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金黄色葡萄球菌是临床上常见的致病菌，因耐甲氧西林

金黄色葡萄球菌（MRSA）的多重耐药特性，常被称之为“超级

细菌”，是导致医院获得性肺炎的主要致病菌之一 [1]。院内

MRSA肺炎病死率较高，高于艾滋病病毒感染，已经成为重症

医学关注的焦点[2]。如何合理选择抗菌药物是目前临床上治

疗MRSA肺炎亟待解决的问题。万古霉素是目前治疗MRSA

肺炎的一线药物，然而随着耐万古霉素金黄色葡萄球菌（VR-

SA）和万古霉素中介金黄色葡萄球菌（VISA）的出现，万古霉

素对MRSA的敏感性逐渐下降。利奈唑胺是一种新型的唑烷

酮类抗菌药物，其在肺组织的通过性高，对 MRSA 抗菌活性

强，已经成为万古霉素的备选药物[3]。替考拉宁作为糖肽类抗

菌药物的一种，对VRSA治疗效果较好，也是治疗MRSA肺炎
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摘 要 目的：观察利奈唑胺、替考拉宁及万古霉素治疗院内耐甲氧西林金黄色葡萄球菌（MRSA）肺炎的临床疗效及安全性。方

法：选取被诊断为院内MRSA肺炎的患者120例，按用药方案分为利奈唑胺组、替考拉宁组和万古霉素组，各40例。利奈唑胺组患

者给予利奈唑胺注射液600 mg，ivgtt，bid；替考拉宁组患者给予替考拉宁注射液0.4 g，ivgtt，bid；万古霉素组患者给予盐酸万古霉

素注射液1 000 mg，ivgtt，bid。3组患者均治疗2周。观察3组患者临床疗效、细菌清除有效率及治疗前后血清炎症因子水平，并

比较不良反应发生率。 结果：利奈唑胺组、替考拉宁组和万古霉素组患者临床有效率分别为90.0％、72.5％、67.5％，细菌清除有

效率分别为85.0％、60.0％、57.5％；利奈唑胺组患者临床有效率和细菌清除有效率明显高于替考拉宁组和万古霉素组，差异均有

统计学意义（P＜0.05）；替考拉宁组和万古霉素组患者上述指标比较，差异无统计学意义（P＞0.05）。3组患者治疗前血清炎症因

子比较，差异无统计学意义（P＞0.05）；3组患者治疗后血清C反应蛋白（CRP）、降钙原素（PCT）水平明显降低，且利奈唑胺组明显

低于替考拉宁组和万古霉素组，差异均有统计学意义（P＜0.05）；替考拉宁组和万古霉素组患者治疗前后血清炎症因子比较，差异

无统计学意义（P＞0.05）。3组患者不良反应发生率比较，差异无统计学意义（P＞0.05）。结论：利奈唑胺治疗院内MRSA肺炎优

于替考拉宁及万古霉素，对患者肺部炎症控制更好，且安全性较高。
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ABSTRACT OBJECTIVE：To observe clinical efficacy and safety of linezolid，teicoplanin and vancomycin in the treatment of

hospital-acquired pneumonia caused by methicillin-resistant Staphylococcus aureus（MRSA）. METHODS：120 patients diagnosed

as hospital-acquired MRSA pneumonia were divided into linezolid group，teicoplanin group and vancomycin group according to

therapeutic regimen，with 40 cases in each group. Linezolid group received Linezolid injection 600 mg，ivgtt，bid；teicoplanin

group received Teicoplanin injection 0.4 g，ivgtt，bid；vancomycin group received Vancomycin injection 1 000 mg，bid，ivgtt. 3

groups received 2 weeks of treatment. Clinical efficacy and bacterial clearance effective rate of 3 groups were observed as well as

serum levels of inflammatory factors before and after treatment. ADR of 3 groups were compared. RESULTS：The clinical effective

rates of linezolid group，teicoplanin group and vancomycin group were 90.0％，72.5％ and 67.5％；the effective bacterial clearance

rates were 85.0％，60.0％ and 57.5％，respectively. The clinical effective rate and the effective bacterial clearance rate in linezolid

group were significantly higher than those in teicoplanin group and vancomycin group，with statistical significance （P＜0.05）.

