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急性血源性骨髓炎是指身体其他部位的化脓性病灶处的

细菌经血液循环弥散至骨组织的急性炎症。其感染部位多位

于长管骨的干骺端。因为儿童正处于发育阶段，身体机能及

免疫系统还没有发育完全，感染源更加容易扩散，使得儿童成

为急性血源性骨髓炎发病的危险因素[1]。革兰阳性球菌是其

发病常见细菌，尤以金黄色葡萄球菌多见[2]。金黄色葡菌球菌

的致病性强，且易出现耐药性，一旦确诊应及时在细菌药敏结

果的指导下选择高敏强效的抗菌药物进行治疗[3]。目前，对于

儿童急性血源性骨髓炎的治疗方案是在抗生素治疗的同时结

合手术治疗，而对于抗生素的选择一直是医务人员研究的热

点和难点。在我国，医患双方为达到治愈的效果，过度使用抗

生素，在获得疗效的同时，也使致病菌出现了耐药性，导致最

终疗效不佳[4]。利奈唑胺有较好的口服利用度，对骨科相关感

染的疗效已经得到证实。本研究回顾性分析了将利奈唑胺作

为治疗儿童革兰阳性球菌急性血源性骨髓炎的序贯治疗方案

的疗效及安全性。

1 资料与方法
1.1 一般资料

选择2010年6月－2014年12月新乡医学院第一附属医院

骨外科收治的儿童革兰阳性球菌急性血源性骨髓炎患儿13例

作为研究对象。其中，男性5例，女性8例；年龄5～13岁，中位

年龄 11.6岁；发病位置：胫骨近端 4例，股骨远端 6例，髂骨 1

例，肱骨近端 2例；致病因素：呼吸系统感染 8例，泌尿系统感

染2例，外伤或手术史3例。临床表现：10例患儿出现高热，最

高体温达39.8 ℃；13例患儿病患处出现皮温增高、红肿；11例

患儿出现肢体活动受限。实验室检查：13例患儿外周白细胞

（WBC）及中性粒细胞百分比（NEU％）均高于正常值，C反应

蛋白（CRP）及红细胞沉降率（ESR）增高，经分层穿刺培养出金

黄色葡萄球菌 10 例 [其中耐甲氧西林金黄色葡萄球菌

（MRSA）3例]、肺炎链球菌2例、肠球菌1例。13例患儿一般资

料统计见表1。

1.2 初始治疗
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摘 要 目的：观察利奈唑胺序贯治疗儿童革兰阳性球菌急性血源性骨髓炎的临床疗效及安全性。方法：采用回顾性研究方法，

选择13例儿童革兰阳性球菌急性血源性骨髓炎患儿作为研究对象。患儿采用手术+抗生素降阶梯治疗方案，待患儿症状缓解、体

温降至正常2周、各项实验室指标检查3次均正常后改为口服利奈唑胺序贯治疗方式（10 mg/kg，q8 h），观察其临床疗效、不良反应

及治疗前后实验室检查指标的变化。结果：13例患儿中有11例在结束口服利奈唑胺后治愈，治愈率为84.62％，随访症状无复发；

除1例患儿白细胞过低外，其余患儿的红细胞沉降率、C反应蛋白、外周血白细胞及中性粒细胞百分比经治疗后均降至正常。有3

例患儿发生药品不良反应，不良反应发生率为23.08％。结论：利奈唑胺口服治疗儿童革兰阳性球菌急性血源性骨髓炎疗效较好，

可改善患儿实验室检查指标，且相对安全，可作为一种序贯治疗方案应用于临床。
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ABSTRACT OBJECTIVE：To observe clinical efficacy and safety of linezolid sequential therapy for pediatric gram-positive coc-

cus acute hematogenous osteomyelitis. METHODS：In retrospective study，13 children with gram-positive coccus acute hematoge-

nous osteomyelitis was collected as research subjects. They received surgery+antibiotics step-down therapy，i.g. linezolid sequential

therapy 10 mg/kg orally，q8 h，after symptom relief，body temperature return to normal for 2 weeks and normal lab indexes for 3

times. Clinical efficacy，ADR and lab indexes were observed before and after treatment. RESULTS：Of 13 children，recovery rate

of 11 receiving linezolid was 84.62％，no relapse was found in follow-up period；ESR，C-reaction protein，WBC and NEU％ of

all children returned to normal except one child suffered from low count of white cell. 3 children suffered from ADR with the inci-

dence of ADR was 23.08％. CONCLUSIONS：Oral administration of linezolid is effective and safe for pediatric gram-positive coc-

cus acute hematogenous osteomyelitis，improve lab index of children and can be utilized as sequential therapy plan in clinic.
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表1 13例患儿一般资料统计

