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摘 要 目的：观察参附注射液联合利奈唑胺治疗耐甲氧西林金黄色葡萄球菌（MRSA）重症肺炎患者的临床效果及安全性。方

法：采用回顾性研究方法，选择2012年6月－2015年10月在我院重症监护病房治疗的62例MRSA重症肺炎患者的临床资料，按

照用药方案分为观察组（25例）和对照组（28例）。在常规治疗的基础上，对照组患者给予利奈唑胺注射液600 mg，ivgtt，bid；观察

组患者在对照组基础上加用参附注射液，首次静脉注射60 mL，随后以20 mL/h的速率持续静脉泵入60 mL，q12 h。两组患者均连

续治疗2周。比较两组患者的临床疗效、细菌学疗效、治疗前后的心功能指标和血清炎症因子水平，以及不良反应发生情况。结

果：观察组患者的临床有效率为88.00％，明显高于对照组的60.71％，差异有统计学意义（P＜0.05）。观察组患者的细菌清除率为

72.00％，对照组患者为64.28％，组间比较差异无统计学意义（P＞0.05）。治疗前，两组患者的心功能指标和血清炎症因子水平比

较，差异均无统计学意义（P＞0.05）；治疗后，两组患者的左室射血分数、每搏输出量、心输出量和心脏排血指数均较治疗前明显升

高，血清肿瘤坏死因子α、白细胞介素6、C反应蛋白和前降钙素水平均较治疗前明显降低，且观察组上述指标水平均明显优于对照

组，差异均有统计学意义（P＜0.05）。两组患者治疗过程中均未见严重不良反应发生。结论：参附注射液联合利奈唑胺可有效改

善MRSA重症肺炎患者的心功能，提高抗炎效果，临床疗效显著，且安全性较高。

关键词 耐甲氧西林金黄色葡萄球菌；重症肺炎；参附注射液；利奈唑胺；心功能；血清炎症因子

Clinical Observation of Shenfu Injection Combined with Linezolid in the Treatment of Severe Pneumonia
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ABSTRACT OBJECTIVE：To observe clinical effect and safety of Shenfu injection combined with linezolid in the treatment of

severe pneumonia caused by methicillin-resistant Staphylococcus aureus（MRSA）. METHODS：In retrospective study，62 MRSA

severe pneumonia patients selected from ICU of our hospital during Jun. 2012-Oct. 2015 were divided into observation group（25

cases）and control group（28 cases）according to medication plan. Based on routine treatment，control group was additionally given

Linezolid injection 600 mg，ivgtt，bid. Observation group was additionally given Shenfu injection intravenously with initial dose of

60 mL，and then given continuous intravenous infusion of 60 mL at a rate of 20 mL/h，q12 h，on the basis of control group. Both

groups were treated for consecutive 2 weeks. Clinical efficacy，bacteriological efficacy，cardiac function indexes and serum levels

of inflammatory factors before and after treatment as well as the occurrence of ADR were compared between 2 groups. RESULTS：

The clinical response rate of observation group was 88.00％，which was significantly higher than 60.71％ of control group，with

statistical significance （P＜0.05）. Bacterial clearance rate of observation group was 72.00％ ，and that of control group was

64.28％，there was no statistical significance between 2 groups（P＞0.05）. Before treatment，there was no statistical significance in

cardiac function indexes and serum inflammatory factor levels between 2 groups（P＞0.05）. After treatment，LVEF，SV，CO and

CI of 2 groups were increased significantly compared to before treatment，while the levels of TNF-α，IL-6，CRP and PCT were de-

creased significantly；the indexes of observation group was significantly better than those of control group，with statistical signifi-

cance（P＜0.05）. No severe ADR was found in 2 groups. CONCLUSIONS：Shenfu injection combined with linezolid effectively

improves the cardiac function of patients with MRSA severe pneumonia，enhances the anti-inflammatory effect，and have a very

significant clinic effect with good safety.

KEYWORDS Methicillin-resistant Staphylococcus aureus；Severe pneumonia；Shenfu injection；Linezolid；Cardiac function；

Serum inflammatory factor

金黄色葡萄球菌（SA）是医院获得性感染和社区相

关性感染最重要的病原体，极易侵袭免疫功能及细菌清

除能力低下者（如高龄体弱人群、低体质量新生儿、大创

伤或手术后者、免疫缺陷疾病者等），进而导致各类型感

染性疾病（如肺炎、脑膜炎、心内膜炎、骨髓炎、肠炎、脓

毒症等）[1]。随着抗菌药物的广泛应用，耐甲氧西林金黄
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色葡萄球菌（MRSA）的感染率逐年上升，MRSA感染率

