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摘要 }目的  研究分析阿奇霉素致肝损害的一般规律并探讨预防对策 o为临床合理使用阿奇霉素提供参考 ∀方法  通过检索

维普全文数据库 o对 t||| ∗ ussz年国内临床使用阿奇霉素出现肝损害的报道进行统计和分析 ∀结果  阿奇霉素所致肝损害

的不良反应在各年龄段均有发生 o但尤以儿童 k � tx岁 l为多见 ∀报道中所发生的肝损害患者的给药途径以静脉滴注为主 o在

口服给药中偶有发生 ∀结论  阿奇霉素所致肝损害与年龄 !给药途径有一定的关系 ∀与性别无关 ∀与给药剂量 !原患疾病 !给

药速度是否有关还需进一步的研究 ∀
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而产生毒性 ∀至于与性别的关系 o笔者认为没有充分的依据

证明肝毒性与性别有关 ∀

3q2  与原患疾病和过敏史的关系

从结果中可知阿奇霉素所致肝毒性与患者是否有其他

类药物过敏史无关 o而本文所统计的病例也均未报道患者曾

经有大环内酯类药物过敏史 ∀同时 o笔者认为与原患疾病也

没有直接相关性 ∀虽然在原患疾病中有 uv例是呼吸系统疾

病 o占 {xquh o其次为泌尿系统疾病占 ttqth o但这主要是

因为阿奇霉素能抑制多种革兰阳性球菌 !支原体 !衣原体及

嗜肺军团菌 o其吸收后分布在肺泡巨噬细胞中的浓度最高 o

其次是支气管黏膜 !生殖器和淋巴组织 o因此阿奇霉素在呼

吸系统 !泌尿系统等感染中有着广泛的应用 ≈tx 
o而其所致肝

毒性只有在这广泛的应用基础之上才能被发掘 ∀但阿奇霉

素用于风湿热的治疗和预防的疗效目前尚无资料 o由此可见

本文中有一风湿热病例应用阿奇霉素治疗可以说是超出了

阿奇霉素的适用范围 ∀

3q3  与给药方法的关系

从分析结果来看 o只有 t例患者口服阿奇霉素 t ª#

§
pt
o超过了常用量 ksqx ª# §

pt
lo其余患者均在常用量范围

内发生肝损害 o所以肝损害与给药剂量之间的相关性本文尚

不能给出答案 ∀但是肝损害与给药途径应该有一定的关系 o

因为在 uz例患者中有 uu例是通过静脉给药的方式 o占

{tqxh o可以看出通过静脉用药更容易引起肝损害 ∀有 v例

口服患者是在连续服用药 t周以上后出现症状 o这本身就是

超说明书规定剂量的使用 o而阿奇霉素本身单剂量给药后血

液消除半衰期长 k为 vx ∗ v{ «lo排泄较慢 o有较强的抗生素

后效应 o加之较长时间的连续用药 o使阿奇霉素的组织浓度

增加 o产生蓄积 o由此增加肝损害的风险 ∀但同时也不排除

是易感个体的特异质反应 o原因目前尚未研究 ∀

3q4  与患者特异体质的关系

在本文所统计的阿奇霉素引起的肝损害中 o有一例 k口

服 t ª# §
pt
l是在超过常用剂量 ksqx ª# §

pt
l时发生的 o但

这一剂量远没有达到药物性肝损害的中毒剂量 kts ∗ tx ª~

其余病例均是在治疗剂量范围内所引起的药物性肝损害 ∀

因此 o这些病例可以考虑是由于特异体质有关的药物性肝损

害 ∀但是 o阿奇霉素所致肝损害的确切机制值得更深入的研

究与思考 ∀

4  预防及注意事项

4q1  肝胆系统是阿奇霉素的主要排泄途径 o因此肝功能不

全者应慎用 o严重肝病患者应禁用 o医生包括药师在给患者

用药前应详细询问患者 o并做好相关的交待 ∀在用药期间 o