Tab 1 Comparison of general information of 13 children

序号
1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

11

12

13

性别
女
女
男
女
女
男
男
女
女
女
男
男
女

年龄，岁
7.6

5.4

11.5

12.0

9.5

8.2

7.0

5.5

5.4

11.8

13.0

9.2

10.5

发病位置
股骨远端
股骨远端
胫骨近端
胫骨近端
股骨远端
股骨远端
肱骨近端
股骨远端
肱骨近端

髂骨
胫骨近端
胫骨近端
股骨远端

致病因素
呼吸系统感染
呼吸系统感染
外伤或手术

泌尿系统感染
外伤或手术

呼吸系统感染
呼吸系统感染
呼吸系统感染
呼吸系统感染
呼吸系统感染
外伤或手术

泌尿系统感染
呼吸系统感染

致病细菌
金黄色葡萄球菌

MRSA

金黄色葡萄球菌
金黄色葡萄球菌

MRSA

肺炎链球菌
肺炎链球菌

金黄色葡萄球菌
金黄色葡萄球菌

MRSA

金黄色葡萄球菌
肠球菌

金黄色葡萄球菌

所有患儿一经确诊后均首选经验性治疗，待药敏结果回

示后进行调整，并行患肢制动；接受手术治疗的患儿 11例（其

中7例行局部脓肿切开引流，4例行骨髓炎切开引流、病灶清除

术），引流液均在 3次细菌培养阴性后拔除，拔除后未见复发。

在院期间静脉应用抗生素的选择根据细菌学培养+药敏结果

而定；其中注射用青霉素钠 2例（20万u/kg，q12 h）；第2代头孢

类抗生素3例，包括注射用头孢呋辛钠1例（100 mg/kg，q8 h）、

注射用盐酸头孢替安2例（80 mg/kg，q8 h）；第3代头孢类抗生

素4例，包括注射用头孢他啶2例（80 mg/kg，q12 h）、注射用头

孢曲松钠2例（80 mg/kg，q12 h）；注射用盐酸万古霉素3例（40

mg/kg，q8 h）；利奈唑胺注射液1例（10 mg/kg，q8 h）。

1.3 利奈唑胺序贯治疗

待患儿症状缓解、体温降至正常 2周，血培养、血常规、

ESR及CRP检查 3次均为正常后，停止静脉应用的抗生素，改

为口服利奈唑胺片（商品名：斯沃，美国 Pharmacia & Upjohn

Company，注册证号：H20130609，规格：600 mg/片），10 mg/kg[5]，

q8 h，共口服28 d。序贯治疗期间无其他合并用药。

1.4 观察指标及疗效判定

（1）临床疗效。疗效判定标准[6]——治愈：患儿临床症状

完全消失，病情得到显著改善，各项指标均恢复正常，未出现

瘘道、死骨及功能障碍等现象；无效：患儿临床症状未有改善，

且病情反复发作甚或出现加重现象，或存在瘘道、死骨等症

状，有转变成为慢性骨髓炎的可能。（2）不良反应。患儿改用

口服利奈唑胺过程中密切观察是否出现消化系统、造血系统

的不良反应，尤其注意观察肝、肾功能及血常规等指标。口服

利奈唑胺治疗常常在出院后进行，出院时嘱患儿家属服药期

间每周进行随访及肝功能、肾功能、血常规检查。（3）实验室检

查。分别在治疗前、口服利奈唑胺治疗前及口服利奈唑胺治

疗3个月后检测患儿血中ESR、CRP、WBC、NEU％的水平。

2 结果
2.1 用药时间及转归

患儿初始静脉应用抗生素的平均时间为（14.53±2.11）d

（12～20 d），口服利奈唑胺的平均用药时间为（26.58±5.32）d

（12～32 d）。13例患儿的治疗结果见表2。

由表 2所示，有 11例患儿在结束口服利奈唑胺治疗后治

愈，治愈率为84.62％，经随访后症状无复发。2例患儿治疗失

败，失败原因：口服利奈唑胺出现不良反应；后换为口服盐酸

克林霉素胶囊（10 mg/kg，q8 h），也达到临床治愈，且无复发。

2.2 不良反应

表2 13例患儿的治疗结果

Tab 2 The therapeutic conditions of 13 children

序号

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

11

12

13

静脉应用抗生素
抗菌药物类型

头孢类
万古霉素
头孢类
头孢类

万古霉素
头孢类
青霉素
青霉素
头孢类

万古霉素
头孢类

利奈唑胺
头孢类

用药时间，d

15

17

12

14

14

20

18

14

15

16

17

14

