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夫西地酸联合抗生素抗菌作用的研究进展 
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摘  要：夫西地酸是临床上治疗革兰阳性菌感染疾病高效安全的药物，近年来关于该药与其他抗生素联合应用的作用效果已

成为目前抗菌治疗关注的热点。通过查阅夫西地酸联合用药的体外抑菌实验和联合抗菌临床疗效评价的国内外研究，对该类

研究进行综述，以期为临床抗感染治疗提供一定的依据。 
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Research progress on antibacterial function of fusidic acid combined with other 
antibiotics 
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Abstract: Fusidic acid is an effective and safety drug used for Gram-positive infective disease in clinic. It is focused on the action 
effects of fusidic acid combined with other antibiotics recent years. Many researches at home and abroad about antimicrobial tests in 
vitro and evaluation of clinical curative effect of fusidic acid combined with other antibiotics are collected, then the results of those 
researches are reviewed, in order to provide basis for clinical anti-infection therapy. 
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1962 年，丹麦利奥制药公司从脂球真菌中首次

将夫西地酸提取出来，随后被包括加拿大在内的 23
个国家批准应用于临床[1]。夫西地酸是一个新型的

窄谱抑菌剂，主要用于革兰阳性菌感染，对金黄色

葡萄球菌、表皮葡萄球菌、梭状芽胞杆菌均有较高

的抗菌活性，尤其是葡萄球菌引起的各种感染，如

败血症、肺炎、皮肤及软组织感染[2]。其作用机制

为抑制延长因子 G（EF-G）的翻译而阻止核糖体易

位，从而抑制蛋白质合成[3]。夫西地酸独特的抗菌

机制减少了与其他抗生素交叉耐药性的发生。夫西

地酸的耐药屏障低，单药长期应用容易诱导耐药，

体外实验证明其易对金黄色葡萄球菌发生耐药[4]。

针对日趋严重的抗生素耐药问题，临床上开始尝试

应用联合用药的方式减少细菌耐药性的产生，提高

夫西地酸的抗菌活性。 
夫西地酸主要对金黄色葡萄球菌和表皮葡萄球

菌高度敏感，临床实验研究表明夫西地酸对金黄色

葡萄球菌、表皮葡萄球菌引起的皮肤软组织感染的

治愈率分别为 91%～99%、75%～85%[5]。文献报道

夫西地酸单药治疗金黄色葡萄球菌引起的慢性骨髓

炎的耐药率为 15%，而 800 多例金黄色葡萄球菌感

染的患者应用夫西地酸联合治疗的耐药率仅为

0.8%[6]。目前研究主要围绕夫西地酸联合用药对金

黄色葡萄球菌和表皮葡萄球菌的抗菌作用。本文对

夫西地酸联合其他抗生素的体外实验和体内临床研

究进行综述，以期为临床合理用药提供一定的依据。 
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1  体外研究 
1.1  对金黄色葡萄球菌的抗菌作用 

金黄色葡萄球菌为临床感染性疾病的常见致病

菌，近年来该细菌的耐药率逐年增加，耐甲氧西林

金黄色葡萄球菌（MRSA）尤为严重。夫西地酸对

金黄色葡萄球菌抗菌作用较强，但由于夫西地酸耐

药屏障低，长期使用可能增加夫西地酸的耐药率。

而研究发现夫西地酸联合其他抗生素能够减少其耐

药率，因此夫西地酸联合其他抗生素抗菌的作用效

果已成为国内外学者关注的热点[7]。McGhee 等[8]

