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摘  要 

目的：总结奈玛特韦/利托那韦(商品名Paxlovid)在高龄新型冠状病毒感染患者中的临床疗效及不良反应。

方法：选取在2022年12月至2023年1月陕西省人民医院老年科因新型冠状病毒感染住院使用奈玛特韦/
利托那韦治疗的25例高龄患者的病例资料，分析药物疗效及临床不良反应等情况。结果：25例患者平均

核酸转阴时间16天，24例患者好转后出院，1例死亡。结论：奈玛特韦/利托那韦在高龄新型冠状病毒感

染患者中具有安全性和有效性。 
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Abstract 
Objective: To summarize the clinical efficacy and adverse reactions of nirmatrelvir/ritonavir (trade 
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name Paxlovid) in elderly patients with COVID-19 infection. Methods: 25 elderly patients hospita-
lized with COVID-19 infection in the Department of Geriatrics of Shaanxi Provincial People’s Hos-
pital were selected and treated with nirmatrelvir/ritonavir from December 2022 to January 2023. 
The clinical adverse reactions and efficacy were analyzed. The average time of the nucleic acid to 
turn negative in 25 patients was 16 days, 24 patients were improved and discharged, and 1 patient 
died. Conclusion: Nirmatrelvir/ritonavir is a safe and effective therapy in elderly patients with 
COVID-19 infection. 
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1. 引言 

2022 年底新冠疫情全面放开以来，居民新型冠状病毒的感染率上升，截至 2023 年 1 月初，全国因

新型冠状病毒感染住院达 162.5 万人。老龄人群基础疾病多，免疫力低下，疫苗全程接种率虽高达 86.42% 
(截至 2022 年 11 月底)，但感染新型冠状病毒的风险仍较其他年龄段人群高，是新冠重症感染的高危人群。

截至 2023 年 1 月 5 日，我国新冠重症患者高达 12.5 万人，其中老年人患重症占比高达 89.6%，且病死率

高，严重威胁到老龄人群的健康及生命安全[1]。奈玛特韦/利托那韦是一种治疗新型冠状病毒感染的新型

小分子药物，用于治疗 5 天内轻中型且伴有进展为重症高风险因素的成年患者[2] [3]，可将死亡率或住院

率降低约 67% [4] [5]。为探究奈玛特韦/利托那韦在高龄人群中的疗效及药物不良反应，选取陕西省人民

医院老年病院 2022 年 12 月至 2023 年 1 月收治的使用奈玛特韦/利托那韦治疗的 25 例新型冠状病毒感染

的高龄患者的病例资料，分析临床疗效及不良反应。 

2. 研究对象与方法 

2.1. 对象 

选取陕西省人民医院老年病院 2022 年 12 月至 2023 年 1 月收治的使用奈玛特韦/利托那韦治疗的

25 例新型冠状病毒感染高龄患者的病例资料。选取标准：1) 年龄 ≥ 80 岁。2) 未服用其他抗病毒药

物。 

2.2. 方法 

2.2.1. 资料收集  
共选取 25 例使用奈玛特韦/利托那韦治疗新冠病毒感染高龄患者，收集患者以下数据：年龄，性别，

体重指数，合并疾病(慢性肺部疾病，糖尿病，心血管疾病，慢性肾脏疾病，肝脏疾病)，感染初期的临床

表现(发热、咳嗽、咳痰等)，新冠感染的诊断及分型，使用奈玛特韦/利托那韦前后血常规、肝肾功能、

血气分析、C 反应蛋白(C-Reaction Protein, CRP)、白介素-6 (Interleukin 6, IL-6)、心肌损伤标志物检查结

果，影像学检查(胸部 CT)，以及开始使用奈玛特韦/利托那韦的时间、剂量、新冠核酸结果转阴时间及用

药期间不良反应，出院结局(好转：核酸结果阴性、临床症状好转；未好转：包括病情恶化和死亡。 
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2.2.2. 奈玛特韦/利托那韦疗法 
按照药品说明书使用，奈玛特韦 300 mg (150 × 2 片) + 利托那韦 100 mg (100 mg × 1 片)口服 q12h 连

