < 0. 05），and those in the intervention group were significantly better than those
in the routine group （P < 0. 05）. The incidence of adverse reactions in the intervention group and the routine group was
comparable（6. 78% vs. 6. 38%，P > 0. 05）. Conclusion Cefoperazone - sulbactam has good efficacy and safety in the treatment of
stroke complicated with pneumonia，which can effectively reduce TLR and NT - proBNP levels，and alleviate inflammatory and
oxidative stress reactions.
Key wordsKey words：：cefoperazone - sulbactam；stroke complicated with pneumonia；oxidative stress response；N - terminal pro - brain
natriuretic peptide；toll - like receptor

脑卒中为全球受关注的公共卫生健康问题，我国

脑卒中发病率与死亡率均处较高水平［1］。脑卒中患者多

为老年人，大多机体免疫力较差，合并基础疾病，且脑

卒中会导致患者意识障碍和延髓性麻痹，增加感染相

关性疾病的发生风险，其中肺炎为脑卒中患者的主要

并发症［2 - 3］。脑卒中并发肺炎对患者的预后可造成严重

不良影响，其 30 d内死亡风险是非肺炎脑卒中患者的 3
倍，故给予脑卒中并发肺炎患者及时、有效的治疗，对

改善预后十分重要［4］。脑卒中治疗过程中，抑制氧化应

激有利于神经元的存活和再生，从而促进神经功能恢

复［5］。血清N末端脑利钠肽前体（NT - proBNP）水平为

脑卒中的诊断指标，可反映炎性反应水平［6］。Toll样受

体（TLR）可介导炎性反应的发生，促进动脉粥样硬化斑

块形成，在神经炎症形成过程中十分重要［7 - 9］。头孢哌

酮舒巴坦是由头孢哌酮和舒巴坦合成的抗菌药物，对

多种细菌感染疾病的效果明显，常用于泌尿道感染、腹

腔感染、子宫内膜感染等的治疗。因此，本研究中探讨

了头孢哌酮舒巴坦治疗脑卒中并发肺炎的临床疗效，

以及对患者氧化应激指标、NT - proBNP及 TLR水平的

影响。现报道如下。

1 资料与方法

1. 1 一般资料

纳入标准：经影像学检查（头颅CT、核磁共振等）确

诊为缺血性或出血性脑卒中，发病后 3 d内住院；脑卒

中后72 h内出现发热、咳痰等症状，肺部听诊出现湿罗音

或叩诊出现浊音，肺部CT示肺炎；临床资料完整。本研究

方案经山东省淄博市中心医院东院医学伦理委员会批准

（编号：zbz2021 - d012），患者及家属签署知情同意书。

排除标准：有颅脑外伤及颅脑手术史；有肺结核、

尿路感染等慢性感染病史；合并免疫缺陷或自身免疫

疾病，心、肝、肾等重要脏器疾病，恶性肿瘤；神经功能

缺损；对治疗药物过敏。

病例选择与分组：回顾性分析山东省淄博市中心

医院东院 2021年 3月至 2023年 3月收治的 106例脑卒

中并发肺炎患者的临床资料，按治疗方案的不同分为

常规组（47例）和干预组（59例）。两组患者一般资料比

较，差异无统计学意义（P > 0. 05），具有可比性。详

见表1。
表1 两组患者一般资料比较

Tab. 1 Comparison of the patients′ general data between the
two groups

组别

干预组（n = 59）
常规组（n = 47）
χ2 / t值
P值

性别

（男 /女，例）

33 / 26
27 / 20
0. 024
0. 876

年龄

（X ± s，岁）

51. 97 ± 5. 67
53. 71 ± 6. 12

1. 515
0. 133

病程

（X ± s，d）
6. 92 ± 2. 33
6. 07 ± 2. 95
1. 658
0. 100

体质量指数

