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喹诺酮类药物近年来发展迅速，以左氧氟沙星为代表“呼吸喹诺酮类”药物已经成为临床治疗感染性疾病的主

要药物之一，国内外临床应用广泛。本文就其近年来临床研究和应用做一综述。

呼吸喹诺酮类。左氧氟沙星．研究进展

R978．17 【文献标识码】 B

喹诺酮类药物是近年来迅速发展起来的人工

合成抗菌药物．具有抗菌谱广、抗菌力强、组织

浓度高、与其他常用抗菌药物无交叉耐药性、不

良反应相对较少等特点⋯．已成为临床治疗细菌感

染性疾病的主要药物。本文就其抗菌机制及特点、

近年来的临床研究及应用和有关不良反应作一综

述。
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1．1分类

喹诺酮类药物临床应用始于20世纪60年代．

发展较为迅速。第一代代表药物有萘啶酸、吡咯酸，

抗菌谱为革兰阴性杆菌．用于尿路和肠道感染；第

二代有吡哌酸等．在抗菌谱方面有所扩大：第三代

有氧氟沙星、环丙沙星等，对革兰阴性杆菌的抗菌

作用进一步加强。自20世纪90年代以来，第三代、

第四代喹诺酮类药物陆续上市．通称为新一代喹诺

酮类药物．其中若干品种抗肺炎链球菌和厌氧菌活

性显著提高．基本上保留了前代喹诺酮类的抗革兰

阴性杆菌活性．且对呼吸道非典型病原体亦具有良

好活性．因而被称为“呼吸喹诺酮类”药物，其主

要药物有司帕沙星(sparfloxacin)、加替沙星(gati．

noxaein)、莫西沙星(moxifloxacin)、吉米沙星

(geminoxacin)、左氧氟沙星(1evofloxacin)等。新

一代喹诺酮类药物对革兰阴性、革兰阳性球菌、厌

氧菌等均有较强的活性．已广泛用于临床治疗各系

统感染。
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1．2抗菌机制及特点

喹诺酮类药物具有吡啶酮的共同结构．能够作

用于革兰阴性菌DNA回旋酶[2]．抑制DNA正超螺

旋的解旋．从而抑制细菌的正常转录和复制。 “呼

吸喹诺酮类”药物还抑制革兰阳性菌拓扑异构酶

Ⅵ．发挥杀灭革兰阳性菌作用。此外，新一代喹诺

酮类药物对细菌细胞壁有强大的穿透破坏能力．具

有强大的杀菌作用，其抗菌后效应(PAE)持久。

新一代喹诺酮类药物的抗茵特点如下：①抗菌谱

广、杀菌作用迅速且具有良好的药代动力学特点：

②应用临床时间较短．耐药细菌产生较少，因而临

床抗感染治疗效果较好；③口服吸收好，给药方

便．与其他抗菌药物无交叉耐药性．比疗效相当的

抗菌药价格低。

2临床研究及应用

“呼吸喹诺酮类”药物具有抗菌谱广、药代动

力学性质良好以及不良反应发生率低的特点．对大

多数革兰阳性菌如金黄色葡萄球菌、肺炎链球菌、

链球菌等和革兰阴性菌如大肠杆菌、痢疾杆菌、伤

寒杆菌、产气杆菌、变形杆菌、流感杆菌、淋球菌

等及支原体、衣原体均具有抗菌活性，有些药物对

具有多重耐药性菌株也有较强抗菌活性．广泛用于

敏感致病菌所致的呼吸系统、泌尿生殖系统、消化

系统感染以及骨关节、皮肤、软组织的感染。在抗

伤寒杆菌应用中新一代喹诺酮类药物已逐渐占据了

十分重要的地位。

   