续 5 d。对于有肾脏疾病患者，依据其估算肾小球滤过率调整剂量，60 ml/min ≤ eGFR < 90 ml/min，无需

调整剂量，30 ml/min ≤ eGFR < 60 ml/min，奈玛特韦减至 150 mg，利托那韦剂量不变，并观察用药期间

有无出现药品不良反应。 

2.2.3. 统计学处理 
应用 SPSS26.0 软件进行数据处理和分析。对计量资料进行正态性检验，符合正态分布者用 x s± 表

示，采用配对样本 t 检验；不符合正态分布者采用非参数检验。p < 0.05 表示差异有统计学意义。 

3. 结果 

3.1. 一般资料 

共选取 25 例高龄患者，其中男 18 人，女 7 人，平均年龄 85.6 ± 5.5 岁、平均 BMI：22.1 ± 2.2 kg/m2，

所有患者均患有一种及以上基础疾病：心血管疾病(18/25)、糖尿病(10/25)、慢性肾脏疾病(6/25)、慢性肝

脏疾病(1/25)、慢性肺部疾病(1/25)，其中同时合并 2 种基础疾病的患者 4 例，同时合并 3 种基础疾病的

患者 7 例。25 例患者均出现咳嗽咳痰症状，且 20 例出现发热(均为低、中热)。 

3.2. 实验室检查  

所有患者治疗前后的血常规、CRP、IL-6、肝功能、肾功能、血气分析、心损标志物等进行比较。IL-6
治疗前平均值为(39.41 ± 34.45) pg/ml，治疗后平均值为(10.11 ± 8.18) pg/ml；CRP 治疗前平均值为(30.61 ± 
27.28) mg/L，治疗后平均值为(14.35 ± 12.84) mg/L，这两项炎症指标治疗后水平较治疗前显著下降，(p < 
0.05) (表 1)。其余指标：谷丙转氨酶、谷草转氨酶、总胆红素、肌酐及尿素治疗前后无统计学差异(p > 0.05) 
(表 2)。 
 
Table 1. Results of blood routine examination and inflammatory indicators before and after treatment in patients with 
COVID-19 
表 1. 新型冠状病毒感染患者治疗前后血常规及炎症指标检查结果 

血液学检查项目 

 WBC (*109/L) NEUT (*109/L) LYMT (*109/L) HB (g/L) PLT (*109/L) CRP (mg/L) IL-6 (pg/ml) 

治疗前 5.76 ± 1.52 4.47 ± 1.72 0.89 ± 0.3 121.12 ± 13.13 178.36 ± 47.14 30.61 ± 27.28 39.41 ± 34.45 

治疗后 6.1 ± 1.57 4.88 ± 1.45 1.1 ± 0.4 122.48 ± 12.44 185.36 ± 51.78 14.35 ± 12.84 10.11 ± 8.18 

参考区间 4~10 1.8~6.3 1.1~3.2 130~175 125~350 0~10 0~10 

p 值 0.384 0.330 0.103 0.460 0.067 0.001* 0.018* 

注：WBC 为白细胞计数，NEUT 为中性粒细胞绝对值，LYMT 为淋巴细胞绝对值，HB 为血红蛋白，PLT 为血小板

计数，CRP 为 C 反应蛋白，IL-6 为白介素-6。*p < 0.05，代表有统计学差异。 
 

Table 2. Results of liver and kidney function tests before and after treatment in patients with COVID-19 
表 2. 新型冠状病毒感染患者治疗前后肝肾功检查结果 

血液学检查项目 

 ALT (U/L) AST (U/L) TBIL (umol/L) ALB (g/L) Cr (umol/L) UREA (umol/L) 

治疗前 31.12 ± 30.08 34.96 ± 24.42 8.87 ± 3.63 34.62 ± 3.23 140.05 ± 254.68 7.15 ± 3.25 

