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临床药师参与1例左氧氟沙星致超敏反应的药学监护及文献分析 Δ
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摘 要 目的 分析左氧氟沙星致超敏反应的特点。方法 临床药师参与1例左氧氟沙星致超敏反应患者的治疗过程，同时参考

相关标准判断左氧氟沙星与超敏反应的关联性；检索中国知网、维普网、万方数据、PubMed、Embase，收集左氧氟沙星致超敏反应

的相关文献并进行分析。结果 临床药师针对患者发热、全身皮疹等症状，建议排查其既往用药史和过敏史，同时判断该超敏反应

与左氧氟沙星的关联性为“可能”或“很可能”。临床医师根据临床药师的判断，给予患者对症治疗。该患者经治疗后好转。文献

分析结果显示，纳入的31例患者中，男性23例，女性8例，50岁及以上18例；24例患者的潜伏期为用药后4 d 及以内；不良反应主

要为药物超敏反应综合征、固定性药疹、多形性红斑等；多数患者经停药和对症治疗后均好转。结论 超敏反应为左氧氟沙星较罕

见的不良反应，多发生于用药后2.5 h～4 d，以中老年男性患者的发生风险较高。临床使用左氧氟沙星前应详细询问患者的药物

过敏史，当其出现无明显诱因发热、皮疹时，应及时停药并对症处理，保证患者用药安全、有效。
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Pharmaceutical care for one case of levofloxacin-induced hypersensitivity reaction by the participation of 
clinical pharmacists and literature analysis
YIN　Huanli，HUANG　Yuezhou，LUO　Min，ZHANG　Chenyu，QIN　Zhou，TANG　Wenyan，YU　Lei（Dept. of 
Clinical Pharmacy， West China Hospital of Sichuan University，Chengdu 610041， China）

ABSTRACT OBJECTIVE To analyze the characteristics of levofloxacin-induced hypersensitivity reaction. METHODS Clinical 

pharmacists participated in the treatment for a case of levofloxacin-induced hypersensitivity reaction， and adjudged the relationship 

of levofloxacin with hypersensitivity reaction according to relative standards. Retrieved from CNKI， VIP， Wanfang database， 

PubMed and Embase， relevant literature about levofloxacin-induced hypersensitivity reaction was collected and analyzed. 
RESULTS Clinical pharmacists suggested checking the patient’s previous medication and allergy history based on symptoms such 

as fever and systemic rash， and determined that the drug hypersensitivity was “likely” or “highly likely” to be associated with 

levofloxacin. Clinicians provided symptomatic treatment to the patient based on the judgment of clinical pharmacists， and the 

patient improved after treatment. Results of the literature analysis showed that among 31 involved patients， there were 23 males and 

8 females； 18 patients aged 50 and above； the incubation period of 24 patients was within 4 days after medication. The main 

adverse drug reactions were drug hypersensitivity syndrome， fixed drug eruption， erythema multiforme， etc. Most patients were 

improved after withdrawal and symptomatic treatment. CONCLUSIONS Hypersensitivity reaction is the rare adverse drug reaction 

of levofloxacin， mostly occurring within 2.5 h to 4 days after administration， and it is more likely to occur in middle-aged and 

elderly patients. Before clinical use， patients should be asked about their drug allergy history in detail； when patients experience 

fever or rash without obvious causes， medication should be stopped promptly and symptomatic treatment should be taken to ensure 

the safety and effectiveness of the patients’ medication.

