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胸腺肽联合头孢哌酮钠舒巴坦治疗呼吸机相关肺炎的临床研究 
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摘  要：目的  探讨胸腺肽联合头孢哌酮钠舒巴坦治疗呼吸机相关肺炎临床疗效。方法  选取十堰市太和医院 2015 年 4 月—

2017 年 4 月收治的呼吸机相关肺炎患者 154 例，随机分为对照组（77 例）和治疗组（77 例）。对照组患者静脉滴注注射用

头孢哌酮钠舒巴坦钠，3 g 加入 100 mL 生理盐水，1 次/8 h。治疗组在对照组基础上静脉滴注注射用胸腺肽，80 mg 加入 500 
mL 生理盐水，1 次/d。两组患者均治疗 14 d。观察两组患者临床疗效，比较治疗前后两组患者临床症状消失时间、住院时

间和啰音消失时间、体温、白细胞计数（WBC）、中性粒细胞比例（NEUT%）水平及血清降钙素原（PCT）、高敏 C 反应蛋

白（hs-CRP）、白细胞介素-6（IL-6）和外周血淋巴细胞水平。结果  治疗后，对照组和治疗组临床总有效率分别为 71.43%
和 85.71%，两组比较差异具有统计学意义（P＜0.05）。治疗后，治疗组患者临床症状消失时间、住院时间和啰音消失时间均

显著短于对照组（P＜0.05）。治疗后，两组患者患者体温、WBC、NEUT%水平均明显降低（P＜0.05）；且治疗组患者上述

指标明显低于对照组（P＜0.05）。治疗后，两组血清 PCT、hs-CRP、IL-6 水平显著降低（P＜0.05）；且治疗组患者治疗后血

清 PCT、hs-CRP、IL-6 水平明显低于对照组（P＜0.05）。治疗后，治疗组外周血 CD3＋、CD4＋T 淋巴细胞、CD4＋/CD8＋水平

明显升高（P＜0.05），CD8＋T 淋巴细胞水平明显降低（P＜0.05）；且治疗组患者治疗后上述外周血淋巴细胞水平明显好于对

照组（P＜0.05）。结论  胸腺肽联合头孢哌酮钠舒巴坦治疗呼吸机相关肺炎能有效缩短病程，改善血常规指标，提高免疫功

能，具有一定的临床推广应用价值。 
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Abstract: Objective  To investigate the clinical efficacy of thymic peptide combined with cefoperazone sodium and sulbactam 
sodium in treatment of ventilator-associated pneumonia. Methods  Patients (154 cases) with ventilator-associated pneumonia in 
Taihe Hospital from April 2015 to April 2017 were randomly divided into control (77 cases) and treatment (77 cases). Patients in 
the control group were iv administered with Cefoperazone Sodium and Sulbactam Sodium for injection, 3 g added into normal 
saline 100 mL, once every 8 h. Patients in the treatment group were iv administered with Thymopetidum for injection on the basis of 
the control group, 80 mg added into normal saline 500 mL, once daily. Patients in two groups were treated for 14 d. After treatment, 
the clinical efficacy was evaluated, and the disappearance time of clinical symptoms and pulmonary rales, the hospitalization time, 
temperature, WBC, NEUT%, the serum PCT, hs-CRP and IL-6, the peripheral blood lymphocyte levels in two groups before and 
after treatment were compared. Results  After treatment, the clinical efficacy in the control and treatment groups were 71.43% and 
85.71% respectively, and there were differences between two groups (P < 0.05). After treatment, the disappearance time of clinical  
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symptoms and pulmonary rales, the hospitalization time in the treatment group was significantly shorter than that in the control group 
(P < 0.05). After treatment, the temperature, WBC and NEUT% in two groups were significantly decreased (P < 0.05). And these 
indicators in the treatment group after treatment were significantly lower than those in the control group (P < 0.05). After treatment, the 
PCT, hs-CRP and IL-6 levels in two groups were significantly decreased (P < 0.05). And the PCT, hs-CRP and IL-6 levels in the 
treatment group after treatment were significantly lower than those in the control group (P < 0.05). After treatment, the CD3＋, CD4＋ and 
CD4＋/CD8＋ levels in two groups were significantly increased, but the CD8＋ levels were significantly decreased (P < 0.05). And the 
peripheral blood lymphocyte levels in the treatment group after treatment were significantly better than those in the control group (P < 
0.05). Conclusion  Thymic peptide combined with cefoperazone sodium and sulbactam sodium in treatment of ventilator-associated 
pneumonia can effectively shorten disease course, improve blood routine indexes and immune function, which has a certain clinical 
application value.  
Key words: Thymopetidum for injection; Cefoperazone Sodium and Sulbactam Sodium for injection; ventilator-associated pneumonia; 
gram-negative bacilli; clinical efficacy; temperature; WBC; peripheral blood lymphocyte 
 