治疗后 26.32 ± 16.41 29.16 ± 11.95 7.44 ± 5.67 36.49 ± 4.12 117.71 ± 135.47 5.85 ± 2.76 
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参考区间 9~50 15~40 0~23 40~55 53~123 2.86~8.20 

p 值 0.484 0.297 0.24 0.06 0.326 0.08 

注：ALT 为谷丙转氨酶，AST 为谷草转氨酶，TBIL 为总胆红素，Cr 为肌酐，UREA 为尿素，*p < 0.05，代表有统计

学差异。 
 

NT-pro-BNP 治疗前平均水平(1647.84 ± 486.84) ng/ml，治疗明显下降，至(1213.44 ± 565.92) ng/ml，
氧分压治疗前(76.96 ± 5.8) mmHg，治疗后上升，至(85.6 ± 3.89) mmHg，有统计学差异(表 3)，高敏肌钙

蛋白 T、肌红蛋白、二氧化碳分压治疗前后无统计学差异(表 3)。 
 
Table 3. Markers of heart failure, myocardial injury and blood gas analysis before and after treatment in patients with COVID-19 
表 3. 新型冠状病毒感染患者治疗前后心衰、心肌损伤标志物及血气分析检查结果 

血液学检查项目 

 NT-pro-BNP (ng/ml) TNT (ng/ml) MYO (ng/ml) 氧分压(mmHg) 二氧化碳分压(mmHg) 

治疗前 1647.84 ± 486.84 0.022 ± 0.027 59.68 ± 25.69 76.96 ± 5.8 37.96 ± 3.97 

治疗后 1213.44 ± 565.92 0.030 ± 0.065 54.76 ± 17.6 85.6 ± 3.89 37.84 ± 3.72 

参考区间 <450 <0.014 28~72 81~100 35~45 

p 值 0.001* 0.424 0.198 0.001* 0.902 

注：NT-pro-BNP 为 N 端脑钠肽前体，TNT 为高敏肌钙蛋白 T，MYO 为肌红蛋白，*p < 0.05，代表有统计学差异。 

3.3. 影像学变化 

18 例患者胸部 CT 示：双侧肺野透光度正常，肺纹理增重，多发斑片状磨玻璃密度影，部分界欠清，

双侧肺门不大；7 例患者胸部 CT 示：双侧肺野透光度减低，肺纹理增重、紊乱，双肺见多发片絮及斑片

状密度增高影，新增病灶增多，界模糊，双侧肺门饱满。治疗后所有患者胸部 CT 示：病灶范围较前缩

小，密度减低，边界趋于清晰。 

3.4. 不良反应 

Table 4. Adverse drug reactions after the use of nirmatrelvir/ritonavir 
表 4. 奈玛特韦/利托那韦使用后的药物不良反应 

用药期间不良反应 

 不良反应 例数 

消化道症状 
 
 
 
 
 
 

腹泻 反酸烧心 
腹部不适 
食欲减退 
恶心 
呕吐 
口干 
口苦 

0 
4 
8 
4 
1 
1 
0 

神经系统症状 
 
 

头晕 
头痛 

味觉消失 

1 
1 
0 

呼吸道症状 
 

咽痛 
咽痒 

1 
2 
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肾脏损伤 
尿酸升高 
肌痛 
皮疹 

 
 
 
 

