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摘要 　目的 :了解和分析全市抗菌药品不良反应的发生和分布情况 ,为临床合理、安全用药提供科学依据。

方法 :采用回顾性研究方法 ,对 2006年青岛市收集的抗菌药物不良反应报告进行统计分析。结果 : 2268例

不良反应报告中抗菌药物 951例 ,占总数的 41. 93% ,涉及 19类 , 96个品种 ,排名前 5位的分别是喹诺酮类

304例 (31. 97% ) ,大环内酯类 146例 (15. 35% ) ,头孢菌素类 141例 (14. 83% ) ,青霉素类 78例 (8. 2% ) ,β2
内酰胺酶抑制药 72例 (7. 57% )。结论 :加强抗菌药品不良反应的监测 ,保障人民安全合理用药。
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　　抗菌药物是用于治疗和预防感染性疾病的“利

器 ”,临床应用涉及各个科室 ,适用范围广 ,用量大。

近年来 ,随着抗菌药物品种日渐增多 ,临床大量的使

用 ,不良反应 (ADR )发生率也逐渐上升 ,抗菌药物

给患者健康造成重大影响。为进一步遏制抗菌药品

的滥用 ,减少抗菌药品不良反应的重复发生 ,保障人

民用药安全合理 ,现将青岛市 2006年收集的 ADR

报告中 ,抗菌药物不良反应的 951例进行回顾性分

析 ,为合理使用抗菌药物提供参考。

1　资料来源、分布情况及分析方法

1. 1　资料来源及分布情况 　资料来源于青岛市

2006年自发呈报的 2 268例 ADR报告中抗菌药物

引起的 951例。其分布情况为药品生产企业 9例

(占 0. 95% ) ,药品批发经营企业 0例 ,药品零售企

业 0例 ,医疗卫生机构 942例 (占 99. 05% )。涉及

到 33个单位。

1. 2　分析方法 　采用回顾性分析方法 ,利用 Excel

软件分别对 951例抗菌药物 ADR的发生与患者年

龄、性别的关系 ;家族不良反应史与既往过敏史、给

药途径对 ADR的影响 ;药品的种类与分布 ; ADR的

因果关系评价 ; ADR的临床表现、ADR表现的构成

比 ; ADR治疗结果等进行统计分析。

2　统计结果

2. 1　ADR与性别、年龄的关系 　951例抗菌药物

ADR报告中 ,其中男性 479例 ,女性 472例 ,男女之

比为 1. 01ζ 1. 0;年龄最小者 24 d,最大者 93岁 ;各

年龄组的 ADR发生率不同 ,结果见表 1。

表 1　性别与年龄不良反应分布情况

年龄组 (岁 )
ADR例数 ( n)

男 女 合计
构成比

≤10 69 37 106 11. 15

11～18 16 12 28 2. 94

19～35 139 177 316 33. 23

36～59 176 168 344 36. 17

60～80 66 75 141 14. 83

> 80 13 3 16 1. 68

合计 479 472 951 100. 00

构成比 ( % ) 50. 37 49. 63 100

2. 2　ADR与不良反应史关系 　951例 ADR病例中

有家族不良反应史的 9例 (占 0. 95% ) ,无家族不良

反应史的 341例 (占 35. 86% ) ,家族不良反应史不

详的 601例 (占 63. 20% ) ;其中有既往药物不良反

应史的 26例 (占 2. 73% ) ,无既往药物不良反应史

的 397例 (占 41. 75% ) ,既往药物不良反应史不详

的 528例 (占 55. 52% )。

2. 3　ADR因果关系评价与结果 　根据国家药品不

良反应监测中心的药物 ADR因果关系判断标准 ,对

951例 ADR病例进行评价。评价为肯定的 124例

(占 13104% ) ;很可能的 766例 (占 80155% ) ;可能

的 60 例 (占 6131% ) ; 无 法 评 价 的 1 例 (占

0111% )。药品不良反应因果关系评价标准中 ,评

价为“肯定 ”的标准必须是“再次用药不良反应再次

出现 ”,而在临床上一旦怀疑发生了 ADR,医生往往

不会再选用该药 ,所以“很可能 ”的结果较多。

951例 ADR病例采取措施治疗或停药后 ,治愈
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455例 ,好转 457例 ,有后遗症 2例 ,病程延长 23例 ,