呼吸机相关肺炎（VAP）属于医院获得性肺炎

的一种，是指机械通气 48 h 后至撤机后 48 h 内出现

的肺部感染性疾病，也是机械通气常见的严重并发

症[1]。呼吸机相关肺炎具有较高的发病率和死亡率，

我国患病率为 4.7%～55.8%，死亡率可达 19.4%～

51.6%，该病可导致脱机困难、住院时间和费用增

加，加重经济负担，且严重威胁患者生命[2-3]。细菌

是导致 VAP 的常见病原体，且院内感染常见的致病

菌以多重耐药性的非发酵革兰阴性菌为主，约占所

有病原菌的 65%[4]，其中铜绿假单胞菌、鲍曼不动

杆菌等 为常见。抗生素在 VAP 的治疗中起到十分

关键的作用，耐药性革兰阴性菌对抗生素具有广泛

的耐药性，仅对头孢哌酮钠舒巴坦钠、亚胺培南等

较为敏感[5]。胸腺肽是一种免疫增强剂，能够诱导

T 细胞分化、发育，维持免疫平衡，提高机体免疫

力。研究显示，其对于呼吸机相关肺炎具有一定的

防治作用[6]。本研究采用胸腺肽联合头孢哌酮钠舒

巴坦治疗呼吸机相关肺炎，取得了较好的疗效。 
1  资料与方法  
1.1  一般临床资料 

选取十堰市太和医院 2015 年 4 月—2017 年 4 月

收治的呼吸机相关肺炎患者 154 例，其中男 82 例，女

72 例；年龄 25～75 岁，平均年龄（47.79±9.32）岁；

呼吸机使用时间 5～15 d，平均时间（10.42±3.60）d。 
1.2  纳入与排除标准 

纳入标准：（1）符合 2013 年中华医学会重症医

学分会《呼吸机相关性肺炎预防、诊断及治疗指南》

中关于呼吸机相关肺炎的诊断标准[7]，经实验室及

肺部 X 线检查确诊；（2）经气管导管内吸引分泌物

连续 2 次细菌培养及药敏试验提示存在多药耐药革

兰氏阴性杆菌感染；（3）年龄 20～80 岁；（4）患者

或家属签订知情同意书。 
排除标准：（1）使用呼吸机时间＜5 d 的患者；

（2）合并严重肝肾功能异常、免疫功能低下、呼吸、

循环功能障碍等的患者；（3）近期接受大剂量糖皮

质激素、免疫抑制剂等治疗的患者；（4）恶性肿瘤

接受放、化疗的患者；（5）精神异常、依从性差的

患者；（6）病历资料不完整的患者；（7）对研究中

涉及药物过敏的患者。 
1.3  药物   

注射用头孢哌酮钠舒巴坦钠由辉瑞制药有限公

司生产，规格 3.0 g/支，产品批号 20150208；注射

用胸腺肽由西安迪赛生物药业有限责任公司生产，

规格 80 mg/支，产品批号 20150124。 
1.4  分组及治疗方法    

154 例患者随机分为对照组和治疗组，每组各

77 例。其中对照组男 40 例，女 37 例；年龄 25～72
岁，平均年龄（47.74±9.46）岁；呼吸机使用时间

6～15 d，平均时间（10.36±3.84）d；急性生理学

及慢性健康状况评分Ⅱ（APACHEⅡ）为（23.46±
3.18）分。治疗组男 42 例，女 35 例；年龄 27～75
岁，平均年龄（47.83±9.17）岁；呼吸机使用时间