KEYWORDS levofloxacin； hypersensitivity reaction； pharmaceutical care； literature analysis

氟喹诺酮类药物因口服生物利用度高、分布容积
大、抗菌谱广、不良反应发生率低、价格低廉等而被广泛
应用于临床。随着该药的普及，其罕见、严重的不良反
应逐渐被报道，主要包括癫痫发作、肌腱病、关节病、超
敏反应等[1]。药物超敏反应综合征（drug induced hyper-

sensitivity syndrome，DIHS）为超敏反应中较为常见的类

型[2]，其潜伏期较长，相关皮肤症状一般于用药后 2～6

周 出 现，且 皮 疹 出 现 前 常 伴 有 瘙 痒 和 发 热（体 温＞

38 ℃）。DIHS 早期皮损多为泛发的麻疹样斑疹或斑丘
疹、湿疹样或荨麻疹样，少数可出现无菌性脓疱和紫癜
等，严重者可致剥脱性皮炎、Stevens-Johnson 综合征、中
毒性表皮坏死松解症等[3]。有研究发现，DIHS 常累及患
者淋巴结、血液系统、肝脏和心脏，其发病率不详，致死
率高达 10%[2]。本文报道了临床药师参与 1例左氧氟沙
星致超敏反应患者的治疗过程，并检索相关文献，以探
讨左氧氟沙星致超敏反应的临床特点，旨在为临床安全
用药提供参考。
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1　个案分析
1.1　病例资料

患者，男性，27岁，身高 178 cm，体重 87 kg，于 2020

年9月9日因“双耳道瘙痒13 d，皮疹9 d，发热1周”入四
川大学华西医院心脏内科治疗。入院 13 d 前（8 月 26

日），患者因双耳道瘙痒于成都市第二人民医院就诊，予
以盐酸左氧氟沙星滴耳液滴耳，并口服甲钴胺片和三七
通舒胶囊，病情好转；8月29日，患者无明显诱因于脸部
及大腿两侧出现荨麻疹样皮疹，于四川大学华西医院门
诊就诊，停用盐酸左氧氟沙星滴耳液，予以硼酸冰片滴
耳液、氯雷他定片等治疗后好转，同时仍间断服用甲钴
胺片和三七通舒胶囊；9月2日，患者无明显诱因出现发
热，体温最高达 39.8 ℃，伴寒战、出大汗，于当地医院就
诊，输注注射用头孢曲松钠后，患者发热停止；9月7日，

患者静脉滴注左氧氟沙星注射液后，出现膝关节痛，伴
四肢肌肉酸痛，脖颈、胸前和背部出现皮疹；9月8日，患
者更换为静脉滴注盐酸莫西沙星注射液后，关节疼痛加
重，躯干出现大量皮疹。

入院体格检查示体温 38.6 ℃，心率 104 次/min，呼
吸20 次/min，血压75/111 mmHg（1 mmHg＝0.133 kPa）；

咳嗽有痰，双肺叩诊呈清音，未闻及干湿啰音；心界正
常，心律齐，各瓣膜区未闻及杂音；就诊时伴有胸剑突周
围酸痛，持续无缓解，与进食无关，与呼吸有可疑关系。

9 月 9 日，患者辅助检查示心电图 V3～V6 ST 抬高 0.2 

mV，入科心电图 V3～V6 ST 抬高 0.1～0.2 mV，心肌标
志 物 肌 酸 激 酶 同 工 酶 MB 12.88 ng/mL，肌 钙 蛋 白 T 

656.7 ng/L，尿钠素2 208 ng/L，总免疫球蛋白 E（immuno‐

globulin E，IgE）201.00 IU/mL，白 细 胞 计 数 12.52×109 

L－1，淋巴细胞计数0.81×109 L－1。

入院诊断如下：（1）心肌炎；（2）发热待查。

1.2　主要治疗过程

9 月 9 日，患者静脉滴注盐酸莫西沙星注射液 400 

mg，每天 1次抗感染。临床药师针对患者发热、全身皮
疹等症状，建议排查其既往用药史、过敏史，排除可能致
敏的药物。临床医师采纳建议。经风湿免疫科和皮肤
科会诊，排除免疫性疾病，根据患者既往用药史分析，考
虑药物性荨麻疹可能。

