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【摘  要】本文通过查阅文献分析老年患者的感染特点及其抗菌优化治疗研究的特点。以抗菌药物的合理选择为基础，

着眼于老年患者病原菌、对感染的敏感性、临床症状、病情变化、并发症、病程、疗效及抗菌药物不良反应等问题进

行全面了解。本文立足于抗菌药物临床用药原则和老年患者药代动力学/药效动力学（PK/PD）特点，总结老年患者感

染性疾病在抗菌药物用药类别、剂量、疗程和间期及联合等问题的研究进展，旨在充分掌握老年患者感染特点及优化

抗菌治疗现状，以期为老年感染性疾病患者更加安全、合理地选择和使用抗菌药物提供理论依据。 
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【Abstract】  Through reviewing literatures, we analyzed the infection characteristics in senile patients and features of 

antibacterial treatment optimization in them. On the basis of rational selection of antibiotics, we focused on and had a full 

understanding of the pathogenic bacteria, susceptibility to infections, clinical symptoms, condition changes, complications, 

clinical course, and efficacy and adverse reactions of antibiotic drugs in the elderly. In this article, based on the principles 

of clinical use of antibiotics and the characteristics of pharmacokinetics/pharmacodynamics (PK/PD) in these patients, we 

summarized the research progress in categories, dosage, treatment course and interphase, and combined use of antimicrobial 

drugs for the elderly with infective diseases. We aimed to fully grasp the infection characteristics and antibacterial 

treatment optimization so as to provide a theoretical basis for safer and more rational selection and use of antimicrobial 

agents for them. 
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中国人口老龄化年均增长率高达3.28%，约为总

人口增速的5倍，≥65岁人口已达13 161万人，占总人

口的9.7%。预计到2050年，中国≥65岁人群将占总人

口的30%以上。[1]。随着年龄增长，老年人免疫功能

和组织器官代谢能力下降，而且常伴随有慢性阻塞性

肺病、糖尿病、心血管疾病等基础疾病或恶性肿瘤，

因此相比于青壮年，老年人更易患各种感染性疾病。

引起老年患者感染的因素众多，主要分为细菌、病毒

和真菌感染等类型，其中细菌感染已成为老年患者致

死性病因和其他老年病的主要并发症之一[2]。老年患

者的生理特点和感染特点与青壮年明显不同，再加之

抗菌药物的广泛及不合理使用，催生了许多耐药、多

重耐药甚至是泛耐药菌株，使得老年感染性疾病的治

疗更加困难。因此，本文拟对老年患者感染性疾病的

特点及其抗菌药物的优化治疗方案进行综述，以期为

临床诊疗及抗菌药物选择提供一定的理论依据。 
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1  老年患者生理特点与感染疾病特殊性 

