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药品不良反应（Adverse drug reaction，ADR）是指在正常

剂量下，正确应用合格药物所产生的与用药目的无关的或意

外发生的有害反应[1]。虽然目前我国已在大力控制抗菌药物

的滥用情况，但在住院患者中，ADR的发生率仍为20％左右，

每年约有 500万～1 000万住院患者出现ADR，其中造成严重

损害的患者约有25万，死亡的患者约有20万[2]。因此，如何合

理应用抗菌药物、降低ADR发生率已成为目前亟需解决的问

题。为进一步探讨我院抗菌药物致ADR发生的特点和规律，

寻求减少ADR发生的措施，切实保障临床用药合理、安全、有

效，现对我院 2013年 10月－2015年 6月收集的抗菌药物致

ADR报告进行回顾性分析。

1 资料与方法
选取我院 2013年 10月－2015年 6月向国家ADR监测中

心上报的 ADR 报告共 958例，其中，由抗菌药物引发的 ADR

最多，共计 233例，占 24.32％。因此，本文主要分析抗菌药物

所致的ADR。采用回顾性分析方法，结合Excel电子表格和手

工筛选的方法对ADR报告中患者的年龄、性别、给药途径、抗

菌药物类别、发生时间、累及器官/系统及临床表现等进行统计

分析。

2 结果

2.1 发生ADR患者的年龄及性别分布

发生 ADR 的患者中，男性 138例（占 59.2％），女性 95例

（占 40.8％），男女比例为 1.45 ∶ 1。患者年龄 1～78岁，各年龄

段均有ADR发生，且各年龄段构成比差别不大，以≤18岁患

者比例最高，共45例，占19.3％；其次为≥70岁患者，共43例，

占18.5％。发生ADR患者的年龄与性别分布见表1。

表1 发生ADR患者的年龄与性别分布[例（％％）]

Tab 1 Distribution of patient’s age and gender in ADR

cases[case（％％）]

年龄，岁

≤18

19～29

30～39

40～49

50～59

60～69

≥70

合计

性别
男

24（10.3）

15（6.4）

11（4.7）

19（8.2）

16（6.9）

20（8.6）

33（14.2）

138（59.2）

女
21（9.0）

12（5.2）

15（6.4）

15（6.4）

8（3.4）

14（6.0）

10（4.3）

95（40.8）

合计

45（19.3）

27（11.6）

26（11.1）

34（14.6）

24（10.3）

34（14.6）

43（18.5）

233（100）

我院抗菌药物致不良反应233例分析

梁 河＊，韦凤华，钟丽球（玉林市第一人民医院药学部，广西 玉林 537000）

中图分类号 R969.3；R978.1 文献标志码 A 文章编号 1001-0408（2016）05-0632-03

DOI 10.6039/j.issn.1001-0408.2016.05.17
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18.5％；男性多于女性；静脉给药途径ADR发生率最高，占94.0％；头孢菌素类引发的ADR最多，占33.9％；ADR发生多在用药后

1 d内，占63.9％；ADR主要累及皮肤及其附件，占39.3％。结论：坚持明确指征用药，在用药前详细询问过敏史，并以合理的剂量、

适宜的给药途径及疗程予以治疗，在发现ADR后及时处理，可减少ADR造成的损害。
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2.2 引发ADR的给药途径分布

