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替考拉宁临床应用及药学监护横断面调查 
   

郭冬杰，孔旭东，李朋梅*(中日友好医院药学部，北京 100029) 
 

摘要：目的  替考拉宁是用于治疗革兰氏阳性菌感染的糖肽类抗菌药物，掌握住院患者替考拉宁临床应用及其药学监护

情况，为完善药学监护方案提供参考。方法  采用横断面调查方法，针对中日友好医院 2018 年 1 月 1 日—12 月 31 日出

院，且在住院期间接受替考拉宁治疗的全部 183 例住院患者的药学监护数据进行分析。结果  183 例患者以肺部感染为

主，占 71.58%。97 例(53.01%)患者给予了负荷剂量；维持给药方案采用最多的为 0.4 g qd(32.24%)。共有 35 例(19.13%)
患者监测替考拉宁血药谷浓度，共监测 40 例次，平均血药谷浓度(7.77±4.31)mg·L1；血药谷浓度>10 mg·L1 的只有 11 例

次，占总例次的 27.50%；不同维持剂量下的平均血药谷浓度有随给药剂量增大而升高的趋势，但各维持剂量组血药谷浓

度值之间没有统计学差异(P=0.122)。结论  住院患者的替考拉宁治疗剂量整体不足，大部分谷浓度没有达到有效阈值，

这可能是临床感染性指标改善欠佳的主要原因。 
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Cross-sectional Survey on Clinical Practice and Pharmaceutical Care of Teicoplanin 
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ABSTRACT: OBJECTIVE  Teicoplanin is a glycopeptide antibiotic used to treat severe infections caused by Gram-positive 
bacteria. Through the analysis of monitoring data of drug use in inpatients, this paper optimizes pharmaceutical care and provides 
a method for rational use of teicoplanin in clinical practice. METHODS  The cross-sectional survey was designed to collect the 
clinical data of 183 inpatients treated with teicoplanin in China-Japan Friendship Hospital in 2018 January 1December 31. 
RESULTS  One hundred and eighty-three cases were finally included in this study and the administration of teicoplanin in 
71.58% cases were for the treatment of pulmonary infection. Ninety-seven patients(53.01%) were given loading dosage in the 
initial treatment. The maintained regimen was 0.4 g qd(32.24%). There were 35 patients(19.13%) monitored the serum trough 
concentration of teicoplanin for 40 times. The average plasma trough concentration was (7.77±4.31)mg·L1. There were only 11 
cases of plasma trough concentration >10 mg·L1, accounting for 27.50% of the total cases. There was a tendency that the 
average plasma trough concentration under different maintenance doses increased with the increase of dosage, but there was no 
significant difference(P=0.122). CONCLUSION  The overall treatment dose of teicoplanin in hospitalized patients is 
insufficient. Most of the plasma trough concentration did not reach the target concentration. These problems may be the main 
reason why there was no significant change in infectious markers before and after administration in survey. 
KEYWORDS: teicoplanin; pharmaceutical care; plasma trough concentration; cross-sectional survey 
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替考拉宁是广泛用于治疗严重革兰氏阳性菌

感染的糖肽类抗菌药物，特别是对耐甲氧西林金

黄色葡萄球菌(methicillin-resistant Staphylococcus 
aureus，MRSA)、耐甲氧西林表皮葡萄球菌和肠球

菌属所致的感染有效。与万古霉素相比，替考拉

宁的不良反应发生率较低，半衰期长，使用方便。

但是在临床应用中，医师却常感到替考拉宁治疗

效果不如万古霉素，这可能与我国替考拉宁说明

书推荐剂量偏低，且临床医师通常忽略负荷剂量

的使用相关[1]。 
替考拉宁的杀菌活性为时间依赖性，其杀菌

效应与其血药浓度超过最小抑菌浓度的时间及抗

菌药物后效应(post antibiotic effect，PAE)有关[2]，

当抗菌药物浓度保持在约为最小抑菌浓度的 4 倍

时，抗微生物作用和临床效果最好[3]。有文献[4]
显示，在 MRSA 感染的患者中，替考拉宁的谷浓

度被认为是影响临床效果的主要因素。替考拉宁

的谷浓度需要维持在至少 10~15 mg·L1[5]，严重或
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复杂感染时，替考拉宁谷浓度建议达到 20~30 
mg·L1 以保证有效的作用[6]。 