要密切关注肝功能的变化情况 o以便及时采取必要措施 o避

免和减少肝毒性的发生 ∀

4q2  避免与有肝损害的药物联用 o如四环素 !青霉素 !红霉

素 !头孢菌素等 o以免增加肝毒性的发生 ∀

4q3  使用前需详细询问患者有无药物过敏史 o特别是曾经

是否有过阿奇霉素过敏史 ∀因为在临床应用中 o阿奇霉素是

不需做皮试的抗生素 o容易被医务人员忽略由此带来不良的

后果 ∀

4q4  医生和药师切应严格掌握阿奇霉素的适应证 o不可随

意超适用范围或给患者随意增加剂量 o应严格按说明书上的

适应证和剂量使用 o不能长时间连续应用 k在本文中患者基

本都是连续应用 z §以上 lo尤其是儿童和老年患者还应适

当调整剂量 ∀

4q5  通过静脉输液给药发生肝损害的不良反应明显高于口

服制剂给药 o所以应建议除非病情需要 o尽量使用口服制剂 ∀

对于需较长时间治疗的患者 o如支原体肺炎 o其抗感染需 v ∗

w周 o在应用阿奇霉素时可以连用 v ∗ x §后停 w ∗ z §o此用

药方法可以减少对肝功能的损害 ≈ty  ∀

4q6 虽然此次统计结果并未特别发现输液速度对引起肝损害

不良反应的影响 o但为了更安全用药 o减少不良反应的发生 o还

是应该注意调整适当的滴速 ∀根据说明书并结合临床经验用

药 o[ v岁患儿调节滴速为 { ∗ ty §# °¬±
pt
o ∗ y岁为 ty ∗ us §#

°¬±
pt
o ∗ {岁为 us ∗ uw §# °¬±

pt
o ∗ tw岁为 uw ∗ vs §# °¬±

pt
o

并将 �tw岁的患者滴速调至 vs ∗ ys §# °¬±
pt≈tz  ∀

5  结  论

阿奇霉素作为国家基本药物之一 o在临床应用非常广

泛 o本文旨在提醒在临床应用过程中要加强对阿奇霉素不良

反应的监测 o保证用药安全有效 o避免不良反应的发生 ∀同

时关于阿奇霉素所致肝损害的确切机制目前尚不明确 o这也

是作为药学工作者需要不断研究的一个课题 ∀
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  患者 o女 ovw岁 ∀因 /经量增多 t年 0就诊 ∀ °∞}×vyq{ ε o

°{s次 # °¬±
pt
o� t|次 # °¬±

pt
o�°tsxr{s °°�ªo神清 o精神

可 o心 !肺 k p lo腹平软 o右下腹麦氏点见一 v ¦°陈旧性手术

疤痕 o全腹无压痛 !反跳痛 o移动性浊音 k p lo�≥k p lo皮肤 !

肝脾等 k p l∀妇检 }外阴已婚式 o宫颈肥大 !µβ糜烂 ∀ �超 }子

宫后壁见一较低回声区 o大小约 wqw ¦° ≅ wqv ¦° ≅ vqs ¦°o后

凹积液 vqx ¦° ≅ tqz ¦°∀血液 }�¥{{qs ªo�≤× squzuo钾离子

vqsu °°²̄# �
pt
k应 vqx2xqv °°²̄ # �

pt
lo余未见明显异常 ∀

尿液 }� �≤k n lo蛋白质 k n lo无尿频 !尿急 !尿痛等不适 o肝 !

肾功能正常范围 ∀入院诊断 }子宫肌瘤 o贫血 o慢性宫颈炎 ∀

于 ussy2s|2ut在连硬麻醉下行子宫肌瘤挖除术 ∀术后予锋克

k注射用头孢他啶 luqs n sq|h �≥uxs °�o¬√ª··o�¬§o裕宁 k替硝

唑注射液 ltss °�o¬√ª··o�¬§抗炎等治疗 ∀

第 u天上午 o当静脉滴入锋克约 uss °�时 o患者诉颈部 !