9月11日，患者心肌标志物检查示肌酸激酶同工酶
MB 1.40 ng/mL，肌钙蛋白 T 1 209.0 ng/L，白细胞计数
6.67×109 L－1，淋巴细胞计数 1.11×109 L－1。临床药师
根据患者的临床特征，参考《欧洲皮肤不良反应标准量
表》[4]，判断其可能为 DIHS。临床医师根据临床药师的
判断，考虑到氟喹诺酮类药物致超敏反应的交叉反应性
较低，该患者可能已处于脱敏状态，故继续给予盐酸莫
西沙星注射液抗感染、盐酸氨溴索注射液祛痰，必要时
予以糖皮质激素及免疫球蛋白治疗。

9月12日，患者心肌标志物检查示肌酸激酶同工酶
MB 1.13 ng/mL，肌钙蛋白T 677.3 ng/L，尿钠素433 ng/L，

总 IgE 299.00 IU/mL，白细胞计数 6.28×109 L－1，淋巴细
胞计数 1.28×109 L－1。患者 24 h 尿量较少，临床药师建

议增加呋塞米片20 mg，每天1次+螺内酯片20 mg，每天
1次利尿，其他用药方案不变。临床医师采纳建议。

9月 14日，患者咳嗽未见好转，临床药师建议给予
复方甘草口服溶液10 mL，每天3次止咳，其他用药方案
不变。临床医师采纳建议。

9月 16日，患者前脑性尿钠肽示阴性，肌钙蛋白 T 

14.6 ng/L，血常规、血培养、痰培养等未见异常。临床药
师建议停用盐酸莫西沙星注射液，新增盐酸曲美他嗪片
20 mg，每天3次改善预后。临床医师采纳建议。患者未
再新发皮疹，原有皮疹、关节疼痛及肌肉酸痛均有缓解。

9月 18日，患者出院，院外继续服用复方甘草口服
液、螺内酯片和盐酸曲美他嗪片。临床药师嘱患者定期
复查心肌标志物、肝功能、血脂、电解质，并行心电图、心
脏超声等检查，若病情变化，及时就诊。

1.3　左氧氟沙星致超敏反应的关联性评价

临床药师根据《不良反应事件分析五项原则》和
Naranjo 法[5]进行关联性分析：（1）患者在使用盐酸左氧
氟沙星滴耳液的第4天出现皮疹伴瘙痒、发热；在静脉输
注左氧氟沙星注射液的当天出现肌肉酸痛、关节疼痛，

第2天出现关节疼痛加重，躯干部位大面积皮疹伴瘙痒、

皮肤潮红等症状。（2）超敏反应为左氧氟沙星的已知不
良反应，以皮疹较多见。（3）停药后给予抗过敏、抗感染
治疗后症状好转。（4）患者同时使用盐酸左氧氟沙星滴
耳液、甲钴胺片、三七通舒胶囊，不能完全排除甲钴胺片
和三七通舒胶囊致超敏反应的可能；患者住院期间一直
使用莫西沙星抗感染，症状逐步缓解，可排除莫西沙星
所致的超敏反应，且免疫、病毒等相关检查未见异常，可
排除免疫性疾病，考虑为药物性荨麻疹可能。Naranjo

评分为4～5分，提示左氧氟沙星与超敏反应的关联性评
价为“可能”或“很可能”。

2　文献分析
2.1　文献检索方法与资料提取

临床药师以“左氧氟沙星”“超敏反应”“不良反应”

“皮肤反应”“levofloxacin”“hypersensitivity”“adverse re‐

action”“skin reactions”为中英文关键词，检索中国知网、

维普网、万方数据、PubMed、Embase，检索时限均为建库
至2023年3月。收集相关文献，提取患者性别、年龄、用
法用量、过敏史、不良反应症状、干预与转归等信息。

2.2　纳入患者基本信息

最终纳入相关文献 30篇[6―35]，含本文患者在内共计
31例。纳入患者的主要信息见表1。

2.3　左氧氟沙星致超敏反应的特点

2.3.1　患者基本信息
31例患者中，男性23例，女性8例；年龄20～87岁，

其中50岁及以上18例；有7例患者既往有头孢类或喹诺
酮类或磺胺类药物过敏史；除 2例（序号 12、23）为手术
预防性给药外，其余均为抗感染治疗。

2.3.2　用药情况
31例患者中，24例患者描述了左氧氟沙星的用法用

量（1例患者仅描述了用法），静脉给药的有 14例，口服
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表1　纳入患者的主要信息

