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摘要：　目的 探讨我院抗菌药物不良反应 （ＡＤＲ）发生规律及特点，为临床用药安全提供参考。方法 对

我院２０１２年上报的３１０例抗菌药物ＡＤＲ报告进行回顾性研究，登记患者性别、年龄、原患疾病，药品名

称、给药途径，ＡＤＲ名称、级别、转归。结果 ＡＤＲ集中发生在４０～５０岁年龄段，女性比男性比例高；
新的、严重的 ＡＤＲ分别占总数的１．２９％和６．４５％；静脉滴注引起的 ＡＤＲ　１７５例，占总数的５６．４５％，
口服给药引起的ＡＤＲ　１１２例，占总数的３６．１３％；左氧氟沙星及阿奇霉素ＡＤＲ发生比例高；ＡＤＲ临床

表现分布广泛，以皮肤及附件损害和消化系统损害为主。β－内酰胺类是引起严重 ＡＤＲ的主要抗菌药物。
结论 抗菌药物引起ＡＤＲ的原因较为复杂，应加强监测，促进临床合理用药，保障患者用药安全。
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　　为了 解 我 院 抗 菌 药 物 不 良 反 应 （Ａｄｖｅｒｓｅ　Ｄｒｕｇ
Ｒｅａｃｔｉｏｎ，ＡＤＲ）发 生 的 规 律 与 特 点，笔 者 对 我 院

２０１２年上报的３１０例抗菌药物ＡＤＲ报告进行了分析，

为临床合理用药及药物安全性评价提供科学参考。

１　资料与方法

２０１２年，我院 通 过 国 家 药 品 不 良 反 应 监 测 网
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上报抗菌药物 ＡＤＲ　３１０例，经因 果 关 系 评 价，肯