病情加重 14例。

2. 4　不同给药途径与 ADR的发生　951例病例报告

中 ,不同给药途径发生 ADR的病例数及构成比见表 2。

表 2　不同给药途径致 ADR发生的比例

给药途径 报告例次 (例 ) 构成比 ( % )

〗静脉滴注 755 79. 39

口服 171 17. 98

静脉注射 9 0. 95

肌内注射 11 1. 16

局部外用 2 0. 21

皮内注射 1 0. 10

阴道用药 1 0. 10

眼内用药 1 0. 10

合计 951 100

951例报告中 ,合并用药 75例 ,占 7. 89%

2. 5　ADR报告中涉及的药物品种及例次 　根据

《新编药物学 》第 15版的分类 , 951例抗菌药物 ADR

报告中药物品种共涉及 19类、96种。将引起不良

反应的药物进行分类统计 ,结果见表 3。其中喹诺

酮类发生 ADR居首位 ,有 304例 ,占 31. 97% ;其次

为大环内酯类、头孢菌素类、青霉素类和β2内酰胺

酶抑制药。

表 3　发生 ADR的抗菌药物的品种及例次

药品种类
药品
种类数

构成比
( % )

ADR
报告例次

构成比
( % )

抗生素类 57. 00 59. 38 497 52. 26

青霉素类 7 7. 29 78 8. 20

头孢菌素类 21 21. 88 141 14. 83

氨基糖苷类 5 5. 21 12 1. 26

四环素类 1 1. 04 3 0. 32

大环内酯类 7 7. 29 146 15. 35

其他β2内酰胺类 3 3. 13 4 0. 42

β2内酰胺酶抑制药 9 9. 38 72 7. 57

万古霉素类 1 1. 04 2 0. 21

林可霉素类 2 2. 08 32 3. 36

其他抗生素 1 1. 04 7 0. 74

磺胺类 2 2. 08 14 1. 47

喹诺酮类 12 12. 50 304 31. 97

甲氧苄啶类 1 1. 04 1 0. 11

硝基呋喃类 1 1. 04 1 0. 11

硝咪唑类 3 3. 13 64 6. 73

抗真菌药 4 4. 17 5 0. 53

抗病毒药 2 2. 08 14 1. 47

抗结核病药 5 5. 21 22 2. 31

抗感染植物药制剂 9 9. 38 29 3. 05

合计 96 100. 00 951 100. 00

2. 6　不良反应居前 10位的抗菌药品 　ADR发生

居前 10位的抗菌药品品种及例次见表 4。

表 4　不良反应居前 10位的抗菌药品

药品名称 例次 构成比 ( % ) 不良反应累及的系统器官

加替沙星 111 11. 67 过敏样反应 皮疹 红斑疹 固定型皮疹 注射部位皮疹 瘙痒 斑丘疹 过敏性休克 寒战 全身发
冷 大汗 多汗 发热 喉水肿 心悸 心慌 胸闷 乏力 头晕 头痛 恶心 呕吐 便秘 腹泻 胀气 腹部
不适 面部肿胀 耳鸣 手发麻 静脉炎 注射部位反应、红肿、疼痛、灼热感、皮疹、痒红、瘙痒、

阿奇霉素 95 9. 99 皮肤红斑 斑丘疹 红斑疹 皮疹 瘙痒 药疹 过敏性休克 眼脸肿 过敏样反应 心悸 脸色苍白
胸痛 胸闷 心慌 头晕 烦躁 发热 腹部不适 胃部不适 腹痛 恶心 呕吐 腹泻 腹胀 干咳 静脉
痛 静脉炎 臂浅血栓性静脉炎 注射部位疼痛 注射部位反应

左氧氟沙星 89 9. 36 呼吸困难 心悸 皮疹 瘙痒 斑丘疹 皮炎 发热 过敏样反应 关节疼痛 心慌 头晕 头痛 寒战
发热 高热 胸闷 头晕 憋气 失眠腹部不适 腹泻 便秘 恶心 呕吐 胃不适 伪膜性结肠炎 腹痛
血管疼痛 注射部位反应、瘙痒、发红 手足麻木 静脉炎 血栓性静脉炎 臂浅血栓性静脉炎