5～14 d，平均时间（10.48±3.63）d；APACHEⅡ
评分为（23.82±3.35）分。两组患者性别、年龄、

呼吸机使用时间、APACHEⅡ评分等一般临床资料

比较差异无统计学意义，具有可比性。 
所有患者常规监测生命体征，给予吸氧、吸痰、

糖皮质激素、止咳平喘、维持水电解质平衡、营养

支持等对症处理。对照组静脉滴注注射用头孢哌酮

钠舒巴坦钠，3 g 加入 100 mL 生理盐水，1 次/ 8 h。
治疗组在对照组基础上静脉滴注注射用胸腺肽，80 
mg 加入 500 mL 生理盐水，1 次/d。两组均治疗 14 d。 
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1.5  临床疗效评价标准 
治疗前后，参照中华医学会《抗菌药物临床应

用指导原则》[8]制订临床疗效判定标准。治愈：治

疗后，患者临床症状完全消失，肺部听诊未闻及啰

音，胸部 X 线检查显示肺部浸润阴影完全消失，下

呼吸道分泌物培养无致病菌；显效：患者临床症状

明显好转，肺部听诊啰音显著减少，胸部 X 线检查

显示肺部浸润阴影大部分消失，下呼吸道分泌物培

养致病菌含量明显减少；有效：患者临床症状缓解，

肺部听诊啰音较前减少，胸部 X 线检查显示肺部浸

润阴影面积有所减小，下呼吸道分泌物培养致病菌

含量稍减少；无效：临床症状、体征、胸部 X 线检

查结果及呼吸道分泌物培养致病菌含量无变化甚至

加重。 
总有效率＝（治愈＋显效＋有效）/总例数 

1.6  观察指标  
1.6.1  一般情况  观察记录两组患者临床症状消失

时间、住院时间以及啰音消失时间，并进行比较。 
1.6.2  血常规检测和体温观察  于清晨采集患者空

腹静脉血 5 mL，置于抗凝管中，采用日本 Sysmex 
XE-2100 全自动血液细胞分析仪检测血常规，观察

白细胞计数（WBC）、中性粒细胞比例（NEUT%）

水平。治疗过程中，监测患者体温变化，比较两组

患者治疗前后体温。 
1.6.3  血清炎症因子水平   采用意大利 APE 
ELITE 型全自动酶免分析系统，通过酶联免疫吸附

法（ELISA）检测血清降钙素原（PCT）、高敏 C 反

应蛋白（hs-CRP）、白细胞介素-6（IL-6）水平，上

海心语生物科技有限公司提供试剂盒。 
1.6.4  淋巴细胞水平  采用德国 PARTEC CyFlow
全自动流式细胞分析仪，检测外周血 CD3＋、CD4＋、

CD8＋T 淋巴细胞水平，同时计算 CD4＋/CD8＋比值。 
1.7  不良反应 

观察两组患者治疗过程中出现的不良反应。 
1.8  统计学分析 

采用 SPSS 17.0 软件进行统计学分析，计量资

料采用⎯x±s 表示，计数资料采用百分率%表示，采

用 χ2检验。 
2  结果 
2.1  两组临床疗效比较 

治疗后，对照组治愈 23 例，显效 19 例，有效

13 例，无效 22 例，总有效率为 71.43%；治疗组治

愈 28 例，显效 22 例，有效 16 例，无效 11 例，总

有效率为 85.71%，两组临床疗效比较差异具有统计

学意义（P＜0.05），见表 1。 
2.2  两组临床症状消失时间、住院时间和啰音消失

时间比较 
治疗后，治疗组患者临床症状消失时间、住院

时间和啰音消失时间均显著短于对照组，两组比较

差异具有统计学意义（P＜0.05），见表 2。 
2.3  两组体温、WBC、NEUT%水平比较 

治疗后，两组患者患者体温、WBC、NEUT%
水平均明显降低，同组治疗前后比较差异具有统计

学意义（P＜0.05）；且治疗组患者治疗后体温、WBC、
NEUT%水平明显低于对照组，两组比较差异具有统

计学意义（P＜0.05），见表 3。 

表 1  两组患者临床疗效比较 
Table 1  Comparison on the clinical efficacies between two groups  

组别 n/例 治愈/例 显效/例 有效/例 无效/例 总有效率/% 

对照 77 23 19 13 22 71.43 

治疗 77 28 22 16 11 85.71* 

与对照组比较：*P＜0.05 
*P < 0.05 vs control group 

表 2  两组临床症状消失时间、住院时间和啰音消失时间比较（⎯x ± s ） 
Table 2  Comparison on disappearance time of clinical symptoms and pulmonary rales, hospitalization time between two groups (⎯x ± s ) 

