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摘 要 目的：了解常用喹诺酮类药物心脏不良反应（ADR）的特点及原因，为临床治疗提供参考。方法：选取郑州大学附属郑

州中心医院2012年3月－2016年3月接受常用喹诺酮类药物治疗的患者3 288例，采用回顾性分析方法对其中发生心脏ADR的

患者的年龄、性别、临床科室、主要临床表现、给药途径和基础疾病及合并用药情况进行统计，并分析发生心脏ADR的原因。结

果：3 288例患者中，发生心脏 ADR 的患者有 34例（1.03％），其中 50岁以上患者占 76.47％；发生心脏 ADR 患者主要分布在呼吸

科、消化内科和泌尿科，共占76.47％，其中消化内科患者最多（29.41％）。心脏ADR的主要临床表现为QTc间期延长尖端扭转型

室性心动过速（TdP）及TdP，合计比例为58.82％。其中QTc间期延长TdP的ADR患者比例最高，除了与 TdP的差异无统计学意

义（P＞0.05）外，与其他临床表现的差异均有统计学意义（P＜0.05）。常用的喹诺酮类药物中，左氧氟沙星（32.35％）和环丙沙星

（41.18％）引发心脏ADR的比例较高，与诺氟沙星、莫西沙星及其他喹诺酮类药物比较，差异均有统计学意义（P＜0.05）；并且静脉

滴注引发心脏ADR的比例（91.18％）远高于口服给药（8.82％），差异有统计学意义（P＜0.05）。发生心脏ADR的患者中，存在基础

疾病（94.12％）和合并用药（91.18％）的患者较高，与无基础疾病和无合并用药的患者比较，差异均有统计学意义（P＜0.01）；合并

用药中，服用胺碘酮（29.41％）和沙丁胺醇（20.59％）的患者较多，与其他合并用药种类比较，差异有统计学意义（P＜0.05）。结论：

我院常用喹诺酮类药物的心脏ADR多发生于消化内科、呼吸科和泌尿科，常见QTc间期延长 TdP和TdP等临床症状。老年患者、

有基础疾病、合并用药及采用静脉滴注的给药方式，可能升高心脏ADR的发生率。因此临床医师应选择合适的喹诺酮类药物，并

且制订合理的个体化用药方案。

关键词 喹诺酮；心脏；不良反应
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Analysis of Cardiac ADR Induced by Quinolones in Our Hospital

LIU Fang1，MA Xiangqin1，YANG Lina1，CAO Yazhuo2，ZHANG Guanlei3（1. Dept. of Basic Medicine，Henan Med-

ical College，Zhengzhou 451191，China；2. Dept. of Pathology，Zhengzhou Central Hospital Affiliated to Zheng-

zhou University，Zhengzhou 450007，China；3. Dept. of Respiratory Medicine，the Second Affiliated Hospital of

Henan University of Science and Technology，Henan Luoyang 471000，China）

ABSTRACT OBJECTIVE：To investigate the characteristics and causes of cardiac ADR induced by quinolones，and to provide

reference for clinical treatment. METHODS：Three thousaud two hundred and eighty-eight 8 patients receiving common quinolones

were selected from clinical departments in Zhengzhou Central Hospital of Zhengzhou University during Mar. 2012-Mar. 2016. Retro-

spective analysis was conducted in terms of patients’age and gender，clinical departments，main clinical manifestations，route of

administration，underlying disease，drug combination. The reasons for cardiac ADR were analyzed. RESULTS：Among 3 288 pa-

tients，there were 34 patients（1.03％）with cardiac ADR. Among them，the incidence of cardiac ADR in patients over 50 years old

was as high as 76.47％；patients with cardiac ADR were mainly in the respiration department，gastroenterology department and

urology department，accounting for 76.47％；most of patients were from gastroenterology department（29.41％）. In cardiac ADR，

the main clinical manifestations were QTc interval prolongation torsades de poiutes （TdP） and TdP，accounting for 58.82％ .

Among them，patients with QTc interval prolongation TdP occupied the highest proportion，there was no statistical significance

compared to TdP （P＞0.05）；there was statistical significance in the difference with other clinical manifestations （P＜0.05）.

