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利奈唑胺治疗复杂下呼吸道感染的快速卫生技术评估
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【摘要】目的  采用快速卫生技术评估的方法，评价利奈唑胺治疗复杂下呼吸道感染

的有效性、安全性与经济性，为临床药物的选择与治疗决策提供参考。方法  检索国内外数

据库及卫生技术评估（HTA）机构官网，收集相关 HTA 报告、系统评价/Meta 分析及药物经

济学研究，进行文献筛选、数据提取和质量评价，并作描述性分析。结果  共纳入 23 篇文献，

其中系统评价/Meta 分析 18 篇，药物经济学研究 5 篇。有效性方面，利奈唑胺总体疗效与糖

肽类抗生素相当，临床治愈率和微生物清除率方面比较无显著差异，在耐甲氧西林金黄色

葡萄球菌感染中并无明显优势。其在肺部药代动力学上具有较高的上皮衬液浓度，但尚未

转化为明确的临床获益。安全性方面，利奈唑胺相关不良反应较多，尤以血小板减少和胃

肠道反应为主，而肾功能损害及全因死亡率与糖肽类抗生素无显著差异。经济性方面，不

同国家结论不一，部分研究提示利奈唑胺因具口服剂型、可缩短住院时间，可能在特定人

群中具成本效益优势。结论  利奈唑胺在复杂下呼吸道感染相关疾病中具有良好的有效性和

安全性，其经济性需要基于我国医疗环境进一步展开研究。
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【Abstract】Objective  To evaluate the efficacy, safety, and cost-effectiveness of linezolid in 
the treatment of complicated lower respiratory tract infections (cLRTIs) using a rapid health technology 
assessment (HTA) approach, and to provide evidence to support clinical decision-making. Methods  A 
comprehensive search was conducted in major international and Chinese databases as well as HTA agency 
websites to identify relevant HTA reports, systematic reviews/Meta-analyss, and pharmacoeconomic 
studies. Literature screening, data extraction, and quality assessment were performed, followed by 
descriptive analysis. Results  A total of 23 studies were included, comprising 18 systematic reviews/
Meta-analyses and 5 pharmacoeconomic evaluations. In terms of efficacy, linezolid demonstrated overall 
therapeutic effects comparable to glycopeptide antibiotics, with no significant differences in clinical cure 
or microbiological eradication rates, and no evident advantage in Methicillin-resistance Staphylococcus 
aureus (MRSA) infections. Although linezolid achieves higher concentrations in epithelial lining fluid, 
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this pharmacokinetic advantage has not translated into definitive clinical benefits. Regarding safety, linezolid was 
associated with a higher incidence of adverse events, particularly thrombocytopenia and gastrointestinal reactions, 
while the risks of renal impairment and all-cause mortality did not differ significantly from glycopeptides. In terms of 
cost-effectiveness, results varied across countries. Some studies suggested that, despite its higher price, linezolid may 
offer economic advantages in selected populations due to its oral formulation and potential to reduce hospitalization 
duration. Conclusion  Linezolid shows comparable efficacy and acceptable safety to glycopeptides in cLRTIs. Its cost-
effectiveness requires further evaluation in the context of China’s healthcare system.

【Keywords】Linezolid; Lower respiratory tract infection; Rapid health technology assessment