定４０例，很可能３例，可能２６７例；利用ＥＸＣＥＬ
表格和手工筛选法逐项登记患者性别、年龄、原患

疾病，药 品 名 称、给 药 途 径，ＡＤＲ名 称、级 别 与

转归、涉及器官及临床表现，并对资料进行分类汇

总和分析。

２　结果

２．１　ＡＤＲ一般情况

３１０例 ＡＤＲ 病 例 中，新 的４例，严 重 的２０
例，一般的２８６例；好 转２３７例，痊 愈７３例，未

出现死亡病例。

２．２　ＡＤＲ患者基本情况

男 性 １２８ 例，女 性 １８２ 例，男 女 比 例 为

０．７∶１；年龄分布为１～８４岁，具体分布见表１。

表１　发生ＡＤＲ患者的性别及年龄分布

年龄（ａ） 男 女 例数（ｎ） 构成比（％）

０～１０　 １１　 １５　 ２６　 ８．３９

１１～２０　 １０　 １１　 ２１　 ６．７７

２１～３０　 １９　 ２４　 ４３　 １３．８７

３１～４０　 ２２　 ２５　 ４７　 １５．１６

４１～５０　 ３０　 ３９　 ６９　 ２２．２６

５１～６０　 １６　 ２３　 ３９　 １２．５８

＞６０　 ２０　 ４５　 ６５　 ２０．９７

合计 １２８　 １８２　 ３１０　 １００．００

２．３　给药途径与药物分布

给 药 途 径 以 静 脉 滴 注 为 主，有１７５例，占

总 数 的５６．４５％；其 次 为 口 服 给 药，有１１２例，
占 总 数 的３６．１３％，见 表２。按 照 《新 编 药 物

学》（第１７版）抗 菌 药 物 的 分 类［１］，ＡＤＲ涉 及

的 药 品 共 计１１类４５个 品 种，具 体 分 布 见 表３
和４。

２．４　ＡＤＲ累及系统或器官及主要临床表现

参考 《ＷＨＯ药 品 不 良 反 应 术 语 集》对 ＡＤＲ
进行分类，ＡＤＲ累 及 全 身 多 个 系 统，以 皮 肤 及 附

件损害最多，共计１６５例，占总数的３１．２５％；其

次 为 消 化 系 统 损 害，共 计 １５７ 例，占 总 数 的

２９．７４％。ＡＤＲ涉及的系统 （器官）和主要临床表

现见表５。

２．５　严重ＡＤＲ及其药品

严重 ＡＤＲ有２０例，占 总 数 的６．４５％，以 过

敏性休克，皮疹、瘙痒等皮肤损害和胸闷为主。β－
内酰胺类 是 引 起 严 重 ＡＤＲ的 主 要 药 物，共 计１４

例，其中有１０例 是 由 头 孢 菌 素 类 引 起，２例 由 青

霉素类及其酶抑制剂引起，２例由其他β－内酰胺类

引起。２０例严 重 ＡＤＲ中，有１７例 由 静 脉 滴 注 引

起。详见表６。

表２　引发ＡＤＲ的给药途径分布

给药途径 例数（ｎ） 构成比（％）

静脉滴注 １７５　 ５６．４５

口服 １１２　 ３６．１３

静脉注射 １６　 ５．１６

局部外用 ５　 １．６１

肌内注射 ２　 ０．６５

合计 ３１０　 １００．００

表３　引发ＡＤＲ的药物种类分布

药物类别 品种数（ｎ）构成比（％） 例数（ｎ） 构成比（％）

头孢菌素类 １４　 ３１．１１　 ９２　 ２９．６８

大环内酯类 ３　 ６．６７　 ８１　 ２６．１３

喹诺酮类 ６　 １３．３３　 ７５　 ２４．２０

青霉素类 ９　 ２０．００　 ２５　 ８．０６

硝咪唑类 ５　 １１．１１　 １７　 ５．４８

林可胺类 ２　 ４．４５　 ９　 ２．９０

其他β－内酰胺类 ２　 ４．４５　 ５　 １．６１

抗真菌类 １　 ２．２２　 ２　 ０．６５

氨基苷类 １　 ２．２２　 ２　 ０．６５

糖肽类 １　 ２．２２　 １　 ０．３２

其他 １　 ２．２２　 １　 ０．３２

合计 ４５　 １００．００　 ３１０　 １００．００

表４　引发ＡＤＲ前十位的抗菌药物分布

药物品种 例数（ｎ） 构成比（％）

左氧氟沙星 ７２　 ２３．２３

乳糖酸阿奇霉素 ５０　 １６．１３

克拉霉素 ３１　 １０．００

头孢丙烯 ２４　 ７．７４

头孢他美酯 ２０　 ６．４５

头孢克洛 １８　 ５．８１

甲硝唑 １０　 ３．２３

克林霉素 ８　 ２．５８

磺苄西林钠 ６　 １．９４

头孢西丁钠 ５　 １．６１
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表５　ＡＤＲ累及器官及临床表现