序号
1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

11

12

13

14

15

16

17

18

19

20

21

22

23

24

25

26

27

28

29

30

31

第一作者及发表年份
Matsumoto 2019 [6]

Killebrew 2018 [7]

Gajjar 2018 [8]

Katsube 2014 [9]

丛立森 2014 [10]

顾燕琍 2013 [11]

邓艳辉 2013 [12]

王焕新 2008 [13]

张明珠 2022 [14]

王鹏 2021 [15]

张海红 2020 [16]

陈魁霞 2020 [17]

史琼 2018 [18]

李阳 2012 [19]

杨学英 2012 [20]

陈明岭 2010 [21]

王燕霞 2008 [22]

上官路 2005 [23]

张孟丽 2013 [24]

李建伟 2023[25]

徐利君 2015 [26]

卞海林 2010 [27]

马纯芳 2010 [28]

Ben Fredj 2012 [29]

Fernández Arenas 2012 [30]

Charfi 2015 [31]

Lee 2013 [32]

Kato 2018 [33]

Sharma 2022 [34]

Mizuta 2022 [35]

本文患者

性别
女性
男性
男性
男性

男性
女性

女性

女性

男性

男性

男性

男性

男性

男性

男性

男性

男性

男性

男性

男性

男性

女性

男性

女性

女性

男性
男性

男性

男性

女性
男性

年龄/岁
77

53

25

27

24

87

20

22

80

24

78

77

81

73

75

41

21

26

33

32

79

83

51

66

84

26

58

70

82

50

27

原发疾病
高热
胆管炎
结核
肺结核

结膜炎
幽门螺杆菌
感染

泌尿道感染

呼吸道感染

肺部感染

呼吸道感染

肺部感染

穿刺活检

肺部感染

咽痛

肺结核

咽痛

呼吸道感染

胆囊炎

咽痛

肺炎

肺部感染

胆囊炎

膝关节探查

肺炎

呼吸道感染

呼吸道感染
发热

肺结核

泌尿道感染

尿路感染
耳膜炎

过敏史
未提及
未提及
未提及
未提及

未提及
未提及

未提及

左氧氟沙星

左氧氟沙星

左氧氟沙星

环丙沙星、头
孢类药物

磺胺类药物

头孢类药物、
青霉素
未提及

未提及

未提及

未提及

未提及

未提及

未提及

未提及

未提及

未提及

未提及

头孢类药物、
青霉素
未提及
未提及

未提及

未提及

未提及
未提及

左氧氟沙星用法用量
0.5 g，静脉滴注，每天 1 次
不详
500 mg，口服，每天 1 次
不详

滴眼
不详

0.1 g，静脉滴注，每天 2 次

0.2 g，静脉滴注，每天 2 次

0.5 g，静脉滴注，每天 1 次

0.2 g，口服，每天 1 次

0.6 g，静脉滴注，每天 1 次

0.5 g，静脉滴注，每天 1 次

0.4 g，静脉滴注，每天 1 次

不详

不详

不详

0.2 g，静脉滴注，每天 1 次

0.15 g，静脉滴注，每天 1
次
0.2 g，口服，每天 3 次

0.6 g，静脉滴注，每天 1 次

