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摘 要 目的：探讨利奈唑胺与替考拉宁治疗高龄患者院内重症耐甲氧西林金黄色葡萄球菌（MRSA）感染的疗效及安全性。方

法：收集高龄男性重症MRSA感染患者临床资料97例，根据使用药物分为利奈唑胺组（42例）和替考拉宁组（55例）。利奈唑胺组

给予利奈唑胺600 mg，ivgtt，bid；替考拉宁组给予替考拉宁400 mg，ivgtt，qd，治疗首日剂量加倍。两组疗程均为7～21 d。观察两

组患者治疗后临床有效率、细菌清除率、不良反应等。结果：细菌清除率替考拉宁组为52.6％，利奈唑胺组为73.5％，利奈唑胺组

细菌清除率显著高于替考拉宁组，差异有统计学意义（χ2＝12.57，P＝0.034）；临床有效率，利奈唑胺组为 78.6％，替考拉宁组为

58.2％，利奈唑胺组显著高于替考拉宁组，差异有统计学意义（χ2＝9.56，P＝0.018）。替考拉宁组和利奈唑胺组患者治疗14 d后急

性生理及慢性健康评分Ⅱ（APACHEⅡ）评分分别为（14.56±3.04）、（10.29±4.84）分，利奈唑胺组低于替考拉宁组，差异有统计学

意义（t＝10.97，P＝0.014）；利奈唑胺组患者不良反应发生率为 11.9％，替考拉宁组为 20.0％，差异无统计学意义（χ2＝1.13，P＝

0.287）。结论：利奈唑胺治疗高龄患者院内重症MRSA感染疗效显著优于替考拉宁，安全性较好。

关键词 利奈唑胺；替考拉宁；耐甲氧西林金黄色葡萄球菌；高龄

Restrospective Analysis of Linezolid and Teicoplanin in the Treatment of Elderly Patients with Severe MRSA
Infection
SHI Zhen，KANG Jian-qiang（Dept. of Geriatric Medicine，Xinhua Hospital Affiliated to Shanghai Jiaotong Uni-
versity Medical College，Shanghai 200093，China）

ABSTRACT OBJECTIVE：To investigate therapeutic efficacy and safety of linezolid and teicoplanin in the elderly patients with
severe MRSA infection. METHODS：97 elderly patients with severe MRSA infection were collected and divided into linezolid
group（42 patients）and teicoplanin group（55 patients）. Linezolid group was given linezolid 600 mg intravenously，bid；teico-
planin group was given teicoplanin 400 mg intravenously，qd，double dose for the first day. Treatment course lasted for 7-21 d. Clin-
ical effective rate，bacterium clearance rate and ADR were compared between 2 groups after treatment. RESULTS：The bacterium
clearance rate of teicoplanin group was 52.6％，and that of linezolid group was 73.5％；the linezolid group was significantly higher
than the teicoplanin group，with statistical significance（χ2＝12.57，P＝0.034）. Clinical effective rate was 78.6％ in linezolid group
and 58.2％ in teicoplanin group；the linezolid group was significantly higher than the teicoplanin group，with statistical significance
（χ2＝9.56，P＝0.018）. After 14 days of treatment，APACHEⅡ score of teicoplanin group and linezolid group were （14.56±3.04）
and（10.29±4.84），respectively；the teicoplanin group was lower than the linezolid group，with statistical significance（t＝10.97，
P＝0.014）. The incidence of ADR was 11.9％ in linezolid group and 20.0％ in teicoplanin group，with statistical significance（χ2＝

1.13，P＝0.287）. CONCLUSIONS：Linezolid has superior curative effect to teicoplanin in the treatment of severe MRSA infection
in elderly patients with good safety.
KEYWORDS Linezolid；Teicoplanin；MRSA；Elderly
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老年住院患者由于器官功能减退，机体免疫力低下等原因，