There was no statistical significance in above indexes between teicoplanin group and vancomycin group（P＞0.05）. There was no

statistical significance serum inflammatory factors among 3 groups before treatment （P＞0.05）. CRP and PCT of 3 groups de-

creased significantly after treatment，and those of linezolid group were lower than teicoplanin group and vancomycin group，with

statistical significance（P＜0.05）. There was no statistical significance in serum inflammatory factors between teicoplanin group and

vancomycin group before and after treatment（P＞0.05）. There was no statistical significance in the incidence of ADR among 3

groups（P＞0.05）. CONCLUSIONS：For hospital-acquired MRSA pneumonia，linezolid is better than teicoplanin and vancomycin

in pneumonia control with good safety.
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的备选方案之一[4]。因此，本研究观察了采用利奈唑胺、替考

拉宁及万古霉素治疗院内MRSA肺炎的临床疗效及安全性，

以期为临床合理使用抗菌药物提供参考。

1 资料与方法
1.1 纳入与排除标准

纳入标准：（1）有发热、咳嗽、咳痰等临床症状；（2）胸部X

线及痰培养结果提示MRSA肺炎；（3）既往使用头孢类、喹诺

酮类等抗菌药物无效者。排除标准：（1）严重肝肾功能不全

者；（2）心力衰竭或白血病、再生障碍性贫血等造血系统疾病

者；（3）利奈唑胺、替考拉宁、万古霉素过敏者；（4）合并免疫

系统疾病者；（5）近期服用免疫抑制剂者；（6）合并肺部恶性肿

瘤者。

1.2 研究对象

选取 2012年 9月－2015年 9月我院呼吸科收治的院内

MRSA肺炎患者 120例，按用药方案分为利奈唑胺组、替考拉

宁组与万古霉素组，各40例。3组患者一般资料比较，差异无

统计学意义（P＞0.05），具有可比性，详见表1。本研究方案经

医院医学伦理委员会审核通过，患者知情同意并签署知情同

意书。

表1 3组患者一般资料比较（x±±s，例）

Tab 1 Comparison of general information among 3 groups

（x±±s，case）

组别

利奈唑胺组
替考拉宁组
万古霉素组
F/χ2

P

n

40

40

40

男性

26

25

26

0.58

＞0.05

女性

14

15

14

平均年龄，
岁

55.4±8.5

54.7±7.3

53.9±7.7

1.35

＞0.05

基础疾病

脑血管
疾病

11

10

12

0.85

＞0.05

心血管
疾病

8

9

8

外科手
术后

7

9

8

呼吸系
统疾病

5

4

5

急性重症
胰腺炎

4

5

4

其他基
础病

5

3

3

1.3 治疗方法

利奈唑胺组给予利奈唑胺注射液（Fresenius Kabi Norge

AS，注册证号：H20110312，规格：600 mg/瓶）600 mg，ivgtt，

bid；替考拉宁组给予注射用替考拉宁（浙江医药股份有限公司

新昌制药厂，批准文号：国药准字H20040387，规格：0.2 g/支）