复 杂 下 呼 吸 道 感 染（complicated lower 

respiratory tract infections，cLRTIs）区别于单纯社

区获得性肺炎（community-acquired pneumonia，

CAP），其复杂性源于宿主易感性增强、病原

谱异常、临床表现严重及治疗难度高等多重因

素 [1-2]。 在 老 年 人、 免 疫 功 能 低 下 或 合 并 多 种

基础疾病的患者中，cLRTIs 的发病率和病死率

均显著升高 [3]。其范围包括重症 CAP、医院获

得 性 肺 炎（hospital acquired pneumonia，HAP）

及相关并发感染，病原学上常涉及多重耐药菌

（multi-drug resistant organisms，MDROs），

如 甲 氧 西 林 耐 药 金 黄 色 葡 萄 球 菌（methicillin-

resistant Staphylococcus aureus，MRSA）、耐万古

霉 素 肠 球 菌（vancomycin-resistant enterococcus，

VRE）及多耐药革兰阴性杆菌（如鲍曼不动杆

菌、铜绿假单胞菌）等。伴随全球抗菌药物耐药

性（antimicrobial resistance，AMR）加剧，cLRTIs

的治疗难度、住院时间、医疗成本及病死率持续

上升。如何在确保疗效的同时优化抗菌药物选择、

提高诊治效率并降低治疗负担，已成为临床管理

的核心挑战。

目前，万古霉素、利奈唑胺和头孢洛林是

cLRTIs 常用的 3 类抗菌药物。万古霉素作为传统

糖肽类抗生素，数十年来一直是一线抗 MRSA 用

药 [4]。但其组织穿透性不足、治疗窗口窄、需监测

血药浓度，且耐药株逐渐增多，同时存在肾毒性

风险，限制了部分人群的应用。相比之下，利奈

唑胺和头孢洛林作为新型抗 MRSA 药物，具有更

优药代动力学特征和临床潜力 [5]。头孢洛林通过与

青霉素结合蛋白 2a 高亲和力结合展现抗 MRSA 活

性，而利奈唑胺属于噁唑烷酮类抗菌药，通过抑

制细菌蛋白合成对 MRSA 及 VRE 等耐药革兰阳性

菌具有良好活性 [6]。尤为突出的是，利奈唑胺具有

静脉和口服剂型，且二者生物利用度接近 100%，

可实现“静转口”治疗，不仅缩短住院时间、降

低费用，还为门诊抗感染治疗提供可行性 [7]。

已有多国指南认可利奈唑胺在重症肺炎中的

价值，将其列入推荐方案，但在中国 cLRTIs 住院

患者中的疗效、安全性、经济性及临床可及性等

方面仍缺乏系统卫生技术评估（health technology 

assessment，HTA）证据 [8-10]。因此，本研究拟开

展利奈唑胺治疗 cLRTIs 的快速 HTA，为临床合

理用药提供依据。

1  资料与方法

1.1  纳入与排除标准
研究对象：适用于由 MRSA、VRE 等耐药菌

引起的 CAP 以及 cLRTIs。干预措施：利奈唑胺

单独用药或联合其他抗感染药物的治疗方案。对

照措施：使用安慰剂或其他具有治疗作用的阳性

药物作为对照。结局指标 ：有效性、安全性相关

事件及经济学评价等多维度结果。研究类型：纳

入的研究形式包括 HTA 报告、系统评价/Meta 分

析及药物经济学相关研究。排除标准 ：重复发表、

摘要不全、无可提取数据、干预措施与研究主题

不符、研究设计质量过低、非中文或英文文献以

及不符合研究类型的文献。

1.2  文献检索策略
本研究系统检索了 PubMed、Cochrane Library、

Embase、中国知网（CNKI）、万方数据库及 HTA

专业数据库，检索时限为各数据库建库至 2025 年 6

月。英文检索策略包括 ：“Linezolid AND（systematic 

review OR meta analysis）”与“Linezolid AND（cost 

OR economic）”；中文检索策略为：“利奈唑胺

AND（系统评价 OR Meta 分析 OR 荟萃分析）”及

“利奈唑胺 AND（成本 OR 经济）”。

1.3  文献筛选与数据提取、质量分析
由两位研究人员依据预先设定的纳入与排除
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标准独立完成文献筛选及质量评价工作，若在筛