约占全部 SA 感染率的 50.8％，其中医院获得性 MRSA

感染率约占 48.9％ [2-3]。MRSA 重症肺炎作为 ICU 的一

种常见呼吸系统疾病，治疗较为困难，患者病死率较高。

利奈唑胺作为一种新型的唑烷酮类抗菌药物，具有

杀菌效能高、肺组织穿透能力高、耐药性低等特点，已有

较多研究证实其治疗MRSA肺炎的临床效果及细菌清

除率均优于替考拉宁和万古霉素[4-5]。然而，大剂量、长

疗程抗菌药物治疗易导致药物敏感性下降，且可诱发患

者血红蛋白下降、血小板降低、白细胞降低等骨髓抑制

症状和恶心、呕吐、腹泻等消化道反应[6-7]。参附注射液

具有匡扶正气、畅达阳气、推动气血流畅、恢复阴阳平衡

等功效，已被较多研究证实可有效抑制过度炎症反应、

改善微循环状态、维持血流动力学稳定、保护重要脏器

功能、降低远期病死率等[8-9]。本研究采用参附注射液联

合利奈唑胺治疗MASA重症肺炎，临床效果较好，现报

道如下。

1 资料与方法
1.1 纳入与排除标准

纳入标准：（1）年龄＞18岁；（2）临床症状、痰培养、

影像学检查结果提示MRSA肺炎，且头孢类、喹诺酮类

抗菌药物等治疗无效；（3）符合重症肺炎的诊断标准[10]；

（4）患者及其家属知情同意并签署知情同意书。

排除标准：（1）肺癌、肺结核患者；（2）其他耐药菌感

染或混合性细菌感染者；（3）自身免疫疾病、免疫缺陷病

患者；（4）长期应用免疫抑制剂或糖皮质激素者；（5）妊

娠或哺乳期妇女；（6）对本研究所用药物过敏者；（6）治

疗依从性较差者。

1.2 研究对象

本研究方案经医院医学伦理委员会审核通过后，采

用回顾性研究方法，选择 2012年 6月－2015年 10月在

我院重症监护病房（ICU）治疗的 62例MRSA重症肺炎

患者的临床资料，按照用药方案分为观察组（25例）和对

照组（28例）。患者年龄、性别、急性生理学及慢性健康

状况评分系统（APACHEⅡ）评分、合并症、吸烟饮酒史

等一般资料比较，差异均无统计学意义（P＞0.05），具有

可比性，详见表1。

1.3 治疗方法

表1 两组患者一般资料比较

Tab 1 Comparison of general information of patients between 2 groups

组别

观察组
对照组
t/χ2

P

n

25

28

年龄（x±s），岁

58.3±11.5

57.2±12.3

0.44

0.66

性别（男/女），例

12/13

15/13

0.16

0.69

APACEⅡ评分（x±s），分

16.7±2.4

16.1±2.5

1.15

0.25

合并症，例
糖尿病

8

4

2.37

0.12

高血脂
5

5

0.04

0.84

高血压
9

11

0.06

0.81

慢性阻塞性肺疾病
12

15

0.16

0.69

吸烟史，例

14

18

0.38

0.54

饮酒史，例

10

8

0.77

0.38

两组患者均积极处理原发疾病，同时给予化痰、吸

氧、营养支持、控制血压及血糖、纠正水电解质酸碱平衡

紊乱、维持内环境稳定、机械通气（合并呼吸衰竭时）等

常规治疗方案。在此基础上，对照组患者给予利奈唑胺

注射液（挪威 Fresenius Kabi Norge AS，注册证号 ：

H20110312，规格：300 mL ∶ 600 mg）600 mg，ivgtt，bid。

观察组患者在对照组基础上加用参附注射液[华润三九

（雅安）药业有限公司，批准文号：国药准字Z51020664，

规格：10 mL]，首次静脉注射 60 mL，随后以 20 mL/h 的

速率持续静脉泵入 60 mL，q12 h，保持平均动脉压在 65

mmHg（1 mmHg＝0.133 kPa）以上，酌情加用少量血管活

性药物（如多巴胺）。两组患者均连续治疗2周。

1.4 观察指标及疗效判定标准

（1）观察两组患者的临床疗效和细菌清除情况。 疗

效判定标准[11]——痊愈：治疗后患者临床症状消失，胸

部X线基本正常，白细胞恢复正常水平，病原菌完全或

部分清除，完全脱离呼吸机；显效：临床症状显著改善，

体温有所下降，胸部X线显著改善，病原菌部分清除，呼

吸机参数明显降低；进步：临床症状有所好转但不够明

显，体温有所下降，胸部X线有所改善，病原菌部分清除

或未清除，呼吸机参数有所下降；无效：持续发热不退，

精神状态较差，胸部X线无变化或恶化，白细胞水平不

变或持续增高，病原菌未清除，呼吸机参数不变或持续

增高。临床有效率＝（痊愈例数+显效例数+进步例数）/

