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［摘　要］　美国卫生系统药师协会年中会议（ＡＳＨＰＭｉｄｙｅａｒ）作为全球规模最大的药师会议之一，以发布国际前

沿的临床用药研究闻名，针对医院药学领域的热点、难点提出创新和科学建议。在２０１９年１２月召开的最近一次

ＡＳＨＰＭｉｄｙｅａｒ上，抗菌治疗和抗菌药物管理依然是关注重点，同时针对菌血症、耐甲氧西林金黄色葡萄球菌、艰难

梭菌、青霉素过敏、医疗机构抗菌药物管理项目（ＡＳＰ）等均发布了颇有意义的内容，以上内容同时也是国内医院抗

感染领域关注的热点问题。本文就参会的启示和感想作一分享，并对笔者所在医院开展的ＡＳＰ项目作一介绍。
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　　美国卫生系统药师协会（ＡｍｅｒｉｃａｎＳｏｃｉｅｔｙｏｆ

ＨｅａｌｔｈＳｙｓｔｅｍＰｈａｒｍａｃｉｓｔｓ，ＡＳＨＰ）成立于１９４２

年，是迄今为止全世界最大的药师协会，２０１８年已

有注册会员四万五千余人，会员人数依然在持续增

长。ＡＳＨＰ主要成员为在医院、卫生保健组织、家

庭保健及其他卫生系统工作的药师、药学生和药学

技术人员。ＡＳＨＰ旨在倡导和支持在医院、卫生系

统、诊所和其他各种药物使用领域的药师进行专业

实践活动，帮助药师完成使人们达到最佳健康结局

的使命。ＡＳＨＰ７５年来一直奋战在努力改善药物

使用的最前沿，其愿景是希望所有人在任何时候都

能够安全、有效、合理地使用药物。

·１６９·中国感染控制杂志２０２１年１０月第２０卷第１０期　ＣｈｉｎＪＩｎｆｅｃｔＣｏｎｔｒｏｌＶｏｌ２０Ｎｏ１０Ｏｃｔ２０２１



１　ＡＳＨＰ年中会议（ＡＳＨＰＭｉｄｙｅａｒ）简介

ＡＳＨＰ大会每年举办两次，规模最大的年中会

议（ＡＳＨＰＭｉｄｙｅａｒ）在每年圣诞节前举办，而规模

稍小的夏季会议（ｓｕｍｍｅｒｃｏｎｆｅｒｅｎｃｅ）在每年６月

举办。笔者有幸参加了２０１９年１２月８—１２日在美

国拉斯维加斯举办的年中大会，此次年中会议是一

次规模空前的药学盛会，参会人数达到两万五千余

人。会议历时５ｄ，共有十几个分会场，会议形式规

模多样化，除有大量报告（共有约１５０个讲题）外，还

有丰富多彩的圆桌讨论会、论文海报展厅、赞助商展

览会，以及自由交流见面会等交流形式。会议近

１５０个讲题主要是关于临床药物治疗方面，包括抗

感染领域１４个、抗肿瘤领域８个、慢病管理１７个、

疼痛管理９个、精神科用药６个、特殊人群用药７

个、新药及新技术进展１３个、无菌静脉药物配制７

个、急重症领域１１个等，另外还有关于药房管理与培

训、药师职业心理建设或职业发展等内容的讲题２１

个，以及关于药物经济学与医保支付的讲题８个。

本文通讯作者张波作为笔者所在医院抗菌药物

管理（ａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌｓｔｅｗａｒｄｓｈｉｐｐｒｏｇｒａｍ，ＡＳＰ）的

