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萘夫西林联合美罗培南治疗小儿化脓性脑膜炎疗效分析

王文杰 朱洪峰孙绪丁

(济宁医学院附属第一人民医院．山东济宁272011)

摘要 目的 探讨萘夫西林联合美罗培南治疗小儿化脓性脑膜炎的临床疗效。方法将40例临床确诊

病例随机分为对照组和治疗组，对照组应用阿莫西林舒巴坦联合头孢曲松静脉滴注，治疗组应用萘夫西林联合

美罗培南静脉滴注。结果 治疗组在临床症状及脑脊液改善情况上明显优于对照组，且治疗组总有效率(95％)

明显高于对照组(65％)。结论萘夫西林联合美罗培南治疗小儿化脓性脑膜炎疗效确切，值得临床推广。
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化脓性脑膜炎是小儿、尤其是婴幼儿时期常见

的中枢神经系统感染性疾病。发病急，病情重，并

且可引起各种神经系统后遗症。临床以急性发热、

惊厥、意识障碍、颅内压增高和脑膜刺激征以及脑

脊液脓性改变为特征。急性期如不及时治疗，预后

极差。因此早期有效的抗菌药物治疗极为匿要。

我院儿科传统应用阿莫西林舒巴坦联合头孢曲松

治疗化脓性脑膜炎，曾取得一定疗效，但近年来，随

着耐药菌的逐渐增多，上述药物治疗小儿化脓性脑

膜炎的疗效渐差。于2009年6月至2011年4月

我院儿科对收治的20例化脓性脑膜炎患儿采用萘

夫西林联合美罗培南治疗，取得了良好的效果，现

报道如下。

1临床资料与方法

1．1 一般资料

40例均为住院的化脓性脑膜炎患儿，临床诊

断符合小儿化脓性脑膜炎的诊断标准，且脑脊液培

养及血培养结果均为阴性。男28例，女12例，年

龄分布在1月～5岁。其中1个月～1岁患儿26

例，1岁～5岁14例。按随机原则分为两组，治疗

组20例，对照组20例，治疗前两组患儿的性别、年

龄、病程及病情比较差异均无显著性。

1．2诊断标准Ⅲ

1)感染中毒及急性脑功能障碍症状：发热、抽

搐、意识障碍；2)颅内压增高表现：头痛、呕吐，婴儿

则有前囟饱满与张力增高、头围增大等；3)神经系

统检查；颈抵抗、Brudzinski和Kernig征阳性；4)

实验室检查：外周血象，白细胞总数明显升高，分类

中以中性粒细胞为主。脑脊液外观混浊，白细胞总

数显著增多，≥1000×106／I，，以中性粒细胞为主；

糖含量明显降低，蛋白质显著增高。

1．3 治疗方法

对照组：阿莫西林舒巴坦150～200 mg／(kg·

d)，静脉滴注，每日2次；头孢曲松100mg／(kg·

d)；静脉滴注，每日1次。治疗组：萘夫西林

100mg／(kg·d)，静脉滴注，每口2次；美罗培南

(倍能，深圳市海滨制药有限公司生产)40mg／(kg

·d)，静脉滴注，每8h 1次。两组均应用甘露醇降

颅压、激素减轻炎症反应，并镇静止惊、保护脑细胞

及营养支持等综合治疗。并每周复查脑脊液和血

常规。

1．4疗效判定标准

痊愈：体温平稳，症状、体征消失，血常规白细

胞总数和中性粒细胞正常，脑脊液常规正常。显

效：病情明显好转，以卜几项巾有l项未完全恢复

正常。无效：治疗72h，症状、体征无改善或加重而

需要更换药物者。以痊愈+显效计算有效率。

1．5统计学分析

两组临床及实验室改善情况采用两样本均数

f检验比较，两组疗效比较采用Y2榆验。

2 结果

2．1 治疗后两组情况比较见表l。

表1 两组症状及脑脊液(CSF)改善情况比较(d)
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2．2临床疗效观察见表2。

表2 两组疗效比较(％)

3 讨论

化脓性脑膜炎为小儿时期常见的由化脓性细

菌引起的中枢神经系统感染急性感染性疾病，若能

早期诊治，多数预后良好，治疗不及时或疗效不明

显时可致死亡或遗留后遗症，严重威胁小儿健康。

最常见的病原菌为脑膜炎球菌、肺炎链球菌和流感

嗜血杆菌。2个月以下幼婴易发生肠道革兰阴性

杆菌和金黄色葡萄球菌脑膜炎。有学者认为，我国

5岁以下儿童主要是肺炎链球菌、葡萄球菌和流感

嗜血杆菌【2]，另有研究显示小儿化脓性脑膜炎有

10％～30％为肺炎链球菌感染。病原菌明确的化

脓性脑膜炎，应按照细菌药物敏感试验结果选用抗

生素。但临床中脑脊液细菌培养及血培养报告结

果往往至少需要5～7d时间，另外，尚存在培养阳

性率不高的情况。因化脓性脑膜炎预后严重，应力

求用药24h内杀灭脑脊液中的致病菌r1]，故早期选

择对病原菌敏感且能较高浓度透过血脑屏障的药

物极为重要。

近年来由于耐药菌株的增加，导致传统疗效效

果欠佳。既往青霉素作为肺炎链球菌感染的首选

良药发挥了很大作用，但目前耐青霉素的肺炎链球

菌明显增加，路权[31报道全世界几乎所有国家均存

在肺炎链球菌耐药现象，贲亚玮J[41报道肺炎链球菌

耐药菌株中有50％多重耐药。20世纪80年代即

已证实了肺炎链球菌对13内酰胺类抗生素产生耐

药是由于青霉素结合蛋白(penicillin．binding pro—

tein，PBP)基因发生突变，而近些年研究发现了另

外一种基因一murM基因变异导致了肺炎链球菌高

水平青霉素耐药及头孢曲松耐药[5]。

70年代后期出现了耐甲氧西林的金黄色葡萄

球菌(MRSA)，万古霉素被称为治疗MRSA的特

效药，但2005年即已发现对万古霉素敏感性降低

MRSA菌株[6]，且万古霉素对婴幼儿毒副作用较

大，在脑脊液细菌培养阳性前不作为小儿化脓性脑

膜炎一线考虑应用药物。而萘夫西林副作用小，对

产生青霉素酶或因其他原因对青霉素G耐药的葡

萄球菌具有特效，除对所有金黄色葡萄球菌有效

外，对包括溶血链球菌，草绿色链球菌以及肺炎双

球菌等在内的其它革兰氏阳性菌具有显著的抑菌

和杀菌作用，但对革兰阴性菌无效，属窄谱抗菌药。

美罗培南对革兰阳性、革兰阴性菌均敏感，尤

其对革兰阴性菌有较强的抗菌活性，在脑脊液中可

达到较高的血药浓度，但对耐酶金黄色葡萄球菌疗

效不确切，而萘夫西林对耐酶金黄色葡萄球菌有特

效17]。两者联合应用，以防单一用药疗效不佳。

国内某些文献报道了美罗培南不推荐应用于

小于3个月的婴儿L3j，但本文应用的2～3个月患

儿疗效确切，且均无明显不良反应发生。

我们通过美罗培南与萘夫西林联合治疗小儿

化脓性脑膜炎，扩大了抗菌谱，增强了疗效，缩短了

病程，且两种药物脑脊液穿透力均比较好，用药安

全方便，临床疗效确切，值得l艋床推广。
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