成为医院感染的高危人群，也是老年患者死亡的重要原因[1-2]。

近年来，以耐甲氧西林金黄色葡萄球菌（MRSA）为代表的革兰

阳性球菌引起的医院获得性感染明显增多，且耐药现象日趋

严重[3]。如何控制和治疗MRSA引起的院内感染，最大限度延

长患者的生存期，成为临床医师面临的重要问题。替考拉宁

是一种新型糖肽类抗生素，在治疗对青霉素或头孢菌素耐药

的革兰阳性菌MRSA 上效果较好[4]； 唑烷酮类抗菌药物利奈

唑胺则是临床医师的主要选择[5]。为此，笔者比较了利奈唑胺

与替考拉宁治疗院内感染MRSA的高龄患者的临床疗效与安

全性。

1 资料与方法

1.1 资料来源

收集2010年1月－2014年3月我院重症MRSA感染的高

龄患者的临床资料97例，均为男性，年龄81～93岁，平均年龄

85.9岁；感染部位：肺部感染84例，泌尿系统感染11例，皮肤感

染2例。根据使用药物，将所有患者分为利奈唑胺组（42例）和

替考拉宁组（55例）。两组患者的年龄、疾病分布、急性生理功

能及慢性健康状况评分系统（APACHE）Ⅱ评分等一般资料比

较，差异无统计学意义（P＞0.05），具有可比性。本研究方案经

医院医学伦理委员会审核通过。两组患者一般资料比较见表1。

表1 两组患者一般资料比较（x±±s）

Tab 1 Comparison of general information of patients be-

tween 2 groups（x±±s）

组别
替考拉宁组
利奈唑胺组

n

55

42

年龄，岁，

84.87±2.94

85.88±3.12

肺部感染，例
47

37

尿路感染，例
7

4

皮肤感染，例
1

1

APACHE Ⅱ评分，分
22.33±1.53

22.95±1.80

1.2 纳入标准

纳入标准：（1）有一种或多种基础疾病，如冠心病、高血压

病、2型糖尿病、脑梗死、帕金森病、慢性阻塞性肺疾病者；（2）

均为院内获得性感染，诊断为：医院获得性肺炎、呼吸机相关

肺炎、泌尿系统感染、皮肤及软组织感染者；（3）治疗前24 h内

记录 APACHEⅡ评分＞20分者；（4）细菌培养发现 MRSA 感

染，使用替考拉宁或利奈唑胺治疗者。

1.3 治疗方法

利奈唑胺组患者给予利奈唑胺（辉瑞制药有限公司，批

号：08D22238，规格：100 ml ∶ 200 mg）600 mg，ivgtt，bid，疗程

7～21 d。替考拉宁组患者给予替考拉宁（赛诺菲安万特公司，

批号：A6617，规格：200 mg）400 mg，ivgtt，qd，首日剂量加倍，

疗程7～21 d。

1.4 观察指标

治疗过程中观察患者的症状体征、不良反应，监测血常

规、肝肾功能等，并密切复查痰培养、血培养、尿培养等微生物

学检查。患者治疗前及治疗过程中的总体病情，按 APACHE

Ⅱ 标准计分。

1.5 疗效评价

按照卫生部2004年颁发的《抗菌药物临床研究指导原则》

评价疗效。痊愈：临床症状、体征、实验室检查及病原学检查4

项指标均恢复正常；显效：病情明显好转，但上述4项中有1项

未完全恢复正常；进步：用药后病情有所好转，但不明显；无

效：用药72 h病情未改善或加重。有效率＝（痊愈+显效）/总例

数×100％。细菌学评价按病原菌清除、假设清除、未清除、替

换、再感染5级标准评定，并计算5 d内病原菌清除率。不良反

应按有关、可能有关、可能无关及无关4级标准判断，有关和可

能有关视为试验药物的不良反应，计算不良反应发生率。

1.6 统计学方法

采用 SPSS 17.0软件进行统计学分析。计量资料用x±s

表示，组间比较采用单因素方差分析；计数资料用χ2检验。P＜

0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组患者治疗后细菌清除率比较

利奈唑胺组细菌清除率为73.5％，显著高于替考拉宁组的

52. 6％，差异有统计学意义（χ2＝12.57，P＝0.034）。其中，替考

拉宁组未清除患者中2例为尿路感染，1例为肺部感染；利奈唑

胺组未清除患者 2例均为尿路感染。两组患者治疗后细菌清

除率比较见表2。

表2 两组患者治疗后细菌清除率比较（菌落数）

Tab 2 Comparison of bacterial clearance rate between 2

groups after treatment（strains）

组别
替考拉宁组
利奈唑胺组

菌落总数
38

34

清除
20

25

部分清除
15

7

未清除
3

2

替换
0

0

再感染
0

0

清除率，％
52.7

73.8

2.2 两组患者临床疗效比较

利奈唑胺组患者有效率为78.6％，显著高于替考拉宁组的

58.2％，差异有统计学意义（χ2＝9.56，P＝0.018）。两组患者临

床疗效比较见表3。

表3 两组患者临床疗效比较[例（％％）]

Tab 3 Comparison of clinical effective rate between 2 gro-

ups[case（％％）]

组别
替考拉宁组
利奈唑胺组

n

55

42

痊愈
20

21

显效
12

12

有效
13

6

进步
10

3

无效
0

0

清除率，％
58.2

78.6

2.3 两组患者治疗前后APACHEⅡⅡ评分

两组患者治疗7、14 d后，APACHEⅡ评分均降低，与治疗

前比较差异均有统计学意义（P＜0.05）；治疗14 d后，利奈唑胺

组APACHEⅡ评分显著低于替考拉宁组，差异有统计学意义
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（t＝10.97，P＝0.014）。两组患者治疗前后APACHEⅡ评分比