应用体外抑菌实验研究夫西地酸与阿米卡星、妥布

霉素的抑菌效果，该研究从囊胞性纤维症患者中分

离MRSA，结果发现 0.125 μg/mL 夫西地酸与 1 μg/mL
妥布霉素联合培养 24 h 后对 MRSA 表现为协同作

用，继续培养至 48 h，两药联合仍然具有较好的协

同作用。另外有研究采用时间杀菌曲线方法验证了

夫西地酸与利奈唑胺联合用药的抗菌效果，从时间

杀菌曲线可知虽然夫西地酸与利奈唑胺联合应用对

甲氧西林敏感葡萄球菌及 MRSA 表现为无关作用，

但夫西地酸单用组培养至 24 h，细菌重新生长，即

产生了耐药突变体，而夫西地酸与利奈唑胺联合可

抑制耐药突变体产生[9]。Drugeon 等[10]同样应用时

间杀菌曲线的研究方法，结果证明夫西地酸与庆大

霉素、利福平、环丙沙星联用对金黄色葡萄球菌具

有协同杀菌作用。另外一项研究同样评价了夫西地

酸与利福平联合的抗菌效果，该项研究比较了夫西

地酸与利福平联合应用对凝固酶阴性和凝固酶阳性

金黄色葡萄球菌的不同作用效果，通过时间杀菌曲

线证明两药联合应用对金黄色葡萄球菌具有显著的

协同作用，且对凝固酶阴性葡萄球菌协同抗菌作用

更强[11]。张雷等[12]同样也对夫西地酸联合用药对

MRSA 的抗菌效果进行了研究，该研究采用米诺环

素与夫西地酸联合药敏实验进行探究，结果显示夫

西地酸单用对 MRSA 的 90%抑菌浓度（MIC90）为

0.5 μg/mL，米诺环素单用的 MIC90为 4 μg/mL，两

者联合应用后 MIC90 分别降至 0.13、2 μg/mL，提示

两药联用后有较明显的协同作用。上述结果表明夫

西地酸与其他抗生素联用能够增强对金黄色葡萄球

菌的抗菌作用效果，同时减少细菌耐药率的发生。 
金黄色葡萄球菌能够产生细菌生物膜，细菌生

物膜是细菌黏附于机体黏膜或生物材料表面的同时

分泌多种多糖蛋白复合物如纤维蛋白、多糖基质等，

使细菌互相黏连并不断自身繁殖而形成的一种膜类

结构[13]。研究发现细菌生物膜形成后，抑制细菌生

物膜生长的抗菌浓度需要浮游细菌的 100～1 000
倍[14]。因此细菌生物膜形成导致了很多抗菌药物的

耐药性，根据抗生素用药原则，许多研究建议抗生

素联合应用减少细菌耐药性的产生。针对细菌生物

膜引起的细菌耐药性，国内外专家进行了多方面的

联合用药探索。研究发现夫西地酸联合磷霉素对

MRSA 生物膜效应，虽然单药治疗能够减少细菌生

物膜的形成，但仍存在未被杀死的细菌，而两药联

用后活菌减少数高于单药治疗的 100 倍[15]。抑制细

菌黏附是治疗细菌生物被膜感染的重要突破口，而

磷霉素可减少细菌黏附、抑制细菌生物被膜形成，

磷霉素破坏生物被膜后，夫西地酸便可发挥其杀菌

作用为清楚细菌，这可能是两者联合应用显示协同

抗菌作用的机制。因此夫西地酸与磷霉素联合应用

是治疗金黄色葡萄球菌感染的有效方案。 
1.2  对表皮葡萄球菌的抗菌作用 

表皮葡萄球菌为人体皮肤表面的正常菌群，当

机体免疫力下降或人体有生物材料植入时，该细菌

将可能成为病原菌而引起人体的严重感染[16]。夫西

地酸常用于表皮葡萄球菌引起的骨髓炎、关节炎等

深部组织感染。随着夫西地酸的广泛应用，表皮葡

萄球菌对其耐药率正在逐渐增加。McLaws 等[17]研

究发现临床分离的 50 株表皮葡萄球菌中有 23 株对

夫西地酸耐药，耐药率达 46%。 
为了增强夫西地酸的抗菌活性，减少细菌对其

耐药率的发生，学者们正在不断探究夫西地酸的联

合用药对表皮葡萄球菌的抗菌效果。Saginur 等[18]

通过比较不同抗菌机制的抗生素相互联合对表皮葡

萄球菌的抗菌作用，所选的抗菌药物有利福平、万

古霉素、庆大霉素、环丙沙星、利奈唑胺、阿奇霉

素、头孢唑林、苯唑西林和夫西地酸，结果显示夫

西地酸有 3 种组合对表皮葡萄球菌有显著的抗菌作

用，即夫西地酸联合利福平、环丙沙星，夫西地酸

联合利福平、苯唑西林，夫西地酸联合利福平、万

古霉素。黄良库等[19]应用体外培养生物膜技术测定

夫西地酸联合利福平对表皮葡萄球菌的抗菌活性，

夫西地酸、利福平单独应用时对表皮葡萄球菌的最

低抑菌浓度（MIC）分别为 2、64 mg/L，而棋盘法

抑菌实验结果显示两药联用时夫西地酸、利福平的

MIC 分别为 0.5、16 mg/L。表皮葡萄球菌同样也是

能够产生细菌生物膜的一类细菌，该研究发现利福

平、夫西地酸单用对生物膜的抑制率分别为 58.2%、
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63.5%，而两药联合后的生物膜抑制率为 99.8%，说