Among commonly used quinolones，levofloxacin（32.35％）and ciprofloxacin（41.18％）caused large proportion of cardiac ADR，

there was statistical significance compared to norfloxacin，moxifloxacin and other quinolones（P＜0.05）. The proportion of cardiac

ADR induced by intravenous dripping（91.18％）was much higher than oral administration（8.82％），with statistical significance

（P＜0.05）. Among patients with cardiac ADR，the patients with underlying disease（94.12％）and drug combination（91.18％）oc-

cupied the higher proportion，there was statistical significance compared to the patients without underlying disease and drug combi-

nation（P＜0.01）. Among drug combination，the patients receiving amiodarone（29.41％）and salbutamol（20.59％）occupied the

large proportion，there was statistical significance compared to other types of drug combination（P＜0.05）. CONCLUSIONS：Cardi-

ac ADR induced by quinolones in our hospital mostly occurs in respiration department，gastroenterology department and urology de-

partment，and mainly manifests as QTc interval prolongation TdP and TdP. The incidence of cardiac ADR may be greatly increased

in elderly patients，patients with underlying diseases，and drug combination as well as intravenous infusion. Therefore，clinicians

should select suitable quinolones，and make reasonable individualized dosage regimen.

KEYWORDS Quinolone；Cardiac；ADR

喹诺酮类药物在临床抗菌治疗中发挥着重要的作

用，其具有抗菌谱广、吸收迅速、半衰期长、价格低廉等

优点[1]，作为一线抗感染药物，被广泛用于呼吸、消化、泌

尿等各系统的抗感染治疗。早期的喹诺酮类药物主要

作用于革兰氏阴性菌，如大肠杆菌、痢疾杆菌等，而对革

兰氏阳性菌的作用则较弱[2]。随着对喹诺酮类药物的不

断研究，部分药物不仅克服了在耐药性及多重耐药性方

面的缺点，更将抗菌谱进一步扩大，对一些革兰氏阳性

菌如葡萄球菌等也有抗菌作用，并且降低了细胞毒性。

但是，随着喹诺酮类药物在临床的应用逐渐增加，所引

起的药品不良反应（ADR）也日趋增多。在各类型的

ADR中，心脏ADR对患者的危害较大[3]，而相关报道研

究却较少。因此，本研究通过回顾性方法对郑州大学附

属郑州中心医院（以下简称“我院”）2012年 3月－2016

年 3月使用喹诺酮类药物治疗后出现心脏ADR的患者

进行统计分析，以期明确该类药物心脏ADR的特点及

原因，为今后临床合理、有效地用药提供参考。

1 资料与方法
1.1 资料来源

选取我院 2012年 3月－2016年 3月接受常用喹诺

酮类药物治疗的患者 3 288例，其中男性 1 612例、女性

1 676 例；年龄 18～82 岁，各年龄段病例数分布较平

均。从中筛选出喹诺酮类药物引发心脏ADR的患者作

为研究对象。所有入选患者年龄均年满 18岁，无其他

药物过敏史，喹诺酮类药物治疗适应证参照《喹诺酮类

抗菌药在感染病治疗中的适应证及其合理应用——专

家共识》[4]。

1.2 分析方法

采用回顾性分析方法，利用医院数据库收集符合纳

入标准的患者资料，统计并分析我院常用喹诺酮类药物

引发心脏ADR患者的性别、年龄、用药科室分布情况；

记录患者心脏ADR的主要临床表现、给药途径及患者

的基础疾病以及合并用药情况，并对产生ADR的原因

进行分析。

1.3 统计学方法

所有数据均经SPSS 22.0进行统计分析。计数资料

以率表示，组间比较采用χ2检验。以P＜0.05为差异有

统计学意义。

2 结果
2.1 心脏ADR患者的性别及年龄分布
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QTc 间期延长
多形性心室心
动过速
（5.88％，2/34）

心律不齐
（11.76％，4/34）

心动过速
（8.82％，3/34）

心动过缓
（8.82％，3/34）

QTc间期延长TdP
（35.29％，12/34）

其他
（5.88％，2/34）

TdP
（23.53％，8/34）

图2 心脏ADR临床表现分布

Fig 2 Distribution of clinical manifestations of cardi-

ac ADR

选取的 3 288例患者中，常用喹诺酮类药物引发心

脏 ADR 的患者有 34例，占 1.03％。其中女性 19例，占

55.88％，较男性患者（15例，44.12％）比例略高，但差异

无统计学意义（P＜0.05）；50岁以上的患者发生心脏

ADR例数最多，占 76.47％，主要集中在 50～59岁、60～

69岁及70～79岁3个年龄段。发生心脏ADR患者的性

别及年龄分布见表1。

表1 发生心脏ADR患者的性别及年龄分布[例（％％）]

Tab 1 Distribution of gender and age of patients with

cardiac ADR[case（％％）]

