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氨氯地平不良反应的病例分析

刘宪军陈世材李亚利

北京市通州区潞和医院药剂科 (北京 101149)

11595．3 【文献标识码】 A

氨氯地平为二氢吡啶类长效钙离子拮抗剂，

国内外研究表明，该药对原发性高血压患者具

有明显的降压疗效和良好的耐受性¨吐]。随着

氨氯地平日益广泛的使用，其不良反应

(ADR)报道也逐渐增多，有些不良反应甚至

是严重的且不易被发现。为了探讨氨氯地平不

良反应的特点，为临床合理用药提供参考，笔

者对近20年来国内外氨氯地平不良反应的个案

报道进行分析。

爹：资瓣来源怠悫鹅二翟麓蕊瑟鬟荔戮纛蘸囊蓁霎：缀
检索《中国生物医学文献数据库》、《中国期

刊全文数据库》、Pubmed／Medline和Raction数据

库，查阅原始文献，收集1989年1月一2008年3

月国内外公开发表的医药学期刊中有关氨氯地平

不良反应报道，剔除重复文献后，共收集到49篇

文献。其中中文文献lO篇13例、外文文献39篇

46例。分别对所收集的文献报道中涉及的患者年

龄、性别、用药剂量、用药时间、药品不良反应

分类及临床表现进行统计分析。
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2．1性别与年龄分布

国内13例氨氯地平不良反应病例中，男性10

例，女性3例。在38—83岁患者中，不良反应多

发生于60～89岁的人群，共10例(76．92％)，

表1氨氯地平不良反应病例的年龄分布
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这可能与在此年龄段高血压患病率较高有关。国

外46例氨氯地平不良反应病例中，男性24例，

女性22例。在6～89岁患者中，不良反应多发生

于50～89岁的人群，共38例(82．60％)，可能

和在此年龄段氨氯地平使用较广泛及老年患者对

药物耐受性较差有关，见表1。

2．2给药剂量与用药时间

氨氯地平半衰期长达35—48h，一般采用每

日1次的给药方式，剂量多为5mg，国外患者单

次用药剂量大于我国患者，可能与人群个体差异

有关，见表2。不良反应发生的时间长短不一，

从1h到lOOd，而国外有长达6年的用药史。

2．3 不良反应累及的系统、器官和其临床表现

按世界卫生组织(WHO)不良反应累及系

统、器官目录对国内外59例氨氯地平不良反应

病例进行分类。国内13例氨氯地平所致不良反

应累及多个系统、器官，其中以皮肤、附件和全

身性损害最多(61．54％)，其他为肝胆系统、

心血管系统、神经系统，见表3。

国外46例氨氯地平所致不良反应累及多个

系统、器官，其中以皮肤及附件损害最多

(34．78％)，其他为肌肉骨骼系统、血液系统、

肝胆系统等，见表4。
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表2氨氯地平日给药剂量发生的不良反应

发生例数 一
5

日给药剂量(mg)

10 不详

表3国内病例氨氯地平不良反应累及系统、器官及其临

床表现

累及系统、器官 临床表现(例次)
总例次

(构成比％)

皮肤及附件

全身性损害

肝胆系统

心血管系统

中枢及外周神经系统

其他

瘙痒(1)、皮疹(3)

全身水肿(1)、胸水及全身水肿

(2)、胸腔积液及下肢水肿(1)

黄疸(1)

心电图异常(1)

谵语、幻觉(1)

牙龈肿胀、牙痛(2)

4(30．77)

4(30．77)

1(7．69)

1(7．69)

1(7．69)

2(15．39)

