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环丙沙星的不良反应及合理应用
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摘要:作为一种合成的第 3代喹诺酮类抗生素,环丙沙星具有广谱、高效、方便等特点, 可在其应用过程中,越

来越多的不良反应也不容忽视。本文综述了抗菌药环丙沙星( CPLX)在用药后对中枢神经系统、血液系统、

消化系统以及内分泌系统、肌肉骨骼等系统的不良反应, 其中对中枢神经系统的毒性约占 8�5% ; 过敏反应

及光毒性的发生约占 0�4%~ 1�2%,消化系统的不良反应约占 4�3%。故在使用环丙沙星时应当注意合理
应用。
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� � 环丙沙星 ( Ciprofloxacin 又称环丙氟哌酸, 简称

CPLX)是一种合成的第 3 代喹诺酮类抗菌药, 近年

来临床应用发展迅速, 其机理是通过抑制细菌的

DNA螺旋酶活性,阻碍 DNA复制,从而杀灭细菌, 发

挥抗菌作用。药用品有盐酸盐一水合物(盐酸环丙

沙星, 供口服用)和乳酸盐(乳酸环丙沙星, 供注射

用) ,具有广谱、高效、抗药性小以及作用迅速等优

点。但近年来, 随着临床上对该药的广泛应用和深

入研究,关于 CPLX不良反应的报道也越来越多, 其

潜在的严重不良反应逐渐受到了人们的高度关注。

本文就近年来该药的严重不良反应作一综述报道。

1 � 中枢神经系统 �

CPLX对中枢神经系统的毒性约占 8�5%, 主要

表现为手足麻木、步态不稳、烦躁不安、头晕耳鸣、失

眠多梦、色觉和幻觉异常以及精神错乱、恐惧、视神

经乳头状水肿等症状。剂量过大,甚至引起昏迷导

致惊厥、癫痫大发作等。曾有报道[ 1] , CPLX 能引起

药源性精神病, 且丁胺卡那霉素、诺氟沙星及吡哌酸

等药物有类似的中枢神经系统反应。杜长军等
[ 2]
报

道1例女患者因尿急、尿频给予 0�2% CPLX100ml

静脉滴注, 约 20min后出现恶心、阵发性不自主摇头

症状。停药后约 30min后症状逐渐消失,换用其他

抗生素,以相同速度输注,无上述反应。次日再输注

CPLX,出现相同症状,停药后症状逐渐消失。

国内报道[ 3]该药神经系统不良反应发生率为

1�6% ,可能与滴速过快,以至血药浓度过高,药物过

多地透过血脑屏障有关。因此应注意滴速, 必要时

将药物予以稀释后再滴注。

另外, 老年人动脉硬化,肾脏排泄功能减退, 药

物易于蓄积, 同时中枢神经系统对 CPLX兴奋性刺

激耐受性降低。也提醒老年患者在静滴 CPLX时,

应注意适应症,剂量不宜过大, 滴速不宜过快;如必

须与中枢神经兴奋药及非甾体抗炎药配伍使用, 剂

量宜酌减。

2 � 血液系统

姜桂凤等
[ 4]
报道 1例因服 CPLX而引起粒细胞

减少的患者, 剂量 0�2g, bid, 72h后, 查血象发现白细

胞 2�2 � 109/ L,余均正常,停用 CPLX改用青霉素等

治疗, 1wk白细胞恢复正常。

3 � 过敏反应及光毒性

CPLX可引起少数病人皮肤潮红,瘙痒, 皮疹,红

斑,血管性水肿等过敏症状, 发生率约 0�4% ~

1�2%。极少数患者使用 CPLX 可引起严重的过敏

反应。

3�1 � 过敏性紫癜
张维胜[ 5]报告1例因慢性支气管炎急性发作 po

CPLX d7后, 四肢内侧皮肤出现散在性紫癜,瘀斑直

径为1~ 2mm,压之不褪色,关节肿痛并伴有血小板、

血细胞计数下降。经停药后,瘀斑逐渐消失,血小板,

白细胞也恢复正常。

3�2 � 药物性皮炎
姚红娜[ 6]报道 2 例 po CPLX 后出现药物性皮

炎,患者全身皮肤瘙痒, 散在斑疹及风团, 再次服药

症状加重,全身皮肤潮红,颜面四肢水肿, 烦躁不安,

发热,停药后用激光治疗及抗过敏后好转。

3�3 � 过敏性静脉炎
李莎等[ 7]报告 6 例患结石性胆囊炎病人, 术后

给予 CPLX注射液 200ml,次日 6例病人注射一侧均

出现不同程度的红肿, 灼热和刺痛,静脉刺激症状明

显可见,其中 4例伴有发热。立即停药,经对症处理

后,症状消失。为验证上述症状, d7后 6例病人再

次静滴 CPLX注射液, d2 后其中 4例又出现上述症
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状。