（X ± s，kg / m2）

23. 71 ± 5. 48
24. 15 ± 5. 99

0. 394
0. 694

脑卒中类型（例）

缺血性

36
28
0. 023
0. 880

出血性

23
19

1. 2 方法

两组患者均接受血常规、尿常规、痰液培养等检

查，视病情予常规抗栓、降颅压、营养神经、抗感染、吸

氧化痰及其他相关支持治疗方案。在此基础上，常规组

患者予注射用头孢他啶［山东罗欣药业集团股份有限

公 司 ，国 药 准 字 H20033954，规格为每支 1. 0 g（以

C22H22N6O7S2计）］2. 0 g + 0. 9%氯化钠注射液 100 mL，静
脉滴注，每天 2次；干预组患者予注射用头孢哌酮舒巴

坦（辽宁药联制药有限公司，国药准字H20056874，规格

为每支 0. 1 g）2. 0 g + 0. 9%氯化钠注射液 100 mL，静脉

滴注，每天2次。两组患者均连续治疗2周。

1. 3 观察指标与疗效判定标准

观察指标：1）炎性因子水平。抽取患者空腹外周肘

静脉血，采用 Cobase601型全自动电化学发光仪（罗氏

诊断产品 <上海 >有限公司）检测降钙素原（PCT）、白

细胞介素 6（IL - 6）、C反应蛋白（CRP）水平。2）氧化应

激指标及NT - proBNP，TLR水平。抽取患者治疗前后空

腹静脉血各 5 mL，离心，取血清，采用化学发光法检测

血清NT - proBNP水平，采用酶联免疫吸附试验法检测

血清 TLR、脂质过氧化氢（LHP）、超氧化物歧化酶

（SOD）、丙二醛（MDA）水平。3）细菌清除率。取患者治

疗前后晨起清水漱口后咳出的痰液，用于痰细菌培养，

比较大肠埃希菌、金黄色葡萄球菌、肺炎克雷伯菌、肺
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炎链球菌、醋酸不动杆菌、嗜麦芽寡养单胞菌等病原菌

的清除率。4）安全性。记录患者治疗期间腹泻、皮肤针

刺感、恶心呕吐等不良反应发生情况。

疗效判定：影像学检查（肺病影像学指征包括胸部

X线肺部浸润影、肺实变、肺不张等）示胸部阴影（炎症

病灶）吸收 > 80%，发热、咳痰、缺氧等症状及体征消失，

为显效；影像学检查示胸部阴影（炎症病灶）吸收

60%～80%，发热、咳痰、缺氧等症状及体征明显改善，

为有效；影像学检查示胸部阴影（炎症病灶）面积及症状

与体征较治疗前均无变化或增加，为无效。总有效 =显

效 +有效。

1. 4 统计学处理

采用 SPSS 22. 0统计学软件分析。计量资料以X ± s
表示，行 t检验；计数资料以率（%）表示，行 χ2检验。

P < 0. 05为差异有统计学意义。

2 结果

结果见表2至表7。
表2 两组患者临床疗效比较［例（%）］

Tab. 2 Comparison of clinical efficacy between the two groups
［case（%）］

组别

干预组（n = 59）
常规组（n = 47）
χ2值

P值

显效

30（50. 85）
14（29. 79）

有效

23（38. 98）
18（38. 30）

无效

6（10. 17）
15（31. 91）

总有效

53（89. 83）
32（68. 09）
2. 810
0. 005

表3 两组患者细菌清除率比较

Tab. 3 Comparison of bacterial clearance rate between the two
groups

病原菌

大肠埃希菌

金黄色葡萄球菌

肺炎克雷伯菌

肺炎链球菌

醋酸不动杆菌

嗜麦芽寡养单胞菌

合计

干预组

分离株数

27
14
9
5
2
2
59

清除［株（%）］

24（88. 89）
12（85. 71）
7（77. 78）
4（80. 00）
2（100. 00）
2（100. 00）
51（86. 44）*

常规组

分离株数

18
11
9
5
2
2
47

清除［株（%）］

13（72. 22）
7（63. 64）
6（66. 67）
3（60. 00）
2（100. 00）
1（50. 00）
32（68. 09）

注：与常规组比较，χ2 = 5. 188，*P = 0. 023。
Note：Compared with those in the routine group，χ2 = 5. 188，