本研究采用横断面调查的方法，通过对住院

患者替考拉宁临床应用及药学监护的情况调查，

收集相关数据进行分析，探讨替考拉宁使用剂量、

血药浓度、临床疗效三者之间的关系，旨在为临

床合理使用替考拉宁以及实现替考拉宁个体化给

药提供依据。 
1  资料与方法 
1.1  资料来源和调查方法 

采用回顾性调查方法，收集 2018 年 1 月 1 日—

12 月 31 日中日友好医院出院，且在住院期间接受

替考拉宁治疗的全部患者的一般情况、临床诊断、

药物治疗情况、血药浓度监测值以及不良反应等

信息。 
1.2  血药浓度监测 

采用 HPLC-UV 测定血浆中替考拉宁浓度。由

中国药理学会统一进行质量控制评价。 
色 谱 柱 ： Waters Symmetry C18 色 谱 柱

(250 mm×4.6 mm，5μm)；流动相：0.01 mol·L1 
NaH2PO4 (pH=3.3)-乙腈(75∶25)；等度洗脱；流速

1.0 mL·min1；检测波长：240 nm；柱温：35 ℃；

进样量：0.020 mL；内标物：哌拉西林钠。 
所有检测的血药浓度均为第 4 剂给药后的谷

浓度(下一次给药前 30 min 内采血)。 
1.3  评价标准 

治疗效果评价参照原卫生部《抗菌药物临床

应用指导原则》——有效：症状、体温、实验室检

查数据(如白细胞计数等)以及病原学检查均恢复

正常；好转：病情明显好转，上述检查未完全恢

复正常；无效：疗程结束时病情无明显好转或加

重；并在此基础上加入其他：非医疗原因结束治

疗导致无法判定。 
1.4  统计学方法 

采用 SPSS 21.0 统计软件分析处理所得数据。

定性资料以例数和百分比进行统计和描述，采用 χ2

检验分析差异性；定量资料以 x s 进行统计和描

述，采用 t 检验分析差异性。P<0.05 为差异有统

计学意义。 
2  结果 
2.1  患者一般情况 

2018 年 1 月 1 日—12 月 31 日出院患者中共

有 183 例接受替考拉宁治疗，年龄最小 15 岁，最

大 97 岁，平均年龄(66.33±16.90)岁，平均住院天数

(18.62±9.44)d。其中男性患者 111 例(60.66%)、女

性患者 72 例(39.34%)。 
感染部位以肺部感染为主(131 例，71.58%)；

其次为腹腔感染(10 例，5.46%)、泌尿系感染(6 例，

3.28%)、肺部感染合并泌尿系感染(5 例，2.73%)、
皮肤软组织感染(3 例，1.64%)、肺部感染合并皮

肤软组织感染(3 例，1.64%)。 
2.2  给药方案 

在 183 例患者中共有 97 例(53.01%)患者的初

始治疗给予了负荷剂量，见表 1。 

表 1  负荷剂量给药方案分布情况 
Tab. 1  Distribution of loading dose regimens 

负荷剂量 例次 占比/% 

0.4 g q12h 62 63.92 

0.4 g qd 22 22.68 

0.6 g q12h 7 7.22 

0.6 g qd 2 2.06 

0.8 g qd 2 2.06 

0.4 g q8h 1 1.03 

0.8 g q12h 1 1.03 
 

在维持剂量方面，这 183 例患者采用最多的

给药方案为 0.4 g qd(59 例，32.24%)，其次为 0.2 g 
qd(52 例，28.42%)和 0.4 g q12h(31 例，16.94%)。 
2.3  血药谷浓度监测情况 

这 183 例患者共有 35 例(19.13%)患者监测替

考拉宁血药谷浓度 40 例次，血药谷浓度最小值

2.57 mg·L1，最大值 21.33 mg·L1，平均血药谷浓

度(7.77±4.31)mg·L1。在这些接受替考拉宁治疗的

患者中，男性监测血药谷浓度 25 例次(62.50%)，
平均血药谷浓度(6.99±3.97)mg·L1。女性监测血药

谷浓度 15 例次(37.50%)，平均血药谷浓度(9.07± 
4.67)mg·L1。平均血药谷浓度男性低于女性。独

立样本 t 检验结果显示，两性监测血药谷浓度

(F=1.502，P=0.141)比较差异无统计学意义。 
2.4  血药谷浓度分布情况 

注射用替考拉宁(他格适)说明书于 2017 年 9
月 29 日获得原国家食品药品监督管理局关于修

改说明书的批件。根据上述批件中对血药谷浓度

的建议，将血药谷浓度范围分为 4 级，对各级血

药谷浓度例次进行 χ2 检验，结果显示各级血药谷

浓度例次的差异无统计学意义(P=0.213)。血药谷

浓度>10 mg·L1 的只有 11 例，占总例次的 27.50%，

见表 2。 
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表 2  各级血药谷浓度监测例次分布情况 
Tab. 2    Distribution of all levels of plasma trough 
concentration 
谷浓度范围/mg·L1 例次 构成比/% 平均血药谷浓度/mg·L1