0.4 g，ivgtt，bid；万古霉素组给予注射用盐酸万古霉素（VI-

ANEXS.A，注册证号：H20140174，规格：500 mg/瓶）1 000 mg，

ivgtt，bid。3组患者均治疗2周。

1.4 观察指标及疗效评价标准

（1）观察 3组患者临床疗效。疗效评价标准——痊愈：患

者临床症状、体征消失，胸部X线、实验室检查及病原菌等指

标恢复正常；显效：临床表现显著改善，但上述指标仍有1项未

恢复正常；进步：临床表现有所好转，但不够明显；无效：药物

治疗 3 d后临床表现无改善甚至加重。有效率＝（痊愈例数+

显效例数+进步例数）/总例数×100％。（2）观察3组患者细菌学

疗效。清除：治疗后所取标本无致病菌；假设清除：治疗后患

者达到显效但不能收集到痰培养标本，治疗前标本的细菌培

养呈阳性；替换：治疗后患者无临床症状，体内原始病原菌被

清除，痰培养出现新的病原菌，但不需要治疗；未清除：治疗后

病原菌依然存在；再感染：原始致病菌已被清除，但痰培养出

新的需要治疗的致病菌。细菌清除有效率＝（清除例数+假设

清除例数+替换例数）/总例数×100％。（3）观察3组患者治疗前

后炎症因子血清C反应蛋白（CRP）、降钙素原（PCT）水平。（4）

观察3组患者不良反应发生率。

1.5 统计学方法

采用 SPSS 20.0软件对数据进行统计学分析。计量资料

以 x±s表示，采用方差分析；计数资料以率表示，采用χ2检验。

P＜0.05为差异有统计学意义。

2 结果
2.1 3组患者临床疗效比较

利奈唑胺组患者临床有效率明显高于替考拉宁组和万古

霉素组，差异有统计学意义（P＜0.05）；替考拉宁组和万古霉素

组患者临床有效率比较，差异无统计学意义（P＞0.05）。3组

患者临床疗效比较见表2。

表2 3组患者临床疗效比较（例）

Tab 2 Comparison of clinical efficacy among 3 groups

（case）

组别
利奈唑胺组
替考拉宁组
万古霉素组
χ2

P

n

40

40

40

痊愈
14

11

10

显效
12

9

10

进步
10

9

7

无效
4

11

13

有效率，％
90.0

72.5

67.5

6.24

0.04

2.2 3组患者细菌清除有效率比较

利奈唑胺组患者细菌清除有效率明显高于替考拉宁组和

万古霉素组，差异有统计学意义（P＜0.05）；替考拉宁组和万古

霉素组患者细菌清除有效率比较，差异无统计学意义（P＞

0.05）。3组患者细菌清除有效率比较见表3。

表3 3组患者细菌清除有效率比较（例）

Tab 3 Comparison of bacteria clearance effective rate

among 3 groups（case）

组别
利奈唑胺组
替考拉宁组
万古霉素组
χ2

P

n

40

40

40

清除
18

13

14

假设清除
9

8

6

替换
7

3

3

未清除
3

7

10

再感染
3

9

7

清除有效率，％
85.0

60.0

57.5

8.43

0.02

2.3 3组患者治疗前后血清炎症因子水平比较

3组患者治疗前血清CRP、PCT水平比较，差异无统计学

意义（P＞0.05）。3组患者治疗后血清 CRP、PCT 水平显著降

低，且利奈唑胺组低于替考拉宁组和万古霉素组，差异均有统

计学意义（P＜0.05）；替考拉宁组和万古霉素组患者治疗后血

清炎症因子水平比较，差异无统计学意义（P＞0.05）。3组患

者治疗前后血清炎症因子水平比较见表4。

2.4 不良反应

3组患者不良反应发生率比较，差异无统计学意义（P＞

0.05），所有患者经对症处理均好转。3组患者不良反应发生率

比较见表5。

3 讨论
MRSA 是肺炎常见的病原体之一，其约占革兰氏阳性菌

肺炎的 31.6％，金黄色葡萄球菌肺炎的 52.7％[5]。医院获得性

MRSA肺炎常伴有严重程度不等的基础疾病，易合并其他致
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病菌的混合感染，治疗难度较大、病死率较高，且MRSA对绝