患者总例数×100％。细菌学疗效判定标准[11]——清除：

治疗后1 d所取标本无致病菌；假设清除：治疗前标本的

细菌培养呈阳性，治疗后患者的临床疗效达到“显效”但

不能收集到痰培养标本；替换：患者体内的原始致病菌

被清除，但痰培养出现新的致病菌，无临床症状；未清

除：治疗后致病菌依然存在；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。清除率＝（清

除例数+假设清除例数+替换例数）/患者总例数×

100％。（2）比较两组患者治疗前后的心功能指标。采用

飞利浦 IE33型超声心动图检测患者的左室射血分数

（LVEF）、每搏输出量（SV）、心输出量（CO）和心脏排血

指数（CI）。（3）比较两组患者治疗前后的血清炎症因子

水平。采用酶联免疫吸附法（ELISA）测定血清肿瘤坏

死因子α（TNF-α）和白细胞介素 6（IL-6）水平，试剂盒均

由南京森贝伽生物科技有限公司提供；采用免疫比浊法

测定血清C反应蛋白（CRP）水平，试剂盒由德国罗氏公

司提供；采用LumatLB 9507型电化学发光分析仪（德国

Berthold Technologies公司）、固相免疫色谱法测定血清

前降钙素（PCT）水平。（4）观察两组患者不良反应发生

情况。
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1.5 统计学方法

采用SPSS 20.0软件对数据进行统计分析。计量资

料以 x±s表示，采用 t检验；计数资料以例数或率表示，

采用χ2检验；等级资料以例数或率表示，采用 Z 检验。

P＜0.05为差异有统计学意义。

2 结果
2.1 两组患者临床疗效和细菌清除率比较

观察组患者的临床有效率为 88.00％，明显高于对

照组的 60.71％，差异有统计学意义（P＜0.05）。观察组

患者的细菌清除率为72.00％，对照组患者为64.28％，组

间比较差异无统计学意义（P＞0.05），详见表2、表3。

表2 两组患者临床疗效比较

Tab 2 Comparison of clinical efficacy between 2 gro-

ups

组别
观察组
对照组
Z

P

n

25

28

痊愈，例
4

3

显效，例
8

6

进步，例
10

8

无效，例
3

11

临床有效率，％
88.00

60.71

2.09

0.04

2.2 两组患者治疗前后心功能指标比较

治疗前，两组患者的LVEF、SV、CO和CI比较，差异

均无统计学意义（P＞0.05）；治疗后，两组患者的上述指

标均较治疗前明显升高，且观察组指标明显高于对照

组，差异均有统计学意义（P＜0.05），详见表4。

2.3 两组患者治疗前后血清炎症因子水平比较

治疗前，两组患者血清TNF-α、IL-6、CRP和PCT水

平比较，差异均无统计学意义（P＞0.05）；治疗后，两组

患者的上述指标水平均较治疗前明显降低，且观察组指

标明显低于对照组，差异均有统计学意义（P＜0.05），详

见表5。

表4 两组患者治疗前后心功能指标比较（x±±s）

Tab 4 Comparison of cardiac function indexes between 2 groups before and after treatment（x±±s）

组别

观察组
对照组
t

P

n

25

28

LVEF，％
治疗前

34.9±5.3

33.8±4.7

1.04

0.30

治疗后
46.5±5.6＊

39.3±5.4＊

6.18

＜0.001

SV，mL

治疗前
49.3±8.8

48.5±9.2

0.42

0.68

治疗后
59.3±8.3＊

54.7±8.5＊

2.58

0.01

CO，L/min

治疗前
2.5±0.6

2.6±0.7

0.72

0.47

治疗后
4.3±0.7＊

3.7±0.8＊

3.75

＜0.001

CI

治疗前
1.7±0.8

1.8±0.9

0.55

0.58

治疗后
3.1±0.9＊

2.7±0.7＊

2.36

＜0.001

注：与治疗前比较，＊P＜0.05

Note：vs. before treatment，＊P＜0.05

表5 两组患者治疗前后血清炎症因子水平比较（x±±s）

Tab 5 Comparison of serum inflammatory factors between 2 groups before and after treatment（x±±s）