0 
1 
0 
0 

 
25 例患者中 15 例发生不良反应。15 例患者中，出现消化道症状者 10 例(症状表现为腹部不适者 4

例、恶心者 4 例、食欲减退者 8 例、呕吐者 1 例、口干者 1 例，其中 4 例同时出现腹部不适、恶心、食

欲减退)，神经系统症状者 2 例(头晕 1 例、头痛 1 例)，呼吸道症状者 2 例(同时出现咽痒和咽痛 1 例，咽

痒 1 例)，血尿酸身高 1 例。各系统不良反应具体情况见表 4。无一例出现严重药物不良反应。 

3.5. 出院结果 

25 例患者平均核酸转阴时间 16 天，24 例患者好转出院，1 例死亡。 

4. 讨论 

我国已进入老龄化社会，65 岁及以上人口为 19,064 万人，占全国总人数的 13.5%。中国老龄人口疫

苗接种率虽高，但老年人群感染重症新冠机率极高，严重危害老龄人群的生命健康，急需有效的治疗方

案。奈玛特韦/利托那韦作为治疗新冠感染的一种新型小分子药，研究表明，对具有重症高危因素(高血压、

糖尿病、肥胖、吸烟等)的患者，相较于安慰剂组其预防重症的有效性高达 89% [6]，能够有效降低高危

人群的重症发生率[7]。然而，尚缺乏奈玛特韦/利托那韦在中国高龄人群感染新冠的临床数据。因此，我

们分析了奈玛特韦/利托那韦在高龄轻型、中型新冠感染患者中的安全性及疗效，为新冠感染治疗提供理

论临床依据。  
3C-样蛋白酶在新冠病毒复制的过程中起着重要的作用，奈玛特韦是一种新冠病毒 3C-样蛋白酶的拟

肽类抑制剂，抑制 3C-样蛋白酶从而阻止病毒复制，其与 CYP3A4 强效抑制剂利托那韦联用[8] [9]，减缓

了奈玛特韦的代谢，提高血浆浓度，更好地发挥了抗病毒作用[10] [11]。研究表明，奈玛特韦/利托那韦

对降低患者住院率和死亡率方面有效，并将死亡率或住院率降低约 67% [12] [13]。 
25 例患者研究结果显示，① 奈玛特韦/利托那韦能够明显改善高龄患者临床症状。发热、咳嗽、咳

痰是患者感染新冠的最初症状，经过治疗后症状均好转。② 实验室检查结果。有研究表明 IL-6、CRP
水平与疾病严重程度进展性有显著相关性[14] [15]，本研究治疗后 IL-6、CRP 水平显著降低，提示炎症

的改善，与文献报道一致。NT-pro-BNP 治疗后较前有所下降，提示心衰较前有所改善。氧分压治疗后有

所提升，提示通气功能较前有所改善。 
新型冠状病毒感染胸部典型 CT 示肺部磨玻璃影，双肺渗出增多，严重是出现“白肺”。所有患者

治疗前胸部 CT 均存在病毒性肺炎征象(轻型 18 例，中型 7 例)，使用奈玛特韦/利托那韦后复查胸部 CT
多数较前有所吸收。  

有研究表明，从诊断新冠到核酸转阴时间中位持续时间为 11 天[16]。随着年龄增加、白蛋白水平降

低(小于 35.8 g/L)，病毒核酸转阴所需时间越长[17] [18]。本研究中平均核酸转阴时间为 16 日，可能与本

研究对象为老年人群，与高龄、白蛋白水平低、机体免疫力低以及起始用药时间延迟有关。 
奈玛特韦/利托那韦的不良反应包括：腹泻、味觉倒错、消化不良、胃食管反流病、呕吐、肌痛、头

晕、ALT 及 AST 升高。本研究中所有患者均未出现严重药物不良反应，主要不良反应集中在消化道，表

现为：腹部不适、食欲减退、恶心、呕吐，考虑是本研究人群是高龄患者，其胃肠道功能随着年龄的增

长逐步减退，不能耐受药物对胃肠道的刺激所致。使用奈玛特韦/利托那韦后，所有病例中，24 人均好转
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出院，仅 1 例患者于核酸转阴后 5 日因急性冠脉综合征合并心功能不全死亡。进一步证实了其疗效，降

低了死亡率，预后良好。 

5. 结论 

本研究中在高龄患者服用奈玛特韦/利托那韦后，临床症状得以改善，且未出现严重不良事件，证实

奈玛特韦/利托那韦对于高龄患者有安全性和有效性。但本研究也存在一定局限性，样本量较小，无随机

对照组，在以后的临床实践中，需不断扩大样本，进一步评估奈玛特韦/利托那韦在高龄患者中的安全性

和有效性。 
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