负责人之一，在此次会议上进行了汇报，介绍医院自

２０１５年开展ＡＳＰ以来的进展及取得的成果。ＡＳＰ

也是国际药学工作者的工作重点之一，笔者作为医

院ＡＳＰ药师之一，通过参与此次会议并聆听抗感染

领域的讲题收获很多，特此分享。

２　抗感染治疗的前沿发展

２．１　菌血症（ｂａｃｔｅｒｅｍｉａ）　目前，对于菌血症的抗

感染疗程，会议专家认为非复杂性菌血症无需持续

使用抗菌药物１４ｄ以上
［１］。ＡＳＨＰ会议上分享的

最新研究［２］指出，抗感染疗程可以更短，该研究纳入

６０４例体温正常、血流动力稳定至少４８ｈ的革兰阴

性（Ｇ－）杆菌引起的菌血症患者（其中６８％为泌尿

系来源，９０％为大肠埃希菌），随机将患者分为两组，

分别为总疗程７ｄ组（狀＝３０６）和１４ｄ组（狀＝２９８），

两组疗效（９０天全因死亡率、再入院率、缓解率和住

院日数）均无差异。

我国临床医生一般习惯性认为血流感染必须静

脉使用抗菌药物“重拳猛击”，国际同行亦然。ＡＳＨＰ

会议上分享的最新研究结果［３］对此种用药方式提出

了挑战，研究肠杆菌引起的血流感染，在常规静脉治

疗５ｄ之后，序贯使用口服药物组（狀＝７３９），对比继

续使用静脉给药组（狀＝７３９），３０天死亡率（犎犚

１．０３；９５％犆犐０．８２～１．３０）和复发率（犎犚０．８２；

９５％犆犐０．３３～２．０１）无差异，且口服给药组住院日

更短［犐犞犚５ｄ（犐犙犚３～８ｄ）ＶＳ犐犞犚７ｄ（犐犙犚４～

１４ｄ），犘＜０．０１］。一项关于耐甲氧西林金黄色葡

萄球菌（ＭＲＳＡ）菌血症的研究
［４］表明，门诊口服治

疗组（狀＝７０）与门诊静脉治疗组（狀＝４２２）９０天治疗

失败率无差异 （犪犎犚 ０．３７９，９５％犆犐０．１３１～

１．１０１），但是，口服治疗组９０天复发率更低（犪犎犚

０．６０３，９５％犆犐０．３８８～０．９３７）。因此，研究指出对

于 ＭＲＳＡ菌血症的门诊患者，口服治疗至少与静脉

治疗疗效相等。当然，具体给药途径应当根据具体

病例而确定。

ＡＳＨＰ会议上强调对于耐碳青酶烯类肠杆菌

（ＣＲＥ）引起的血流感染，不再推荐多粘菌素（２８天

疗效不满意，３０天全因死亡率高于其他方案）
［５６］，

目前常用的联合给药方案（如碳青霉烯、多粘菌素、

替加环素、氨基糖苷等两两组合）存在治愈率低、肾

损伤发生率高等问题［６７］。研究推荐使用美国食品

药品监督管理局（ＦＤＡ）近期批准上市的含有新型

酶抑制剂成分的复方制剂，如头孢他啶／阿维巴坦、

美罗培南／ｖａｂｏｒｂａｃｔａｍ、亚胺培南／Ｒｅｌｅｂａｃｔａｍ 等

药物。

２．２　ＭＲＳＡ感染　尽管有研究显示，近年来万古

霉素对 ＭＲＳＡ的 ＭＩＣ呈上升趋势，但 ＭＲＳＡ对万

古霉素依然敏感；不推荐联合给药（如万古霉素＋

β内酰胺类药物），万古 霉素单 药治疗依 然是

ＭＲＳＡ感染的首选方案
［８］。而口服序贯给药时复

方磺胺甲口恶唑是首选药物，对于社区获得性和医院

获得性 ＭＲＳＡ感染均有效果，对于 ＭＲＳＡ菌血症

也有效［９１０］，ＭＲＳＡ甚至比 ＭＳＳＡ对于复方磺胺甲

口恶唑的耐药率更低（７．３％ ＶＳ１７．２％）
［１１］。因此，

综合比较药物不良反应和费用，口服复方磺胺甲口恶

唑优于利奈唑胺［１２］。

ＡＳＨＰ会议上主张使用药时曲线下面积与最

小抑菌浓度的比值（ＡＵＣ／ＭＩＣ）的指标解读万古霉

素的血药浓度，可以更准确地评估疗效和不良反应，

该指标优于仅参照万古霉素谷浓度［１３］。ＡＵＣ２４ｈ目

标范围为４００～６００ｍｇ／（ｈ·Ｌ），研究
［１４］显示，如果

ＡＵＣ２４ｈ高于７００ｍｇ／（ｈ·Ｌ）与肾损伤显著相关。

２．３　艰难梭菌感染（犆犾狅狊狋狉犻犱犻狌犿犱犻犳犳犻犮犻犾犲ｉｎｆｅｃ

ｔｉｏｎ，ＣＤＩ）　ＣＤＩ是使用广谱抗菌药物一段时间后

容易发生的以频繁腹泻为主要症状的肠道感染性疾
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病。ＡＳＨＰ会议上提出，ＣＤＩ已经较以往呈现感染