3�4 � 过敏性休克
胡建昆等[ 8]报道3例静滴 CPLX 于5~ 15min 出

现心慌,头晕,乏力, 寒颤,继之意识模糊,脉弱,肢端

冷;或出现口唇先白后紫绀,呼吸困难, 心慌, 大汗淋

漓,脉闭, 血压下降, 或出现面色苍白,呼吸先急促后

缓慢困难, 末梢循环差, 脉弱, 肢端冷,昏厥倒地。经

立即停药对症处理后, 上述症状逐渐缓解, 恢复正

常,未发生死亡。

3�5 � 过敏性哮喘
江儒文等[ 9]报道一例女患者, 46a, 既往体健, 无

哮喘病史, 因支气管炎, 使用 CPLX, 用药后, 即感胸

闷,憋喘, 呼吸困难等症状�体检: 喘憋面容, 双肺呼

吸急促,布满哮鸣音。考虑 CPLX所致过敏性哮喘,

立即抗过敏, 平喘( 50%葡萄糖溶液20ml+ 氨茶碱

0�25g+ 地塞米松10mg)治疗,患者喘憋等症状很快

消失。改用红霉素联合庆大霉素, 患者未再发生哮

喘。诊断为 CPLX诱发过敏性哮喘, 认为对以下病例

应慎用该药: 1、既往有支气管哮喘者; 2、过敏体质

者; 3、常有呼吸道感染及气道高敏反应者。

国外报道[ 10]该药静注的不良反应发生率一般

为6�5% ~ 17�3%,可能与浓度及滴速有关。药疹大

多较轻,无需停药治疗,但对荨麻疹型药疹应予以足

够重视,并应及时处理,以防发生喉头水肿等严重并

发症。

4 � 泌尿系统

CPLX在中性及碱性环境中溶解性差,易在肾小

管中凝结结晶, 导致阻塞性肾病,同时还能引起急性

尿潴留、高尿酸、血尿血症、蛋白尿甚至急性肾衰、肌

酐、尿素氮升高、肾组织间质水肿等。

石永兵
[ 11]
报道 1 例 CPLX0�2g, bid, po, d2 出现

肉眼血尿, 呈洗肉水样。经尿常规检查, 蛋白( � ) ,

红细胞满视野, 停药后,次日复查尿常规,蛋白( - ) ,

红细胞( + ) , d2 尿常规正常。

国外有文献报道[ 12] 3例成年患者应用 CPLX数

天内发生急性肾功能衰竭, 其中 1例肾活检证实为

急性间质性肾炎,并有散在的多灶性淋巴浆细胞浸

润,停药后肾功能迅速恢复。1例肾功能有损害并

急性肠炎患者应用 CPLX, d2尿素氮为 14�9mmol/ L,

肌酐 163�mol/ L[ 13]。另外, 也有儿童用药后发生急

性肾功能衰竭的报道[ 14~ 16]。由于 CPLX引起的过

敏性间质性肾炎可导致特异反应性肾功能衰竭, 故

应时刻警惕这一毒性反应,肾功能不全患者应慎用。

5 � 消化系统

国内曾有人统计[ 17] CPLX治疗感染性疾病 337

例中,不良反应发生率 8�0% ( 27/ 337) ,其中胃肠反

应最为普遍, 占 50%。国外资料表明: 胃肠反应发

生率为 2�8%~ 5�7% ,主要症状为恶心、呕吐、腹痛、

消化不良、厌食、吞咽困难以及流涎、胃炎、食管炎,

口腔炎和便秘等
[ 18]
。CPLX对肝功能有一定影响,

可使天冬氨酸转氨酶( AST)、丙氨酸转氨酶( ALT)、

碱性磷酸酶( ALP)和乳酸脱氢酶( LDH)等暂时性升

高,其发生率为 4�3%, 停药后即可改善。笔者认为

CPLX有明显肝毒性,且比其他喹诺酮类药物表现更

为显著。

6 � 肌肉与骨骼系统

CPLX可引起骨骼肌失调、关节疼痛、关节病,少

见腱鞘炎及跟腱断裂, 多发生于用药最初 48h内,且

呈双侧性。曾有文献报道[ 16] 14 例病人应用 CPLX

后, 10例关节痛, 2例关节病, 1例腱撕裂, 1例肌肉

痛性痉挛,停药后症状逐渐消失,其原因不清。

大量临床研究表明, 长期大剂量应用 CPLX在

未成熟动物体内可引起关节软骨等损害, 从而限制

了该药在儿童、少年的应用。CPLX可导致幼年动物

关节病变和影响软骨生长, 故孕妇、儿童不宜久服,

建议临床在使用 CPLX时应谨慎。

7 � 内分泌系统

黄宝洪
[ 19]
报道 1例女性患者, 因慢性胆囊炎急

性发作, CPLX0�5g, po, bid, 服药 1次后即出现双侧

乳房肿痛,有白色乳汁自然流出,停用本品 d2乳房

肿痛消失,溢乳停止。

8 � 其他