ＡＤＲ分类 例数（ｎ） 构成比（％） 主要临床表现

皮肤及附件 １６５　 ３１．２５ 皮疹、瘙痒、荨麻疹、红肿、潮红、斑丘疹、紫癜

消化系统 １５７　 ２９．７４ 恶心、呕吐、腹痛、腹泻、腹胀、胃灼热、胃溃疡

全身性损害 ５９　 １１．１７ 过敏性休克、乏力、疼痛、寒战、发热、全身颤抖、全身发麻、全身发冷

神经系统 ４９　 ９．２８ 头晕、头痛、眩晕、失眠、头胀、抽搐、运动障碍、精神障碍、哭闹、意识模糊

循环系统 ４５　 ８．５２ 静脉炎、心悸、血压下降

呼吸系统 ３０　 ５．６８ 胸闷、呼吸困难、胸部不适、胸痛

五官 １０　 １．８９ 视觉异常、眼睑水肿、眶周水肿、耳痛、耳鸣

局部反应 ８　 １．５１ 局部麻木、注射部位疼痛、注射部位皮疹、注射部位瘙痒

其他 ５　 ０．９５ 口渴、口苦、口干、关节痛、排尿困难

合计 ５２８　 １００．００

注：部分ＡＤＲ临床表现累及多个系统或器官，故表５中ＡＤＲ例数大于３１０例。

表６　严重ＡＤＲ及其药品

不良反应名称 例数（ｎ） 药品名称 给药途径

过敏性休克、过敏样反应 ６ 头孢硫脒、头孢丙烯、头孢西丁、氨曲南、左氧氟沙星、替卡西林克拉维酸钾 口服（１），静脉滴注（５）

皮疹（严重）、瘙痒、发红 ５ 头孢西丁、头孢他啶、头孢甲肟、磺苄西林、阿奇霉素 静脉滴注

胸闷（严重）、心悸、寒战 ３ 头孢硫脒、头孢西丁、阿奇霉素 静脉滴注

全身 颤 抖、呼 吸 困 难、冷

汗、苍白

３ 阿奇霉素、左氧氟沙星、克林霉素 静脉滴注

晕厥、呕 吐（严 重）、高 热、

抽搐

２ 头孢他美酯、美罗培南 口服（１），静脉滴注（１）

低血压 １ 头孢克洛 口服

合计 ２０

３　讨论

３．１　关注新的、严重的ＡＤＲ
我院２０１２年 抗 菌 药 物 新 的 和 严 重 的 ＡＤＲ上

报率仍较低，３１０例ＡＤＲ中，新的ＡＤＲ　４例，严

重的ＡＤＲ　２０例，新的和严重的ＡＤＲ仅占总数的

７．７４％。《药品不良反应报告和监测管理办法》规

定：新的 ＡＤＲ是 指 药 品 说 明 书 未 载 明 的 不 良 反

应；严重ＡＤＲ是指因服用药品引起以下损害情形

之一的反 应：引 起 死 亡；致 癌、致 畸、致 出 生 缺

陷；对生命有危险并能够导致人体永久的或显著的

伤残；对器官功能产生永久损伤；导致住院或住院

时间延长。世界卫 生 组 织 （ＷＨＯ）认 为，成 熟 的

ＡＤＲ监 测 系 统 中 新 的、严 重 的 报 告 比 例 应 达 到

３０％以上。而２００９年 我 国 新 的、严 重 的 ＡＤＲ报

告比例 仅 为１４．８％［２］。目 前，我 国 占 据 比 例 最 大

的报告主体是医疗单位的医务工作者［３］。医师和护

士群体由于缺乏药学专 业 知 识，当 患 者 发 生 ＡＤＲ

后难 以 在 短 时 间 内 判 断 是 否 属 于 “新 的 或 严 重

的”［４］，从而导致误报或者漏报。因 此，临 床 药 师

应充分 发 挥 专 业 优 势，做 好 ＡＤＲ宣 传 和 信 息 反

馈［５］，使医务人员对新的、严重的 ＡＤＲ有充分认

识，提高ＡＤＲ的上报水平。

表６显示β－内酰胺类是引起严重ＡＤＲ的主要

抗菌药物，共 计１４例，占 严 重 ＡＤＲ病 例 总 数 的

７０％。不良反应表现以变态反应为主，包括过敏性

休克、过敏样反应、严重皮疹等。有数据显示，β－
内酰胺类抗菌药物的降解产物都具有抗原性，导致

其过敏 反 应 的 发 生 率 明 显 高 于 其 他 抗 菌 药［６］。因

此，在给患者使用此类药品前应该仔细询问既往过

敏史，有过敏体质的患者尽量避免使用。部分患者

可能对药品过敏史陈述不清，故在使用药品过程中

要注意 观 察 和 巡 视，准 备 好 抢 救 措 施，一 旦 发 生

ＡＤＲ立即进行处理。

３．２　ＡＤＲ与性别和年龄的关系
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从 ＡＤＲ 分 布 人 群 来 看，女 性 占 总 数 的