选过程中存在分歧，则通过讨论或由第三位评价

者裁定。HTA 报告的质量评估参照国际 HTA 报

告规范进行；系统评价/Meta 分析采用系统评价

方法学质量评价工具（a measurement tool to assess 

systematic reviews，AMSTAR）2 进行质量分级；

药物经济学研究则参考卫生经济学评价报告标准

（consolidated health economic evaluation reporting 

standards，CHEERS）评估工具开展质量分析 [11]。

1.4  数据处理
根据纳入文献的数据特点，主要采用描述

性分析方法总结研究结果。相关数据通过比值

比（odds ratio，OR）、相对风险（relative risk，

RR）、均数差（mean difference，MD）、标准化

均 数 差（standardized mean difference，SMD） 及

95% 置 信 区 间（confidence interval，CI） 等 统 计

量加以呈现。

2  结果 

2.1  文献检索结果及质量评价
初步检索共获得相关文献 770 篇，经过逐步

筛选和排重，最终纳入 23 篇研究。其中系统评

价/Meta 分析 18 篇，药物经济学研究 5 篇，未发

现符合纳入标准的 HTA 正式报告。文献筛选流程

如图 1 所示。系统评价/Meta 分析质量评估结果

显示，绝大多数研究在 AMSTAR 2 量表中的评分

为“中等”或“较低”质量；而纳入的经济学研

究经 CHEERS 标准评定，75% 以上符合关键报告

规范，质量评价相对较高。

2.2  纳入文献的基本特征与质量评价结果
2.2.1  系统评价/Meta分析

纳入的 18 篇系统评价 /Meta 分析中，有 4 篇

为网状 Meta 分析。除去 6 篇纳入观察性研究的系

统评价 /Meta 分析外，对剩下 8 篇纳入随机对照

试 验（randomized controlled trial，RCT） 的 Meta

分析进行质量评价。结果显示 3 项研究为低质量，

5 项研究为中、高质量。各研究的基本特征和结

果见表 1。

利 奈 唑 胺 在 治 疗 由 耐 药 革 兰 阳 性 菌（ 如

MRSA、VRE） 或 复 杂 耐 药 病 原 体（ 如 MDR-

TB）引起的下呼吸道感染中具有较好临床疗效、

可接受的安全性及一定经济学优势 [12-19]。在细

图1  文献筛选流程图

Figure 1. Literature screening flowchart

表1  纳入系统评价/Meta分析的基本特征

Table 1. Basic characteristics of included systematic reviews/Meta-analyses

纳入研究
研究

类型

研究数

（个）
样本量 患者人群 试验组干预措施vs.对照干预措施 结局指标

AMSTAR2

质量等级

Kalil 2010[12] RCT 9 2 329 医院获得性肺炎患者 利奈唑胺vs.万古霉素/泰考拉宁 ①②③④ 低

Azzam  2023[13] RCT 2 5 328 MRSA 利奈唑胺vs.万古霉素/泰考拉宁/达托霉素 ①②③④⑤ 高

Kato 2021[14] RCT 7 1 239 MRSA 利奈唑胺vs.万古霉素 ①②③④ 高

Dighriri 2025[15] RCT 17 11 332 MRSA 多药物直接对比 ①③ 中

Zhang 2015[16] RCT 1 367 耐结核 剂量分组 ①④ 低

Ju 2024[17] RCT 6 599 MRSA 利奈唑胺、替考拉宁、达托霉素、替加

环素和头孢洛林酯与万古霉素

①②③④ 高

Hasan 2024[18] RCT 3 591 MDR/XDR-TB BPaL方案 ①④ 低

Cheraghi 2025[19] RCT 11 1 999 DR-TB患者 含贝达喹啉和利奈唑胺的方案vs.不含

BDQ和LZD的传统方案（如含左氧氟沙

星、氯法齐明、注射剂等）

①④ 中

注：结局指标包括：①临床治愈率（包括痰培养转阴）；②微生物学清除率；③全因死亡率；④不良事件发生率；⑤住院时间。MDR：多
药耐药性（multidrug resistance）；XDR-TB：广泛耐药结核病（extensively drug-resistant tuberculosis）；DR-TB：耐药结核病（drug-resistant 
tuberculosis）；BDQ：贝达喹啉（Bedaquiline）；LZD：利奈唑胺（linezolid）；BPaL方案：BDQ+普托马尼（pretomanid）+LZD。

通过数据库检索获得相关文献（n=770）：
PubMed（n=238）、Embase（n=123）、The Cochrance Library

（n=2）、CNKI（n=155）、万方数据库（n=252）

剔重后获得文献（n=334）

排除主题无关（n=276）

阅读文题和摘要初筛（n=58）

排除（n=35）
研究类型不符合（n=17）
无法获取全文（n=8）
对照设计不符合（n=10）

阅读全文复筛（n=23）

纳入快速评估的文献（n=23）
HTA报告（n=0）
系统评价/Meta分析（n=18）
药物经济研究（n=5）
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菌性肺炎方面，多项研究提示其较氯林可霉素、