常松年等[ 20]报道 1例病人静滴CPLX注射液后

出现阴茎、阴囊水肿以及溃疡、渗液及 1例双侧手指

关节病变。鉴于 CPLX在乳汁中的浓度为血药浓度

的 1�4倍和对婴儿关节的可能毒性,哺乳妇女应慎

用。CPLX[ 21]可使少数患者 ALT、AST、LDH 等升高,

巩膜变黄,认为可能是 CPLX所导致的肝损害,停药

后,逐渐恢复。另外, CPLX还能抑制茶碱代谢, 在同

氨茶碱联用时可使毒性增加,导致患者烦躁不安、语

无伦次、谵妄等精神症状,可能是体内氨茶碱浓度骤

升导致中枢神经系统兴奋所致。同时, CPLX与 Co

SMZ 联用,也可导致精神错乱、带敌意、猜疑等, 停药

后,恢复正常。CPLX与某些金属离子、氯霉素、林可

霉素及大环内酯类药物合用,除降低抗菌活性外,还

能增加造血及神经系统的不良反应。另外, 据报

道[ 22] ,在给病人滴注 0�2%乳酸 CPLX注射液时,将

CPLX注射液与几种常用输液(葡萄糖注射液、氯化
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钠注射液、葡萄糖氯化钠注射液)等量串联静脉滴

注,可明显降低该药的不良反应发生率。笔者认为

可能是由于 CPLX 的浓度被稀释之故,建议临床在

给病人使用 CPLX特别当以静脉滴注为给药方式

时,应考虑将药物浓度稀释降低后使用。

9 � 临床应用注意事项
9�1 � CPLX可与 GABA 受体结合而致痉挛, 故有精

神病和癫痫病史者不宜使用, 以避免诱发原有疾病。

9�2 � CPLX 可致幼年动物关节病变和影响软骨生
长,故孕妇、哺乳妇女和儿童不宜长时间服用。

9�3 � CPLX可与食物同服, 但抗酸药物可抑制本品

的吸收,应避免同服。同时,应避免与钙剂、铁剂、抗

胆碱药等合用, 以免降低该药的吸收。

9�4 � CPLX与氨茶碱合用, 可使茶碱的清除率降低、

氨茶碱的血药浓度升高, 引起茶碱的严重不良反应。

对肝功能不良的病人和老年病人,此相互作用就显

得更为明显。而且, CPLX对咖啡因、华法林也有同

样的影响。

9�5 � 对喹诺酮类药物过敏的患者应慎用, 对肝肾功

能不全的患者应尽量少用或不用。

综上所述, 我们在利用它广谱、高效、方便特点

的同时,还应注意到它的不良反应,为临床治疗提供

更可靠的治疗依据。CPLX可能引起许多不良反应,

特别对过敏反应,肾脏毒性反应等应给予高度重视。

临床在使用 CPLX前,应先询问患者有无过敏史, 同

时有中枢神经系统疾病和癫痫患者慎用; 肝肾功能

不全者必须使用本品时, 剂量不宜过大,尤其肾功能

损害者,还应避免过度碱化尿液, 并应多饮水, 防止

尿液中结晶形成。由于 CPLX 可干扰茶碱等药物的

正常代谢, 联合应用应重视药物相互作用可能引起

的严重不良反应。
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�实用特殊药品剂量手册�出版

我国首部融特殊药品临床知识与管理知识于一体的临床用药剂量工具书 � � � �实用特殊药品剂量手册� ,已于 2001年 1 月在京出版。该

书在国家特殊药品权威人士指导下编写,全面收载了国产和进口麻醉药品、精神药品、医疗用毒性药品、放射性药品的剂量。包括常用量、极

量、每张处方最大量、中毒量、致死量。其中每张处方最大量数据是该书编者首次推出,解决了长期存在的无据可依、国家特殊药品管理法规不

能全面贯彻执行的突出问题。�药学实践杂志�创办人、药事管理学专家、85岁高龄的第二军医大学药学院张紫洞教授为该书写序,原国家卫

生部胡熙明副部长为该书题词: � 准确掌握药品剂量,保证人民用药安全�。该书收载的剂量经过了药典委员会有关专家的审核,采用表格形式

编排,实用性极强,适合各级各类医药专业技术人员、医药卫生行政管理人员及药品监督管理人员、医药院校师生使用。每册定价 18�30元。

欲购者请汇款至:湖北省鄂州市药检所 � 张帆 � 收。邮编: 436000。
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