1.1  老年患者感染的流行病学 

研究显示，中国老年患者比青壮年患者更容易

合并Ⅱ型糖尿病、慢性肾功能不全、实体肿瘤，中

心静脉置管、机械通气以及ICU治疗患者更多见[6]。

中国细菌耐药监测网（CHINET）2005至2014年的细

菌耐药监测数据显示，分离自年龄＞65岁老年患者

的菌株数为159 888株，占全部菌株数的31.0%[7−9]。

老年患者临床分离株的数量随时间呈缓慢上升趋

势，分别占总分离菌株数量的22.2%（2006年）和

33.3%（2010，2014年） [1,7−10]。其中，老年感染患

者临床分离得到的革兰阳性菌以屎肠球菌、葡萄球

菌属居多，且耐药形势严峻，2014年耐万古霉素屎肠

球菌（vancomycin resistant excrement enterococcus，

VRE）的分离率占到全国屎肠球菌分离总数的48.3%，

耐甲氧西林金黄色葡萄球菌（methicillin-resistant 

staphylococcus aureus，MRSA）和耐甲氧西林凝固酶

阴性葡萄球菌（methicillin-resistant coagulase-negative 

staphylococci，MRCNS）的平均检出率分别是67.1%

和75.9%，高于2014年全国MRSA和MRCNS检出平均水

平（44.6%）[9,10]。老年感染患者的革兰阴性菌检出

情况也不容乐观：非发酵菌的分离率高于全国平均

水平；铜绿假单胞菌除对头孢他啶的耐药率（24.2%）

略低于全国平均水平（24.4%，2013年），对其他抗

菌药物的耐药率均高于全国平均水平 [9]；不动杆菌

属除对阿米卡星、庆大霉素、甲氧苄啶−磺胺甲噁唑

及左氧氟沙星的敏感率略高于全国平均水平，对其他

抗菌药物的敏感率均略低于全国平均水平；肠杆菌科

细菌中除个别菌属对头孢西丁和碳青霉烯类抗菌药

物的耐药率略低外，对其余抗菌药物的耐药水平均高

于全国平均水平，且超广谱β−内酰胺酶（extended 

spectrum β-lactamases，ESBLs）的分离率也高于全国

平均水平[7−10]。最值得引起医务工作者重视的是：老

年感染患者多药耐药革兰阴性杆菌中，铜绿假单胞菌

的分离率均高于当前全国平均水平。 

1.2 老年患者感染性疾病的临床特点 

老年患者感染性疾病的临床表现不够典型，由于

所患基础疾病种类较多，感染症状可被基础疾病症状

所掩盖，常表现为非特异性症状，如软弱、无力、精

神状态不佳等，甚至30%～40%的老年患者严重感染

时无发热症状，因此早期诊断较为困难，比较容易误

诊、漏诊[11]。老年患者由于机体自身功能的衰弱，使

得感染易伴发并发症和全身脏器的衰竭，导致以水电

解质紊乱、消化道出血、心律失常和感染性休克等常