在引发ADR的给药途径中，以静脉给药引起ADR最多，

共 219例，占 94.0％；其次为口服给药，共 9例，占 3.9％。引发

ADR的给药途径分布见表2。

表2 引发ADR的给药途径分布

Tab 2 Distribution of routes of administration that in-

duced the ADR

给药途径
静脉给药
口服给药
肌内注射
皮下注射
经眼给药
局部用药
合计

例数
219

9

2

1

1

1

233

构成比，％
94.0

3.9

0.9

0.4

0.4

0.4

100.0

2.3 ADR发生的时间

233例ADR报告中，有 149例ADR发生在用药后 1 d内，

占 63.9％；有 47例ADR发生在用药 3 d后，占 20.2％；有 27例

ADR发生在用药后的 1～2 d内，占 11.6％；有 10例ADR发生

在用药后的2～3 d内，占4.3％。

2.4 引发ADR的抗菌药物种类分布

按《新编药物学》（第 17版）中的分类方法[3]，对我院引发

ADR的抗菌药物进行分类。结果显示，引发ADR的抗菌药物

主要涉及八大类型共 30个品种，排名前 3位分别为头孢菌素

类（共 79例，占 33.9％）、喹诺酮类（共 74例，占 31.8％）及大环

内酯类（共 25例，占 10.7％）；其中，喹诺酮类抗菌药物中的左

氧氟沙星引发的ADR最多（共 46例，占 19.7％），位居各药物

品种首位。引发ADR的抗菌药物种类见表3。

表3 引发ADR的抗菌药物种类

Tab 3 Types of ADR-inducing antibacterial drugs

种类

头孢菌素类

喹诺酮类
大环内酯类

其他类

青霉素类

碳青霉烯类
氨基糖苷类
硝咪唑类
合计

例数

79

74

25

21

19

8

5

2

233

构成比，％

33.9

31.8

10.7

9.0

8.2

3.4

2.1

0.9

100.0

涉及药品（例数）

头孢呋辛（27）、头孢哌酮钠舒巴坦钠（22）、头孢曲松
（9）、头孢他啶（7）、头孢噻肟（5）、头孢氨苄（5）、头孢
甲肟（3）、头孢西丁（1）

左氧氟沙星（46）、莫西沙星（17）、环丙沙星（11）

阿奇霉素（14）、罗红霉素（7）、克拉霉素（4）

多西环素（6）、氟康唑（5）、利福平（4）、两性霉素B
（4）、万古霉素（2）

阿莫西林（7）、哌拉西林（4）、青霉素（4）、阿莫西林钠
克拉维酸钾（2）、苯唑西林（2）

亚胺培南（5）、美罗培南（3）

链霉素（2）、阿米卡星（2）、庆大霉素（1）

甲硝唑（2）

2.5 ADR累及器官/系统及临床表现

据《世界卫生组织（WHO）药品不良反应术语集》对ADR

累及器官/系统进行分类统计[4]，并记录其主要临床表现。结果

显示，我院ADR报告中以皮肤及其附件损害最常见（共94例，

占39.3％），主要临床表现为瘙痒、皮疹及斑丘疹、多形性红斑、

皮肤溃疡、红斑疹等；其次为消化系统损害（共 49 例，占

20.5％），主要临床表现为腹痛、腹泻、恶心、呕吐及肝功能异常

等。ADR累及器官/系统及临床表现见表4（由于同一ADR可

累及多个系统或器官，故表中合计例数＞实际例数）。

2.6 引发严重ADR的抗菌药物及其转归

233例 ADR 报告中，严重的 ADR 共有 10例（占 4.3％）。

其中，5例为头孢曲松、头孢他啶及青霉素类抗菌药物引发的

过敏性休克（占2.1％），3例为头孢拉定及两性霉素B引发的肌

酐升高（占 1.3％），1例为两性霉素 B 引发的骨髓抑制（占

0.4％），1例为甲硝唑引发的严重剥脱性皮炎（占0.4％）。

表4 ADR累及器官/系统及临床表现

Tab 4 Organs or system involved in ADR and clinical

manifestations

累及器官/系统
皮肤及其附件
消化系统
循环系统
神经系统
用药部位
呼吸系统
五官
泌尿系统
血液系统
合计

例数
94

49

35

27

14

8

6

4

2

239

构成比，％
39.3

20.5

14.6

11.3

5.9

3.3

2.5

1.7

0.8

100.0

主要临床表现
瘙痒、皮疹及斑丘疹、多形性红斑、皮肤溃疡、红斑疹
腹痛、腹泻、恶心、呕吐、肝功能异常
发热、寒战、过敏性休克、血压下降、心动过速、静脉炎
头晕、头痛、抽搐、椎体外系病
用药部位局部皮疹、红肿
咳嗽、气短、呼吸困难
飞蚊症、听力异常、球结膜充血
肌酐升高、血尿
白细胞减少、骨髓抑制

