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摘要 目的:综述应用盐酸洛美沙星后出现的不良反应及典型病例, 并对其机制及防治进行探讨。方法:检

索近年来国内专业医药期刊中有关盐酸洛美沙星不良反应的报道,归纳整理典型病例,分析其发生原因。结

果:盐酸洛美沙星除了一般不良反应外,尚可能引起过敏反应、肝脏损伤、严重肢痛症等不良反应。少数病例

甚至出现休克、死亡等严重后果。结论:临床在应用中须注意监察、防范。
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盐酸洛美沙星( lomefloxacin hydrochloride)为含

双氟原子的第三代喹诺酮类抗菌药物, 对繁殖期细

菌和蛋白质合成抑制期细菌均显示迅速的杀菌作

用,并有明显的抗菌药物后效应( PAE )。其口服生

物利用度高,蛋白结合率低,半衰期长且抗菌谱广,

对G
+
菌和包括铜绿假单胞菌在内的 G

-
菌及部分

厌氧菌均有强大的抗菌作用, 故被广泛应用于临床。

本药的常见不良反应主要有胃肠道反应、中枢神经

系统、皮肤过敏症状以及光敏反应等,其发生率依次

为恶心 3. 7%、头痛 3. 3%、光敏 2. 4%、眩晕 2. 4%、

腹泻 1. 4%等[ 1]。随着临床的广泛应用,其不良反

应报道也逐渐增加。本文搜集近年来专业医药期刊

中有关盐酸洛美沙星不良反应的典型报道, 综述如

下:

1 不良反应及典型病例

1. 1 胃肠道不良反应 常见的症状有恶心、腹泻,

也可有口干、畏食、消化不良、呕吐、腹痛、腹胀、便

秘、消化道出血等。一般无需特殊处理,停药后即可

消失。控制给药速度可减少此类反应。据 Hooper

报道[ 2] , 在应用洛美沙星治疗 2 869例各种感染中,

胃肠道不良反应发生率为 5 1% (其中恶心占

3 7% ) ,较其他喹诺酮类常见。

1. 2 中枢神经系统不良反应 常见有头痛、眩晕,

也可有失眠、神经质、精神错乱、焦虑、抑郁、激动、恶

梦、惊厥、昏迷、震颤等。本药较其他喹诺酮类易发

生此类反应。有 1例男性患者在应用洛美沙星后出

现了舌体伸出口腔、震颤等锥体外系反应症状,停药

后肌注地西泮, 症状消失[ 3]。

1. 3 肌肉、骨骼系统不良反应 能引起肌肉、骨骼

系统不良反应,可表现为关节痛、肌肉痛等。一女性

患者应用本品后出现右上臂及左下肢严重疼痛, 经

治疗后消失[ 4]。在各类动物研究中, 洛美沙星显示

出对未成熟关节软骨(骺- 关节复合体)毒性作用。

对成年软骨相应关节作用尚未见报道, 或至少毒性

作用非常小。引起幼狗软骨损伤剂量在临床使用治

疗范围内,因此儿童应禁用本药
[ 5]
。本品尚未发现

造成肌腱损伤的报道。

1. 4 心血管系统不良反应 心血管系统不良反应

少见,可偶有血压波动、水肿、心悸、紫绀等。据喹诺

酮类临床前动物研究资料表明, 在静注喹诺酮类后

可以诱导心血管不良反应。某些不良反应可以通过

组胺释放产生 (在饮食引起的镁缺乏动物中观察

到)。司帕沙星和格帕沙星有较强的心脏毒性, 但在

动物实验研究中 10 倍剂量的本品也观察到室性心

动过速,临床应用时应避免大剂量长期使用[ 5]。

1. 5 过敏反应 、光敏反应 引起皮疹的较多, 其

他有瘙痒、红斑、剥脱性皮炎等。也有极少数病例应

用后引起过敏性休克、哮喘, 严重者甚至导致死亡。

据杨依麦
[ 6]
报道, 在 30 例患者静滴本品过程中有

17例出现瘙痒、针尖样皮疹。另据丁树盛[ 7]报道,

一患者口服本品后出现皮疹、水肿,随后出现了全身

剥脱性皮炎,停药治疗后痊愈。王彦玲[ 8]报道了 2

例患者静滴本品后出现哮喘发作状态, 及时发现治

疗后哮喘状态解除。管钧[ 9]等报道, 有 2 例青年患

者静滴本品后出现休克,经全力抢救, 1例好转、1例

死亡。宋瑞华[ 10]等也报道了 1例静脉滴注本品过

敏而导致死亡的病例。国外报道本品光敏反应的发

生率为 2. 4%, 临床表现为皮肤红斑、疱疹, 甚至出

现哮喘、休克等严重症状[ 2]。国内至今尚未见相关

报道。

1. 6 肝脏损害 本品主要以原形从肾脏排泄, 对

肝脏损害轻微。但老年人肝脏储备及代偿能力降
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低,应谨慎使用。有一例 80岁老年患者因慢性支气