大部分抗菌药物表现出多重耐药特性，因此合理选择抗菌药

物是治疗院内MRSA肺炎的关键。万古霉素是长期以来院内

MRSA肺炎临床治疗一线药物，然而近年来较多研究发现其

肺组织穿透力低、杀菌能力较弱、不良反应较多[6]。

利奈唑胺作为唑烷酮类抗菌药物的一种，广泛应用于革

兰氏阳性菌感染，主要通过与细菌核糖体的50S亚基的23S核

糖体RNA位点结合进而抑制细菌蛋白质合成，作用于细菌核

糖体装配阶段，故不易与其他抗菌药物发生交叉耐药，同时其

能明显抑制革兰氏阳性菌毒素的产生，对肠球菌或金黄色葡

萄球菌，尤其是多重耐药的MRSA疗效较好[7]。替考拉宁作为

和万古霉素结构类似的新型糖肽类抗菌药物，作用机制和万

古霉素相似，均是通过结合分裂期细菌细胞壁肽聚糖前体末

端结构，特异性地破坏其细胞壁的完整性以达到杀菌目的，然

而替考拉宁特有的乙酰取代基使其亲脂性约为万古霉素的

30～100倍左右，更易进入组织细胞[8]。替考拉宁对MRSA及

表皮葡萄球菌有较强的抗菌活性，万古霉素的浓度依赖性限

制了其实际使用剂量，故替考拉宁对MRSA肺炎的平均治疗

周期明显短于万古霉素，且不良反应较少[9]。

本研究结果显示，利奈唑胺治疗MRSA的临床有效率及

细菌清除有效率均明显高于替考拉宁和万古霉素，这主要由

于MRSA肺炎多伴有革兰氏阳性菌或厌氧菌感染，利奈唑胺

抗菌谱较替考拉宁和万古霉素广，且不影响肽基转移酶的活

性、不易与其他抗菌药物发生交叉耐药[9]。3组患者治疗后血

清 CRP、PCT 水平均显著低于治疗前，利奈唑胺组患者血清

CRP、PCT水平显著低于替考拉宁组和万古霉素组，提示 3种

抗菌药物均能有效抑制MRSA肺炎的炎症反应，减少炎症因

子对机体的损伤，且利奈唑胺效果更佳。本研究结果还显示，

替考拉宁和万古霉素临床有效率及细菌清除有效率、治疗后

血清炎症因子水平均无明显差异，提示两者的临床效应类似，

均可作为院内MRSA肺炎的治疗选择。虽然 3组患者不良反

应发生率无明显差异，但不良反应的分布差异较大；利奈唑

胺更易出现血小板降低，文献报道其发生率为 1％～29％[10]；

而替考拉宁和万古霉素对肝肾功能的影响较大。因此，在治

疗院内 MRSA 肺炎时可根据患者的实际情况选择合适的抗

菌药物。

综上所述，利奈唑胺治疗院内MRSA肺炎优于替考拉宁

和万古霉素，对患者肺部炎症控制更好，且安全性较高。然而

本研究纳入样本量较少，随访周期较短，仍有待于高质量随访

调查或系统评价加以证实。
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表4 3组患者治疗前后血清炎症因子水平比较（x±±s）

Tab 4 Comparison of serum inflammatory factor level

among 3 groups before and after treatment（x±±s）

组别
利奈唑胺组

替考拉宁组

万古霉素组

n

40

40

40

时期
治疗前
治疗后
治疗前
治疗后
治疗前
治疗后

CRP，mg/L

95.5±15.7

35.7±14.5＊#

94.7±17.7

44.7±1.5＊

96.1±19.5

45.2±16.1＊

PCT，pg/L

165.7±24.5

126.3±19.6＊#

168.1±16.8

141.5±18.1＊

167.3±21.5

142.5±19.9＊

注：与治疗前比较，＊P＜0.05；与替考拉宁组和万古霉素组比较，
#P＜0.05

Note：vs. before treatment，＊P＜0.05；vs. teicoplanin group and

vancomycin group，#P＜0.05

表5 3组患者不良反应发生率比较（例）

Tab 5 Comparison of the incidence of ADR among 3

groups（case）

组别

利奈唑胺组
替考拉宁组
万古霉素组
χ2

P

n

40

40

40

腹泻

1

0

0

恶心
呕吐

1

0

0

听力
下降

0

0

1

血小板
降低

3

1

1

肝功能
异常

0

1

1

蛋白尿

0

1

2

血肌酐水平
异常

0

1

1

不良反应
发生率，％

12.5

10.0

15.0

0.46

0.80

··3710