2．1呼吸系统感染

“呼吸喹诺醒类”药物在髓支气管中有较高浓

度．其代表药物左氧氟沙星成为治疗呼吸系统感染

的主要选择。徐卫方等将70例呼吸系统细菌感染

者分为高荆量左氧氟沙星注射液治疗组(500mg／d，

1次静脉滴注)和对照组(常规剂量每次300rag，

每天2次+静鼹滴注)，进行疗程为5～10d的治疗

后．两组间的比较结果显示，治疗组和对照组的临

床总有效率分别为93。13％和91．6％c3]。近年来彭华

生等f41和黄绍光等吲爝高剂量左氧氟沙星在治疗呼

吸道感染中也取得很好疗效。王敏[6]用左氧氟沙星

治疗∞铡漫悭阻塞性爨病急性搬重期下呼吸道缨

菌感染的病人．结果治愈率74％，有效率97％，细

菌清除率达91％。取得显著疗效。

社区获得性精炎是危害全球人类德藤的一稗呼

吸系统疾病．病原菌多为肺炎链球菌、非舆型病原

倦、流感嗜盘杆菌等。近年来缫篡对青霉寨程大黪

内酯类药物耐药性逐渐增加，左氧氟沙星等呼吸性

喹诺酮类药物已成为网前用于治疗社区获褥性肺炎

的一线治疗药物闭。澎前穗床左氧氟沙璺撬感染多

用500mg／d剂量．也有报道750mg／d的剂摄同样安

全有效[81。震外另有掇道认秀，左氧氟沙爨500mg，

每日2次静脉给药．治疗其他抗菌药物无效的社区

获得性肺炎安全有效[9]。

医院获褥性肺炎(HAP)的诊治是临床的重要

问题．多数HAP为细菌感染引起，混合感染亦较

常冕。常见的致病萤为镳绿假擎胞菌、黪炎克置偿

荫、不动杆菌属等革兰阴性杆菌，以及金黄色葡萄

球菌等革兰阳性球菌。其中多为耐甲氧西林金黄色

蔼萄球菌(MRSA)。左氧氟沙篷对铜绿骰单施菌、

肺炎克雷伯菌及革兰阳性球菌等均有较好的抗菌活

性。美国胸科学会与感染病学会2005年联合发毒

的《医院获得性肺炎、呼吸机相关性肺炎和医疗保

健相关性肺炎治疗指南》中明确指出，初始抗菌药

物经验治疗推荐使雳左氧氟沙避；对予有多药耐药

感染危险因素、晚发的不同严重程度的HAP患者，

痰覆菌主要为有多药耐药病骤越，包括铜绿俊单您
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菌、产超广谱13内酰胺酶(ESBL)的肺炎克雷伯

菌、不魂轷越溪、MRSA及嗜翳军圈菌，攥荐摭菌

药物联合治疗方案包括p内酰胺类／B内酰胺酶抑制

剂联合有抗铜绿假单胞菌活性的氟喹诺酮类(如环

丙沙星、左氧氟沙星)、戏氨基昔类(如阿米卡星、

庆大霉素、妥布霉素)。

2。2泌尿生建系统感染

尿路感染的病原菌主耍是细菌．而喹诺酮类药

物在尿液中浓度较高．对单纯性或复杂性敏感菌尿

路感染疗效确切。一项急性缀菌性感染的多中。t5随

机对照研究结果显示．左氧氟沙星注射液(500mg／

100mL)治疗泌尿系统急J|鉴缨萤性感染，痊愈率稳

有效率分别为68．85％和90．16％，临床疗效明显，

安全性较好[10]：张剑聪等[11]用加替沙星与左氧氟沙

星治疗泌尿生麓系统感染也取得了驻著疗效，且左

氧氟沙星组的成本一效果比优于加祷沙星组。近期

临床褥究表明。左氧氟沙星纛环嚣沙星可以同样有

效预防导管相关性泌尿系统感染[12]，而口服左氧氟

沙星500mg，每日1次，可有效预防前列腺穿刺活

检弓|发的感染(13】。

急慢性前列腺和盆腔等生殖系统感染治疗的

关键是抗蕊药物在组织部位的药物浓度。囊予喹

诺酮类药物．尤其是左氧氟沙星的组织渗透性强，

能在炎症部位达到有效治疗浓度。临床上也常用

予治疗前列艨炎、盆麓炎等生殖系统感染，效果

肯定[141。

2．3霉酝遭感染

幽门螺杆菌(Hp)感染与慢性活动性胃炎、萎

缩性胃炎、消化性溃疡、胃癌及胃黏膜相关淋巴样

组织(MALT)淋巴瘤等密切裙关，根除Hp愚防治

上述各种疾病发生、发展以及复发的重要途径。随

着爨门螺抒菌霹药性增棚，传统懿三联疗法效果曩

渐不佳。对传统疗法无效的Hp感染，世界胃肠病

学组织(WGO—OMGE)临床指南对发展中圜家推

荐了包含左氧氟沙星熬豳联疗法澄j，这是喹诺酮类

药物中惟一被推荐治疗Hp感染的药物。针对Hp

耐药性难题．1褰床探索性婿究发现。基于左畿氟沙

-40·
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星三联疗法可以有效根除醚药邀fl鲽杆菌。疗效瀵