管炎合并肺部感染、肺气肿入院治疗。给予洛美沙

星注射液 0. 2g 静滴后,出现了急性肝功能衰竭。立

即停用洛美沙星, 给予保肝退黄, 促进肝细胞再生,

对症治疗后,治愈出院[ 11]。因此肝功能不良者应慎

用本药。

1. 7 与其它药物联合应用引起的不良反应 本品

与其他药品联合应用后也有一些不良反应报道。1

例 22岁女性患者,口服盐酸洛美沙星、尼美舒利、三

七总苷片后肝脏严重受损, 给予对症治疗后治愈出

院
[ 12]
。其原因可能为:尼美舒利与洛美沙星同服会

使血浆中游离型的洛美沙星增多, 毒性增大。又因

三七总苷的扩血管作用, 促使上述两药体内分布增

加,延缓洛美沙星、尼美舒利排泄, 加重蓄积, 导致上

述不良反应。另有一男性患者, 22岁。在使用洛美

沙星、丁胺卡那、654-2 等药物治疗后, 出现了突发

性耳聋(药物性) ,经治疗后未能完全恢复[ 13]。其原

因可能为洛美沙星使丁胺卡那在外耳淋巴液中分布

浓度增高,使内耳感觉毛细胞受损所致。

1. 8 其他不良反应 本品除以上不良反应外, 尚

有呼吸系统(如胸痛、呼吸困难、支气管痉挛等)、泌

尿生殖系统(如少尿、血尿、无尿、阴道炎、睾丸炎

等)、血液系统(如血红蛋白、血小板、白细胞减少, 嗜

酸性粒细胞、单核细胞增多)以及多汗、疲乏、畏寒、

耳鸣、结膜炎、眼痛等少见不良反应。

2 讨论

2. 1 在包括洛美沙星在内的第 3代喹诺酮类抗菌

药结构中均含有氟原子, 具有一定的脂溶性, 能较好

的透过血脑屏障进入脑组织, 可抑制神经递质 GA-

BA,使中枢兴奋性增高而出现头痛、失眠、兴奋、欣

快、不安、幻听、肢麻、恐惧以致精神失常、癫痫等; 也

可出现颜面潮红、局部红肿、全身或四肢奇痒、风疹

块等变态反应症状;以及支气管和胃肠道平滑肌痉

挛所致的呼吸困难、腹痛、肠痉挛、肠鸣音亢进等呼

吸或消化道症状; 胸闷、心率加快、血压升高等心血

管症状以及罕见的其他症状。喹诺酮类药物中洛美

沙星、氧氟沙星、氟罗沙星具有较强的中枢神经系统

毒性。有资料[ 5]显示在就餐、就寝时服药可减轻眩

晕、轻度头痛的发生。有癫痫等中枢神经病史的患

者应禁用本药。

2. 2 本品由于结构中 8位被氟取代, 8位与药物动

力学特性及抗厌氧菌活性有关。而光敏反应主要受

8位取代基的影响,在此位置上 F 比 Cl和 N 有更强

的光毒性。所以洛美沙星所致的光敏反应在喹诺酮

类药物中最常见,且发生率随用药时间延长而增高,

甚至无阳光照射也可发生,此类药物可诱导单纯态

氧和原子团, 而引起严重的组织损害[ 5]。临床常表

现为从中度的红斑到严重的大疱疹, 但也可引起低

血压、休克、哮喘、呼吸暂停、喉痉挛、Steven-Johnson

综合征和表皮坏死溶解等严重的光敏反应。为减少

光敏反应的发生在用药期间和停药期间(数日) , 避

免暴露在直接或间接的阳光及紫外线下。为减少光

毒性也可晚上服用。一旦发生光敏反应, 即应中断

治疗并进行效应处理。用药期间应多饮水。

2. 3 洛美沙星自体内排泄速度较慢( t1/ 2平均为

7h)。主要通过肾小球滤过和肾小管分泌。排泄量

于剂量成正比,随时间延长而增大,肾清除率占总体

清除率的 65%。自尿排泄的洛美沙星大量为原形,

少量为其代谢物。肾功能减退患者 t 1/ 2延长至 30~

40h以上, 自尿排泄量降至 1% ~ 5% [ 2]。肾功能不

良的患者应避免使用本品, 或使用时应酌减剂量,并

监测血药浓度; 否则易引起蓄积中毒。对肾功能正

常者也应避免大剂量使用, 以免发生结晶尿及肾衰。

本品应尽量避免与有高肾毒性的药物合用。

2. 4 喹诺酮类药物可能通过一个镁原子结合

DNA回旋酶复合物, 实验资料说明,喹诺酮类药物

的软骨毒性与药物的镁螯合物特性相关。已有资