<10 29 72.50  5.63±2.18 

10~15  8 20.00 11.76±1.04 

>15~20  2  5.00 16.06±1.42 

>20  1  2.50 21.33 
 

 

将患者按年龄分为 4 组：≤40 岁、>40~60 岁、> 
60~80 岁、>80 岁，分别统计各组的血药谷浓度。

结果显示，>60~80 岁组监测例数最多，浓度最高的

一次监测出现在>80 岁组。见表 3。 
此次调查分析了不同维持剂量下的血药谷浓

度，结果显示维持剂量为 0.2 g q12h 的平均血药谷

浓度(12.33±12.73)mg·L1，0.2 g qd 的平均血药谷

浓度(5.30±2.30)mg·L1，0.4 g q12h 的平均血药谷

浓度(9.25±3.32)mg·L1，0.4 g qd 的平均血药谷浓

度(6.92±3.29)mg·L1，0.6 g qd 的平均血药谷浓度

(11.42±5.72)mg·L1，0.4 g qod 和 0.8 g q12h 分别只

有 1 次谷浓度监测，其值分别为 6.83 mg·L1 和

11.94 mg·L1。各维持剂量组血药谷浓度值之间经

单因素 ANOVA 检验，差异没有统计学意义(P= 
0.122)。见图 1。 
2.5  患者肾功能变化情况 

本次调查参考的肾功能指标为血肌酐(Scr)
以及根据年龄和体质量估算的内生肌酐(Ccr)清

除 率 =[(140 年 龄 )× 体 质 量 (kg)]/[0.818×Scr 
(μmol·L1)] (女性按计算结果×0.85)。 

统计结果显示，用药前全部患者均检测了

Scr，而使用替考拉宁之后有 4 例患者没有检测

Scr。用药前患者平均 Scr(136.60±130.36)μmol·L1，

用药后患者平均 Scr(139.44±131.96)μmol·L1，用

药前后 Scr 比较差异无统计学意义(P=0.837)。用药

前患者平均 Ccr(75.22±53.38)mL·min1，用药后患

者平均 Ccr(81.31±79.09)mL·min1，用药前后 Ccr 

 
 

图 1  各维持剂量组监测例次和血药谷浓度分布情况 
Fig. 1  Distribution of monitoring cases and plasma trough 
concentrations in each maintenance dose group 

 

比较差异无统计学意义(P=0.447)。 
将患者按年龄分为 4 组：≤40 岁、>40~60

岁、>60~80 岁、>80 岁，分别统计不同年龄组 Scr
和 Ccr。见表 4。 

不同维持剂量用药前后 Scr 和 Ccr 清除率变化

情况见表 5。 
2.6  病原学检查情况 

在 183 例患者中共有 94 例(51.37%)进行了病

原学检查。送检标本最多为痰，其次是全血和尿

液、其他还有肺泡灌洗液、胸水、腹水、导管头、

胆汁、腹膜后血肿液等。其中 31 例(16.94%)培养

出对替考拉宁敏感的革兰阳性球菌：粪肠球菌 8
例(25.81%)、MSSA 6 例、MRSA 4 例、表皮葡萄

球菌 4 例、人葡萄球菌 4 例、屎肠球菌 4 例，其

余为沃式葡萄球菌 1 例及屎肠球菌和粪肠球菌合

并感染 1 例。笔者所在医院替考拉宁药敏试验采

用纸片扩散法(K-B 法)，因此无法获得替考拉宁最

小抑菌浓度。 
 

表 3  各年龄组监测例次和血药谷浓度分布情况 
Tab. 3  Distribution of monitoring cases and plasma trough concentration in each age group 

年龄 例次 构成比/% 

血药浓度范围 

＜10 mg·L1 10~15 mg·L1 ＞15~20 mg·L1 ＞20 mg·L1 

例次 构成比/% 例次 构成比/% 例次 构成比/% 例次 构成比/% 

≤40 岁 1  2.50  0 0 1   2.50 0 0 0 0 

>40~60 岁 12 30.00  9  22.50 2   5.00 1   2.50 0 0 

>60~80 岁 20 50.00 15  37.50 4  10.00 1   2.50 0 0 

>80 岁 7 17.50  5  12.50 0 0 0 0 1   2.50 
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表 4  不同年龄组用药前后血肌酐(Scr)和内生肌酐(Ccr)清除率变化情况 
Tab. 4    Changes of serum creatinine(Scr) and endogenous creatinine clearance(Ccr) before and after treatment in different age 
groups 