*P = 0. 023.
3 讨论

脑卒中为常见急性脑血液循环障碍性疾病，患者

多伴机体免疫功能减退，导致对细菌与病原体的抵抗

力降低及耐药性增强，且由于神经功能缺损常出现咽

喉肌麻痹、咳嗽反射障碍等症状，升高并发肺炎的概

率［10 - 11］。脑卒中患者并发肺炎的发生率约 30%～57%，

且肺部感染控制较困难，易引发全身性炎性反应综合

征，严重影响患者的远期生存质量［12］。
头孢哌酮舒巴坦是头孢哌酮和舒巴坦 1∶1（m / m）

的复合制剂，其中头孢哌酮可抑制敏感细菌细胞壁的

生物合成，对革兰阴性菌及阳性菌的抑制效果均较好；

而舒巴坦为 β -内酰胺酶抑制剂，不可逆地与 β - 内酰

胺酶结合，抑酶活性广，其主要用于呼吸道、皮肤和软

组织、脑膜炎等疾病的治疗［13］。本研究结果显示，治疗

后，干预组的总有效率和细菌清除率均显著高于常规

组（P < 0. 05），两组不良反应发生率相当（P > 0. 05），提

示头孢哌酮舒巴坦治疗脑卒中并发肺炎的临床疗效和
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表4 两组患者氧化应激指标比较（X ± s）
Tab. 4 Comparison of oxidative stress indicators between the two

groups（X ± s）

组别

干预组（n = 59）
常规组（n = 47）
t值

P值

LHP（µmol / L）
治疗前

616. 38 ± 30. 87
615. 41 ± 29. 43

0. 164
0. 870

治疗后

358. 34 ± 52. 73*
429. 76 ± 42. 98*

7. 507
< 0. 01

MDA（µmol / L）
治疗前

14. 99 ± 2. 17
15. 07 ± 2. 20

0. 187
0. 852

治疗后

4. 14 ± 1. 09*
7. 86 ± 1. 67*
13. 818
< 0. 01

SOD（U / L）
治疗前

34. 47 ± 4. 03
34. 50 ± 4. 06

0. 038
0. 970

治疗后

79. 43 ± 7. 82*
54. 59 ± 4. 28*

19. 556
< 0. 01

注：与本组治疗前比较，*P < 0. 05。表5和表6同。

Note：Compared with those before treatment，*P < 0. 05（for Tab. 4 - 6）.
表5 两组患者炎性因子水平比较（X ± s）

Tab. 5 Comparison of inflammatory factor levels between the
two groups（X ± s）

组别

干预组（n = 59）
常规组（n = 47）
t值

P值

IL - 6（pg / mL）
治疗前

64. 87 ± 5. 74
65. 12 ± 5. 33

0. 230
0. 819

治疗后

21. 73 ± 3. 89*
33. 84 ± 4. 92*

14. 156
< 0. 01

CRP（mg / L）
治疗前

31. 67 ± 8. 46
30. 85 ± 7. 99

0. 508
0. 613

治疗后

10. 43 ± 0. 97*
13. 64 ± 0. 81*

18. 187
< 0. 01

PCT（ng / mL）
治疗前

5. 03 ± 0. 66
5. 03 ± 0. 72
0. 000
1. 000

治疗后

0. 96 ± 0. 18*
1. 77 ± 0. 25*
19. 377
< 0. 01

表6 两组患者NT - proBNP和TLR水平比较（X ± s，ng / mL）
Tab. 6 Comparison of NT - proBNP level and TLR levels