表4国外病例氨氯地平不良反应累及系统、器官及其临

床表现

累及系统、器官I临床表现
总例次

(构成比％)
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不良反应

鬻》谣Z=黧翌：2要塞=嚣
3．1 氨氯地平不良反应的临床表现及其发生机制

氨氯地平不良反应涉及多种组织和器官，国

内文献报道以皮肤及其附件损害、全身性损害及

牙龈增生为多见；而国外文献不仅较国内报道数

量多，且累及的系统、器官也较广，还涉及肌肉

骨骼、血液、泌尿、内分泌等。

3．1．1皮肤及附件损害Lareb【33曾报道3例氨

氯地平引起光照性皮炎，血管性水肿、色素沉着、

毛细血管扩张瘙痒症、皮疹、多形红斑、环形肉

芽肿、非血小板减少性紫癜、扁平苔癣。皮肤及

附件损害症状一般较轻，停药或给予抗过敏等对

症治疗后好转。

3．1．2全身性损害 氨氯地平最常见不良反应为

轻至中度外周性水肿，有报道水肿发生率可达

22％C4]，以下肢水肿较为多见。Ganeshaling—

hamu"1曾报道1例6岁女患者服用氨氯地平后致

上肢水肿，该患者患有脉管炎和重度高血压，除

了应用肝素和华法林抗凝外，同时还静点了1周

拉贝洛尔和硝普钠，氨氯地平首日口服2．5rag，

次日改为5mg，qd，第11天将氨氯地平的日用量

调为10mg，至第14日，患者出现面部轻度水肿，

双手及近肘端上肢中度凹陷水肿，随后1周水肿

明显加重，而血压稳定，体质量增加了1．2kg。停

止服用氨氯地平，36h后上肢水肿明显减轻，72h

后完全消退，体质量也恢复正常。引起水肿机制

可能与扩张周围小动脉引起血液再分配有关。应

用药物后外周血管扩张，导致肢体血容量增加，

血液回流相对减少。另外国内文献报道3例氨氯

地平引起胸腹水及严重全身水肿哺。8l，国外文献

还有1例报道氨氯地平引起全身水肿[91。引起严

重全身水肿的原因可能是因为患者年龄较大(都

大于74岁)，肾功能减退，对药物的消除减弱所

致。国外还报道氨氯地平引起晕厥2例¨0’11】，这

可能和氨氯地平使血压降得过低所致。这2例患

  



者都是在氨氯地平和其他药物联用时发生了晕厥，

1例是和氯喹联用2h后发生的，另1例则在平板

运动试验前服用了氨氯地平和替莫普利，运动后

突发低血压和心动过缓从而导致晕厥。提示氨氯

地平在和其他降压药物或可能影响其代谢的药物

联用时，应注意发生晕厥。

3．1．3 消化系统 Kario—K。12]曾报道氨氯地平致

胃肠道出血2例，但2名患者都有胃溃疡病史。

这也提示有胃溃疡史的患者在服用氨氯地平时要

警惕胃肠道出血。

3．1．4 中枢及外周神经 氨氯地平常见的神经系

统不良反应主要有肌张力增高、感觉减退、感觉

异常、震颤及外周神经疾病。国内报道1例精神

异常。国外报道2例帕金森症¨3—41，神经性头痛

1例，味觉异常1例。氨氯地平引起震颤机制可

能是氨氯地平使血压下降后，反射性兴奋交感神

经，儿茶酚胺释放增加而致震颤；另一方面氨氯

地平在使血管平滑机松弛的同时，也使交感神经

末梢释放多巴胺减少，从而使纹状体兴奋性递质

乙酰胆碱的兴奋性相对增强，引起震颤。

3．1．5肌肉骨骼 国内尚无报道氨氯地平引起肌

肉骨骼系统损害，国外报道2例关节痛及肌

痛¨“16】，Zambanini‘171报道1例跟腱炎，患者为

52岁男性，氨氯地平的用量在6个月内逐渐加到

每天lOmg。在这个剂量使用2周后，双踝轻度水

肿，跟腱有压痛点，行走时疼痛，立即停药。lOd

后，踝部水肿及跟腱疼痛消失。再次给予氨氯地

平3周后上述症状重新出现。踝部超声示跟腱增

厚，多普勒成像示充血，诊断为急性肌腱炎，停

药后，症状再次消失。氨氯地平导致的跟腱炎可

能和踝部水肿疼痛有关。

3．1．6肝脏毒性氨氯地平致肝脏毒性的报道较

为少见，国内报道1例氨氯地平联用福辛普利钠

致黄疸、肝损害¨31，国外报道氨氯地平致肝损害

2例¨9‘矧，停药后肝功能均恢复至正常水平。氨
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氯地平在单用时很少引起肝损害，因此在联用经

肝脏代谢的药物时，尤其是老年人，应注意氨氯

地平的剂量并监测肝功能，若发现异常，要考虑

药物性肝损害的可能，应及时停药，使肝功能逆

转恢复，以避免肝功衰竭危及生命。

3．1．7 泌尿系统Taverner[2¨报道了1例78岁男

性，每日服用氨氯地平5mg，2周后，出现尿频、

夜尿。停药2d后，症状消失。氨氯地平通过阻滞

Ca2+内流，可使输尿管及膀胱平滑肌松弛，膀胱

蓄尿增多。引起尿频可能是首次用药时增加了尿

量，而膀胱壁的牵张感受器的兴奋性并没有充分

降低所致。

3．1．8其他氨氯地平引起牙龈增生、牙痛的

报道较多。国内报道牙龈肿胀、牙痛2例旧2|，

国外报道牙龈增生5例心3。251。引起牙龈增生的

机制尚不明确。可能与氨氯地平阻滞ca2+细胞

内流引起牙龈细胞内Ca2+的浓度降低有关。Ma—

ruoka[2引的实验证实低钙可抑制培养的人牙龈上

皮细胞的凋亡，细胞凋亡受到抑制后就会导致牙

龈上皮增生。

此外氨氯地平的不良反应还有心电图异

常‘271、血小板减少‘2¨291、男子女性型乳房‘30 3等。

引发这些不良反应发生的机制目前还不太清楚，

这还有待于搜集更多的病例进行更深入的分析。

鬻瑟缝曩蕊蠢磊瑟瑟瑟窭蒸霭疆渊
总之，氨氯地平是一个有着良好的疗效、较

少不良反应的降压药物。即使发生不良反应，一

般停药后症状都会消退或缓解，但是对于有着多

种基础疾病或需要联合用药的患者，一定要注意

在应用氨氯地平后可能会出现的不良反应，一旦

发生，须较早甄别是药物引起的还是疾病自身的

进展，以便及时停药，避免造成药源性疾病。
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