见并发症，通常还同时伴有≥2个器官的功能衰竭[12]。

老年患者不同感染疾病类型也有特异性特点，如老年

呼吸系统感染，通常临床症状并不典型，40%～50%

体温正常[13]；感染性心内膜炎患者则有50%都是≥60岁

老人，且患病者症状不典型，9%～17%体温正常，27%

患者伴随有蛋白尿和血尿，而且1/3以中枢症状表现为

首发症状，误诊率＞60%[14]。 

1.3  老年患者感染性疾病的常见类型 

报道较多的老年感染性疾病类型如下。（1）呼吸

系统感染。据报道显示[10]，肺部感染占我国医院感

染发病率之首，占医院感染的23.3%～42.0%。年

龄＞75岁老年患者社区获得性肺炎的发病率是15～

19岁患者的50倍；年龄＞85岁老年肺炎的发病率较

15～64岁患者也高出10倍[15−17]。老年患者医院获得

性肺炎的发病率为年轻人的2倍；老年人需要长期使

用医用装置的人数则是普通患者的6～10倍，这使得

老年医源性肺炎的治疗更加困难[18,19]。老年呼吸系统

感染病原菌以病毒、肺炎链球菌（20%～60%）、流

感嗜血杆菌（5%～10%）最为常见，近年金黄色葡

萄球菌感染呈增多趋势。（2）尿路感染。老年人尿路

感染的患病率（1.6%～43.3%）仅次于呼吸系统感染，

亦高于青壮年患病率（3.0%～4.5%）[20]。老年患者

尿路感染易引起肾损害，余尿量多且含菌，使得老年

尿路感染久治不愈。（3）腹腔感染是老年患者常见外

科感染性疾病类型之一，其中以胆道感染和阑尾炎居

多。但是老年患者由于机体反应能力弱，易被误诊及

延迟治疗，进一步形成脓肿、穿孔和坏疽[20]。（4）褥

疮和皮肤软组织感染[10]。相对于其他人群，老年患

者更易患褥疮、下肢溃疡和皮肤软组织感染疾病，并

且久治不愈，易引起血行感染和骨髓炎等并发症。发

病的病原菌以金黄色葡萄球菌、肠球菌属、变形菌属、

大肠埃希菌、铜绿假单胞菌和厌氧菌为主。（5）血行

感染 [20,21]。老年人患脓毒症的风险比其他人群高

13倍。其中社区获得性血行感染原发灶主要集中在尿

路、腹部和肺部；医院获得性血行感染原发灶主要集

中在尿路、腹部及皮肤。病原菌以肠杆菌科细菌和金

黄色葡萄球菌为主，来源于呼吸道的血行感染则以溶

血性链球菌和肺炎链球菌较为常见。（6）感染性心内

膜炎为常见老年心血管病发病的易感因素[12−14]。老

年患者由于常见心脏退行性病变，且多数行心瓣膜修

复术和心血管手术。除此之外，由于扁桃体摘除、前

列腺摘除、尿路器械操作和肠道手术等导致的菌血症

和非细菌性血栓也可能导致感染性心内膜炎。（7）其
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他感染。老年患者感染性疾病类型除上述6种外，还

