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有调查显示，我国成年人群中慢性肾脏病（CKD）的患病

率为 10.8％ [1]，据此估计我国现有成年 CKD 患者约有 1.2亿。

CKD 及其引起的终末期肾脏病（End stage renal disease，

ESRD）可严重影响人类健康及生活质量。ESRD患者因常合

并粒细胞功能异常、微炎症反应、营养不良等而降低患者机体

抵抗力，增加呼吸道、泌尿道以及皮肤等部位感染的风险[2]，因

此抗菌药物的应用不可避免。第 3代头孢菌素类抗菌药物因

具有抗菌谱广、肝肾毒性小的特点而广泛应用于临床，但部分

ESRD患者应用该类药物后可出现严重不良反应如抗生素脑

病[3]。为此，在本研究中笔者探讨了ESRD患者应用头孢他啶

后并发抗生素脑病的相关性，以为临床治疗提供参考。

1 资料与方法
1.1 资料来源

回顾性分析 2013年 1月－2015年 5月我院收治的 20例

ESRD应用头孢他啶后并发抗生素脑病的患者资料并将其作

为观察组。抗生素脑病诊断标准：治疗期间患者出现精神异

常、意识障碍、感觉异常以及肢体发作性的不自觉的抖动、震

颤等症状，停药后上述症状可消失或好转。纳入标准：（1）均

接受维持性血液透析治疗；（2）均因呼吸道感染使用头孢他啶

治疗。排除标准：（1）同时应用了除头孢他啶以外的其他抗菌

药物；（2）合并器质性脑病、疑似代谢性脑病、高血压脑病以及

中枢神经系统感染、低血糖等原因引起的脑病。另同期选择

20例因呼吸道感染应用头孢他啶治疗后未并发抗生素脑病的

ESRD患者资料作为对照组。两组患者性别等基本资料比较，

差异均无统计学意义（P＞0.05），具有可比性，详见表1。

表1 两组患者基本资料比较（x±±s）

Tab 1 Comparison of basic information between 2 groups

（x±±s）

指标
男性/女性，例
糖尿病肾病，例
透析时间，年

观察组（n＝20）

12/8

9

2.9±1.2

对照组（n＝20）

11/9

8

2.8±1.4
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观察组患者均停用头孢他啶2～5 d后，若未见好转，则进

行血液透析串联血液灌流。

1.3 观察指标

监测观察组患者血红蛋白（Hb）、白蛋白（Alb）、血肌酐

（Scr）、尿素氮（BUN）、总胆固醇（TC）、甘油三酯（TG）、甲状旁

腺激素（PTH）水平，记录头孢他啶使用时间与累积剂量，并与

对照组进行比较。

1.4 统计学方法

采用SPSS 17.0统计软件对数据进行分析。计量资料以

x±s 表示，采用 t检验；计数资料以率表示，采用χ2检验。P＜

0.05为差异有统计学意义。

2 结果
2.1 两组患者相关指标比较

观察组患者年龄、头孢他啶使用时间、头孢他啶累积剂量

均显著高于对照组，Alb水平显著低于对照组，差异均有统计

学意义（P＜0.05），详见表2。

表2 两组患者相关指标比较（x±±s）

Tab 2 Comparison of relevant indicators between 2 groups

（x±±s）

指标
年龄，岁
Alb，g/L

Hb，g/L

Scr，μmol/L

BUN，mmol/L

TC，mmol/L

TG，mmol/L

PTH，pg/ml

头孢他啶使用时间，d

头孢他啶累积剂量，g

观察组（n＝20）

70.4±10.3＊

34.7±4.3＊

89.6±12.4

903.6±223.8

22.8±4.3

4.3±1.0

1.5±0.6

418.4±43.7

10.2±3.1＊

20.6±5.2＊

对照组（n＝20）

63.3±11.2

38.4±5.9

91.7±11.3

858.4±233.5

21.3±5.7

4.6±1.2

1.4±0.4

399.8±39.4

7.8±2.9

13.7±6.8

注：与对照组比较，＊P＜0.05

Note：vs. control group，＊P＜0.05

2.2 转归

观察组有10例患者停用头孢他啶2～5 d后自行好转，9例

患者给予血液透析串联血液灌流后好转，1例患者血液透析串

联血液灌流治疗后并发吸入性肺炎、呼吸衰竭，最终死亡。

3 讨论
头孢菌素类抗菌药物因具有广谱、高效、耐酶、低毒等优

点，而在感染性疾病的治疗中应用广泛，但该类药物大部分以

原型通过肾脏排泄，且排泄速率减慢、血浆半衰期延长均与肾小

球滤过率降低程度呈正相关。近年来，头孢菌素类抗菌药物对

慢性肾功能衰竭患者的神经毒性也逐渐被认识且引起重视[4]。

头孢菌素类抗菌药物所引起的抗生素脑病常常表现为意识混

乱、定向力障碍等症状[5-6]，这些症状既往常被误诊为肾功能衰

竭所引起的代谢性脑病，未能引起足够重视。目前，临床上已

有较多ESRD患者使用头孢他啶后并发抗生素脑病的报道[7]，

但尚缺乏对于ESRD患者应用头孢菌素类抗菌药物后并发抗

生素脑病的相关性分析。

感染是引起ESRD患者死亡的第三位原因，尤其以肺部感

染较为常见，而头孢菌素类抗菌药物常被用于控制感染，该类

药物与血浆蛋白结合率高，易在患者体内蓄积，进入神经中枢

后可在一定程度上抑制中枢递质氨基酸的合成和运输，抑制

中枢神经细胞Na-K-ATP酶，降低静息膜电位，引起中枢神经

系统毒性反应，从而导致抗生素脑病的发生[8]。此外，抗生素

脑病的发生还与胍类衍生物在脑脊液和脑组织的沉积、继而

抑制大脑对抑制性神经递质的反应有关[9]。本研究结果显示，

观察组患者的年龄、头孢他啶使用时间、头孢他啶累积剂量均

显著高于对照组，Alb水平显著低于对照组，差异均有统计学

意义。这说明，抗生素脑病的发生与高龄、低Alb血症及头孢

他啶使用时间及累积剂量有关。分析其原因，可能与老年患

者常合并多种基础疾病，且脑动脉硬化和脑血管疾病等因素

增加了患者血脑屏障的通透性及脑脊液中的药物浓度有关；

此外，由于抗菌药物的蛋白结合率高，低Alb血症可升高循环

中游离的血药浓度，使患者更易发生抗生素脑病[10]。因此，患

者在应用头孢他啶时应减少给药剂量或延长用药间隔时间，

一旦出现精神异常、意识障碍等表现，并且在已排除其他原因

引起的脑病的情况下，应立即停用头孢他啶，若患者症状仍不

缓解则给予血液透析串联血液灌流以加快药物的清除[11]。

综上所述，ESRD患者应用头孢他啶后并发抗生素脑病与

患者高龄、低Alb血症、头孢他啶使用时间及累积剂量具有相

关性。由于本研究纳入的样本量较小，此结论有待大样本、多

中心进一步验证。
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