
时短时间剂量比微泵给药大 o是否对心肌收缩力抑制稍大一

些 o因而抵消了心率减慢所引起的心输出量增加所致 ∀反映

心肌收缩力指标 �≤�没有显著下降 o最大可能是静脉注射美

托洛尔的剂量和浓度较小而不至于产生心肌收缩力明显抑

制 ∀而且 o微泵组用药剂量均为 ts °ªo静推组剂量有 x °ª

和 ts °ª两种 o可能剂量增加和缓慢匀速静脉给药能够获得

更好的疗效 ∀故静脉注射美托洛尔 o掌握合适的剂量和单位

时间的给药速度 o用于房颤快速心室率伴心衰时 o不会明显

抑制心功能 o相反通过心功能的改善而降低外周血管阻力 o

进一步增加每搏输出量来改善心衰患者的血流动力学 o用于

心功能不全合并房颤伴快速心室率是安全和有效的 ∀

循环利钠肽家族由心钠肽 k��°l!脑钠肽 k��°l!≤ p型

利钠肽 k≤�°l组成 o其中 ��°和 ��°分别由心房和心室分

泌 ∀ ��°在心房负荷过重或扩张时分泌增加 o主要反映肺血

管压力的变化 ∀引起 ��°释放的刺激是左室壁张力的改变

和容量负荷改变 o因此 ��°反映心室功能改变更敏感 o更具

特异性 ≈{  ∀ ��°的半衰期很短 kuu °¬±lo可以比较准确的反

映当时心室的负荷情况 ≈|  ∀通常 o随着心衰症状加重 o�∂ ∞ƒ

的降低 o��°水平增加 ∀国外研究表明 o左心功能不全患者

中 o随着心功能严重程度增加 o血浆 ��°水平增加 ≈ts 
o并随

治疗后心衰减轻而下降 ≈tt2tu  ∀本研究中入选患者 ��°平均

值为 k|vx1xw ? tsu1{zl³ª# °�
pt
o说明心衰程度较重 ∀在使

用静脉注射美托洛尔后未见 ��°o��°增加 o相反呈下降趋

势 o尤以 ��°下降明显 ∀本结果说明静脉注射美托洛尔房

颤快速心室率伴心衰时 o没有因心肌收缩力抑制导致室壁张

力及肺毛细血管嵌压明显增加 o反而显示具有改善心脏功

能 o包括收缩和舒张功能的作用 ∀

笔者还比较两种静脉给药方式的疗效和安全性 o两种方

式都未表现出严重的不良反应 ∀微泵组显示出更明显的血

流动力学效应 o��°下降更明显 ∀通过本组观察认为静脉注

射美托洛尔治疗房颤快心室率伴心衰是有效和安全的 o可达

到减慢心室率 o改善血流动力学的作用 ∀无论是微泵还是一

般静脉推注给药均有较好的疗效 o其中微泵给药更方便 o有

更好的血流动力学效应 ∀本研究所选病例相对较少 o观察时

间较短 o对其进一步的疗效和安全性评价还需要扩大样本

量 o延长观察时间来确定 ∀
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摘要 }目的  通过对抗感染药物致剥脱性皮炎不良反应的病例分析 o为临床安全用药提供依据 ∀方法  对 t||w ∗ ussy年国内

公开报道的 tsu例抗感染药物致剥脱性皮炎文献病例进行统计分析 ∀结果  抗感染药物致剥脱性皮炎男女发生比率为 u1s|

Βto其中男的占 yz1yh o女的占 vu1wh ~主要以口服和静脉滴注为主 ~所涉及的抗感染药物有 tv类 vz种 o以抗结核药为最多 ~
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死亡病例有 tt例 o占 ts1{h ∀结论  临床上应加强对重点药物的监测 o避免和减少抗感染药物致剥脱性皮炎的发生 ∀
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  剥脱性皮炎又称红皮病 ≈t 
o临床表现为潮红 !脱屑 o累及