风险更高、致死率更高、复发率更高、定植性更高、社

区获得性病例更多、儿童患者更多、动物患病更多的

趋势。研究发现容易引起ＣＤＩ的抗菌药物具有肠

道浓度高、抗菌谱广（对于厚壁菌属和拟杆菌属抗菌

活性强）的特点，大剂量、长疗程和联合应用抗菌药

物也增加ＣＤＩ发生风险
［１５］。住院患者中约１５％为

艰难梭菌无症状定植者［１６］，ＣＤＩ诊断应同时符合临

床标准和检验标准［１７］。临床标准为新发原因未明的

不成形粪便（２４ｈ内至少３次），检验标准为：①粪便

镜检可见艰难梭菌或其毒素阳性，和／或②结肠镜或

组织病理发现假膜性肠炎。由于ＤＮＡ聚合酶链式反

应（ＰＣＲ）检测具有敏感性高、特异性低的特点
［１８］，

ＣＤＩ治愈后长达一个月ＰＣＲ检测仍可呈阳性，因此

不以ＰＣＲ方法作为ＣＤＩ检验标准。会议还指出，

对于ＣＤＩ检验阴性的患者不建议反复检测；对于无

症状或正在应用导泻药物的患者不应检测ＣＤＩ；治

疗后应根据临床症状判断疗效，不建议通过ＣＤＩ反

复检验判断疗效。

ＣＤＩ的非药物治疗包括
［１６］：①停止使用导致

ＣＤＩ的广谱抗菌药物；②维持出入量和电解质平衡；

③中断使用质子泵抑制剂（ＰＰＩｓ）；④避免使用减少肠

道蠕动的止泻药物；⑤严重病例需考虑外科治疗。药

物治疗需要根据初发、复发、顽固难治的病例来选择

不同的治疗方案［１６］，对于初发病例首选万古霉素１２５

ｍｇｑｉｄ，口服，１０ｄ；或非达霉素２００ｍｇｂｉｄ，１０ｄ。

对于应用万古霉素治疗后复发病例，可选非达霉素

２００ｍｇｂｉｄ，１０ｄ；或标准剂量万古霉素给药１０ｄ之

后以如下方案延长疗程：万古霉素１２５ｍｇｂｉｄ，７ｄ

＋１２５ｍｇｑｄ，７ｄ＋１２５ｍｇｑ４８～７２ｈ，２～８周。对

于顽固难治的病例可考虑万古霉素延长疗程、序贯

给予其他药物、粪便移植治疗（ｆｅｃａｌｍｉｃｒｏｂｉｏｔａ

ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ，ＦＭＴ），另外还可以选择使用利福

昔明、替加环素、硝唑尼特等药物。而曾经的一线治

疗药物甲硝唑由于 ＭＩＣ升高导致在结肠浓度不够，

出现了诱发耐药、治疗失败率高、复发率高的问题而

不再推荐［１９２０］。艰难梭菌对于万古霉素的 ＭＩＣ９０为

２μｇ／ｍＬ，口服给药１２５ｍｇ之后粪便药物浓度为

ＭＩＣ的１００～１０００倍，更高的浓度与疗效不相关，

而对于正常菌群的影响更大，因此不推荐比１２５ｍｇ

更高的给药剂量［２１２２］。ＣＤＩ复发的危险因素有高

龄、免疫缺陷、ＣＤＩ病史、原发疾病严重程度高、ＢＩ／

ＮＡＰ１／０２７菌株定植、不能停用抗菌药物等
［１６］，目

前未见研究证实，对于高危人群口服万古霉素预防

ＣＤＩ会受益，因此不主张常规预防ＣＤＩ。但对于既