较见表4。

表4 两组患者治疗前后APACHEⅡⅡ评分比较（分，x±±s）

Tab 4 APACHEⅡⅡ score changes of 2 groups before and af-

ter treatment（score，x±±s）

组别
替考拉宁组
利奈唑胺组

n

55

42

治疗前
21.09±4.98

22.02±5.10

治疗7 d后
16.36±5.85

14.24±3.87

治疗14 d后
14.56±3.04

10.29±4.84

2.4 不良反应

利奈唑胺组患者主要不良反应为血小板减少，替考拉宁

组患者主要不良反应为肾功能异常。利奈唑胺组 4例患者出

现血小板下降，其中 3例血小板减少 50％以上，最低计数 40×

109 L－1，无皮肤淤点淤斑等出血表现，停药后 1周左右血小板

开始恢复。替考拉宁组7例患者出现肾功能异常，其中3例血

肌酐升高 0.5倍以上，3例升高 1倍以上，1例升高 2倍以上，患

者用药前肾功能均正常，停药后肾功能逐渐恢复。利奈唑胺

组的不良反应发生率为11.9％，与替考拉宁组20％比较，差异

无统计学意义（χ2＝ 1.13，P＝0.287）。

3 讨论

以MRSA为代表的革兰阳性菌已成为院内感染的重要病

原菌，对多种抗菌药物广泛耐药，糖肽类抗生素是治疗MRSA

感染的有效药物，但因引起肾毒性而限制了其临床应用，尤其

在高龄患者中，因肾脏功能减退，使得临床医师对糖肽类抗菌

药物替考拉宁的选择颇有顾虑。近年来，常规治疗剂量的替

考拉宁对治疗MRSA最低血药浓度的达标率不能令人满意[6]，

临床疗效似乎有下降趋势。

利奈唑胺是一种新型 唑烷酮类抗菌药，能全面覆盖革

兰阳性菌，阻止细菌 70S 起始复合物形成，抑制细菌蛋白合

成，因其作用部位和方式独特，不易与其他类别抗菌药物发生

交叉耐药[7-8]，而且其不经过细胞色素P450代谢，具有肝、肾双通

道排泄的特点，对于肾功能不全患者，其 60％可由肝脏代谢，

30％由肾脏代谢，肾功能不全患者及轻中度肝功能损害的患

者无需调整剂量。利奈唑胺具有强大的组织穿透性，能快速

分布至不同的脏器组织，在肺上皮细胞衬液中的穿透性高达

100％，而替考拉宁仅为 31％，这是利奈唑胺临床疗效优于替

考拉宁的原因之一。

本研究显示，在高龄患者院内感染MRSA的治疗中，利奈

唑胺组的有效率和细菌清除率高于替考拉宁组，差异均有统

计学意义（P＜0.05），这与大部分学者的研究结果一致。利奈

唑胺组患者APACHEⅡ评分低于替考拉宁组，与相关研究结

论相同[9]，但通过本研究以及相关文献未能找到有力资料说明

其原因。对于APACHEⅡ评分，可能会因样本量偏少造成分

析偏倚，而通过Meta分析，表明利奈唑胺的治疗效果的确显著

优于替考拉宁[10]。

高龄患者因常合并多种疾病，存在全身各个脏器的基础

疾病，脏器功能减退明显，所以药物安全性尤为重要。本研究

发现，利奈唑胺组的主要不良反应为血小板减少[11]，替考拉宁

组的主要不良反应为肾功能异常，利奈唑胺组的不良反应发

生率低于替考拉宁组，但差异无统计学意义（P＞0.05）。替考

拉宁组有3例患者用药过程中同时接受血透治疗，所以替考拉

宁对肾功能的不良反应的统计结果的可靠性受限。其次，血

小板减少可能部分与感染相关，后期的恢复可能部分受益于

感染控制。

对于肾功能减退的患者，利奈唑胺对肾脏更安全，但使用

过程中需警惕血小板减少，应及时随访血常规，尤其是疗程超

过2周的患者，血小板减少的概率明显增加。

综上所述，在高龄患者院内感染MRSA的治疗中，利奈唑

胺疗效优于替考拉宁，但在治疗中需监测患者血小板、血肌

酐、肝功能等变化，以及时发现不良反应。本研究的不足在于

尿路感染的案例偏少，使得不能对两种药物对尿路感染的治

疗进行更深一层的分析。
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