年龄，岁
19～29

30～39

40～49

50～59

60～69

70～79

＞79

合计

男性
1（2.94）

1（2.94）

3（8.82）

2（5.89）

3（8.82）

4（11.77）

1（2.94）

15（44.12）

女性
1（2.94）

2（5.88）

0（0）

5（14.71）

5（14.71）

3（8.82）

3（8.82）

19（55.88）

合计
2（5.88）

3（8.82）

3（8.82）

7（20.59）

8（23.53）

7（20.59）

4（11.77）

34（100）

2.2 心脏ADR患者的用药科室分布

常用喹诺酮类药物引发心脏ADR的患者主要分布

在呼吸科、消化内科和泌尿科，共占76.47％。其中消化

内科患者最多（占29.41％），除了与呼吸科、泌尿科的差

异无统计学意义（χ 2＝0.283，P＝0.595；χ 2＝1.961，P＝

0.161）外，与其他科室的差异均有统计学意义（P＜

0.05）。心脏ADR患者的用药科室分布见图1。

2.3 心脏ADR主要临床表现

心脏ADR的主要临床表现为QTc间期延长尖端扭

转 型 室 性 心 动 过 速（TdP）及 TdP，合 计 比 例 达 到

58.82％。其中QTc间期延长 TdP的ADR患者例数最多，

除了与 TdP 心脏 ADR 患者的差异无统计学意义（χ2＝

1.133，P＝0.287），与其他 ADR 比较差异均有统计学意

义[χ2值分别为5.231（心律不齐）、8.991（QTc间期延长多

形性心室心动过速）、6.928（心动过速）、6.928（心动过

缓）、8.991（其他反应），P均小于 0.05]。心脏ADR临床

表现分布见图2。

2.4 引发心脏ADR的药物种类和给药途径

在常用喹诺酮类药物中，左氧氟沙星和环丙沙星引

发心脏ADR的比例较大，分别为 32.35％和 41.18％，与

诺氟沙星、莫西沙星及其他药物比较，差异均有统计学

意义（χ2值分别为左氧氟沙星：7.703、4.191、5.756；环丙

沙星：11.769、7.556、9.490，P均小于 0.01）。大部分心脏

ADR 发生于静脉滴注给药，占 91.18％，与口服给药

（8.82％）相比，差异有统计学意义（χ 2＝46.117，P＜

0.01）。引发心脏ADR的药物种类和给药途径见表2。

表2 引发心脏ADR的药物种类和给药途径[例（％％）]

Tab 2 Types of cardiac ADR-inducing drugs and ro-

ute of administration[case（％％）]

给药途径
静脉滴注
口服
合计

诺氟沙星
0（0）

2（5.88）

2（5.88）

左氧氟沙星
11（32.35）

0（0）

11（32.35）

环丙沙星
14（41.18）

0（0）

14（41.18）

莫西沙星
3（14.71）

1（2.94）

4（17.65）

其他喹诺酮类
3（8.82）

0（0）

3（8.82）

合计
31（91.18）

3（8.82）

34（100）

2.5 心脏ADR患者的基础疾病及合并用药情况

喹诺酮类药物的使用中，出现有关心脏 ADR 的患

者大部分存在基础疾病，与无基础疾病的患者相比，差

异有统计学意义（χ2＝52.941，P＜0.01），其中高血压患者

比例达到32.35％。多数患者存在基础疾病并且同时服

用其他药物，服用胺碘酮及沙丁胺醇的患者较多，比例

分别为 29.41％、20.59％，与其他合并用药种类比较，差

异有统计学意义（P＜0.05）。心脏ADR患者的基础疾病

及合并用药情况见表3。

3 讨论
喹诺酮类是一类人工合成的含 4-喹诺酮基本结构

的抗菌药物，通过抑制细菌DNA旋转酶，DNA旋转酶对

细胞的复制、转录及修复有十分重要的作用，因此抑制

DNA旋转酶可造成细菌DNA的不可逆损害，达到抗菌

效果 [5]。自 1979 年诺氟沙星问世以来，经过不断的发

展，合成了一系列新的含氟喹诺酮类药物，通称为氟喹

消化内科
（29.41％，10/34）

泌尿科
（20.59％，7/34）

妇科
（11.76％，4/34）

急诊科
（2.94％，1/34）

普外科
（2.94％，1/34） 其他科室

（5.88％，2/34）

呼吸科
（26.47％，9/34）

图1 心脏ADR患者的用药科室分布

Fig 1 Distribution of departments of drug use for car-

diac ADR patients
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诺酮类。目前，喹诺酮类药物已发展到第四代，临床中