胸部 !背部及两手臂皮肤痒感 o无红疹 o无胸闷 !心悸 o�°tssr

ys °°�ªo神清 o精神可 o心肺 k p lo考虑为患者对锋克过敏 o

停药 ∀予地塞米松 ts°ªo¬√抗过敏 o好转 ∀换左克 k盐酸左氧

氟沙星氯化钠注射液 otss °�}squ ªo江苏扬子江药业集团有

限公司 o批号 syszusstl tss °�o¬√ª··o�¬§o裕宁继续应用等 ∀

第 v天 o凌晨 sw}sso患者出现烦躁不安 o恶心 ∀ sy}tx因

感上腹部不适 o恶心 !呕吐 u次 o肌注甲氧氯普胺 k灭吐灵 lt

支后 o呕吐好转 ∀ t «后 o又感恶心 !上腹不适 o并有尿意 o但

尿不出 o伴烦躁不安 o胡言乱语 o对答不切题 ∀停用左克 o换

欣匹特 k阿奇霉素注射液 ltss °�o¬√ª··o¥¬§o继续抗炎治疗

等 o并予地西泮 k安定 lts °ª肌注镇静 o入睡 ∀约 sqx «后又

现烦躁不安 !多语 !言语错乱 !精神恍惚等症状 ∀继续间断用

安定 o烦躁与嗜睡交替 ∀患者昨进食少 o现已肛门排气 o×

vzqw ε o�°tssrys °°�ªo心率 zs次 # °¬±
pt
o律齐 o两肺呼

吸音尚清晰 o腹平软 o伤口干燥 o无明显压痛及反跳痛 o无移

动性浊音 ∀今查血生化 o上午呕吐后 }®
n
uq{| °°²̄ # �

pt
o

�¤
n
tu{qw °°²̄ # �

pt
o≤¯

p
|uqw °°²̄ # �

pt
o≤�u ≤° t{q{x

°°²̄# �
pt ∀予平衡液 xss °�o¬√ª··o补液后补钾治疗 ∀中午

复查电解质浓度未有明显改善 o继续予 sq|h �≥ tss °�o

¬√ª··o并静脉补钾 ∀下午 ty}ss复查 }®
n
vqsz °°²̄ # �

pt
o余

在正常范围 o好转 ∀头颅 ≤×}脑部未见明显异常 o排除肿瘤 ∀

患者以往体健 o否认有精神病史及癫痫病史 ∀精神科会诊 }

查体及神经系统未见明显阳性体征 o精神检查欠合作 o思睡 o

数问不答 o考虑可能为左氧氟沙星所致反应性精神障碍 ∀于

第 w天凌晨 su}ss急诊转精神病院 o予抗焦虑药阿普唑仑

sq{ °ªo·¬§oπο等治疗 ot §后精神症状消失 o治愈 ∀返回我院

继续子宫肌瘤术后拆线等处理 o出院 ∀

分析 }t!患者既往体健 o否认心 !肺 !肾等重大脏器疾病

史 o否认肝炎 !结核等传染病史 ∀ z年前曾行 /阑尾切除术 0 o

否认输血及药敏史 ∀入院检查尿液中含 � �≤ !蛋白质可能为

尿液中混入白带所致 ∀患者未用利尿药等 o电解质紊乱 o系

由术后频繁呕吐 o且进食量少所致 ∀

u!查左氧氟沙星注射液说明书 }不良反应可有失眠 !头

晕 !头痛等神经系统症状 ∀另由文献 ≈t 可知 o左氧氟沙星不良

反应主要表现为变态反应与中枢神经系统反应 ∀其中中枢神

经系统反应表现为严重神经系统症状 ky例 l!精神症状 ky例 l

及癫痫样 kw例 l∀精神症状表现为兴奋 !多动 !多语 !秽语 !言

语错乱 !手舞足蹈 !幻视 !幻听 !烦燥不安 !哭笑无常等 ∀该类

反应除 t例精神障碍在用药 tx °¬±发生 ow例严重神经系统

反应分别在用药 ts °¬±ku例 lovs °¬±及 t«k各 t例 l发生外 o

其余均在用药 u ∗ ts §内出现 ∀现患者用左克 t §o共 u次后

出现烦躁不安 o胡言乱语等精神障碍 o而无其他明显致病原

因 o因此可认为系左氧氟沙星致患者反应性精神障碍 ∀
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