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� � 大环内酯类( macrolides)是由链霉菌产生的一类

弱硷性抗生素,主要作用于细菌细胞核糖体 50S亚单

位,阻碍细菌蛋白质的合成, 对军团菌、螺旋体、衣原

体、立克次体等微生物有良好抑制效果,对G+ 菌和某

些G- 菌有较强的抗菌活性。此类抗生素主要有红霉

素、麦迪霉素、螺旋霉素、交沙霉素等, 近年来又相继

开发了罗红霉素、克拉霉素、阿齐霉素、地红霉素等新

的衍生物。它们拓展了红霉素的抗菌谱,增强了胞内

杀菌能力和对酸的稳定性,易被肠道吸收。延长了药

物半衰期,有良好的抗生素后效应和免疫调节功能,

因而临床应用十分广泛。其不良反应主要有胃肠道

反应、肝损害,局部刺激等,近年来陆续报道了红霉素

等药物的心脏毒性。由于心脏毒性来势风险,严重者

可致死。为安全、合理、有效用药。本文就大环内酯

类抗生素的心脏毒性作一简述,以供临床参考。

1 � 大环内酯类抗生素的心脏毒性

1�1 � 红霉素致心脏毒性主要表现为心律失常,有文

献报道[ 1] , 7例患者因口服或静脉给药后。出现多

形性期前收缩及非持续性扭转性室速, O- T C 从

0�4S左右延长至 0�55S 以上。Chennaready[ 2]等也

报道 1例静滴红霉素后, 在正常 QT 间期情况下, 诱

发尖端扭转型室性心动过速。

1�2 � 克拉霉素与红霉素比较,其抗菌谱广, 副作用

轻,但其结构与红霉素相似,具有相同的电生理特性

及致心律失常的毒性。Lee 等[ 3]报道 2 名患者口服

克拉霉素后引起 QT 间期延长及尖端扭转型室性心

动过速。

1�3 � 有关资料表明[ 4] , 8名新生儿因母亲妊娠时患

了形体病, 口服螺旋霉素 35万 U�kg- 1�d- 1,其中 2

例分别于用药后第 2 天出现心脏停搏, 经心肺复苏

后安全康复。心电图示应用螺旋霉素时, QT 间期

延长和 QTC 分别明显延长了( 293 � 50) ms和( 448

� 32) ms。7例 QT 间期延长, 6例 QT 离散度增加。

1�4 � 红霉素与奎尼丁、双异丙吡胺、地高辛分别合
用时, 可引起 QT 间期延长、尖端扭转型室性心动过

速、右束支传导阻滞并左前分支阻滞。邓万俊[ 5]指

出红霉素与双异丙吡胺合用时, 红霉素可干扰双异

丙吡胺在肝脏中进行 N- 脱羟基作用, 而使双异丙

吡胺的血药浓度增加, 因而引起致命的心脏毒性。

2 � 大环内酯类抗生素的心脏毒性机制[ 6]