5例过敏性休克患者均立即停药，并予肾上腺素静脉注射

后痊愈；3例肌酐升高的患者中，其中2例患者（均出现血尿）减

少给药剂量、1例停药后均痊愈；1例严重剥脱性皮炎患者停

药，并注射葡萄糖酸钙、盐酸异丙嗪后好转；两性霉素B引发的

骨髓抑制在减少给药剂量后痊愈。引发严重ADR的抗菌药物

及其转归见表5。

表5 引发严重ADR的抗菌药物及其转归

Tab 5 Severe ADR-inducing antibacterial drugs and out-

comes

药品名称
头孢曲松、头孢他啶、青霉素
两性霉素B、头孢拉定
甲硝唑
两性霉素B

例数
5

3

1

1

构成比，％
2.1

1.3

0.4

0.4

临床表现
过敏性休克
肌酐升高
剥脱性皮炎
骨髓抑制

转归
痊愈
痊愈
好转
痊愈

3 讨论
本研究结果显示，抗菌药物引发的ADR发生于各年龄段

的人群中，且男性略高于女性，这与国内学者的相关研究结果

不一致[5]。其原因可能与各地域男女患者激素水平、抗菌药物

耐药性有关，亦有可能是由统计研究的偶然性造成的。Shep-

herd G等[6]持续 8年对 2亿人次的研究结果显示，男性较女性

更易发生ADR，且较为严重，具体原因现尚不明确，有待进一

步研究。此外，≤18岁及≥70岁患者发生ADR的比例略高，

分别占19.3％、18.5％。未成年患者正处于生长发育时期，肝、

肾功能与成人差距较大，药物体内代谢状况与成人有所不同，

用药时需及时调整剂量，并予以密切观察[7]；老年患者生理机

能减退，药物生物转化减慢，基础疾病增多，且用药品种多、用

药时间长，药物容易出现蓄积及交叉变态反应，使得老年患者

ADR的发生率较高，这与国内外多个研究结果基本一致[5，8]。

实际用药时，ADR发生率较为重要，但考虑到我院为“三甲”医

院，就诊患者较为平均，患者分布情况以中间年龄段居多，构

成比在一定程度上较发生率更能说明问题，故本研究仅以构

成比来分析相关因素的分布情况。

本研究结果显示，引发ADR最多的给药途径为静脉给药

（共219例，占94.0％）。医师及大部分患者均认为静脉给药可

使药物直接进入血液，迅速起到治疗作用，但静脉注射液的渗

透压、pH、内毒素、不溶性微粒及滴注速率等均可引发ADR[9]。
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在不影响疗效的情况下，应尽量遵循“能口服不静脉滴注”的

原则。但部分药物由于其物理性质、药动学特点及患者病情

等仅能以静脉注射或滴注的方式给药，临床应予以密切关

注。我院门诊患者大多以口服用药为主，数量庞大且较难以

监测，导致许多漏报现象，因此需大力加强门诊医务人员对

ADR的宣传力度，提高患者自我监测意识。

大部分ADR均发生在用药后1 d内（共149例，占63.9％），

特别是用药后1 h。首次用药时，应详细询问患者的既往史，在

用药初期密切观察其用药反应，及时对症处理。但发生在用

药 3 d后的ADR也有 47例（占 20.2％），这可能与患者重复用

药、依从性差及药物在体内的蓄积有关；且于我院就诊的患者

以少数民族居多，民族基因易感性等因素也有可能影响ADR

的发病时间，但有待于进一步研究证实。

β-内酰胺类抗菌药物包括头孢菌素类、青霉素类、碳青霉

烯类，在临床应用中以头孢菌素类较为多见，其他两种相对较

少，故分别统计，使引发ADR的抗菌药物种类分布更加清晰。

抗菌药物本身作为抗原或半抗原，进入人体后可能引发变态

反应[10]。例如，由于可能拥有相同或相似的抗原决定簇，青霉

素与头孢菌素类抗菌药物可能会导致强烈的交叉变态反应[11]。

国外研究显示，既往存在青霉素类过敏史的患者，头孢菌素类

的过敏发生率明显高于无相关病史者[12]，因此应用此类药物

前，应仔细询问患者既往史，对青霉素类过敏者应慎用头孢菌

素类抗菌药物，如曾经发生过青霉素类过敏性休克的患者应

避免使用头孢菌素类抗菌药物。对于部分青霉素类及头孢菌

素类抗菌药物是否在用药前应行皮试，目前国内外仍有一定

争议[13-14]，但考虑到患者个体差异等原因，建议在用药前行皮

试，皮试阴性方可使用。

本研究结果显示，ADR报告中以皮肤及其附件损害最常

见（共 94例，占 39.3％），其主要临床表现为瘙痒、皮疹及斑丘

疹、多形性红斑、皮肤溃疡及红斑疹等。有国外研究结果显

示，ADR以皮肤及其附件损害最为常见的原因可能是由于其

较为直观，易于诊断，而其他器官损害需要通过实验室检查才

能发现[15]。因此，在使用抗菌药物、特别是长时间使用时，应密

切观察患者的各项生命体征，在最大程度上减少ADR造成的

损害。

ADR主要是由于变态反应所引起，很难通过实验室独立

筛选早期发现或预测，其发生率不高但有时后果严重，应予以

密切观察，及时处理[16]。严重的ADR最常见的为过敏性休克，

对此类ADR患者在用药初期应密切注意，及时对症防治。

国内研究显示，医师在ADR监测中的参与率仅为2.6％[5]。

因此，建议医院至少每年组织一次抗菌药物合理应用及ADR

监测报告培训，特别是对年轻医务工作者，需强化抗菌药物的

分级管理意识，坚持“明确指征用药”，在用药前详细询问过敏

史并认真记录、标注，以合理的剂量、适宜的给药途径及疗程

进行治疗，在发现问题后及时上报处理，以减少ADR造成的损

害，促进临床合理用药。
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