全身或大部分皮肤表面 ∀而药源性剥脱性皮炎为严重的药

物性皮炎 o起初可呈猩红热样或麻疹样 o并迅速传播全身 o颜

面有水肿 o可发生水疱 o弯曲部可有糜烂和结痂 o口腔黏膜往

往发红糜烂 o自觉有瘙痒 o患者常发热 o肝肾等内脏也可有病

变 o预后不良 ∀目前国内抗感染药的盲目选用及滥用现象十

分严重 o引起抗感染药物的严重不良反应也屡见不鲜 o造成

了耐药感染株的增加和药品资源的浪费 o加重了国家和患者

的经济负担 ∀因此笔者对国内文献报道的 tsu例抗感染药

物引起的剥脱性皮炎病例进行统计分析 o旨在发现其相关因

素 o为临床安全 !合理用药提供参考 ∀

1  资料与方法

通过对清华同方中国医院数字图书馆进行检索 o收集了

t||w ∗ ussy年国内医药期刊发表的抗感染药物致剥脱性皮

炎文献共 |x篇 k均为个案报道 o剔除综合性分析文献包括综

述 lo计 tsu例 ∀以 tsu例抗感染药物致剥脱性皮炎病例作

为统计分析数据 o自行建立数据库 o设定性别 !年龄 !用药至

药物出现不良反应 k�⁄� l的时间 !给药途径 !药物剂型 !药物

名称等字段进行分类统计 ∀

2  结果

211  性别与年龄分布情况

tsu例抗感染药物致剥脱性皮炎病例性别 !年龄分布见表 t∀

表 1  tsu例 �⁄� 病例性别与年龄分布 k例数 oh l

Ταβ 1  � ±̈§̈ µ¤±§¤ª̈ §¬¶·µ¬¥∏·¬²± ²©tsu �⁄� ¦¤¶̈¶

性别 s ∗ t{岁 t| ∗ ws岁 wt ∗ x|岁 � ys岁 合  计

男 zkyq{yh l utkusqx|h l utkusqx|h l uskt|qyth l y|kyzqyh l

女 zkyq{yh l tukttqzyh l ykxq{{h l {kzq{wh l vvkvuqwh l

合计 twktvqzh l vvkvuqwh l uzkuyqxh l u{kuzqxh l tszktssqsh l

212  用药至出现 �⁄� 时间分布情况

tsu例抗感染药物致剥脱性皮炎病例的用药至出现

�⁄� 时间最快的为用药 x °¬±后出现 o最慢的为连续用药 v

个月后产生 o分布情况为 }用药至出现 �⁄� 时间小于 t «的

有 {例 k占 z1{h lot ∗ uw «内出现的 t{例 k占 tz1yh lot ∗

ts §内出现的 w|例 k占 w{1sh lott ∗ vs §内出现的 uu例

k占 ut1yh lot ∗ u个月后出现的 w例 k占 v1|h lov个月以

上的 t例 k占 t1sh l∀

213  给药途径分布情况

tsu例抗感染药物致剥脱性皮炎病例的给药途径主要是

口服和静脉给药为主 o但其他给药途径也出现此 �⁄� o结果

见表 u∀

214  所涉及的药物分布情况

tsu例抗感染药物致剥脱性皮炎病例中共涉及抗感染药

物 tv类 vz种 o其中以抗结核类药物品种和例数最多 o为 z

种 ouy例 ∀其次是青霉素类药物喹诺酮类药物 ∀详细结果见

表 v∀

表 2  tsu例 �⁄� 病例的给药途径

Ταβ 2  ⁄¬¶·µ¬¥∏·¬²± ²©¤§°¬±¬¶·µ¤·¬²± µ²∏·̈¶¬± ·«̈ tsu �⁄�

¦¤¶̈¶

给药途径 例数 百分比 rh

口服给药 xx xvq|

静脉给药 vz vyqv

肌内注射 { zq{

肛门给药 t tqs

阴道给药 t tqs

#xyt#中国现代应用药学杂志 uss{年 w月第 ux卷第 u期                ≤«¬± �� �°ouss{ �³µ¬̄o∂ ²̄qux �²qu