意E16l。Cheng HC等用兰索拉唑、阿莫西林加左氧

氟沙攫治疗传统三联疗法无效的幽门嫘誊手菌感染。

结果显示，基于左氧氟沙星500mg．每日1次．疗

程l周的新三联疗法根除率超过80％mj：柬庆文

等餍左氧氟沙屋三联疗法。嚣p症状缓簿率、寝除

率、溃疡治愈率分别为94．0％、80％、100％，效

果满意：l8j。

隧前我国细菌性痢疾致病菌以福氏痢疾秆菌为

主．氟喹诺酮类药物仍是最有效抗菌药物之一_19]．

对缎慧性蕴泻、重症癔疾。喹诺酸类的治疗效象缆

于氨基苷类及头孢素类抗生素。国外文献报道．左

氧氟沙星5d疗法可缩短羹症痢疾癍程。成本一效果

较好[笳]。

2。4结核的治疗

文献摄莲．左氧氟沙邀联合雾誉禳平等药物可有

效杀灭结核杆菌．且左氧氟沙星主要经肾以原型排

出．极少在肝内代谢，没有肝脏毒燃，因此可鸯效

降低联合用药治疗结核所致的肝脏毒性[2l】。中国防

痨协会根据我圈实际情况提出耐MDR2TB的首选药

物为氧氟沙星、左氧氟沙基、焉硫舞烟胺等。次选

环丙沙星、环丝氨酸到。商春荣等用含阿米卡星及

左氧氟沙星联合化疗方案治疗46例MDR2TB。满

疗程痰菌转阴率为8l％酬，效果满意。

3不良反应比较及耐药性

港翦醢床应用酶荔一代喹诺醺类药物的不良反

应少．安全性商．不同药晶之间也有较大差异。

3。1 胃肠道反应

口服喹诺酮类药物弓}超的霄肠邋不良反应主要

为恶心、腹泻等。左氧氟沙星、环丙沙星、加替沙

星耧葜嚣沙星治疗呼吸道秘泌尿系统感染时。悉心

和腹泻发生率有显著差界．左氧氟沙星发生率最

低．莫西沙星不良反应发生率较高渊。

3．2肝肾毒性

⋯一般为一过性谷丙转氨酶升高，刘峰等用左氧

氟沙整在联合治疗绩核健艨膜炎中翳功麓无明燕不

良反应[251．而曲伐沙星因其严重的肝脏毒性在欧美

-4l·

蠢场被终盎销售。

3．3心脏毒性

喹诺酮类药物可缝引起心电图Q—T闼期延长．

莫西沙壁比左氧氟沙星弓l起的Q—T间期变化更大。

3．4血糖代谢异常

王字芳等摄遭了船替沙爨致高盎糖4镄{ZT]。杨

沫等也报道了加替沙星滴注致严重高皿糖反应矧．

搬替沙星因其严重致逮糖紊乱褥在美国终止销售。

3．5过敏反应及光毒性反应

发生在个别特异体质者。主要表现为皮疹、荨

麻疹、瘦炎穰剥脱链皮炎等+浚环丙沙璺秘诺氟沙

星为多。光敏反应多见于氟罗沙星、洛羡沙星和司

帕沙星。

随着喹诺酮类药物在}隘臻的广泛使稍．由予不

规范用药和细菌的变异．目前世界各地不同菌属的

对药缨蓥也已频繁懑褒。从瑾论上讲。在懿表l量熙

药时．细菌突变耐药株在最低抑菌浓度(MIC)到

防突变浓度(MPC)之闽会被选择出来．从两产生

耐药菌株．因此对于抗菌药物的疗效来说．组织浓

度／MPC更为重要。左氧氟沙星作为浓度依赖性药

物，具有良好的缀织渗透性．麓够在臻部达到较舞

的组织浓度，尤其羟在高剂量情况下．更不容易产

生耐药蘸株㈣]。

总之．喹诺酮类药物．特别是薪一代“呼吸喹

诺酮类”药物已被临床广泛使用．主要用于呼吸系

统、霉肠道、泌冢生殪系统、皮默软组织等缨菌性

感染。在喹诺酮类药物中，左氧氟沙星应用最广、

安全性最高、其不良反应最低。随着药物研究和临

床应用的实践进展．相信以左氧氟沙星为代表的新

一代喹诺酮类药物能够在抗感染治疗方面有着更广

瘸酶应震蘧景，畿够更多建解除感染缝疾病绘患者

带来的痛苦。
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