组别

观察组
对照组
t

P

n

25

28

TNF-α，ng/L

治疗前
112.3±22.3

108.5±20.4

0.84

0.40

治疗后
55.3±20.2＊

80.9±19.7＊

6.06

＜0.001

IL-6，ng/L

治疗前
143.6±25.2

139.9±28.6

0.65

0.52

治疗后
43.4±11.5＊

59.4±10.3＊

6.94

＜0.001

CRP，mg/L

治疗前
78.5±11.5

76.8±12.3

0.67

0.51

治疗后
31.8±9.8＊

40.3±10.9＊

3.86

＜0.001

PCT，g/L

治疗前
8.4±1.5

8.0±1.3

1.35

0.19

治疗后
2.3±1.0＊

3.1±1.2＊

3.40

0.00

注：与治疗前比较，＊P＜0.05

Note：vs. before treatment，＊P＜0.05

2.4 不良反应

两组患者治疗过程中均未见严重不良反应，血常规

及肝肾功能正常。观察组患者有 1例皮疹、1例轻度恶

心、2例轻度头晕；对照组患者有2例轻度恶心、1例阵发

性室上性心动过速。两组患者的不良反应均可耐受，给

予相应的对症处理后均自行恢复正常。

3 讨论
MRSA重症肺炎多发生于年老体弱者、严重基础疾

病者、长期住院者、经常性应用抗菌药物者、免疫功能低

下者等，此类人群多合并高血压、冠心病、糖尿病、慢性

阻塞性肺疾病等多种内科疾病，治疗过程中并发症多，

预后较差，远期病死率较高[12]。万古霉素是治疗MRSA

肺炎的一线传统药物，可通过结合细菌细胞壁肽聚糖前

体末端结构，破坏细胞壁的完整性而发挥杀菌效应。然

而，近年来研究发现，万古霉素的肺组织穿透力较低、杀

菌速度较慢，且随着万古霉素中介金黄色葡萄球菌（VI-

SA）和耐万古霉素金黄色葡萄球菌（VRSA）的出现，万古

霉素的敏感性逐渐下降；同时，临床发现万古霉素最低抑

菌浓度（MIC）可发生漂移作用，明显降低了MRSA肺炎

的治疗成功率[13]。利奈唑胺作为一种新型唑烷酮类抗菌

药物，可通过抑制细菌蛋白质合成而发挥杀菌效应，其组

织穿透能力强、交叉耐药发生率低，已逐渐取代万古霉素

成为MRSA肺炎的首选治疗药物。柯邵鹏等[14]通过一项

荟萃分析发现，利奈唑胺治疗MRSA感染的临床及微生

表3 两组患者细菌清除率比较

Tab 3 Comparison of bacterial clearance rate betw-

een 2 groups

组别
观察组
对照组
χ2

P

n

25

28

清除，例
5

4

假设清除，例
7

5

替换，例
6

9

未清除，例
5

6

再感染，例
2

4

清除率，％
72.00

64.28

0.57

0.38
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物疗效均明显优于万古霉素。

然而，长疗程、大剂量利奈唑胺的使用可导致血小

板下降、恶心、呕吐、头痛、周围神经病变、末梢神经炎等

多种不良反应。陈超等[15]通过回顾性分析345例应用利

奈唑胺的住院患者的临床资料，发现利奈唑胺导致血小

板降低率约为 28.73％，年龄、基础营养状态、肾功能等

是血小板降低的影响因素。参附注射液是由红参和附

子组成的中药复方注射剂，其有效成分是人参皂苷和乌

头碱。现代药理学研究表明，参附注射液可通过抑制核

转录因子 NF-κB 的活化，进而抑制炎症因子如 IL-6、

TNF-α的释放，避免炎症因子级联反应及大量释放，调节

促炎/抗炎因子平衡，减轻组织器官炎症损伤[16]。同时，

参附注射液可促进前列腺素的释放，提高冠脉血流量，

促进钙离子内流，增强心肌收缩力，降低血液黏度，改善

微循环，维持循环稳定[17]。此外，参附注射液还可激活

超氧化物歧化酶，降低机体氧自由基水平，减轻心脏、肺

等器官的氧化应激损伤[8]。

本研究中，观察组患者在应用利奈唑胺的基础上联

合参附注射液治疗MRSA重症肺炎，治疗后血清 IL-6、

TNF-α、PCT 和 CRP 等炎症因子水平均明显低于对照

组，证实了参附注射液的抗炎效应。观察组患者治疗后

的 LVEF、SV、CO 和 CI 等心功能指标均明显高于对照

组，说明参附注射液能明显改善MRSA重症肺炎患者的

心功能状态。本研究还发现，观察组患者的临床有效率

明显高于对照组、细菌清除率略高于对照组，说明参附

注射液联合利奈唑胺治疗 MRSA 重症肺炎的临床效

果更好。两组患者治疗过程中肝肾功能无明显异常，且

不良反应轻微，患者均可耐受，说明参附注射液并未增

加不良反应。

综上所述，参附注射液可有效改善MRSA重症肺炎

患者的心功能，增强利奈唑胺的抗炎效应，临床效果显

著，且安全性较高。然而本研究样本量较小、随访时间

较短，同时并未对两组患者的远期预后情况进行统计分

析，故本结论尚需大样本、高质量的随机对照研究加以

证实；此外，参附注射液对MRSA肺炎的具体作用机制

仍需要作进一步研究。
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