甲硝唑 44 4. 63 瘙痒 皮疹 寒战 头痛 头晕 恶心 呕吐 纳差

青霉素 42 4. 42 眼睑浮肿 瘙痒 皮疹 生殖器瘙痒 斑丘疹 过敏样反应 双下肢皮肤瘙痒 紫绀 发热全身不适
胸闷 气短 憋气 心慌 头晕 恶心 呕吐注射部位瘙痒

头孢哌酮 /舒巴坦 42 4. 42 皮肤红肿 瘙痒 斑丘疹 皮疹 荨麻疹 药物疹 过敏样反应 静脉炎 出血倾向 腹泻 腹痛 恶心
呕吐 发热 高热 寒战 心慌 注射部位疼痛

头孢噻肟 32 3. 36 斑丘疹 皮疹 荨麻疹 颈下皮疹 瘙痒 药疹 过敏样反应 胸闷 腹泻 恶心 腹痛 呕吐 血尿 头
痛 头晕 恶心 口唇麻木

克林霉素 28 2. 94 白细胞减少 心悸 失眠 皮疹 荨麻疹 瘙痒 发热 注射部位疼痛 过敏样反应 心慌 恶心 胸闷
憋气 头痛 头晕、呕吐 腹泻 牙痛 过敏性休克

头孢曲松 26 2. 73 面部浮肿 皮疹 药物疹 皮肤红疹 瘙痒 荨麻疹 斑疹 固定型皮疹 过敏样反应 发热 寒战 高
热 乏力 抽搐 胸闷 憋气 静脉炎 新生儿腹泻 注射部位反应

环丙沙星 25 2. 63 腹部不适 皮疹 寒战 瘙痒 恶心 呕吐 腹泻 胃部不适 上腹部痛 静脉炎 过敏样反应

2. 7　ADR涉及的器官 /系统分类及临床表现 　根

据 WHO国际药物检测合作中心不良反应器官分类

代码 ,将 951例 ADR患者分别按其临床表现和涉及

的器官系统进行分类统计 ,具体结果详见表 5。从

表 5可知 ,皮肤及其附件损害、胃肠系统损害、全身

性损害、中枢及外周神经系统损害、神经紊乱居前 5

位。较严重的 ADR临床主要表现为过敏性休克 ( 9

例 )、喉水肿 (1例 )、肝肾功能损害 (6例 ) ,经抢救治

疗 ,均能好转和治愈。

3　讨论

3. 1　年龄与 ADR　从年龄分布看 ,抗菌药物引起
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的药品不良反应发生在任何年龄组人群 ,以成年患

者 (19～59岁 )所占比例最大 ,为 69. 40% ,这与该

年龄段患者的免疫应答能力较强和抗菌药物的广泛

及不合理应用有关。老年患者 (≥60岁 ) ADR的发

生率也较高。值得注意的是未成年人 (≤10岁 )和

老年患者不良反应的发生 ,因为老年人肝、肾等生理

功能逐步减退和未成年人由于身体及器官生理功能

等方面都很不成熟 ,使得药动学和药效学与一般成

年人有较大的变化 ,因此在抗菌药物的选用上要考

虑这类人群的特点。此外 ,老年患者由于常常患有

多种疾病 ,合并用药多 ,以及各种疾病本身的存在使

药物的体内过程复杂 ,增加了老年患者发生 ADR的

风险。因此 ,要重视老年患者 ADR的监测 ,也提示

临床医生对老年患者用药应小心谨慎。所以临床用

药 ,应考虑特殊人群的综合因素 ,掌握其正确的用药

方法 ,以减少不良反应的发生。

表 5　ADR涉及的器官 /系统分类及临床表现

累及的系统 2器官 报告例次 构成比 ( % ) 主要临床表现

皮肤及其附件损害 380 36. 89 药疹 ,斑丘疹 ,红色丘疹 ,皮肤红肿 ,固定型皮疹 ,双下肢皮肤瘙痒 ,皮疹 ,荨麻
疹 ,颈下皮疹 ,阴部瘙痒 ,生殖器瘙痒 , 全身皮肤发红 ,瘀斑 , 红斑疹 ,皮肤瘙
痒 ,全身皮疹 ,多形性红斑 ,红斑

