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头孢哌酮舒巴坦钠致双硫仑样反应78例分析
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【摘 要】 通过对临床应用头孢哌酮出现双硫仑样不良反应病例的观察、处置，总结发生此类不良反应的规律、临

床表现及影响因素，以保障医疗安全，促进临床合理用药。
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头孢哌酮／舒巴坦钠是临床常用的第三代头孢

菌素与B．内酰胺酶抑制药组成的复方制剂，在临

床应用中如果使用不当可导致双硫仑样反应(dis—

ulfiram—like reaction)。我院自2006年7月至

2010年5月共诊治疑似头孢哌酮／舒巴坦钠治疗

相关的双硫仑样反应78例。

1 一般资料

全部病例均有头孢哌酮／舒巴坦钠用药史，其

中52例为乡镇医院、村卫生室和社区医师初诊后

建议转诊的患者；26例为住院期间发病患者。年

龄16—78岁，男性4l例，女性37例，66例有饮酒

史。患者发病时都有饮酒，为30～150 ml(折算成

白酒量)，均少于平日最大饮酒量。53例为用药后

饮酒发病，13例为用药前有明确的饮酒史，其中7

例饮用的是中草药酒，3例为含乙醇饮料。

2临床表现

全部病例均有心悸、胸闷，其中出现面红、醉酒

貌59例，头痛、头晕51例，视物模糊、幻觉16例，

恶心、呕吐39例，血压下降13例，发绀7例，5例出

现冷汗、濒死感。心电图：窦性心动过速7l例，sT—

T改变45例，多表现为sT段压低，T波低平，并发

房性早搏6例，室性早搏3例。

3双硫仑样反应出现时间

双硫仑样反应出现最短的为在用药后1 min，最

长为用药后8d。其中用药后1～10 rain内发生双硫

仑样反应数量最多，为4l例，占52．6％；10 min一24h

发生者9例，占11．5％；24 h～8 d发生者28例，占
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35．9％。应用头孢哌酮／舒巴坦钠与患者饮酒后出

现双硫仑样反应的间隔时间最短15 rain，最长5 d。

4误诊情况

42例误诊，占53．8％，其中18例误诊为酒精

中毒；15例误诊为冠心病，其中5例因胸闷、心悸

较重、血压低、ST-T改变而误诊为心肌梗死；7例误

诊为头孢哌酮等过敏反应；2例误诊为低血糖。

5治疗

诊断明确后首先向患者交待病情，以消除患者

的紧张情绪。并立即予以如下处理：①立即使病人

平卧，头偏向一侧。休克病人取仰卧位。②吸氧，

保持呼吸道通畅。喉头水肿、呼吸困难者给予气管

插管，必要时行气管切开术。③心电监护。④密切

观察患者神志、体温、脉搏、呼吸、心率、心律、血压、

尿量及其他临床变化，并做好病情动态护理记录。

⑤建立1～2组静脉通道，纠正水、电解质失衡，维

持有效循环。⑥给予地塞米松10 mg静脉滴入或

推注，肌内注射盐酸异丙嗪25 mg等抗组织胺类药

物，5％葡萄糖注射液500 mL+维生素C 2 g+维生

素B。0．1 g静脉滴注。⑦血压正常者应用呋塞米，

心悸胸闷较重者加用参麦注射液。血压<80／

50mmHg者，加用生理盐水lOrnL+多巴胺3rag静

脉注射，使血压升至90／60mmHg以上。⑧对于嗜

睡、意识不清者给予纳洛酮0．4—0．8 mg静脉滴注

或静脉推注。⑨做好心理护理。因起病急，发病

快，不适明显，而患者及家属对双硫仑样反应又知

之甚少，因此均有紧张、恐惧心理。护士应保持做
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到及时、镇定、仔细，以取得患者及家属的信任，同