组别 n/例 临床症状消失时间/d 住院时间/d 啰音消失时间/d 

对照 77 35.74±4.32 32.85±4.11 26.45±3.08 

治疗 77 19.64±2.58* 16.36±2.25* 14.37±2.03* 

与对照组比较：*P＜0.05 
*P < 0.05 vs control group 
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2.4  两组血清 PCT、hs-CRP、IL-6 水平比较 
治疗后，两组血清 PCT、hs-CRP、IL-6 水平显著

降低，同组治疗前后比较差异具有统计学意义（P＜
0.05）；且治疗组患者治疗后血清 PCT、hs-CRP、IL-6
水平明显低于对照组，两组比较差异具有统计学意

义（P＜0.05），见表 4。 
2.5  两组外周血淋巴细胞水平比较  

治疗后，治疗组外周血 CD3＋、CD4＋T 淋巴细胞、

CD4＋/CD8＋水平明显升高，CD8＋T 淋巴细胞水平明显

降低，治疗前后比较差异具有统计学意义（P＜0.05）；
且治疗组患者治疗后上述外周血淋巴细胞水平明显

优于对照组，两组比较差异具有统计学意义（P＜
0.05），见表 5。 
2.6  两组不良反应比较 

两组均出现恶心呕吐、腹泻、转氨酶升高及血

小板减少等不良反应，经对症处理后症状消失，未

影响用药。且两组患者不良反应发生率比较差异无

统计学意义。 

表 3  两组体温、WBC、NEUT%水平比较（⎯x ± s ） 
Table 3  Comparison on temperature, WBC and NEUT% levels between two groups (⎯x ± s ) 

组别 n/例 观察时间 体温/℃ WBC/(×109·L−1) NEUT%/% 

对照 77 治疗前 38.75±1.06 15.63±2.18 86.36±5.26 

  治疗后 37.87±0.91* 8.22±1.16* 68.15±4.21* 

治疗 77 治疗前 38.69±1.01 15.71±2.04 86.62±5.32 

  治疗后 37.12±0.85*▲ 7.14±1.01*▲ 64.37±4.87*▲ 

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：▲P＜0.05 
*P < 0.05 vs same group before treatment; ▲P < 0.05 vs control group after treatment 

表 4  两组血清 PCT、hs-CRP、IL-6 水平比较（⎯x ± s ） 
Table  4  Comparison on serum PCT, hs-CRP and IL-6 levels between two groups (⎯x ± s ) 

组别 n/例 观察时间 PCT/(μg·L−1) hs-CRP/(mg·L−1) IL-6/(ng·L−1) 

对照 77 治疗前 7.73±1.07 54.37±6.48 32.15±3.56 

  治疗后 3.57±0.46* 23.16±3.11*  22.44±2.42* 

治疗 77 治疗前 7.82±1.11 54.53±6.35 32.53±3.49 

  治疗后 1.75±0.23*▲ 14.24±2.02*▲  16.14±2.21*▲ 

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：▲P＜0.05 
*P < 0.05 vs same group before treatment; ▲P < 0.05 vs control group after treatment 

表 5  两组外周血淋巴细胞水平比较（⎯x ± s ） 
Table 5  Comparison on peripheral blood lymphocyte levels between two groups (⎯x ± s ) 

组别 n/例 观察时间 CD3＋/% CD4＋/% CD8＋/% CD4＋/CD8＋ 

对照 77 治疗前 63.64±8.23 30.27±4.18 34.65±4.18 0.88±0.12 

  治疗后 65.86±8.15 31.06±3.52 33.73±3.75 0.92±0.13 

治疗 77 治疗前 63.49±8.11 30.19±4.01 34.59±4.24 0.86±0.09 

  治疗后 70.14±9.02*▲ 36.98±5.21*▲ 28.95±3.52*▲ 1.28±0.17*▲ 

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：▲P＜0.05 
*P < 0.05 vs same group before treatment; ▲P < 0.05 vs control group after treatment 

表 6  两组不良反应比较 
Table 6  Comparison on adverse reactions between two groups 

组别 n/例 恶心呕吐/例 腹泻/例 转氨酶升高/例 血小板减少/例 发生率/% 

对照 77 3 6 5 2 20.78 

治疗 77 2 4 3 1 12.99 
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3  讨论 
呼吸机相关肺炎是机械通气患者常见的并发

