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硫酸羟氯喹片致新型冠状病毒感染患者室内传导阻滞1例
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【摘要】 本文对1例因新型冠状病毒肺炎（轻型）服用硫酸羟氯喹片后，出现室内传导阻滞不良反应的病例

进行分析，同时对硫酸羟氯喹片引起室内传导阻滞不良反应进行文献复习。提高临床对羟氯喹引起的室内传导

阻滞不良反应的认识，密切关注用药后的药物不良反应，保障药物使用的安全性及有效性。
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A case of corona virus disease 2019 induced block by Hydroxychloroquine Sulfate Tablets
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由新型冠状病毒感染引起的急性呼吸道传染性

疾病（以下简称新冠肺炎），目前仍缺乏有效的治疗药

物，在治疗新冠肺炎的候选药物中，老药新用是主流

策略。2020年 3月 2日，上海市出台的《上海市 2019
冠状病毒病综合救治专家共识》［1］中明确提出可试用

硫酸羟氯喹治疗新冠肺炎，部分国家和地区尝试使用

羟氯喹治疗新冠肺炎，并取得一定疗效［2］。随着硫酸

羟氯喹的广泛应用，其不良反应也引起关注。一项回

顾性分析发现，短期使用氯喹/羟氯喹引起的不良反

应的病例报道中急性心脏毒性均由氯喹引起［3］，而短

期使用羟氯喹引起的急性心脏毒性不良反应报道很

少。本文通过对上海市公共卫生临床中心在应用硫

酸羟氯喹治疗新冠肺炎过程中 1例出现室内传导阻

滞的病例进行报道，结合文献复习，以期警示临床充

分认识该药的不良反应。

1 病例介绍

患者，男，34岁，体重 97. 5 kg。因“鼻塞 4 d”于
2020年4月8日入上海市公共卫生临床中心（以下简

称我院），诊断为新型冠状病毒肺炎（轻型）。既往有

鼻炎病史 15年，间断用喷剂治疗（具体药物不详）。

否认其他疾病史和传染病史，否认药物和食物过敏

史，有吸烟史14年，平均每日10支，偶有饮酒史。

患者于 2020年 4月 3日无明显诱因下出现鼻塞

不适，伴有畏寒发热，体温最高37. 2℃（腋温），无咳嗽

咳痰，无胸闷气促不适，无胸骨后发紧感，无呼吸困

难，无腹痛腹泻，未予特殊治疗，近3 d体温正常，鼻塞

症状好转，2020年4月7日隔离点新型冠状病毒筛查

阳性，故转我院进一步诊治。

2 治疗经过

入院时查体：心前区无隆起，心尖搏动正常，无震

颤。心浊音界无明显扩大，心率 72次，律齐，心音正

常，各瓣膜听诊区未闻及病理性杂音，无心包摩擦音。

血常规检查正常，C反应蛋白<0. 50 mg/L，流感A和

流感B均为阴性，胸部CT未见明显异常。

2020年4月8日入院后给予硫酸羟氯喹片（上海
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H19990263，生产批号：191263，0. 1 g/片）400 mg，
每日 1次，口服。2020年 4月 23日查心电图提示：室