16

口服利奈唑胺
用药时间，d

30

25

20

28

30

28

28

12

27

31

28

32

26

不良反应
无
无

骨髓抑制（停药）

无
无
无
无

恶心、呕吐（停药）

无
无

恶心（未停药）

无
无

结果

治愈
治愈
失败
治愈
治愈
治愈
治愈
失败
治愈
治愈
治愈
治愈
治愈

如表 2所示，13例患儿中，1例（序号 11）患儿在口服利奈

唑胺9 d时出现恶心，但症状较轻，继续用药未见明显加重，故

未停药继续治疗；1例（序号 8）患儿在口服第 12天时出现恶

心、呕吐，但症状严重而停药。此外，还有1例（序号3）患儿在

口服利奈唑胺20 d时出现骨髓抑制（血小板计数：75×109 L－1），

停用利奈唑胺改为其他敏感抗生素后复查结果改善，未出现不

可逆表现。利奈唑胺序贯治疗总的不良反应发生率为23.08％。

2.3 实验室检查

13例患儿实验室检查指标在治疗前（A）、口服利奈唑胺治

疗前（B）及口服利奈唑胺治疗3个月后（C）的变化见表3。

表3 13例患儿实验室检查指标在治疗前（A）、口服利奈唑胺

治疗前（B）及口服利奈唑胺治疗后3个月（C）的变化

Tab 3 Change of lab indexes for 13 children before treat-

ment（A），before oral administration of linezolid

（B）and 3 months after oral administration of line-

zolid（C）

序号

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

11

12

13

ESR，mm/h

A

33

74

84

60

91

69

63

79

58

62

101

88

94

B

9

11

7

8

7

10

9

5

6

6

8

9

12

C

5

6

10

6

8

9

6

11

9

3

4

5

10

CRP，mg/L

A

135

98

97

65

105

65

80

53

64

52

144

97

103

B

6

10

6

7

9

5

9

6

4

9

11

7

11

C

2

4

-

4

8

-

3

5

-

8

8

7

4

WBC，×109 L－1

A

19.4

18.7

13.0

20.4

18.5

17.0

15.2

19.7

14.3

18.9

13.4

17.5

14.8

B

10.5

9.3

7.9

8.7

9.0

7.1

6.2

8.5

6.7

7.8

9.4

6.7

5.3

C

9.8

6.9

4.7

7.2

7.1

9.4

5.5

6.4

8.8

7.4

10.8

5.0

6.4

NEU％
A

88.5

79.1

80.6

68.2

83.4

75.7

85.5

83.4

69.5

90.3

86.5

74.6

69.8

B

59.7

41.4

60.9

61.4

55.9

51.4

54.7

58.1

59.6

47.7

46.9

42.6

60.4

C

56.7

50.5

59.6

57.5

50.4

53.5

49.4

48.8

51.0

52.5

40.0

49.1

53.8

注：“-”表示接近于0

Note：“-”means close to 0

由表3可见，13例患儿治疗前的ESR平均值为73.54 mm/h，

CRP平均值为89.08 mg/L；口服利奈唑胺序贯治疗前的ESR平

均值为 8.23 mm/h，CRP平均值为 7.69 mg/L；口服利奈唑胺治

疗后的ESR平均值为 7.08 mm/h，CRP平均值为 4.08 mg/L，说

明经初始抗生素治疗和口服利奈唑胺序贯治疗后，患儿的炎

症指标均降至正常范围，炎症反应明显好转。

13例患儿血常规指标中的 WBC 平均计数由治疗前的
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16.98×109 L－1降到初始治疗后的 7.93×109 L－1，在经过口服利

