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摘要 目的:评价五水头孢唑林钠治疗急性期慢性阻塞性肺炎 ( COPD)的疗效与安全性。方法: 用随机对照

试验设计,随机分为 3组:五水头孢唑林钠组 25例, 头孢唑林钠组 21例, 头孢他啶组 19例, 3组的用法、用

量、疗程相同,每日 2次,每次静滴 2 g,疗程 7~ 14 d。结果: 疗程结束时, 五水头孢唑林钠与头孢唑林钠、头

孢他啶痊愈率和有效率分别为 80. 00%, 71. 43%, 47. 37%和 92. 00% , 85. 71% , 63. 16% ;药物不良反应发生

率分别为 4. 00%, 4. 76%, 5. 26%。结论:五水头孢唑林钠治疗慢性阻塞性肺炎,疗效确切, 安全性较好。
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Studies on cefazolin sodium pentahydrate in the treatm ent of COPD
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ABSTRACT Objective: To eva luate the efficacy and sa fe ty of cefazo lin sodium pentahydra te in the treatm ent o f acu te stag e of

COPD. Methods: A random ized, contro lled clin ica l trailw as carr ied. A tota l o f 65 patients of COPD were random ly divided into three

g roups( tria:l 25 cases, contro l 21 cases, contro l 19 cases), w ere adm in iste red intrav enously at a dose o f 2 g, b id, fo r 7 to 14

days. Resu lts: A t the end o f the treatm ent, the cure rate and e ffective rate of three group w ere 80. 00% ( tr ia l) , 71. 43% ( control ),

47. 37% ( con tro l ) amd 92. 00% ( tr ia l), 85. 71% ( con tro l ), 63. 16% ( con tro l ) respective ly. The inc idence of adverse drug re

ac tion w ere 4. 00% , 4. 76% , 5. 26% respective ly. Conc lusion: The cefazo lin sodium pentahydrate had an exce llen t clin ica l efficacy

and good safe ty in treating pa tients w ith CODP
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头孢唑林钠 ( cefazolin)为第一代头孢菌素, 对

革兰阳性球菌等有良好抗菌活性, 适用于治疗敏感

细菌所致的呼吸道感染、尿路感染、皮肤软组织感

染、骨和关节感染、败血症、感染性心内膜炎、肝胆系

统感染及眼、耳、鼻、喉科等感染
[ 1]
。本品于 1971年

在日本首次上市,临床应用广泛,但是头孢唑林钠的

结构中的含硫基团, 在剧烈震动下, 易发生断裂,导

致高聚物等相关杂质增加,而且含硫基团与胶塞促

进剂成分类似,可与胶塞起化学反应产生有害物质,

肉眼看其药粉颜色变黄,溶于注射用水后,溶液变浑

浊,澄明度不合格, 有害物质进入人体增多, 最终引

起药物不良反应增多
[ 2]
。

2001年经深圳九新药业有限公司研发出更为

稳定的五水头孢唑林钠。笔者临床研究观察了药品

出厂 1年时的注射用五水头孢唑林钠与头孢唑林钠

和头孢他啶在治疗慢性阻塞性肺炎急性发作期的疗

效与安全性,旨在观察药品稳定性与临床疗效以及

药物不良反应发生率等关系。

1 病例选择

1. 1 纳入标准 年龄为 18~ 70岁的住院患者, 男

女不限;有明显感染症状、体征和实验室检测异常的

慢性阻塞性肺炎且为急性期, 依从性好,并签署知情

同意书;病例纳入时间从 2008年 11月至 2009年 3

月。

1. 2 排除标准 有青霉素类药物过敏史; 严重心、

肝、肾功能不全或造血功能障碍、出血倾向及出血性

疾病患者;有中枢神经疾患;妊娠及哺乳期妇女; 晚期

肿瘤、免疫功能缺陷者;有吸毒、酗酒史者;依从性差

或病情严重,不能完成疗程者以及非细菌性感染者。

2 治疗方法

2. 1 试验用药及分组 实验组:注射五水头孢唑林

钠 (深圳九新药业有限公司, 每瓶 1. 0 g, 批号:

0710203) ;对照组 :头孢唑林钠 (哈药集团三精制

药股份有限公司,每瓶 0. 5 g,批号: 07092001) ;对照

组 :头孢他啶 (广州白云山天心制药股份有限公

司规格,每瓶 1. 0g, 批号: 071101)。

2. 2 治疗方法 病人随机分为 3组,各组均每次静
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脉滴注 2. 0 g, 每日 2次,疗程 7~ 14 d。治疗期间,