往感染过ＣＤＩ的患者，一项队列对照研究
［２３］纳入

５５７例ＣＤＩ患者，其中２２７例进行预防，随访９０ｄ

预防组ＣＤＩ复发率为５４．４％，而对照组为６９．５％，

需治疗人数（ｎｕｍｂｅｒｎｅｅｄｅｄｔｏｔｒｅａｔ，ＮＮＴ）值为

６．６。另一项研究
［２４］纳入２０３例ＣＤＩ患者，其中７１

例进行预防，随访４周预防组ＣＤＩ复发率为４％，而

对照组复发率２７％，ＮＮＴ值为５。综合两项研究，对

于有ＣＤＩ病史的患者可考虑口服万古霉素预防ＣＤＩ。

２．４　关于青霉素过敏　“青霉素过敏”问题是个具

有争议性的难题。ＡＳＨＰ会议分享了一个新观点：

在所有青霉素过敏患者中，只有约１０％是ＩｇＥ介导

的Ｉ型过敏反应；约１０％存在误判的可能（如疾病

症状、合并病毒感染等原因），患者本人以为青霉素

过敏，实际并不是；另外，还有约８０％患者体内的青

霉素抗体会随着时间推移而衰减，在过敏反应发生

后１０年以上可能重新耐受青霉素类药物
［２５２８］。“青

霉素过敏”造成的药物选择困难与较差的临床结局、

较高的耐药率、较大的药物不良反应和较高的花费

密切相关。对于“青霉素过敏”的患者，如何选择其

他β内酰胺类药物：①首先单环类如氨曲南是致敏

性最低的β内酰胺类药物，与青霉素基本毫无交叉

过敏性［２８２９］；②碳青霉烯类药物与青霉素的交叉过

敏性＜１％
［３０３１］；③头孢类药物与青霉素的交叉过敏

性在不同研究中发生率分别为０．１７％
［３２］、０．６５％

（儿童）［３３］、１．１３％
［２８］；交叉过敏性休克的发生率最

高为０．００２％
［２８］。不同头孢类抗生素与青霉素的交

叉过敏性不完全相同，头孢氨苄、头孢羟氨苄、头孢

克洛、头孢丙烯以及含酶抑制剂成分的复方药物与

阿莫西林具有类似的侧链，与青霉素的交叉过敏性

高于其他头孢类药物［３３３４］。

对于青霉素明确过敏的患者是否可以选用交叉

过敏性较低的头孢类药物，也具有争议。自１９５９年

至会议之时，美国共有２７件与青霉素过敏相关的纠

纷诉讼，法院倾向支持“缺乏足够科学依据证明青霉

素过敏患者禁用碳青霉烯、头孢类抗生素”［３５］。

ＡＳＨＰ会议推荐的应对措施
［３６］是将青霉素过敏的

危险程度进行分级：低度危险为非ＩｇＥ介导的过敏

史，且发生在１０年以前；中度危险为非ＩｇＥ介导的

过敏史，发生在１０年之内；高度危险则为ＩｇＥ介导

的速发型严重过敏反应史（危险最高的是过敏性休

克）。根据危险程度从低到高可采取的措施为选择

任何头孢类药物，选择与青霉素交叉过敏性较低的

头孢类药物，在抢救措施齐备的条件下进行青霉素
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皮试和／或口服阿莫西林测试等［３７］，不推荐一味地