料[ 4]表明喹诺酮类药物引起的软骨损伤可通过补

充镁和 (或) 维生素 E 而减少, 该假说被进一步证

实。本品可引起严重肢端疼痛, 机制可能与其影响

内分泌及代谢有关。以前有报道其对肌肉骨骼系统

有影响,可引起腿痉挛、关节痛等。有此类疾病者应

慎用本药。

2. 5 本品可使茶碱血药浓度波动, 但无显著临床

意义。硫糖铝和制酸药可使本品吸收速率减慢

25%, AUC 降低约 30%, 如在本品服用前 4h 或服

用后 2h服硫糖铝或制酸药则影响甚微。丙磺舒可

延迟本品的排泄, 使平均 AU C增大 63% , 平均 tmax

延长 50% , 平均 Cmax增高 4%。本品可加强口服抗

凝血药如华法林等的作用,联用时应监测凝血酶原

时间及其他项目[ 1]。本类药物还可阻断抑制性神

经递质( GABA)与受体结合而致神经系统不良反

应,当本类药物与芬布芬等非甾体抗炎药联合应用

时,前者致惊厥可得到明显加强, 二者应避免合用。

据 Jichi医学院临床药理研究室一项研究成果表明,

给予健康志愿者口服 200mg 洛美沙星及 300mg 雷

尼替丁后,可使洛美沙星 AUC 显著升高, 半衰期延

长。其原因可能为胃肠吸收的增加和肾清除率的下

降,合用后洛美沙星的总体清除率降低 7. 8% ,肾清

除率减少 22% [ 14]。

2. 6 据卫生部药品不良反应监测中心统计显示,
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在喹诺酮类药物中, 洛美沙星致过敏反应为

70 9%,明显高于其它喹诺酮类药物, 如环丙沙星

( 31 8%) ,氧氟沙星( 19 5%)等[ 15]。因此在使用本

药过程中,护士应加强巡视,医生注意观察, 详细询

问过敏史,尤其对具过敏体质者更应谨慎使用。
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摘要 目的:了解感冒通所致不良反应情况。方法:检索 1993~ 2002年 中国生物医学文献数据库 ,查阅国

内公开发行的相关资料进行分析。结果:男 520例,女 334例,不良反应出现时间最短 30min, 大多数发生在

口服 6~ 72h 内,儿童多见。
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感冒通是临床应用较广的感冒症状缓解剂, 临

床常用于发热、头痛、咽红等感冒症状的治疗药物,

其主要成分为双氯芬酸、人工牛黄各 15mg、氯苯那

敏 2. 5mg。双氯芬酸是主要成份,通过抑制前列腺

素合成而起到解热镇痛的作用。该药在临床应用中

不良反应报道较多, 本文通过文献检索,对其不良反

应进行综合分析,为临床安全用药提供参考, 现报道

如下。

1 资料与方法

数据库检索: 数据库 中国生物医学文献数据

库 (光盘) , 关键词: 感冒通、不良反应。文献时限

1993~ 2002年。 手工查阅国内公开发行的医药

期刊 44种, 按照年龄、性别和器官系统损害的病历,

进行分类统计和分析。

2 结果

2. 1 检索结果 通过 中国生物医学文献数据库

(光盘) ,获得文章 183篇,手工查阅获得文章 23篇,

通过文题和摘要, 筛选出文章 181篇,其中临床研究

34篇, 个例报道 131 篇, 综述 16 篇, 病例数为 854

例。

2. 2 年龄与性别分布 854例不良反应报道中,男

520例, 女 334例,年龄最小的为 26d, 最大的为 71

岁,各年龄组病例数见表 1。大多发生于儿童, 15岁

以下儿童占总数的比例高达 80. 56% , 其中 5~ 15

岁年龄占 68. 74%。
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