表 3  tsu例 �⁄� 病例的药物品种及例数分布

Ταβ 3  ⁄¬¶·µ¬¥∏·¬²± ²©µ̈ ¤̄·̈§§µ∏ª√¤µ¬̈·¬̈¶¬± ·«̈ tsu �⁄� ¦¤¶̈¶

药物类别 tl 例数 百分比 rh 涉及药物 k例数 l

抗结核药 uy uxqx
利福平 kzl异烟肼 kzl利福喷丁 kwl链霉素 kvl吡嗪酰氨 ktl乙胺丁醇 ktl链霉素 n异烟肼 n利

福平 ktl链霉素 n异烟肼 n利福平 n对氨基水杨酸 ktl异烟肼 n利福平 n乙胺丁醇 ktl

青霉素类 ut usqy
阿莫西林 kzl氨苄青霉素 kyl青霉素 kxl氧哌嗪青霉素 ktl阿莫西林 r克拉维酸钾 ktl羟氨苄青霉

素 ktl

喹诺酮类 tt tsq{ 环丙沙星 kxl氧氟沙星 kvl左氧氟沙星 kvl

其他抗生素类 ts |q{ 林可霉素 kxl去甲万古霉素 kul克林霉素 ktl磷霉素 ktl万古霉素 ktl

头孢菌素类 | {q{ 头孢唑啉钠 kwl头孢曲松钠 kvl头孢塞肟钠 ktl头孢曲松钠 r舒巴坦 ktl

磺胺类 { zq{ 复方磺胺甲噁唑片 kyl磺胺甲噁唑 kul

大环内酯类 w vq| 红霉素 kul克拉霉素 ktl麦白霉素 ktl

抗麻风病药 w vq| 氨苯砜 kwl硝咪唑类 uuqs甲硝唑 kul

硝咪唑类 u uqs 甲硝唑 kul

抗病毒药 u uqs 利巴韦林 kul

四环素类 u uqs 米诺环素 kul

抗真菌药 u uqs 酮康唑 ktl益康唑 ktl

氨基糖苷类 t tqs 庆大霉素 ktl

注 }tl药物分类参考 5新编药物学 6k第 tx版 o陈新谦等主编 l

�²·̈}tl ×«̈ ¦̄¤¶¶¬©¬¦¤·¬²± ²©§µ∏ª¶µ̈©̈µ·² e�̈ º � ¤·̈µ¬¤� §̈¬¦¤ek §̈¬·¬²±}tx·«o¦«¬̈© §̈¬·²µ}≤�∞�÷ ± o ·̈¤̄ql