时安慰患者及家属，将与病情有关的知识，用通俗

易懂的语言讲解给患者及家属，使其及早了解疾病

信息，积极配合治疗及护理。经上述治疗，收治患

者临床症状均消失，除2例冠心病患者外，其余患

者心电图均转为正常。

患者症状改善后积极告知患者在应用头孢哌

酮等抗菌药物期间或停药5—7d内不能饮酒、口服

或静脉输入含乙醇的药物，如地西泮注射液、苯妥

英钠注射液、氢化可的松注射液、藿香正气水、啤

酒、果酒、酒芯巧克力等¨。2 3，也最好不要使用乙醇

降温，以预防双硫仑样反应的发生。

6讨论

双硫仑样反应是指戒酒药双硫仑通过抑制乙

醛脱氢酶，抑制乙醇体内代谢过程中乙醛向乙酸

的转化，致使体内乙醛浓度升高，而引起的眩晕、

嗜睡、幻觉、颜面潮红、头痛、恶心、呕吐甚至血压

下降，乃至休克等一系列不良反应。临床应用的

许多药物也具有与双硫仑相似的作用，用药后若

饮酒或饮用含乙醇的饮料，甚至用乙醇处理皮肤

也会发生该反应。此类药物主要有：①头孢菌素

类：头孢哌酮钠、头孢噻肟钠、头孢曲松、头孢匹

胺、头孢孟多、拉氧头孢等。②硝咪唑类：甲硝唑、

替硝唑、奥硝唑。③硝基呋喃类：呋喃唑酮。④磺

脲类降糖药：氯磺丙脲、甲苯磺丁脲。⑤三环类精

神药物：氯丙嗪。⑥抗过敏药：茶苯海明、赛庚啶。

⑦其他：氯霉素、酮康唑、灰黄霉素、磺胺类、华法

林、胰岛素、异烟肼、硝酸甘油、硝酸异山梨酯、胍

乙啶等"。1。症状常出现于接触乙醇后5～40

rain，其严重程度与用药剂量和乙醇量成正比，如

果患者对乙醇高度敏感，反应会更为严重，甚至出

现过敏性休克，危及患者生命。

头孢哌酮是第三代头孢菌素，化学结构中含

有甲硫四氮唑侧链，能抑制乙醛脱氢酶的活性，使

饮酒者血中乙醇的中间代谢产物乙醛不能继续氧

化而蓄积，产生双硫仑样反应【61。近年来随着头

孢哌酮应用的日益广泛，该不良反应发生率有上

．48．

升趋势。临床误用头孢哌酮的常见因素有：①医

务人员尤其是村镇卫生室医师对双硫仑样反应认

识不足，对头孢哌酮的化学结构、不良反应认识不

足，用药前未能详细阅读药物说明书。②对患者

宣传教育不够，问诊不详细。本组患者在应用头

孢哌酮舒巴坦钠前经治医师均未询问患者饮酒

史，用药后也未向患者交待戒酒时间。对所有能

导致双硫仑样反应的药物，在用药期间及停药后

5—7d内，医师应告知患者不能饮酒、口服或静脉

输入含乙醇的药物，饮酒后3d内禁止使用上述药

物。③对药物的溶媒知识缺乏了解，许多药物溶

媒中含有乙醇，在将此类药物与头孢哌酮合用时

也易发生双硫仑样反应，应引起医师重视。

此类病例误诊、误治率较高，并且患者多以心

悸、胸闷、头晕、出冷汗、血压下降、心电图多有改变

而急诊入院，症状表现较重，如接诊医师对此不良

反应认识不足，问诊不详细，常被误诊为其他疾病，

因此，做好此类不良反反应与其相似疾病的鉴别工

作也非常关键。在应用易引起双硫仑样反应的药

物出现上述临床表现，同时近3d有饮酒史；或饮用

平常不到醉酒量而出现严重的醉酒样反应，近7d

有应用上述药物史者，可诊断为药物双硫仑样反

应。对胸痛休克患者，若心电图仅有心动过速表现

而无sT·T和O波的改变，心肌酶正常者可与急性

心肌梗死相鉴别。

对确诊药物引起的双硫仑样反应，应积极进行

治疗，立即给予吸氧、心电监护等基础护理，同时，

对恶心呕吐严重者给予甲氧氯普胺对症处理，低血

压休克肯静脉给予多巴胺等血管活性药物以及地

塞米松、异丙嗪等抗过敏治疗，昏迷、意识不清者给

予纳络酮，并根据患者情况，适当给予呋塞米以加

快体内代谢产物的排泄。纳洛酮易通过血脑屏障，

可有效拮抗乙醇代谢过程中产生的内源性吗啡样

物质对呼吸、循环系统的抑制，促进患者清醒并保

护器官¨1。

随着药物应用种类的增多，临床医师除提高对

双硫仑样反应的认识外，作为医务工作者还应注意
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目的了解我院药品不良反应(ADR)发生的特点，为临床合理用药提供参考。方法对我院2008年1

月1日一2010年12月31日临床各科室上报的ADR病例，按照国家ADR监测中心制定的标准进行归

类、分析。结果107例ADR监测报告中，涉及药品44种。由抗菌药物引起的ADR最为常见，共53

例(49．53％)：由中药制剂引起的ADR其次，共37例(34．58％)：由循环系统用药引起的ADR，有9

例(8．4l％)。发生率最高的给药途径是静脉给药，为79．44％。ADR的临床表现以皮肤及其附件损

害最为常见，为44例(27．33％)i消化系统42例(26．09％)；神经系统37例(22．98％)。结论医

务人员应重视ADR的报告和监测，以减少或避免ADR的发生，保障患者用药安全、有效。

药品不良反应：报告；分析
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药品不良反应(ADR)是指合格药品在正常用

法用量情况下出现的与用药目的无关的或意外的

有害反应。目前，随着ADR监测工作在我国不断

深化，ADR给人类健康造成的危害日益受到医务

工作者的重视，并成为当今药物流行病学研究的重

要内容。为全面了解我院ADR发生的规律，探讨

我院ADR发生的原因和影响因素，旨在减少药源

以下几点：①临床医师在应用抗菌药物前应增加对

患者饮酒史的了解，合理选用有效的抗菌药物，避

免双硫仑样反应的发生。②重视抗菌药物的使用

时间，一般饮酒3d内禁用易引发双硫仑样反应的

药物，应用此类药物5—7d也不要饮酒。③注意药

物间的相互作用，如：西米替丁、苯巴比妥、甲硝唑、

对氨基水杨酸等具有酶抑作用的药物，可通过抑制

肝微粒体酶活性，直接或间接影响体内乙醇代谢，

增加双硫仑样反应的发生率。④药师应做好门诊

患者的发药交代工作，警示此类反应的发生；医护

人员要做好住院患者的临床观察，警惕不良反应的

发生及其与其他疾病的鉴别工作，既避免不必要的

辅助检查和治疗，增加患者心理及经济负担，又防

止继发性损害的发生。
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性疾病的发生，保障患者用药安全、有效。笔者对

我院2008年1月1日一2010年12月31 Et临床各

科室上报的107例ADR报告进行分析、总结如下。

1材料与方法

对我院2008年1月1日一2010年12月3l El

临床各科室上报的107例ADR报告采用回顾性调

查方法，按患者的年龄、性别、给药途径、使用药品
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