内传导阻滞。同日心脏彩超检查报告显示：左心房增

大。因患者服用羟氯喹（4月 9日—22日）疗程达 2
周，且同期未用其他治疗药物，考虑室内传导阻滞为

硫酸羟氯喹片引起，故停用。停用后未使用任何抗心

律失常药物，2020年4月26日复查心电图未见异常。

3 讨论

本例患者为中年男性，因新冠肺炎服用硫酸羟氯

喹片，住院期间仅服用此种药物，根据中国国家药物

不良反应监察中心判定因果关系的原则，该患者使用

硫酸羟氯喹片前查心电图提示正常心电图，服用硫酸

羟氯喹片 14 d，累计剂量 5. 6 g后，出现心电图异常

（室内传导阻滞），存在合理的时间先后关系；与已知

的不良反应类型相符；停用硫酸羟氯喹片 3 d后传导

阻滞消失。因停药后未再使用，且无法排除新冠肺炎

本身引起传导阻滞的可能［4］，故此患者发生室内传导

阻滞与硫酸羟氯喹片的相关性判定为很可能。

羟氯喹作为传统抗疟疾药和抗风湿药，应用已约

70年，研究［5］发现该类药物具有广谱抗病毒活性，特

别是对严重急性呼吸综合征冠状病毒（severe acute
respiratory syndrome coronavirus，SARS-CoV）感染

有潜在防治作用，其在体外已被证实具有抗 SARS-
CoV的活性，而新冠肺炎是严重急性呼吸综合征冠状

病毒 2（severe acute respiratory syndrome coronavi⁃
rus 2，SARS-CoV-2）引起，提示羟氯喹对于该类冠状

病毒的感染兼具预防和治疗的优势。同时有研究［6］

指出，有可能发生羟氯喹相关的心肌病或羟氯喹导致

的心脏毒性，包括心脏节律紊乱和风湿病患者的心

肌病。

羟氯喹诱导的心律失常往往与长期使用有关，其

中传导阻滞最为常见，表现为左束支传导阻滞、右束

支传导阻滞和完全性传导阻滞等。传导异常的发生

因人而异，且药物累积剂量变化大（15～3195 g），发

病时间跨度最短 2 d，最长 48年［7］。检索文献并未发

现短期内服用羟氯喹引起的室内传导阻滞病例报道，

卫洪涛等［3，8］检索了 PubMed、中国期刊全文数据库、

万方数据库从建库至2020年2月氯喹/羟氯喹引起的

药品相关不良反应报道的相关文献，也发现羟氯喹短

期使用（单次服药至服药 3个月内）未见心脏毒性，长

期使用羟氯喹（服药>3个月）引起传导阻滞的共计 4
例。近 2年报道的羟氯喹心脏毒性不良反应主要为

房室传导阻滞，姜佳希等［9］报道1例67岁老年女性因

系统性红斑狼疮服用硫酸羟氯喹 13 d，累计剂量 4 g
后出现高度房室传导阻滞，停用硫酸羟氯喹，未使用

抗心律失常药物和大剂量激素冲击疗法，继续之前所

用的药物治疗，给药频次和单剂量均未改变，并给与

持续心电监护，3 d后房室传导阻滞消失；崔秀丽［10］报道

1例38岁女性患者因系统性红斑狼疮服用羟氯喹（200
mg，2次/d）22 d后，累计剂量 8. 8 g后出现高度房室

传导阻滞，在停药 5 d后房室传导阻滞消失；师春焕

等［11］报道 1例 48岁男性患者因系统性红斑狼疮服用

硫酸羟氯喹（100 mg、每日 3次）第 11天和第 17天时

出现 1次心慌，心电图与动态心电图监测显示房室传

导阻滞、房性期前收缩及偶发室性期前收缩，停药后

继续服用其他药物未出现心慌及房室传导阻滞表现。

羟氯喹引起室内传导阻滞的机制并不明确，有研

究［12-14］指出羟氯喹可能与溶酶体结合，导致溶酶体功

能障碍，使得代谢产物积累，破坏细胞稳态，最终导致

心肌细胞空泡变性、心室壁增厚和心肌舒缩功能减

退。另外羟氯喹对心脏电生理活动也有影响，有研究

证实羟氯喹能够降低静息心率，抑制心肌细胞 If电流

的内流，延长动作电位的间隔从而影响心脏的电生理

活性，且该抑制作用具有剂量依赖性［15-16］。羟氯喹引

起的传导阻滞，在完全性传导阻滞发生前，可先出现

QT间期延长、左束支传导阻滞、右束支传导阻滞等表

现［7］。一旦出现室内传导阻滞，其药物治疗主要是针

对病因及诱因的治疗，必要时可使用提高心率的药

物，但疗效不稳定，仅临时应用。非药物治疗主要是

人工心脏起搏治疗［17］。有病例报道显示，莫氏Ⅱ型传

导阻滞在数小时内进展为完全性传导阻滞，停药后好

转［18］，发现较晚则需植入永久性起搏器。因此服药期

间要加强心电监测，一旦出现心电图异常应立即

停药。

本例提示，羟氯喹短期应用也可诱发急性心脏毒

性反应，在使用羟氯喹治疗新冠肺炎前应详细进行心

脏检查，服药期间应加强心电监测，密切关注用药后

的药物不良反应，一旦出现心电图异常或相关临床症
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状应立即停药。
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