between the two groups（X ± s，ng / mL）

组别

干预组（n = 59）
常规组（n = 47）
t值

P值

NT - proBNP
治疗前

397. 42 ± 18. 62
398. 10 ± 19. 11

0. 185
0. 854

治疗后

269. 56 ± 13. 47*
319. 53 ± 17. 65*

16. 533
< 0. 01

TLR
治疗前

5. 03 ± 0. 58
5. 03 ± 0. 52
0. 000
1. 000

治疗后

1. 79 ± 0. 05*
3. 08 ± 0. 10*
86. 507
< 0. 01

表7 两组患者不良反应发生情况比较［例（%）］
Tab. 7 Comparison of the incidence of adverse reaction between

the two groups［case（%）］

组别

干预组（n = 59）
常规组（n = 47）
χ2值

P值

腹泻

1（1. 69）
0（0）

皮肤针刺感

1（1. 69）
1（2. 13）

恶心呕吐

2（3. 39）
2（4. 26）

合计

4（6. 78）
3（6. 38）
0. 097
0. 755
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安全性均良好。

在脑卒中并发肺炎的病理生理过程中，炎性反应

具有双重作用。一方面，可提升机体的应激能力，加强

白细胞吞噬作用，以控制感染；另一方面，炎性反应过

强，产生大量炎性介质，对机体造成伤害。因此，控制炎

性反应平衡是治疗该病的关键［14］。CRP为急性期反应

蛋白，具有增强白细胞吞噬能力、调节淋巴系统功能等

作用，在细菌感染或组织损伤时，其浓度会显著升高。

IL - 6为活化 T细胞和成纤维细胞产生的淋巴因子，升

高程度与炎性反应严重程度呈正相关。PCT是反映全身

炎性反应活跃程度的蛋白质，当发生严重细菌感染、多脏

器功能衰竭等时，其水平升高［15］。本研究结果显示，两组

患者治疗后的PCT，IL - 6，CRP水平均显著降低（P < 0. 05），

且干预组均显著低于常规组（P < 0. 05），提示头孢哌酮

舒巴坦可缓解脑卒中并发肺炎患者的炎性反应。

氧化应激反应在肺炎疾病进展中发挥着关键作

用，病原菌入侵机体时可引起多种氧自由基释放，导致

氧化 /抗氧化失衡，产生氧化应激反应，氧化应激反应

同时可促进气道黏膜反应，加重肺组织损伤，影响预

后［16］。MDA和 LHP均为氧化代谢产物，其含量高低与

机体氧化应激程度呈正比；SOD为抗氧化因子，可中和

LHP和MDA，保持氧化 /抗氧化平衡［17］。本研究结果显

示，两组患者治疗后的 LHP和MDA水平均显著降低

（P < 0. 05），SOD水平均显著升高（P < 0. 05），且干预组

均显著优于常规组（P < 0. 05），提示头孢哌酮舒巴坦可

有效调节脑卒中并发肺炎患者机体的氧化应激反应。

天然免疫应答是机体抵御外界微生物感染的第一

道防线，TLR是先天免疫系统的主要组成部分，存在于

所有亚型的先天免疫细胞（如巨噬细胞、中性粒细胞

等）中，可通过先天性免疫系统和获得性免疫系统识别

微生物，也是参与机体炎性反应的重要细胞因子。研究

表明，脑出血后 TLR被激活，促使大量促炎细胞因子和

黏附因子表达，最终导致炎性反应［18］。NT - proBNP为
心肌细胞分泌的肽类激素，是B型钠尿肽的前体物质，

全身炎性反应可导致NT - proBNP水平升高，且促炎因

子、缺氧、肺动脉高压等因素可诱导B型钠尿肽的分泌，

使NT - proBNP水平升高［19］。本研究结果显示，两组患者

治疗后的TLR和NT - proBNP水平均显著降低（P < 0. 05），

且干预组均显著低于常规组（P < 0. 05），提示头孢哌酮

舒巴坦可有效降低脑卒中并发肺炎患者的TLR和NT -
proBNP水平，有利于改善预后。

综上所述，头孢哌酮舒巴坦治疗脑卒中并发肺炎的

临床疗效良好，可有效降低患者的 TLR和NT - proBNP
水平，减轻炎性反应和氧化应激反应，且安全性良好。
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