明两药联合具有显著的协同抑制细菌生物膜形成的

作用[19]。上述研究表明夫西地酸与利福平、喹诺酮

等抗生素联用对表皮葡萄球菌具有显著的协同抗菌

效果，同时夫西地酸与利福平联合应用对表皮葡萄

球菌产生的细菌生物膜有一定的清除作用，为葡萄

球菌类临床感染疾病的治疗提供了一定的参考。 
2  临床研究 
2.1  对金黄色葡萄球菌的抗菌作用 

夫西地酸联合其他抗生素对葡萄球菌引起的

感染具有较高的治愈率。Hall 等[20]回顾性分析了

2007—2012 年夫西地酸联合利福平对 MRSA 感染

的囊胞性纤维症患者的治疗效果，研究比较了四环

素、利奈唑胺等单药治疗患者与联合用药患者的疗

效，结果显示联合用药中夫西地酸与利福平的联用

使用率最高，且该组合的治疗效果明显高于其他组

合用药及单药治疗的效果，夫西地酸联合利福平的

治愈率为 82.6%。Vanderhelst 等[21]同样研究了夫西

地酸联合利福平的抗菌作用效果，该研究回顾性评

价了夫西地酸联合利福平应用于 11 例 MRSA 感染

的囊胞性纤维症患者，结果表明两药联合的治愈率

达 91%。Bergdahl 等[22]研究显示，夫西地酸联合氯

唑西林治疗金黄色葡萄球菌感染引起的新生儿骨髓

炎，经过 10～14 d 的治疗，患儿得到治愈，且未见

明显的药物副作用。何文富[23]回顾性分析夫西地酸

联合磷霉素对耐甲氧西林葡萄球菌（MRS）感染患

者的疗效，结果显示夫西地酸联合磷霉素治疗对

MRS 感染患者的有效率为 90.2%，不良反应发生率

为 7.5%，表明夫西地酸联合磷霉素在抗感染临床治

疗中安全有效，研究结果为夫西地酸临床应用提供

一定的参考。 
2.2  对表皮葡萄球菌的抗菌作用 

Hedberg 等[24]研究显示，对表皮葡萄球菌感染

引起的脑膜炎患者应用夫西地酸联合利福平治疗，

静脉注射夫西地酸，500 mg/次，3 次/d；静脉注射

利福平，900 mg/次，1 次/d，治疗 12 d 后，患者情

况明显好转，脑室引流导管撤除。另外一项肾移植

手术后感染嗜肺军团菌肺脓肿病例结果显示，患者

经过多种抗生素治疗病情平稳后口服红霉素 1 g/次，3
次/d，5 周后，痰培养仍可见嗜肺军团菌，此时加

用夫西地酸治疗，红霉素联合夫西地酸治疗后痰培

养未见嗜肺军团菌[25]。因此体内外研究均证明，夫

西地酸联合利福平对表皮葡萄球菌抗菌作用明显。

而夫西地酸单用易产生耐药情况，针对表皮葡萄球

菌感染临床可选择夫西地酸联合利福平治疗，不仅

能提高患者治愈率，同时防止夫西地酸耐药性的

产生。 
3  结语 

细菌耐药问题已成为临床治疗难以攻克的难

点，其中葡萄球菌的耐药性尤为严重，国内外学者

正在不断探索新的抗感染治疗方法。研究报道显示

抗生素联合应用不仅能减少药物毒性同时还能减少

细菌耐药发生率[26]。夫西地酸是一个高效窄谱对革

兰阳性菌高度敏感的抗菌药物，对葡萄球菌最为敏

感。夫西地酸单药长期治疗或单药局部应用易导致

细菌耐药，而夫西地酸联合用药能够减少其耐药率。

体内外研究均显示夫西地酸联合用药疗效较好。体

外研究发现夫西地酸联合利福平、磷霉素、氨基糖

苷类、喹诺酮类、四环素类有较好的协同抗菌作用。

其中夫西地酸联合利福平、磷霉素的抗菌作用研究

较多。体内研究同样显示夫西地酸联合利福平有较

好的协同作用，两药联用对 MRSA 感染的患者治愈

率达 91%。 
夫西地酸作为一个高效抗菌药物，不仅对 MRSA

等严重感染治疗效果佳，更可喜的是该药不良反应

轻，临床大多数患者均能耐受，因此夫西地酸越来

越受临床医生尤其是儿科医生的青睐。为了保持夫

西地酸的高效抗菌活性，避免耐药性的产生，临床

应用在遵循合理有效原则的同时要考虑细菌耐药性

问题，而夫西地酸联合其他抗生素应用于临床将是

解决耐药问题的有效手段。 
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