不选择头孢类药物。在进行青霉素皮试之前应避免

使用抑制组胺 Ｈ１ 受体的药物，包括各类抗过敏药、

酚噻嗪类药物、特定的精神科药物（如米氮平、喹硫

平、曲唑酮、唑吡坦、多塞平）等，抗 Ｈ２ 受体的抑酸

药、糖皮质激素不影响皮肤过敏试验［３８］。

３　ＡＳＰ简介

ＡＳＰ的含义
［３９］是通过选择最佳的剂量、疗程、

给药途径优化抗感染方案的多科室合作管理，旨在

提高和评估抗菌药物应用的合理性。ＡＳＰ理念的

建立是基于“影响病原菌耐药性最重要的可修正风

险因素是抗菌药物使用”。因此，ＡＳＰ的目标是使

抗感染治疗最优化，而非最小化。高质量的ＡＳＰ工

作主张医疗机构的感染控制部门、药剂科、感染科、

微生物室、信息部门、护理部（参与呼吸道护理、取病

原学标本、引流管护理等环节）共同合作，包括但不

限于处方系统中前后审核，结合医疗机构自身特点

制定抗感染指南，宣教、鼓励医生常规评估抗感染方

案等方式。其中最提倡的方式是实时地对使用重点

监控药物（如耐药率升高、易于引发ＣＤＩ的广谱抗

菌药物）的病例进行审阅，监测该病例直至抗感染治

疗结束，在这个过程中若有干预意见，经 ＡＳＰ团队

讨论后实时、有效、非强制性地反馈给处方医生，并

配合适当的宣教。本院ＡＳＰ团队也是采用以上方

式，此方式成功与否的关键在于“沟通”［４０］。

本次ＡＳＨＰ大会针对ＡＳＰ的具体实施、培训、

指南更新或效果评估等内容的报告有４个。通讯作

者在ＡＳＨＰ会议上的报告介绍了自２０１５年１２月

以来医院开展的 ＡＳＰ工作：ＡＳＰ团队监控的重点

药物为氟喹诺酮类和碳青霉烯类注射制剂；ＡＳＰ药

师负责每日通过信息系统获取并记录当日新开具上

述药物的病例的基本信息，包括主诉、诊断、现病史、

伴随疾病和既往史、过敏史，生命体征、感染相关的

检验指标和现行的抗感染治疗方案，若存在疑问，药

师将以上病例信息在包括感染科医生在内的ＡＳＰ团

队中进行汇报，并在当日将感染科医生的干预意见以

书面形式传递给处方医生，并且ＡＳＰ药师规律性随

访和记录所有病例（包括干预和未干预）的转归。

本院ＡＳＰ团队于２０１５年成立时，团队中只有

２名感染科医生和３名药师，工作范围仅覆盖手术

科室，２０１９年 ＡＳＰ团队已经发展到３名感染科医

生和６名药师，其中３名医生和４名药师赴新加坡

接受过ＡＳＰ专项培训，工作范围拓展到覆盖手术科

室、内科、急诊科。２０１５年１２月—２０１９年８月

ＡＳＰ团队共随访８４５４例抗菌药物使用患者，其中

１５１２例进行干预，建议采纳率为６７．５９％。ＡＳＰ开

展后，厄他培南、莫西沙星、环丙沙星、左氧氟沙星的

抗菌 药 物使 用强 度 （ａｎｔｉｍｉｃｒｏｂｉａｌｕｓｅｄｅｎｓｉｔｙ，

ＡＵＤ）均有显著下降，亚胺培南／西司他丁ＡＵＤ持

平，美罗培南ＡＵＤ略有升高，而头孢美唑和头孢呋

辛ＡＵＤ显著升高。２０１５和２０１６年（ＡＳＰ开展前

后）相比，胸外科手术预防使用抗菌药物的合理使用

率分别为３７．１５％（３５４／９５３）、６９．７５％（７４０／１０６１）

（犘＜０．００１），然而手术部位感染发生率无显著性差

异（分别为１．５７％、１．７０％，犘＞０．０５）
［４１］。从２０１６

年至２０１８年，各手术科室（妇产科、胸外科、普外科、

整形外科、肝外科）的围手术期感染率逐年下降。耐

碳青霉烯类大肠埃希菌（ＣＲＥＣ）和铜绿假单胞菌

（ＣＲＰＡ）的检出率２０１６年之后呈逐年下降趋势，而耐

碳青霉烯类鲍曼不动杆菌（ＣＲＡＢ）检出率基本持平。

４　参会感想

参加ＡＳＨＰ大会使笔者走出日常工作视野，与

国际同行的交流强烈的感受之一是时下医院药学界

关注的重点、难点在国内外是一致的，工作重点是慢

性疾病管理和抗菌药物管理，国际药学同仁认为医

药沟通、药患沟通、药护沟通，甚至药药沟通（业内培

训）属于工作难点。美国５所医院 ＡＳＰ多中心研

究，为期８个月所提出的共１５１例停药建议，医师采

纳率仅为５４％
［４２］；在会议中，一位讲者刚讲完复方

磺胺甲口恶唑对于 ＭＲＳＡ菌血症的口服序贯治疗是

更优选择，互动答题时还是有更多听众选择使用利

奈唑胺。由此，笔者更加深刻地意识到，药师有时需

要打破固有观念，沟通技巧是优秀的药师必备技能

之一。另一强烈感受为国际药学界更加重视“管

理”，大到医院药学部门团队建设、药房团队建设、

ＡＳＰ团队建设，小到职工心理建设、职业规划，各类

讲题将“管理”剖析得精细，并提出“人人都是管理

者”。既往在国内参加学术会议很少听到管理相关

内容，而参加 ＡＳＨＰ大会，深刻地意识到管理也是

一门重要的学术。
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