奈唑胺序贯治疗后继续降到 7.34×109 L－1；其中，有 1例（序号

3）患儿在应用利奈唑胺20 d时出现WBC低于儿童正常值，立

即给予停药处理。NEU％平均值由治疗前的79.62％降至初始

治疗后的 53.90％，经口服利奈唑胺治疗后继续降为 51.75％。

除上述序号3的患儿外，其余患儿的WBC计数与NEU％经治

疗后均降至正常值，说明炎症得到明显控制。

3 讨论
抗生素联合手术治疗是儿童急性血源性骨髓炎的治疗方

案，其中抗生素的选择和合理使用是治疗的关键。但治疗该

病的抗生素应用时间较长，易出现耐药菌株，影响治疗效果；

且目前仍以静脉用药为主，限制了院外用药，增加了患儿的住

院天数及家庭的经济负担；同时，长期静脉用药可带来一系列

并发症，如静脉给药相关炎症等[7]。因此，需要寻找一种合适

的抗生素序贯治疗方案，既对金黄色葡萄球菌有良好的治疗

效果，又方便患儿出院后的抗生素使用，缩短患儿的住院时

间，降低住院费用。序贯治疗又称“转换治疗”，是指使用药物

治疗某种疾病时，初期采用胃肠外给药（静脉注射），待临床症

状基本稳定、病情改善后，改为口服药物治疗。

利奈唑胺属于噁唑烷酮类抗生素，其作用机制为通过结

合细菌内 50s核糖体亚单位来抑制细菌蛋白合成和阻止功能

区 70s启动子的合成[8]。有研究表明，本药对革兰阳性菌显示

出极佳的抑菌效果[9]，并且与其他抗生素均无交叉抗药性[10]。

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，如骨、关节及软组织[11]，并能很好地透过金黄色葡萄球菌

在骨科植入物表面形成的生物膜[12]，因而在骨科相关感染[13-15]，

甚至在新生儿骨髓炎[16]中均起到很好的抗菌效果。目前，由于

革兰阳性球菌耐药菌株在儿童感染中的检出几率逐渐增加，

使利奈唑胺逐渐成为治疗革兰阳性球菌较为理想的选择[17]。

有研究发现，利奈唑胺有100％的口服生物利用度[18-19]，适合口

服用药，所以笔者考虑利奈唑胺可以成为治疗严重感染序贯

治疗较为理想的药物。本研究回顾性分析了利奈唑胺在儿童

革兰阳性球菌急性血源性骨髓炎序贯治疗中的临床效果，发

现治愈率达 84.62％，其中失败病例均为出现利奈唑胺不良反

应而调整抗生素者。

利奈唑胺亦存在一定的应用限制，主要集中在用药安全

性方面，如消化道症状、血小板减少症、贫血等[20-21]，且其不良

反应呈现剂量依赖性或时间依赖性[22]。有研究认为，如果利奈

唑胺的疗程超过2周，会导致血小板减少症和贫血等骨髓抑制

几率增加，故建议进行 1周 1次的血常规检查，并密切监测其

药物毒性[23]。也有研究认为，利奈唑胺允许的最长治疗期限是

28 d[24]，而本研究中利奈唑胺的治疗时间均＞14 d，有4例患儿

的应用时间≥30 d。结果有 3例患儿出现不良反应，其中 2例

为消化系统不良反应，1例为骨髓抑制，停用利奈唑胺改为其

他敏感抗生素后不良反应得到改善，未出现不可逆表现。本

研究中的不良反应发生率为 23.08％，较先前的研究结果[19]稍

高，可能与本研究收纳病例数少、基数较小有关。但本研究中

并未出现较为严重的不良后果，提示口服利奈唑胺相对安全。

综上所述，利奈唑胺序贯治疗儿童革兰阳性球菌急性血

源性骨髓炎效果明显，且相对安全，可作为一种合理的治疗方

案应用于临床。但本研究仍有一定的局限性，如收纳病例数

量较少等，有待大样本、多中心临床试验进一步验证。
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左卡尼汀联合抗菌药物治疗自体瓣膜心内膜炎的临床观察
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摘 要 目的：观察左卡尼汀联合抗菌药物治疗自体瓣膜心内膜炎的临床疗效及安全性。方法：采用回顾性研究方法，将100例