５８．７１％，略高于 男 性，与 国 内 文 献 报 道［７］一 致。
女性特殊生 理 结 构 导 致 其 对 药 品 的 敏 感 性 相 对 较

高［８］，且女性患者观察事物细致，较易发现ＡＤＲ。

ＡＤＲ可 发 生 在 各 年 龄 段 人 群，其 中 主 要 集 中 在

４１～５０岁，有６９例，占 总 数２２．２６％，此 年 龄 段

人群由于承受着工作和生活的压力，生理和心理常

常处于亚健康状态，容易罹患各种疾病，药物使用

相对频繁。６０岁以上人群ＡＤＲ也较多，有６５例，
占总数２０．９７％。老年人肝肾功能随着年龄增长不

断减弱，肝脏血流量比青年人减少４０％～５０％［９］，

６５岁 老 年 人 的 肾 脏 血 流 量 仅 为 年 轻 人 的４０％～
５０％［１０］，导致老年 人 的 药 物 肝 脏 代 谢 和 肾 脏 清 除

能力减弱，药品 容 易 在 体 内 蓄 积 而 引 起 ＡＤＲ。此

外，老年患者多有合并症，联合用药比较频繁，药

物相互作用也 可 能 诱 发 ＡＤＲ。因 此，应 加 强 老 年

患者用药监测，遵循 “最少数量药物、最小有效剂

量”的给药原则，达到安全用药的目的。

３．３　ＡＤＲ与给药途径的关系

静脉滴注是导致ＡＤＲ的主要途径，占总数的

５６．８２％。静脉滴注能避免肝脏首 过 消 除 效 应，疗

效迅速可靠，但 容 易 引 起 ＡＤＲ。其 发 生 的 原 因 主

要与 内 毒 素、ｐＨ、渗 透 压、微 粒 等［１１］有 关。此

外，ＡＤＲ还与溶媒 的 选 择、药 物 的 配 制 方 法 及 输

液速度 有 关。静 脉 滴 注 导 致 ＡＤＲ较 其 他 方 式 严

重。此次调查 中，２０例 严 重 的 ＡＤＲ有１７例 为 静

脉滴注。因此，应严格掌握输液指征，根据患者实

际情况，尽量选择非静脉给药方式。口服给药导致

ＡＤＲ也较 多，占 总 数３５．７１％，但 程 度 较 轻，主

要表现为消化系统症状。

３．４　ＡＤＲ与药物的关系

头孢菌素类、大环内酯类和氟喹诺酮类是引起

ＡＤＲ最多的３类抗菌药物，尤以头孢菌素类最多，
涉及１４种 药 物，９２例 ＡＤＲ，占 总 数 的２９．６８％，
与有关报道一致［１２］。头孢菌素类是目前应用最广、
发展最快、品种最多的一类抗菌药物，因其高效、
广谱、耐 酶、低 毒 的 特 点，深 受 临 床 医 生 的 青

睐［１３］，是目前 治 疗 严 重 感 染 的 首 选 药 物，临 床 使

用非常 广 泛。此 次 调 查 的３１０例 ＡＤＲ中，导 致

ＡＤＲ最多的 两 种 药 物 是 左 氧 氟 沙 星 和 阿 奇 霉 素，
各占总数的２３．２３％和１６．１３％。氟 喹 诺 酮 类 抗 菌

药物因抗菌谱广、血浆半衰期长、生物利用度高、
组织体液分布广、与其他抗菌药物交叉耐药少而被

广泛应用。卫生部２００５年度及２００６年上半年全国

抗菌药物临床应用监测网的调查结果显示：氟喹诺

酮类药物的使用列抗菌药物之首，而左氧氟沙星的

使用率在同 类 药 物 中 最 高［１４］。左 氧 氟 沙 星 作 为 氟

喹诺酮类的 代 表 药 物 在 我 院 的 使 用 量 一 直 居 高 不

下，不良反应主要有恶心、呕吐、腹泻、腹痛等消

化系统症状；失眠、头晕、头痛等神经系 统 症 状；
皮疹、瘙痒等皮肤反应；可见光毒性反应 （发生率

＜０．１％）等，因此临床在使用此 类 药 物 时，一 定

要严格 遵 守 其 适 应 症、禁 忌 症、注 意 事 项 等 规 范

用药。
大环内酯类抗菌药物因具有抗菌谱广、无需皮

试等特点而成为青霉素类过敏患者良好的替代品，
应用于敏感菌所致的呼吸道、皮肤软组织感染和支

原体、衣原体所致的传播性疾病。阿奇霉素作为新

型大环内酯类药物，对流感嗜血杆菌、淋球菌的作

用比红霉素强４倍，且药物半衰期长，每日给药一

次，因此其临床 使 用 率 大 幅 度 增 加，ＡＤＲ的 发 生

率也显著上升。有报道称，阿奇霉素对小儿支气管

哮喘疗效 显 著［１５］，在 儿 科 应 用 较 为 广 泛，其 在 小

儿患者中引起 的 ＡＤＲ也 较 为 多 见。在 调 查 的３１０
例ＡＤＲ病例中，１０岁 以 下 人 群２６例，其 中 由 阿

奇霉 素 引 起 的 有１９例，占７３．０８％。阿 奇 霉 素

ＡＤＲ主要表现为呕吐、腹痛、恶心、疼痛等症状，
可能与输液速度过快有关，调整输液速度后症状会

得以缓解，因此，阿奇霉素单次静滴时间不宜少于

６０ｍｉｎ，滴注浓度不得高于２ｍｇ·ｍＬ－１［１６］。

３．５　ＡＤＲ主要临床表现

ＡＤＲ以皮肤及附件损害和消化系统损害为主，
分别占总数 的３１．２５％和２９．７４％，与 国 内 报 道 相

似。主要与这两类临床症状较易观察和判断，不易

与原发 疾 病 混 淆 有 关。皮 肤 损 害 以 皮 疹、瘙 痒 多

见，属于药物变态反应，抗菌药物作为外源性物质

与体内蛋白质结合成为全抗原，使人体产生特异性

抗体而引发；消化系统主要表现为恶心、呕吐、腹

痛、腹泻等胃肠道反应。

４　结论

抗菌药物ＡＤＲ主要与药品种类、给药途径以

及患者自身状况等因素有关。临床医生在选择抗菌

药物时，除了考 虑 治 疗 作 用 外，还 应 兼 顾 其 ＡＤＲ
的危害。因此，实行抗菌药物分级管理，积极开展

抗菌药物ＡＤＲ监 测 工 作，通 过 对 ＡＤＲ的 分 析 评

价，采取必要的干预措施，减少或避免ＡＤＲ的发

生，促进临床合理应用抗菌药物，保障患者的用药

安全。
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