应用较多的为第三代，广泛用于治疗消化、泌尿生殖、呼

吸等系统的革兰氏阴性细菌感染性疾病[6]。喹诺酮类药

物普遍具有较好的耐受性，但同时也存在一些明显的

ADR，常见的有胃肠道反应、中枢反应，并且对心血管系

统有不良影响，其中心脏ADR较为严重，可能威胁到患

者生命[7]。我院常用的诺氟沙星、左氧氟沙星、环丙沙星

为第三代喹诺酮类抗菌药物；莫西沙星为第四代药物，

第四代药物的ADR更小，但价格相对昂贵。

我院 2012年 3月－2016年 3月使用喹诺酮类药物

的 3 288例患者中，有 34例发生心脏 ADR（占 1.03％），

女性较男性比例略高，但差异无统计学意义（P＞

0.05）。其中 50～59岁、60～69岁及 70～79岁 3个年龄

段患者所占比例较高，老年人较年轻人更易发生心脏

ADR，可能与老年人各项生理机能减退有关系。从科室

分布结果可以看出，使用喹诺酮类药物发生心脏 ADR

的患者主要在分布呼吸科、消化内科和泌尿科，共占

76.47％。近年来，临床上滥用抗菌药物的报道屡见不

鲜，作为应用最广泛的药物种类之一，抗菌药物在患者

治疗中占有较大的比例。有调查显示，部分基层医院抗

菌药物的门诊使用率超过40％，住院患者的使用率甚至

可达80％[8]。抗菌药物的不合理使用增加了药品不良事

件的发生率，也使得细菌耐药性不断增加。因此，控制

喹诺酮类药物的ADR就需要严格掌握用药适应证，尽

可能根据药敏试验以及细菌培养的结果选药，严格执行

《抗菌药物临床应用管理办法》[9]中对于药物的用药目

的、适应证等指标的规定。

本研究表明，在患者出现的心脏ADR中，主要临床

表现为 QTc 间期延长 TdP 及 TdP，其中 QTc 间期延长

TdP 的患者例数最多。在心肌细胞膜上有多种离子通

道，对于心肌电活动及机械收缩具有重要的作用，其中

电流 Ikr（有人类HERG相关基因表达）是重要的外向电

流。喹诺酮类药物的心脏毒性的分子机制可能是通过

对延迟整流钾电流 Ikr的抑制作用，从而明显延缓心肌

复极，延长动作电位时间，导致QT间期的延长，同时可

诱发早期后除极及其触发活动，从而导致TdP[10]。

在我院常用的喹诺酮类药物中，左氧氟沙星及环丙

沙星引发心脏ADR的比例较大，高于诺氟沙星、莫西沙

星及其他喹诺酮类药物。莫西沙星为第四代喹诺酮类
抗菌药物，本研究观察到其心脏ADR的比例为17.65％，

相较第三代的左氧氟沙星及环丙沙星 ADR更小，所以
在临床治疗中可推广使用第四代药物，但是其价格较为
昂贵，在一定程度上限制了其使用。喹诺酮类药物的给
药方式主要有静脉滴注和口服两种，在本研究中发现，

常用的喹诺酮类药物静脉滴注引发心脏ADR的比例达
到 91.18％，远高于口服给药方式的 8.82％，二者差异有
统计学意义（P＜0.05）。因此在临床治疗中，减少静脉
用药可以降低心脏ADR的发生率，对于感染症状较为
轻微的患者，可根据具体情况指导口服用药。

对我院常用喹诺酮类药物心脏 ADR 的分析中，有
大部分患者存在基础疾病，并且同时服用了其他药物。

与无基础疾病的患者相比，存在基础疾病患者比例更
高，其中高血压患者比例达 32.35％。患者本身存在心
血管方面疾病，更增加了发生心脏ADR的风险。合并
用药对于ADR的发生也有一定的影响，本研究中服用
胺碘酮及沙丁胺醇的患者较多，所以这就需要医师了解
QT间期延长及心脏ADR的相关知识，在治疗前详细询
问患者的基础病史，存在风险时，应在患者使用喹诺酮
类药物之前或者用药期间进行心电图的检查，随时掌握
患者情况，同时要告知患者可能出现的症状及体征，以
便医师可以在第一时间了解情况并及时采取相应措施。