自体瓣膜心内膜炎患者根据用药方案不同分为对照组与观察组，各50例。对照组患者给予抗菌药物及补液、降温等相关对症支

持治疗；观察组患者在对照组治疗基础上加用左卡尼汀注射液静脉滴注，每次1 g，qd，两组疗程均为4周。观察两组患者的临床

疗效、治疗前后的心功能指标[左室射血分数（LVEF）、每搏输出量（SV）、心排出量（CO）、心脏指数（CI）]与血清炎性介质[C反应蛋

白（CRP）、白细胞介素（IL）6、IL-8、肿瘤坏死因子（TNF）α]水平，以及并发症发生情况。结果：观察组患者的总有效率为90.0％，显

著高于对照组（78.0％），差异有统计学意义（P＜0.05）。治疗后两组患者的LVEF、SV、CO、CI水平均显著高于治疗前，且观察组显

著高于对照组，差异均有统计学意义（P＜0.05）；治疗后两组患者的CRP、IL-6、IL-8、TNF-α水平均显著低于治疗前，且观察组显著

低于对照组，差异均有统计学意义（P＜0.05）。治疗期间观察组患者的并发症发生率（8.0％）显著低于对照组（20.0％），差异有统

计学意义（P＜0.05）。结论：左卡尼汀联合抗菌药物治疗自体瓣膜心内膜炎较单纯抗菌药物治疗可获得更好的疗效，能有效控制

感染、改善心脏功能，且能明显降低血清炎性介质水平和相关并发症的发生率。

关键词 自体瓣膜心内膜炎；抗菌药物；左卡尼汀；血清炎性介质

Clinical Observation of L-carnitin Combined with Antibiotics in the Treatment of Native Valve Endocar-
ditis
LIU Yufeng，LIU Xiaogang，GU Ye，HU Liqun（Dept. of Cardiology，Pu’ai Hospital Affiliated to Tongji Medical
College，Huazhong University of Science and Technology，Wuhan 430000，China）

ABSTRACT OBJECTIVE：To observe the effects and safety of L-carnitine combined with antibiotics in the treatment of native

valve endocarditis. METHODS：In retrospective study，a total of 100 patients with native valve infective endocarditis were random-

ly divided into control group and observation group with 50 cases in each group. Control group received corresponding symptomatic

and supportive treatment，such as antibiotics，fluid infusion，lowering temperature；observation group was additionally given L-car-

nitine injection intravenously，1 g each time，qd，on the basis of control group. The treatment course of 2 groups lasted for 4

weeks. Clinical efficacy，heart function index（LVEF，SV，CO，CI）and serum inflammatory medium（CRP，IL-6，IL-8，TNF-α）

were observed in 2 groups，and the occurrence of complications was also observed. RESULTS：The total effective rate of observa-

tion group was 90.0％，which was significantly higher than control group（78.0％），with statistical significance（P＜0.05）. The

levels of LVEF，SV，CO and CI in 2 groups after treatment were significantly higher than before treatment，the observation group

was significantly higher than the control group，with statistical significance（P＜0.05）；the levels of CRP，IL-6，IL-8 and TNF-α

in 2 groups after treatment was significantly lower than before treatment，the observation group was significantly lower than the con-

trol group，with statistical significance（P＜0.05）. The incidence of complications in observation group（8.0％）was significantly

lower than in control group（20.0％）during treatment，with statistical significance（P＜0.05）. CONCLUSIONS：L-carnitine com-

bined antibiotics is better than antibiotics alone in the treatment of native valve endocarditis，can effectively control infection im-

prove cardiac function，and significantly reduce the serum levels of inflammatory mediators and the incidence of complications.

KEYWORDS Native valve endocarditis；Antibiotics；L-carnitine；Serum inflammatory mediator
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