有很多其他类型，如老年肺结核、老年发热感染和侵

袭性真菌感染等。 

2  老年患者感染性疾病的治疗与优化 

2.1  老年患者感染性疾病治疗原则 

老年感染性疾病患者的治疗原则应根据老年

感染性疾病特点进行拟定，大致可以总结为以下几

条 [11,14]。（1）重视老年感染性疾病患者的药代动力

学特点，主要是老年人对于药物的吸收、分布、代

谢和排泄的影响。老年感染患者由于胃黏膜萎缩，

胃酸少，影响口服药物吸收，加之老年患者活动量

减少，影响肌注药物吸收；老年感染患者脂肪含量

增多，肌肉组织和蛋白减少，因此老年患者体内脂

溶性药物分布容积高，游离药物的浓度升高；老年

患者心输出量以每年1%递减，使得药物组织穿透

力改变；老年感染患者在代谢方面，由于肝组织细

胞减少，局部血流少，从而影响药物的消除，

如＞ 65岁患者较＞25岁患者肝血流量减少40%～

50%；老年感染患者随着年龄增长，肾小球滤过率

降低，＞50岁患者每年减少1ml/min，90岁患者相对

于20岁者降低50%[14,17]。（2）警惕老年感染患者临

床症状不明显导致误诊漏诊。注意老年患者意识形

态的改变，一旦确定感染立即选用抗菌药物（广谱、

低毒），进行细菌分离培养，并进行药敏试验，寻

找感染源。（3）密切关注各个脏器功能指标变化，

尽量做到个体化给药。老年感染患者抗菌药物剂量

一般应为成人剂量的2/3～3/4，肾功能减退患者还

应酌情调整用药，并尽可能做血药浓度监测，使得

治疗在安全、有效的条件下进行。（4）注重综合治

疗，观察不良反应，提前拟定不良事件急救预案。

老年感染患者在接受治疗时应综合考虑机体因素

和基础疾病，达到治疗目的同时应兼顾提高患者的

营养和免疫力，纠正水、电解质紊乱，充分考虑药

物间相互作用，对心脏、肾脏和肝功能的变化，如

发生不良事件，应立即采取相应措施 [21]。（5）把握

联合用药原则，注意药物相互作用。老年患者感染

性疾病治疗时如需联合用药，应当在发生严重感

染、混合感染或单一抗菌药物不足以满足治疗需求

时，避免抗菌谱相同或毒副作用相同的抗菌药物联

用。同时，抗菌药物的联用在两种抑菌剂联合应用

时通常显示累加作用；在杀菌剂和抑菌剂联合应用

时，60%～70%显示累加或无关作用，还有5%～

10%则可能发生拮抗作用 [22]，因此在选择抗菌药物

联合应用时应该慎重。 

2.2  老年患者感染性疾病抗菌药物选择与优化治疗 

老年感染性疾病患者在选择抗菌药物治疗时应

该把握以下几个重点。（1）抗菌药物选择类别。首

先争取应用抗菌药物之前留取标本做细菌培养和药

敏实验，并同时依据经验做到早期、合理、准确和

足量的选择广谱抗菌药物，尽早控制感染。（2）抗

菌药物使用方法。老年感染疾病患者肾功能减退，

在抗感染治疗时应尽量避免使用毒性大的药物，如

氨基糖苷类、万古霉素（vancomycin）及两性霉素B

（amphotericin B）等明确有指征应用，需调整剂量

或进行治疗药物血药浓度监测（ therapeutic drug 

monitoring，TDM） [11]。另外，老年患者感染性疾

病在应用抗菌药物治疗时宜选用杀菌剂。老年患者

有感染、带菌及免疫功能低下的情况时，应根据细

菌药敏结果选择用药方案。（3）抗菌药物给药剂量

和间期，常规根据抗菌药物的PK/PD特点和血浆消

除半衰期（t2/1），确定老年感染患者抗菌药物给药间

隔和给药剂量[11,22]。氨基糖苷类抗菌药物是浓度依

赖性药物，因此峰浓度与最低抑菌浓度（ peak 

concentration/minimal inhibitory concentration ，

Cmax/MIC）比值与杀菌效果呈正相关，故全天单次

给药可以提高峰浓度，使临床治疗效果最佳，但是

氨基糖苷类会导致耳毒性和肾毒性，因此老年感染

患者应该慎重选择使用。喹诺酮类抗菌药物主要经

肾排泄，t2/1延长1倍，又因存在中枢系统不良反应，

现在多数药物12h/次、口服给药 [20,23]。时间依赖性

抗菌药物如头孢类及青霉素类抗菌药物等都主要经

肾排泄，且血药浓度维持在MIC以上时杀菌效果更

好，因此应全天分多次给药（6～8h/次） [22,23]。老

年感染患者相对青壮年患者t1/2延长1～2倍，＞70岁无

肾病史者应减半量使用[23,24]。 

2.3  老年感染患者抗菌药物治疗的注意事项 

2.3.1  革兰阳性菌所致老年感染性疾病的治疗药物

选择  对于抗耐药葡萄球菌属感染治疗药物可以选

择万古霉素、替考拉宁（ teicoplanin）、夫西地酸

（ fusidic acid）、利奈唑胺（ linezolid）、达托霉素

（daptomycin）和磷霉素（fosfomycin），其中肾功

能不全者可选择利奈唑胺、替加环素（tigecycline）

和夫西地酸，肝功能异常者可选择万古霉素、替考

拉宁、利奈唑胺和达托霉素[18]。肠球菌属感染治疗

可选择万古霉素、替考拉宁和利奈唑胺，耐药肠球

菌属则只能选择利奈唑胺和达托霉素。应用万古霉



·310· 中华老年多器官疾病杂志  2016年4月28日 第15卷 第4期  Chin J Mult Organ Dis Elderly, Vol.15, No.4, Apr 28, 2016 