项目 
≤40 岁组 ＞40~60 岁组 ＞60~80 岁组 ＞80 岁组 

平均 
Scr/μmol·L1 

平均 
Ccr/mL·min1 

平均 
Scr/μmol·L1 

平均 
Ccr/mL·min1

平均 
Scr/μmol·L1

平均
Ccr/mL·min1

平均
Scr/μmol·L1 

平均
Ccr/mL·min1

用药前 196.10206.94 80.0778.27 120.51154.55 102.4563.41 135.71115.25 54.2547.64 126.8498.20 51.7135.26 
用药后 236.12210.31 67.8480.03 105.36112.52 118.36113.81 139.27130.07 58.0552.36 127.4893.94 49.8933.71 

t 0.534 0.448 0.455 0.617 0.205 0.539 0.189 0.150 
P 0.597 0.659 0.651 0.539 0.838 0.590 0.851 0.881 

 
表 5  不同维持剂量用药前后血肌酐(Scr)和内生肌酐(Ccr)清除率变化情况 
Tab. 5  Changes of serum creatinine(Scr) and endogenous creatinine clearance(Ccr) before and after different maintenance 
doses 

项目 
0.2 g q12h 0.2 g qd 0.4 g qd 0.4 g q12h 0.6 g qd 

平均
Scr/μmol·L1 

平均
Ccr/mL·min1 

平均
Scr/μmol·L1 

平均
Ccr/mL·min1

平均
Scr/μmol·L1

平均
Ccr/mL·min1

平均
Scr/μmol·L1

平均
Ccr/mL·min1 

平均
Scr/μmol·L1 

平均
Ccr/mL·min1

用药前 179.54166.31 56.7651.75 176.25163.07 59.2750.19 120.01105.05 67.1741.43 101.88117.25 91.4256.62 66.9241.42 117.2043.51
用药后 215.49222.55 51.2844.04 168.14141.24 61.4051.93 100.8174.92 96.59141.45 95.2086.12 96.5960.40 59.3517.62 107.6613.96

t 0.367 0.228 0.244 0.191 0.773 1.037 0.344 0.468 0.412 0.512 
P 0.719 0.823 0.808 0.849 0.443 0.308 0.732 0.641 0.689 0.620 

 
2.7  治疗效果 

患者治疗转归情况：治愈 3 例，好转 93 例，

无效 42 例，死亡 41 例，其他 4 例。统计结果显

示，使用替考拉宁前患者平均体温(37.70±0.96)℃，

使用替考拉宁后患者平均体温(39.12±25.20)℃，平

均体温用药后较用药前有所升高，但无显著性差

异 (P=0.447) 。 平 均 白 细 胞 计 数 用 药 前 (11.72± 
10.14)×109·L1，用药后(10.77±11.33)×109·L1，无