万古霉素等传统抗生素更具优势。Meta 分析显

示，利奈唑胺组的临床治愈率显著高于对照组

（OR=1.51，95%CI：1.23~1.86，P＜0.001）， 细

菌清除率亦更高（OR=1.67，95%CI: 1.33~2.10，

P＜0.001），且可缩短平均住院时间（WMD=-

1.48 天，95%CI：-2.72~-0.24，P=0.02）[12]。 在

MRSA 相 关 HAP 或 呼 吸 机 相 关 肺 炎（ventilator 

associated pneumonia，VAP） 中， 利 奈 唑 胺 组 的

临床治愈率亦高于万古霉素（OR=0.61，95%CI：

0.49~0.74，P＜0.000 01），尤其在 VAP 亚组更为

显著（OR=0.52，95%CI ：0.23~0.82，P＜0.001），

并伴随死亡率降低（OR=1.29，95%CI ：1.03~1.62，

P=0.03）[15]。 在 复 杂 耐 药 结 核 中， 利 奈 唑 胺 作

为 新 型 BPaL 方 案（ 含 贝 达 喹 啉、pretomanid 和

利奈唑胺）的关键组成药物，显著提高疗效。

Cheraghi 等 [19] 对 11 项研究（n=1  999）系统综

述 发 现， 含 LZD 方 案 的 治 疗 成 功 率 为 84.5%

（95%CI：79.8%~88.2%），显著高于不含 LZD

组（66.8%，95%CI：59.5%~73.4%）。 该 方 案

不仅疗程更短（6~9 个月），且在 MDR/XDR-

TB 患者中显著改善治疗成功率。

安全性方面，利奈唑胺总体耐受性可接受，

但血小板减少为最主要的剂量相关不良反应。

部分研究提示血小板减少发生率约 9.5%；在每

日 1 200  mg 剂量下，3~4 级不良事件发生率高达

35%，而 600  mg 组为 22%，提示中低剂量更具耐

受性。Meta 分析显示，利奈唑胺与万古霉素在不

良事件发生率上总体无显著差异（如血小板减少：

OR=0.96，95%CI ：0.46~2.00）， 但 长 期 使 用 时

神经毒性风险需关注，周围神经病变发生率可达

47.1%，与疗程长短密切相关。此外，含 LZD 方

案的停药率在 2.5%~25.6% 之间，多与骨髓抑制

和神经毒性相关 [20]。总体而言，利奈唑胺在治疗

由 MRSA 或 MDR-TB 等耐药病原体导致的重症

cLRTIs 中显示出明确疗效，在合理控制剂量和疗

程并加强血液学与神经系统监测的前提下，其安

全性可控，支持其作为特定高危人群的一线或替

代用药。

2.2.2  药物经济学研究 
本研究纳入 2010 年后发表的 5 篇相关文献，

其中高质量研究 4 项，中等质量研究 1 项（表 2）。

结果显示，利奈唑胺在多种感染适应证中具备
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一定成本效益优势，主要得益于口服生物利用

度接近 100%，可实现静脉-口服序贯治疗，从

而减少住院时间与静脉输注相关成本，尤其适

用于医疗资源紧张或住院效率优化需求较高的

国家 [21-25]。在一项决策分析模型研究中，对比 4

种 MRSA 复杂皮肤软组织感染治疗策略，结果

显示“万古霉素静脉注射后改为门诊静脉治疗”