素和替考拉宁治疗时应注意监护肾功能，尤其是万

古霉素应用时应避免与氨基糖苷类、利尿剂等肾毒

性药物合用，且万古霉素治疗窗窄，谷浓度为10～

15mg/ml（达有效血药浓度），但＞15mg/ml时肾毒

性增加，需要进行TDM[20]。老年感染患者在应用夫

西地酸（抑菌剂）治疗时需与其他抗菌药物联合使

用，并且容易出现血栓性静脉炎，老年患者宜以中

心静脉输入。利奈唑胺应用过程中可引起血小板减

少、白细胞降低及血压升高等风险，老年患者常见

高血压和血象异常，疗程中应密切观察，对于肾功

能不全和轻度肝功能异常损害者无需减量。达托霉

素约有2.8%引起肌酸磷酸激酶（creatine phosphate 

kinase，CPK）升高，不宜用于肺部感染，老年患者

肌病较常见，需要密切观察，应用达托霉素时建议

停用他汀类药物[21]。替加环素抗菌谱可同时覆盖革

兰阳性菌和革兰阴性菌，但对铜绿假单胞菌活性较

弱，医院获得性肺炎（hospital-acquired pneumonia，

HAP）无适应证，老年患者在应用时需密切随访肝

功能并同时注意消化道反应。磷霉素钠（fosfomycin 

sodium，含钠0.32g/g）为广谱抗菌药物，包括MRSA

和铜绿假单胞菌，消化道症状（尤其腹泻）较为常

见，老年患者、心功能不全和高血压患者需注意高

钠血症及电解质水平的变化 [14,21]。 

2.3.2  革兰阳性菌所致老年感染性疾病的治疗药物

选择  应该根据药敏结果和老年患者身体基础状况

选择合适的抗菌药物[25]，如：产ESBLs的阴性菌感

染 可 选 亚 胺 培 南 （ imipenem ）、 美 罗 培 南

（meropenem）和帕尼培南（panipenem）；耐药不动

杆 菌 属 可 选 碳 青 霉 烯 类 、 氨 苄 西 林 / 舒 巴 坦

（ ampicillin/sulbactam ）、 头 孢 哌 酮 / 舒 巴 坦

（cefoperazone/sulbactam）、黏菌素或多黏菌素和替

加环素（tigecycline）；泛耐药革兰阴性菌可选择黏

菌素或多黏菌素、碳青霉烯类为基础的联合用药（美

罗培南＋氨基糖苷类等）依据致病菌的不同选择抗

菌药物的同时，老年患者的基础疾病也非常值得关

注[26]，如肾功能不全患者应选用头孢类抗菌药；肝

功能异常者则应选用哌拉西林/他唑巴坦、头孢他啶

（ceftazidime）、头孢吡肟（cefepime）、亚胺培南、

美罗培南和帕尼培南；重症感染伴有明显消化道症

状、中枢急性病变或癫痫患者，应选择美罗培南和

帕尼培南；对于有出血倾向的患者应选用头孢哌酮

或头孢哌酮/舒巴坦，同时需加用维生素K1；氟喹诺

酮类药物应用于老年患者时则需注意肌腱病、校正

后Q-T间期延长和精神症状的变化[20,27]。 

2.3.3  真菌所致老年感染性疾病的治疗药物选择  老

年患者感染性疾病中真菌感染的治疗药物选择也有

很多需要注意的地方[20,28]：老年患者白色念珠菌和

隐球菌肺部感染仍以氟康唑（fluconazole）为首选，

也可以选择伊曲康唑（ itraconazole）和伏立康唑

（voriconazole），伊曲康唑对曲霉和念珠菌有活性；

但对于念珠菌血症非中性粒细胞减少患者首选氟康

唑或棘白菌素类，中性粒细胞减少患者可首选棘白

菌素类或两性霉素B；对老年患者有肾功能减退或

充血性心力衰竭者禁用静脉制剂，首选氟康唑；曲

霉感染则首选伏立康唑，也可选择两性霉素B脂质

体；非白色念珠菌感染伴随肝、肾功能减退者宜选

用卡泊芬净和米卡芬净，这两种药对曲霉有抑菌作

用，对隐球菌和毛霉没作用，且无中枢药物浓度。 

综上所述，老年感染性疾病患者具有生理、病理、

基础疾病等方面的特殊性，并且感染疾病类型和临床

特点相对于青年人都有一定的特殊性。然而，目前上

市的抗菌药物很少有专门针对老年人的PK/PD研究数

据，因此对于老年感染性疾病患者的治疗不能简单地

按照现有药品说明书和药敏结果选择抗菌药物，应结

合老年患者的PK/PD特点、国家抗菌药物指导原则进

一步优化老年感染性疾病患者抗菌药物治疗方案。在

今后的工作中，我们应从精准医疗的角度出发，多开

展老年感染性疾病的抗菌药物PK/PD研究，为老年感

染性疾病患者这一特殊群体探寻安全、有效抗菌药物

治疗方案奠定研究基础和提供理论依据。 
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