为了保证喹诺酮类药物的临床合理应用，尽可能减
少其ADR，医院需要建立完善的药物评价体系，包括用
药目的、适应证、给药途径、联合用药、配伍禁忌以及相
互作用、药物检测、临床疗效、ADR监测等指标，在应用
过程中需要逐项进行评价，以提高医护人员及患者对喹
诺酮类药物合理使用的重视，为安全用药奠定基础。

上述分析表明，我院常用喹诺酮类药物的心脏ADR

多发生于消化内科、呼吸科及泌尿科，常见的有QTc间
期延长 TdP 及 TdP 等临床症状。老年患者、有基础疾
病、同时服用其他药物的患者以及静脉滴注的给药方
式，可能大大增加其心脏ADR的发生率。因此临床医
师应选择合适的喹诺酮类药物，并且制订合理的个体化
用药方案。
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双歧杆菌三联活菌联合英夫利昔单抗治疗中重度溃疡性结肠炎
的临床观察Δ
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摘 要 目的：探讨双歧杆菌三联活菌联合英夫利昔单抗治疗中、重度溃疡性结肠炎（UC）的疗效及对患者免疫功能的影响。方

法：选取2009年6月－2015年1月在重庆医科大学附属第一医院消化内科诊治的UC患者72例，依据治疗方案的不同分为单药组

和联合组，各36例。单药组患者分别于第0、2、6、8周给予英夫利昔单抗5 mg/kg治疗1次，ivgtt；联合组患者在对照组基础上加用

双歧杆菌三联活菌420 mg，tid；两组患者均连续治疗2个月。比较两组患者的临床疗效及治疗前后体液免疫和T细胞水平，并观

察两组患者不良反应发生情况。结果：联合组患者临床有效率为 86.11％，显著高于单药组的 52.78％，差异有统计学意义（P＜

0.05）。治疗前，两组患者体液免疫功能和T细胞水平比较，差异无统计学意义（P＞0.05）；治疗后，两组患者CD4+和CD4+/CD8+的

水平明显增高，CD8+、Th1和 Th2水平显著下降，且联合组显著优于对照组，差异均有统计学意义（P＜0.05）；两组患者治疗前后

CD3+比较，差异无统计学意义（P＞0.05）；治疗后，两组患者免疫球蛋白（Ig）A和 IgG水平显著升高，补体C3水平显著降低，且联合

组显著优于对照组，差异均有统计学意义（P＜0.05）；两组患者治疗前后 IgM 含量和补体 C4水平比较，差异无统计学意义（P＞

0.05）。两组患者不良反应发生率比较，差异无统计学意义（P＞0.05）。结论：双歧杆菌三联活菌联合英夫利昔单抗治疗中、重度

UC疗效显著，能够明显改善患者的体液免疫功能，促进T细胞水平的恢复，且安全性较好。

关键词 双歧杆菌三联活菌；英夫利昔单抗；溃疡性结肠炎；体液免液；T细胞功能

Clinical Observation of Bifidobacteria Triple Viable Bacteria Combined with Infliximab in the Treatment

of Moderate and Severe Ulcerative Colitis

ZHANG Ling1，LI Changping1，JIANG Zheng2，ZHANG Bingqiang2，LUO Ling2（1. Dept. of Gastroenterology，

the Affiliated Hospital of Sichuan Medical University，Sichuan Luzhou 646000，China；2. Dept. of Gastroenter-

ology，the First Affiliated Hospital of Chongqing Medical University，Chongqing 400016，China）

ABSTRACT OBJECTIVE：To investigate therapeutic efficacy of bifidobacteria triple viable bacteria combined with infliximab in

the treatment of moderate and severe ulcerative colitis（UC），and its effects on immune function. METHODS：Seventy-two UC pa-

tients were selected from gastroenterology department of the First Affiliated Hospital of Chongqing Medical University during Jun.

2009 to Jan. 2015. They was divided into single group and combination group according to therapy plan，with 36 cases in each

group. Single group was given infliximab 5 mg/kg，ivgtt，on 0，2nd，6th，8th week. Combination group was additionally given bi-

fidobacteria triple viable bacteria 420 mg，tid. Both groups were treated for consercutive 2 months. Clinical efficacies were com-

pared between 2 groups as well as the levels of humoral immunity and T cell function. The occurrence of ADR was observed in 2

groups. RESULTS：Clinical response rate of combination group was 86.11％，which was significantly higher than 52.78％ of single

group，with statistical significance（P＜0.05）. Before treatment，there was no statistical significance in humoral immunity and T
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