胃肠系统损害 300 29. 13 恶心 , 呕吐 ,腹痛 ,上腹痛 ,胃纳减退 ,上腹部不适 ,伪膜性结肠炎 ,腹胀 ,胀
气 ,呃逆 ,胃不适 ,腹部不适 ,消化道反应 ,腹泻 ,便泌 ,纳差 ,牙痛 ,食欲不振 ,胃
肠道反应

全身性损害 99 9. 61 疼痛 ,寒战 , 高热 ,药物热 ,过敏反应 ,过敏性休克 ,发热 , 胸痛 ,多汗 ,大汗 ,全
身发汗 , 肢体疼痛 ,过敏样反应

中枢及外周神经系统损害 81 7. 86 头晕 ,头痛 , 眩晕 ,心慌 ,嗜睡 ,抽搐 ,颤抖 ,烦躁 ,震颤 ,局部麻木

神经紊乱 44 4. 27 憋气 胸闷 ,心慌 ,口舌发麻 ,手足麻木 ,失眠 气短 ,头胀 ,局部麻木

用药部位损害 43 4. 17 注射部位反应 ,注射部位红肿 ,注射部位皮疹 ,注射部位烧灼感 ,注射部位瘙
痒 ,注射部位痒红 ,注射部位发红 ,注射部位疼痛 ,用药部位疼痛 ,局部刺激