2�1 � 动物实验
在对实验犬的研究中,发现红霉素能延长心肌

尖端扭转型室性心动过速。传导纤维及乳头肌动作

电位时间及 QT 间期,诱发心肌早期后除极和触发

活动。导致尖端扭转型室性心动过速。

2�2 � 临床试验
健康自愿者 1次静脉滴注红霉素 1g 后即引起

心脏复极明显延长。口服红霉素 500mg,虽然血浆

浓度仅 2~ 4mg�L - 1
也可出现心脏复极延长及尖端

扭转型室性心动过速。药理学研究证明红霉素可选

择性阻滞延迟整流钾外向电流的快速部分的动作电

位延长的离子基础, 如果同时存在先天性或获得性

QT 间期延长的易患因素, 即可诱发早期后除极触

发活动, 导致尖端扭转型室性心动过速。有文献指

出[ 1] , 红霉素具有奎尼丁样作用。且这一作用为浓

度依赖性,对原有 QT 间期延长综合征,红霉素可加

重已有的复极异常。诱发心律失常。

3 � 大环内酯类抗生素的心脏毒性防治
3�1 � 红霉素引起心律失常, 与给药剂量呈相关性。

临床应用时应严格掌握剂量, 同时 QT 间期延长程

度与红霉素的静脉滴注速度也呈正相关
[ 1]
。

3�2 � 红霉素诱发的心脏毒性,大多出现于心功能不

全者。原发性 QT 间期延长的患者,电解质紊乱的

患者,应避免使用大环内酯类抗生素。某些药物如

抗心律失常药、阿司匹林、特非那丁、西沙比利等能

引起 QT 间期延长,故应避免与大环内酯类抗生素

同时应用[ 7]。肝、肾功能障碍者, 大环内酯类抗生

素活性代谢产物易积累,极易导致心脏毒性,故也应

避免使用[ 7]。新生儿在使用大环内酯类抗生素时,

引起心脏毒性也时有报道, 故须慎用[ 4]。

3�3 � 一旦发现 QT 间期延长或尖端扭转型室性心

动过速,应立即停用大环内酯类抗生素,并纠正电解

质紊乱等其它危险因素, 改善心、肝、肾等功能。同

时需应用阿托品、利多卡因等对症治疗。如果尖端
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扭转型室性心动过速反复发作药物难以终止者, 可

采用同步直流电电击复律,以确保患者康复。
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� � 急性扁桃体炎是耳鼻咽喉科常见病,系腭扁桃体

的急性非特异性炎症,常见致病菌为乙型溶血性链球

菌、葡萄球菌、肺炎球菌、腺病毒等。本科自 2002年 1

月至 2002年 3月门诊运用芦氟沙星胶囊(武汉滨湖双

鹤药业有限责任公司生产,商品名�赛孚胶囊�)治疗急

性扁桃体炎 60例,取得良好效果,现报道如下。

1 � 临床资料及方法
1�1 � 病例选择

2002年 1月至 2002年 3 月门诊收治急性扁桃

体炎病人共 60例, 男 32例, 女 28例; 年龄 20~ 50

岁。临床表现为轻度发热咽痛、咽干。体检: 双侧扁

桃体呈急性充血。用芦氟沙星胶囊治疗。另随机选

择同种病例 60例(男 42例,女 18例) , 口服头孢唑

啉胶囊,作为对照。

1�2 � 治疗方法
60例病人均口服芦氟沙星胶囊, 每天 1 次,

0�2g, 疗程一般为 5~ 10d, 治疗期间停用一切有关

药物。对照组病人口服头孢唑啉胶囊, 每天 3次, 每

次 0�25g。

1�3 � 观察方法
治疗组和对照组均按规定项目建立登记表, 按

规定时间复诊。

显效:用药 2d体温开始下降, 咽痛、咽干开始减

轻,查体:扁桃体急性充血减轻。用药 6d后体温正

常,咽痛、咽干缓解, 扁桃体充血消退。

有效:用药 3d体温开始下降,咽痛、咽干开始减

轻,查体: 扁桃体急性充血未减轻。用药 6d 后体温

正常,咽痛, 咽干减轻, 扁桃体充血减轻。

无效:用药 6d后自觉症状及体征无好转。

临床效果分析采用 X
2 检验统计方法。

1�4 � 结果
见表 1

表 1 � 芦氟沙星胶囊组与对照组疗效比较

例数 显效 有效 无效 总有效率( % )

对照组 60 32 21 7 88. 3

治疗组 60 38 20 2 96. 6

� � 经 X2 检验, P< 0�05,统计有显著性差别

在观察期间, 治疗组 1 例出现上腹不适, 恶心

感。其他无明显不适。对照组 1例出现皮疹。

2 � 讨论

急性扁桃体炎主要由乙型溶血性链球菌、葡萄

球菌及肺炎双球菌引起, 多合并病毒感染, 如腺病

毒。芦氟沙星为喹诺酮类的广谱抗菌素, 它是通过

抑制细菌的 DNA 旋转酶起杀菌作用。对革兰阴性

菌及葡萄球菌属、溶血性链球菌等革兰阳性球菌都

有抗菌作用。研究表明芦氟沙星胶囊具有免疫调节

作用,能提高人体巨噬细胞的吞噬作用,也可增强细

胞内杀灭细菌作用, 故对免疫缺陷患者的感染性疾

病有良好疗效。本文结果表明芦氟沙星胶囊对急性

扁桃体炎具有良好疗效,可作为常规用药。
收稿日期: 2002- 04- 01
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