显著性差异(P=0.398)。平均中性粒细胞百分比用

药前(68.58±29.68)%，用药后(69.19±25.45)%，无

显著性差异(P=0.834)。平均降钙素原用药前(8.80± 
27.53) ， 用 药 后 (10.54±24.05) ， 无 显 著 性 差 异

(P=0.618)。 
2.8  合并使用抗感染药物 

在 183 例患者中共有 29 例(15.85%)没有合并

使用其他抗感染药物，合并使用 1 种抗感染药物

的有 96 例(52.46%)，合并使用 2 种抗感染药物的

有 38 例(20.77%)，合并使用 3 种抗感染药物的有

17 例(9.30%)，合并使用 4 种抗感染药物的有 3 例

(1.64%)。 
3  讨论 

药学监护又称为药学保健或药学服务，是药

师应用药学专业知识向公众(含义务人员、患者及

家属)提供直接的、负责任的、与药物使用有关的

服务(包括药物选择、药物使用知识和信息)，以期

提高药物治疗的安全性、有效性与经济性，实现

改善和提高人类生活质量的理想目标[7]。美国医院

药师协会认为，药学监护是通过解决与药物相关的

各种问题，以保证患者用药安全和有效，从而提

高患者的生活质量。 
有研究显示替考拉宁应用于严重感染的患者

时，负荷剂量可以加速血药谷浓度达到 20 mg·L1

的时间[8]。Pea 等[5]对 202 例疑似或确诊 MRSA 感

染的重症患者进行回顾性分析，发现给予负荷剂

量治疗的患者，谷浓度明显高于未给予负荷剂量

治疗的患者。Ueda 等[9]对 138 例肾功能正常的患

者进行不同负荷剂量的研究，发现高负荷剂量组

血药谷浓度达标的数量明显多于低负荷剂量组，

而不良反应发生率差异无统计学意义；并且谷浓

度高于 15 mg·L1 的患者临床应答率高于谷浓度

<15 mL·L1 的患者。 
这次调查中使用负荷剂量的患者比例只有

53.07%，这意味着在临床用药中还有很多的医师

并没有意识到替考拉宁给予负荷剂量的意义和重

要性。另外在给予的负荷剂量方案中，大部分

(86.60%)采用的是现行说明书中推荐 400 mg q12h
和 400 mg qd 的负荷剂量给药方案，并且还有一小

部分的负荷剂量给药方案没有依据可寻。注射用

替考拉宁(他格适)说明书于 2017 年 9 月 29 日获得

原国家食品药品监督管理局关于修改说明书的批

件(2017B02784)，该批件中对于负荷剂量的给药方

案有了更细致的划分：复杂性皮肤和软组织感染、

肺炎、复杂性尿道感染—400 mg q12h，给药 3 次；

骨和关节感染、感染性心内膜炎—800 mg q12h，
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给药 3~5 次。由此可见，此次调查中大部分负荷

剂量是明显不足的。 
通过分析维持剂量与谷浓度的关系，发现这

次调查中 0.2 g q12h 只有 2 例监测血药谷浓度，0.4 g 
qod 和 0.8 g q12h 则各仅有 1 例血药谷浓度监测，

去除这 3 种维持剂量后，其余不同维持剂量下的平

均血药谷浓度有随给药剂量增大而升高的趋势。 
对于 MRSA 引起的感染，替考拉宁谷浓度一

般要求至少达到 10~20 mg·L1，而对于严重和复

杂的感染则需要达到 20~30 mg·L1[10-12]。 
在这次调查中，替考拉宁血药谷浓度的监测

主要存在两方面的问题：监测比例少、血药谷浓

度大部分不达标。其中进行替考拉宁血药谷浓度

监测的病例仅有 35 例(19.13%)，这主要与部分

医师不清楚可以进行替考拉宁血药浓度监测以

及医师忽视血药浓度监测的重要性有关，而谷浓

度低于 10 mg·L1 的比例则高达 72.5%，而高于

15 mL·L1 的却仅有 3 例。不监测血药谷浓度，给

药剂量就有盲目性，而血药谷浓度不达标则会大

大影响使用替考拉宁的效果。 
通过分析不同维持剂量给药前后患者肾功能

变化的情况，可以发现随着维持剂量的增大，患

者的用药后的肾功能并没有变坏的趋势，反而有

好转的倾向。重症感染的患者往往合并急性肾功

能损伤，随着感染的好转，肾功能也会同时向好

的方向发展。那么肾功能的好转一定程度上也提

示着感染情况的好转。 
这 183 例患者的感染性指标整体显示用药后

较用药前没有改善，平均体温和平均降钙素原甚

至有升高趋势 [尽管均无统计学差异 (P=0.398，

P=0.618)]。这可能与负荷剂量和维持剂量不足、

血药谷浓度监测不到位有很大关系。 
这次的调查也具有一定的局限性，首先，监测

谷浓度的病例太少，很多分析具有局限性，并且很

多问题没有体现；第二，此次调查没有将采血时间

纳入调查范围，而有文献显示用药第 4 天的血药谷

浓度与替考拉宁临床疗效改善显著相关[4]；第三，

由于替考拉宁的杀菌效应与其血药浓度超过最小

抑菌浓度的时间及抗菌药物后效应有关，所以笔者

认为如果能得到每个患者替考拉宁的最小抑菌浓

度值将对本研究更有意义。 

4  结语 
这次调查结果显示目前使用替考拉宁的剂量

整体不足，血药谷浓度监测过少，且大部分谷浓

度没有达到有效阈值。这些问题可能是造成此次

调查用药前后感染性指标没有明显变化的主要原

因。由此笔者推测临床在使用替考拉宁时经常提

出的起效慢、疗效不显著等问题，可能与上述调

查结果相关。通过这次调查，药师对于替考拉宁

的用药指导有了较明确的方向，这将在今后替考

拉宁个体化给药中发挥重要的作用。 
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