心外血管损害 25 2. 43 静脉炎 过敏性静脉炎 ,血栓性静脉炎 ,静脉痛 , 血管疼痛 ,臂浅血栓性静脉炎

交感及付交感神经系统损害 18 1. 75 心悸 ,脸色苍白 ,心动过速 ,晕厥 ,面色潮红 ,心慌

代谢和营养障碍 13 1. 26 水肿 ,眶周水肿 ,高尿酸血症 ,喉水肿 ,面部浮肿 ,眼睑浮肿

呼吸系统损害 8 0. 78 呼吸困难 ,干咳 ,紫绀

肝胆系统损害 5 0. 49 肝功能异常 ,药物性肝炎

听觉和前庭功能损害 3 0. 29 耳鸣 ,听力下降

肌肉骨骼系统损害 2 0. 19 关节痛

泌尿系统损害 2 0. 19 肾功能损害

视觉损害 2 0. 19 视力下降

新生儿或婴儿异常 2 0. 19 新生儿腹泻

血小板和出血凝血障碍 2 0. 19 血尿 ,出血倾向

白细胞和网状内皮系统异常 1 0. 10 白细胞减少

3. 2　不良反应史与 ADR关系 　据报道有不良反应

史的患者 ,药物不良反应的发生率较无药品不良反应

史者高。本报告中 , 2. 73%患者有药物不良反应史 ,

55. 52%为不详 ,不良反应史不详并非说明患者无不

良反应史 ,而是因医护人员对药物不良反应史的询问

和记录的重视程度不够 ,以致增加 ADR的发生因素。

因此医护人员应详细询问患者的药物不良反应史 ,并

将其药物不良反应史详细记录在病例上并告知家属 ,

以避免再次应用该类药物而引起不良反应。

3. 3　给药途径与 ADR　从表 2可看出静脉滴注用

药和口服用药不良反应发生率较高 , 分别占

79139%和 17198%。合并用药也易引起不良反应

的发生。因此 ,口服、肌内注射用药能治愈的 ,尽量

不要静脉用药。抗感染药物临床使用原则也指

出 [ 1 ]
:提倡选用口服给药途径 ,病情允许时 ,抗感染

药物应该由静脉给药转换为口服给药。此外用 1种

药物能达到疗效的 ,就不用 2种药物联用 ,这既可以

为患者节约费用 ,还可减少 ADR发生 ,减少患者的

痛苦。抗菌药物合理使用原则也指出 ,单一用药可

有效治疗的 ,不需要联合用药 ,仅在提高疗效 ,减低

药品用量和不良反应 ,缩短疗效疗程的前提下 ,才有

必要联合用药。

3. 4　喹诺酮类抗菌药品发生的不良反应 　本报告

分析结果显示喹诺酮类抗菌药物 ADR发生率居首

位 ,涉及 12种药物 , 304例报告 ,占总数的 31. 97%。

喹诺酮类药物由于抗菌谱广 ,抗菌活性强 ,使用方

便 ,不需皮试等特点受到临床广泛欢迎 ,用量逐年上

升 ,因此 ADR的发生率也逐年上升。本报告结果显

示喹诺酮类抗菌药物 ADR临床表现所累及的系统 2
器官 ,皮肤及附件损害 97例 ( 31. 91% ) ,胃肠道系

统损害为 88例 (28. 95% ) ,中枢及外周神经系统损

害为 40例 (13. 16% )居前 3位 ,与报道的喹诺酮类

抗菌药物常见不良反应基本一致 [ 2 ] 。喹诺酮类药

(下转第 240页 )
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A. 直接向医院领导报告 　　　　　　　　　　　B. 与不合理用药相关人员沟通

C. 进行初步调查 ,收集证据 ,找出原因 　　　　　D. 直接要求药事管理委员会干预

E. 寻找权威人士支持

16. 在对不合理用药情况进一步详细调查时 ,通常选择哪些药品作为调查对象 (多选 )

A. 价格最高的药品 　　　B. 有严重不良反应的药品 　　　　C. 被大量使用却不在处方集之内的药品

D. 药品消耗量远超过发病规模的药品 　　　　　　　　　 　E. 用量最大的药品

17. 当对不合理用药行为实施干预后 ,你需要向医院管理层报告些什么 (多选 )

A. 报告干预结果 　　　　　　　B. 报告干预成本 　　　　　C. 提出建立可持续机制

D. 报告不配合干预者 　　　　　E. 提出惩戒不合理用药者

18. 可能造成不合理用药的利益相关者指

A. 药师 　　　　　B. 处方者 　　　 　C. 医药代表 　　　　D. 行政人员 　　　　E. 护士
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物由于影响软骨发育而不能用于 18岁以下青少年 ,

但报告中还是发现 1例用于 12岁的青少年的报告 ,

虽然只是引起皮疹 ,但仍需引起临床重视。

3. 5　ADR的临床表现类型 　本报告收集的抗菌药

物的 ADR临床表现以“皮肤及其附件损害 ”最多

(380例 ,占 36. 89% )与国内相关文献报道基本一

致。主要症状为全身各部位的皮疹、斑丘疹、瘀斑、

皮肤红肿、瘙痒等 ,属于药物变态反应 ,临床比较常

见 ,易于发现和观察 ,故这类不良反应上报最多。发

生机制为抗菌药物作为外源性抗原物质与体内蛋白

质结合成为全抗原 ,使人体产生特异性抗体 ,引发变

态反应。其与药物浓度和赋形剂的化学性质有关 ,

对这类 ADR可通过严格控制抗菌药品的适应证、配

药浓度、用药间隔时间、滴注速度、详细询问患者药

物过敏史等加以防范。

抗菌药物对其他系统的损害 ,如胃肠系统、中枢

及外周神经系统、肝肾等损害 ,虽然危害较大 ,但由

于其 ADR的发生有一个过程 ,且不易与疾病本身的

进展相区别 ,所以实际工作中 ,医护人员不易发现而

可能发生漏报现象。因此加强医药护人员的业务培

训 ,提高对 ADR的判断鉴别能力是 ADR监测工作

中需要解决的问题和今后工作的方向。

4　小结

临床在使用抗菌药物时 ,既要关注其抗菌效应 ,

也要高度警惕其不良反应的危害性。使用这些药物

前 ,应仔细询问患者的过敏史及家族史 ,严格掌握用

药指征 ,合理选用药物 ,选择适当的剂量和给药途

径 ,以减少或避免 ADR的发生。同时注意静滴速度

不宜太快 ,并密切观察 ,一旦发生不良反应立即停

药 ,并对症治疗。
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