（VAN-3） 最 具 成 本 效 益（ICER=26 831.42 美

元 / 疗程），而利奈唑胺虽在疗效和住院时长上

具优势，但在支付意愿较低时经济性不足，更适

合高支付阈值人群 [25]。另一项瑞士研究显示，复

方新诺明 + 利福平的成本远低于利奈唑胺（€146 

vs. €2  536），且质量调整生命年（quality-adjusted 

life years，QALY）略高（0.916 vs. 0.881），提示

部分传统药物组合在特定环境下更具经济性 [22]。  

在耐药结核领域，含利奈唑胺的 BPaL 方案

在南非与菲律宾的模型分析中均表现出良好的经

济效益，预计 5 年内可节省 6~300 万美元的治疗

费用，但合并抗病毒治疗带来的额外支出可能部

分抵消 QALY 获益 [24]。另外，多中心回顾性研究

提示，尽管利奈唑胺单价偏高，但因早期口服转

换、缩短住院时间和减少并发症，其总体医疗成

本低于万古霉素 [26-27]。需要强调的是，利奈唑胺

在医保覆盖不足或低收入国家的可及性仍受限于

高价原研药成本。其经济性受地区支付能力、医

保政策及药品议价机制影响显著。

3  讨论

3.1  有效性分析
利奈唑胺作为新型噁唑烷酮类抗菌药物，在

治疗由耐药革兰阳性菌（如 MRSA、VRE）引起

的 cLRTIs 中展现出良好的疗效。Meta 分析结果

显示，其临床治愈率及细菌清除率总体不弱于糖

肽类抗生素（如万古霉素）或脂糖肽类抗生素（如

替考拉宁），部分研究中甚至更优 [28]。尤其在

MRSA 相关的医院获得性肺炎或复杂性社区获得

性肺炎中，利奈唑胺对病情较重或肺部感染病灶

明显者的治疗成功率更高。此外，该药具有良好

的肺泡及支气管分泌物穿透能力，药代动力学特

点优于万古霉素等静脉制剂，临床上更适合用于

下呼吸道部位的深部感染。有研究显示，利奈唑

胺在肺上皮衬液中的药物浓度虽高于对照药物，

但这一药代动力学优势并未在所有研究中转化为

显著的临床终点获益 [29]。可能是由于药物浓度-

效应关系呈非线性，达到一定浓度后临床效果

不再明显增加，且当前使用的临床终点评价指

标（如 28 d 死亡率或临床治愈率）敏感性不足，

难以捕捉药代动力学差异带来的微小临床优势

以及患者个体差异及合并用药等因素可能掩盖

了药代动力学优势的临床体现。

3.2  安全性分析
利奈唑胺整体耐受性较好，大多数研究未发

现其与常规对照抗菌药物在不良事件总体发生率

方面存在显著差异。常见不良反应主要包括骨髓

抑制和胃肠道反应，多见于疗程超过 10~14 d 的

患者，提示应在中长期用药过程中加强血液学监

测。与万古霉素相比，利奈唑胺引发肾功能损害

和神经毒性的风险较低，但应关注其与单胺氧化

酶类药物的相互作用，谨慎用于合并使用抗抑郁

药患者。

3.3  经济性分析
利奈唑胺作为原研专利药，其单剂价格较高，

但由于其疗效确切、起效较快、具有口服剂型可

实现静脉-口服序贯治疗，可在特定人群中缩短

住院时间、减少抗菌药物使用强度、降低并发症

发生，从而有望实现总体治疗成本的控制。一些

国外药物经济学研究表明，利奈唑胺可减少患者

住院天数与静脉治疗资源消耗，使其成为万古霉

素等传统药物的经济替代选择。然而，国内尚缺

乏高质量的本土成本效果研究，其在我国医疗体

系下的成本效益仍需进一步实证评估。此外，这

些经济性证据主要来源于国外研究，受医疗体系、

医保政策、药品定价及临床路径差异影响较大，

在我国的推广适应性有限。因此，开展高质量、

本土化的药物经济学研究是评估其在中国成本-

效果比的必要前提。

3.4  临床定位与应用建议
当前证据支持利奈唑胺作为 cLRTIs 的重要治

疗选择，特别适用于以下人群：①病情危重、病

灶明显的 HAP/VAP 患者；②对万古霉素治疗无

效或不耐受者；③需要序贯治疗或缩短住院时间

的患者。在 MDR/XDR 结核相关肺部感染中，利

奈唑胺的痰培养转阴率可达 93.5%，但因疗程长、

不良反应风险较高，需严格监测血常规并控制疗

程，一般不超过 28 d。临床上建议每日剂量不超

过 600 mg，必要时联合或轮换其他药物以降低风
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险。总体而言，利奈唑胺在肺部组织分布和口服

替代方面具潜在优势，但其血液学及神经毒性风

险需谨慎权衡，尤其在血小板减少高风险患者中。

3.5  局限性分析
本研究为快速 HTA，主要依据已发表的系统

评价与 Meta 分析，可能存在检索偏倚。部分研究

样本量小、随访时间短，影响结论稳健性。经济

性证据多源于国外研究，受医疗体系和政策差异

制约，推广适应性不足。本研究以定性综述为主，

缺乏中国本土数据和模型验证，未来应开展多中

心、大样本的前瞻性临床试验及本土药物经济学

研究，以更准确评估利奈唑胺在我国 cLRTIs 中的

综合价值。

3.6  小结
基于现有证据，利奈唑胺在治疗 cLRTIs，

尤其是由 MRSA 等耐药革兰阳性菌导致的肺炎

中疗效不劣于糖肽类抗生素，并在肺组织分布和

口服替代方面具优势。但其血液学与神经系统不

良反应风险较高，需严格控制适应证和疗程。其

经济学价值在部分人群中表现出潜在优势，但仍

需结合我国临床实践和药物经济学研究进一步

验证。
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