逐日观察并记录患者的症状、体征变化;给药前和疗

程结束时查血、尿常规及肝、肾功能及血电解质;疗

程前后,细菌培养和 X线胸片各 1次; 治疗后, 实验

室检查异常者须随访至恢复治疗前水平。

2. 3 疗效判断标准及药物不良反应观察 临床疗

效按卫生部颁发标准, 分为痊愈、显效、进步和无效

4级,痊愈与显效 2组合为有效率。细菌学疗效按

病原菌消除、部分消除、不变、替换和再感染 5级评

定。按肯定、很可能、可能、可疑、不可能 5级评定

临床反应及化验异常与试验药物之间的关系, 前 3

者计为药物不良反应,统计药物不良反应发生率。

2. 4 资料处理与统计方法 全部病例资料审核无

误后,进行一般资料描述 (见表 1) ,并对 3组临床疗

效、细菌学疗效及药物不良反应发生率利用

SPSS12. 0软件进行的计数资料的
2
检验 ( Chi

square test)。

3 结果

3. 1 一般资料描述 进入临床试验病例 72例, 淘

汰及脱落病例 7例。其中:不符合试验方案 5例, 因

患者不合作淘汰 2例。故临床疗效评价 65例,药物

不良评价 65例。 2组年龄、体质、治疗时间等比较

均无显著性差异 (P > 0. 05,表 1),有可比性。

表 1 65例 COPD患者一般情况

分组 性别 (男 /女 ) 年龄 (岁 ) 体重 ( kg) 感染程度 (轻 /中度 /严重 ) 治疗天数 (天 )

实验组 ( n= 25) 13 /12 40. 5 ! 11. 2 64. 7 ! 6. 8 6 /19 /0 7. 8 ! 1. 8

对照组 ( n= 21 ) 10 /11 42. 1 ! 13. 1 62. 5 ! 8. 4 5 /15 /1 7. 2 ! 2. 3

对照组  ( n= 19) 8 /11 44. 6 ! 10. 2 60. 8 ! 7. 5 6 /12 /1 7. 6 ! 1. 5

注:实验组: 五水头孢唑林钠; 对照组 ,头孢唑林钠;对照组 ,头孢他啶。

3. 2 临床疗效分析 五水头孢唑林钠、头孢唑林

钠、头孢他啶均每次 2. 0 g, 每日 2次, 治疗 7~ 14 d

后, 3组痊愈率分别为 80. 00% , 71. 43% , 47. 37% ,

总有效率分别为 92. 00% , 85. 71%, 63. 16%。五水

头孢唑林与头孢唑林钠比差异无统计学意义 (P >

0. 05)。五水头孢唑林与头孢他啶比较, 有显著性

差异 (P < 0. 05)。结果见表 2。

3. 3 细菌学疗效 试验组 25例患者中, 18例细菌

培养阳性,分离 G
+
致病菌 18例, 阳性率 72. 00% ;

头孢唑林钠、头孢他啶组 40例患者中, 31例细菌培

养阳性,分离 G
+
致病菌 31例,阳性率 77. 50%。

表 2 三组临床疗效比较

分组 例数 痊愈 显效 进步 无效
痊愈率

(% )

总有效率

(% )

实验组 25 20 3 2 0 80. 00 92. 001) , 2)

对照组 21 15 3 3 0 71. 43 85. 71

对照组  19 9 3 7 0 47. 37 63. 16

实验组 vs对照组: 1) P > 0. 05,与对照组 比较; 2) P < 0. 05, 与对照

组 比较

3. 4 安全性评价 五水头孢唑林钠组可纳入安全性

评价者 25例,与试验药有关的药物不良反应有 1例,

为头晕;头孢唑林钠组可纳入全性评价者 21例,与对

照药有关的药物不良反应有 1例, 为皮疹; 头孢他啶

组可纳入安全性评价者 19例,与对照组有关的药物

不良反应有 2例,头晕和胃部不适各 1例。 3组药物

不良反应发生率组分别为 4. 00%, 4. 76% , 5. 26%, 3

组药物不良反应发生率比较差异无统计学意义。

4 讨论

近年来,随着食品与药品安全问题日益突出,药

品质量问题越来越受到重视。头孢唑林钠的临床疗

效肯定,但其稳定性较差,有效期为 18个月,在存储、

运输过程中,易与胶塞相互作用,从而引起澄明度不

合格;结构中的含硫基团易发生降解, 使有关物质升

高,对临床疗效产生一定影响。五水头孢唑林经结构

改进,形成稳定的螯合晶体,有效期增至 24个月。

本试验选择了出厂 1年左右的五水头孢唑林与

头孢唑林钠、头孢他啶, 从药物稳定性与临床疗效相

互关系和药物不良反应相比较。结果表明, 五水头

孢唑林钠较头孢唑林钠总有效率高 ( 92% /85.

71%, 25例 /21例 ) ,五水头孢唑林的临床疗效优于

头孢他啶 ( 92% /63. 16%, 25例 /19例 )。在治疗

中,可能由于病例选择与革兰阳性球菌为主之缘故;

而头孢他啶为 3代头孢, 对革兰阴性菌的抗菌活性

较强,而对革兰阳性菌较弱。结果表明在治疗革兰

阳性菌感染为主的慢性阻塞性肺炎,五水头孢唑林

钠有更好的临床应用价值。
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