症，其发生与高龄、免疫功能下降、慢性肺疾病病

史、长期卧床、机械通气时间长、长期应用抗生素

等危险因素有关[9]，近年来随着机械通气应用日益

广泛、侵入性操作增多、抗生素滥用等造成发病率

不断上升，给患者带来沉重的经济负担和生命威胁。

铜绿假单胞菌、鲍曼不动杆菌等多重耐药的非发酵

革兰阴性菌是呼吸机相关肺炎主要的致病菌，其耐

药机制十分复杂，常见的有超广谱 β-内酰胺酶产生、

16SrRNA 甲基化酶产生、主动外排泵系统、菌体细

胞膜通透性降低、青霉素结合蛋白改变、整合子系

统形成、微环境改变等机制[10-11]，也可能是多种机

制共同作用的结果。头孢哌酮钠舒巴坦钠是耐药性

革兰阴性菌有效的为数不多的抗生素之一，其为头

孢哌酮钠与舒巴坦钠的复方制剂。头孢哌酮钠为第

3 代头孢菌素类广谱抗生素，能够抑制细菌的细胞

壁合成从而杀灭细菌，但对广谱 β-内酰胺酶稳定性

较弱。舒巴坦钠则为竞争性 β-内酰胺酶抑制剂，具

有不可逆性，自身抗菌活性较弱，但与头孢哌酮钠

具有协同抗菌作用，能够提高细菌对头孢哌酮钠的

敏感性，增强抗菌效果[12]。胸腺肽属于临床常用的

免疫调节药物，能促进外周血 T 淋巴细胞成熟及相

关淋巴因子分泌，增强淋巴细胞反应，有效调节和

增强机体免疫功能，使机体抵抗疾病能力升高[13]。

本研究结果显示，对照组总有效率为 71.43%，明显

低于治疗组的 85.71%，治疗组治疗后临床症状消失

时间、住院时间及啰音消失时间短于对照组，体温、

WBC、NEUT%水平低于对照组（P＜0.05），说明

胸腺肽联合头孢哌酮钠舒巴坦能够有效缩短病程，

降低患者体温，改善血常规指标，控制感染，临床

疗效优于头孢哌酮钠舒巴坦钠单独应用。 
细菌感染引发炎症反应是呼吸机相关肺炎患者

主要的病理变化，该过程中有许多细胞因子参与。

PC 是降钙素的前肽，其水平在病毒感染、自身免疫

疾病性炎症反应患者体内无变化，而在细菌感染性

疾病中升高，是严重细菌感染，尤其是肺部感染的

特异性指标，能够反映感染进程及病情严重程度。

CRP 是由肝脏分泌的急性时相蛋白，与 PCT 相同，

对细菌感染具有敏感性，二者常联合检测用于呼吸

机相关肺炎的早期诊断和预后评估[14]；IL-6 由 T 淋

巴细胞、成纤维细胞合成分泌，能够刺激 B 细胞释

放抗体，参与多条炎症信号通路，为炎症级联放大

过程中的关键因子，可预测 VAP 转归[15]。本研究结

果提示胸腺肽联合头孢哌酮钠舒巴坦可以有效控制

感染，减轻炎症反应，抑制患者病情发展。 
免疫功能降低是导致呼吸机相关肺炎发生的危

险因素之一，呼吸机相关肺炎治疗中使用大量抗生

素，也能对免疫系统形成刺激，造成免疫疲惫，影

响细胞免疫功能。T 淋巴细胞是机体免疫系统的重

要组成部分，机体免疫功能异常与 CD3＋、CD4＋T
淋巴细胞亚群水平下降，及 CD4＋与 CD8＋T 淋巴细

胞亚群平衡失调有关[16]。本研究结果提示头孢哌酮

钠舒巴坦钠联合胸腺肽能调节 T 淋巴细胞亚群水

平，改善患者免疫功能，提高机体抗感染能力，有

利于患者预后改善。不良反应统计结果显示，两组

患者不良反应发生率无明显差异，表明联合使用胸

腺肽不会增加患者不良反应发生率，安全性较高。  
综上所述，胸腺肽联合头孢哌酮钠舒巴坦治疗

呼吸机相关肺炎的临床疗效较好，能有效缩短病程，

降低患者体温，改善血常规指标，抑制感染及炎症

反应，提高免疫功能，且具有较高安全性。 
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