215  药源性疾病预后情况

tsu例抗感染药物致剥脱性皮炎治疗后 o治愈 x{例 k占

xy1|h lo好转 vu例 k占 vt1wh lo死亡 tt例 k占 ts1{h lo未

详 t例 k占 t1sh l∀死亡病例详细结果见表 w∀

表 4  tt例抗感染药物致剥脱性皮炎死亡病例情况

Ταβ 4  ≤²±§¬·¬²±¶²©tt §̈ ¤·«¦¤¶̈¶²© ¬̈©²̄¬¤·¬√¨§̈ µ°¤·¬·¬¶¬±2

§∏¦̈§¥¼ ¤±·¬2¬±©̈¦·¬√¨§µ∏ª¶

编号 性别 年龄 所用药物 给药途径
用药至出现

死亡的时间

t 男 {x 复方新诺明 口服 w §

u 男 u 复方新诺明 口服 w §

v 男 tz 红霉素 口服 vx §

w 男 u| 磺胺甲噁唑 口服 wz §

x 男 wu 磺胺甲噁唑 口服 u{ §

y 女 wy 氨苄青霉素 静滴 vs §

z 男 y{ 酮康唑 口服 u个多月

{ 男 zy 利福平 口服 t个多月

| 男 yz 青霉素 静滴 | §

ts 男 {y 头孢唑林钠 静滴 z §

tt 男 yx 氧氟沙星 口服 u个多月

3  讨论

311  抗感染药物致剥脱性皮炎与性别 !年龄的关系

tsu例抗感染药物致剥脱性皮炎病例中男性发病率明显

高于女性 o说明抗感染药物致剥脱性皮炎与性别有一定的关

联性 ∀国外文献 ≈u 报道剥脱性皮炎的男女发生比例为 uΒt∀

本资料统计结果也接近 uΒtk为 u1s|Βtlo与文献报道基本一

致 ∀在年龄分布上 ot| ∗ ws岁和 wt ∗ x|岁及 ys岁以上发病

率相对 s ∗ t{岁的发病率要高 o但其原因可能是 t| ∗ x|岁

组人口比例相对高 o用药机会相对大有关 o而 ys岁以上的组

明显比 s ∗ t{岁发生率高 o主要原因可能与社会逐渐老龄

化 o同时该年龄组患者容易患病 o用药机会增加有关 ∀但文

献资料 ≈u 还认为发生剥脱性皮炎的患者中 ws岁以下男的超

过 zxh o而本统计资料显示结果为 x|1yh o与文献报道不是

很一致 o这可能是本样本数量不足 o或本身药源性剥脱性皮

炎在 ws岁以下年龄段男女发生率没有表现明显差异 o反而

是 ws岁以上的男的发生例数为 wt例 o为 ws岁以上的男女

总数 kxy例 l的 zv1uh ∀这也说明 tsu例抗感染药物致剥脱

性皮炎可能还存在一定的年龄和性别双重选择性 o但这有待

临床进一步探讨和证实 ∀

312  抗感染药物致剥脱性皮炎与用药至出现 �⁄� 时间的

关系

tsu例抗感染药物致剥脱性皮炎与用药时间有密切的关

系 ∀患者服用抗感染药物后 uw «内出现 �⁄� 的有 uy例 o x

°¬±就出现的有 t例 o说明医生在诊治过程中应密切注意观

察患者的症状和体征 o出现不良反应时应及时处理 o以免使

病情加速 ∀最慢的为连续使用抗感染药物 v个月后才出现

�⁄� o说明有时由于病情的需要不得不连续使用抗感染药物

时 o应有高度的警惕性 o在连续用药过程中要注意临床观察 o

出现反应及时停用抗感染药物并作相应的药物治疗 ∀同时

由于缺乏经验的医务人员和患者很难意识到是抗感染药物

引起的不良反应 o因此药学技术人员应发挥自己的专业优

势 o开展药学服务工作 o加强患者的用药教育和对医护人员

药品不良反应的知识宣传 o保障患者的用药安全 ∀

313  抗感染药物致剥脱性皮炎与给药途径的关系

tsu例抗感染药物致剥脱性皮炎病例主要以口服 k占
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xv1|h l和静脉滴注 k占 vy1yh l为主 ∀所以从一定程度上

可以看出口服途径可能比其他途径更易发生抗感染药物致

剥脱性皮炎 ∀但也可能与使用药物的种类有关 ∀如在易致

药源性剥脱性皮炎的 uy例抗结核药物中 o利福平 !异烟肼等

多为口服的片剂 ~而青霉素类药物中阿莫西林也为临床上常

用的口服药物 o这类药物容易引起过敏反应 ∀

314  抗感染药物致剥脱性皮炎与药物分布

tsu例抗感染药物致剥脱性皮炎病例中抗结核药物 !青

霉素类和喹诺酮类抗生素占多数 o分别为 ux1xh !us1yh !

ts1{h ∀ tsu例 �⁄� 共涉及 tv类 vz种抗感染药物 o涉及抗

菌药物广泛程度与文献报道基本一致 ≈v 
o说明虽然个别药物

比较集中 o但其他抗感染药物也可能产生药源性剥脱性皮

炎 ∀建议临床上在使用这些抗感染药物应注意临床观察 o特

别是利福平 !异烟肼 !阿莫西林等药物 ∀

315  抗感染药物致剥脱性皮炎预后情况分析

tsu例抗感染药物致剥脱性皮炎病例中痊愈 x{例 k占

xy1|h lo好转 vu例 k占 vt1wh lo死亡 tt例 k占 ts1{h lo说

明抗感染药物引起的剥脱性皮炎在停用抗感染药物后 o恢复

较好 o但其死亡率也相对较高 ∀在表 w中 us §后才死亡的有

z例 o主要可能是因为这些死亡的病例出现的药源性剥脱性

皮炎属于迟发 k细胞介导 l型过敏反应 o其特点是细胞的激

活 !增殖及聚集需较长时间 o所以反应出现需 uw «以上 o持续

u ∗ v周 ≈w  ∀同时 o从这 tt份死亡病例中有 y份为 ys岁以上

老年人 o明显多于其他年龄组人群 o有资料 ≈x2y 认为是由于随

着年龄增长和血浆蛋白降低 o患者的感染率和死亡率明显增

加导致 ∀因此在老年人出现药源性剥脱性皮炎时应注意监

测患者血浆蛋白 o对血浆蛋白降低的患者 o应及时给与高蛋

白饮食支持治疗 ∀

316  药源性剥脱性皮炎发病机制及预防

药物引起剥脱性皮炎的发病机制复杂 o有的尚不清楚 o

目前主要有以下三种机制 ≈w 
}≠ 抗原 2抗体反应 ~� 迟发 k细

胞介导 l型过敏反应 ~≈ 类过敏反应 ∀剥脱性皮炎的预防 }严

格掌握用药指征 o合理用药 o切忌滥用药物 ∀用药时要详细

询问过敏史 o同类和具有相似结构的药物之间存在着交叉过

敏 ∀如对磺胺类抗菌药过敏者 o对甲苯磺丁脲等降糖药也常

常过敏 ∀对于有药物过敏史 !高敏体质的患者 o临床用药应

特别谨慎 ∀重视对药物不良反应的观察 o及时发现 o早停 k致

敏 l药和早治疗 ∀对于用药后出现的病情变化 o除考虑疾病

因素外 o更要想到药物的不良反应 o尽快停药 o采取有效的治

疗措施 ∀
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