0.5 g，静脉滴注，每天 1 次

0.3 g，静脉滴注，每天 1 次

0.2 g，静脉滴注，每天 2 次

0.5 g，口服，每天 2 次

0.5 g，口服，每天 1 次

0.5 g，口服，每天 1 次
0.25 g，口服，每天 1 次

不详

0.5 g，口服，每天 1 次

0.5 g，口服，隔天 1 次
滴耳；0.4 g，静脉滴注，每
天 1 次

潜伏期
30 min

不详
2～3 d

9 周

10 min

7 d

6 d

3～4 d

3～4 h

不详

8 h

3 h

1 d

1 d

1 d

4 h

15 min

2 d

1 d

30 min

3 d

不详

1 d

6 h

1 d

4 d

2.5 h

16 h

5～6 h

6 d

1 d

不良反应类型
DIHS

荨麻疹
中毒性表皮坏死松解症
DIHS

超敏反应
大疱性皮疹

DIHS

多形性红斑

固定性药疹

固定性药疹

固定性药疹

中毒性表皮坏死松解症

多形性红斑

Stevens-Johnson 综合征

多形性红斑

中毒性表皮坏死松解症

荨麻疹

大疱性皮疹

固定性药疹

Stevens-Johnson 综合征

中毒性表皮坏死松解症

中毒性表皮坏死松解症

固定性药疹

固定性药疹

DIHS

DIHS

多形性红斑

超敏反应

固定性药疹

多形性红斑
超敏反应

临床表现
39 ℃，瘙痒，呼吸困难
低血压，腹泻，荨麻疹伴瘙痒
脓肿，斑丘疹，双脚水肿
淋巴结肿胀，发热，红斑，肝功
能异常

眼睑水肿伴刺痛感
疱疹、发热

39.4 ℃，红斑风团伴瘙痒

37.8 ℃，斑丘疹伴瘙痒

右脚踝水疱伴瘙痒

发热，头晕，红斑伴瘙痒

颈部及双下肢皮疹伴瘙痒

发热，红斑伴瘙痒

皮肤潮红伴水肿

37.9 ℃，皮疹，水疱，疼痛

红疹伴水疱，发热，溃疡

红斑伴疼痛

红色风团伴瘙痒

灼烧样红斑伴瘙痒，疼痛

红斑，溃疡

40.0 ℃，水疱样皮疹，溃疡

38 ℃，眼睑糜烂，红斑

39.5 ℃，红斑伴瘙痒，灼痛

37.2 ℃，水疱伴糜烂

红斑

皮肤病变

38.5 ℃，黄斑丘疹，淋巴结肿大
红斑丘疹，疱疹感染

水肿性红斑伴瘙痒，发热

黑色斑块伴大疱、瘙痒

红斑
38.6 ℃，皮疹伴瘙痒，肌肉关
节疼痛

干预与转归
停药，改口服后好转
停药，给予苯海拉明注射液，荨麻疹消失
停药，给予地塞米松注射液 8 mg，5 d 后因心脏骤停死亡
停药，给予泼尼松注射液 40 mg/d，15 d 后好转

停药，给予妥布霉素地塞米松眼膏后症状缓解
停药，给予炉甘石洗剂、复方氯培硼酸液、康复新液等，2 d
后好转

停药，给予氯雷他定片、葡萄糖酸钙注射液、静注人免疫球
蛋白、注射用甲泼尼龙琥珀酸钠，7 d 后皮疹消退

停药，给予马来酸氯苯那敏注射液、地塞米松注射液等，10 d
后好转，2 月前使用盐酸左氧氟沙星滴眼液 3 d 后出现皮疹，
未处理自愈

停药，给予氯雷他定片 2 d 后好转，1 年前曾使用左氧氟沙星
注射液后出现皮疹，经治疗后好转

停药，给予注射用甲泼尼龙琥珀酸钠、氯雷他定片等，3 d 后
好转，2 年前口服左氧氟沙星片后出现药疹

停药，给予依巴斯汀片、糠酸莫米松乳膏等，7 d 后好转

停药，给予氯雷他定片、盐酸左西替利嗪片、注射用甲泼尼
龙琥珀酸钠等，15 d 后皮疹消退
停药，给予注射用甲泼尼龙琥珀酸钠、维生素 C 注射液、康
复新液等，13 d 后好转
停药，给予地氯雷他定片、注射用甲泼尼龙琥珀酸钠、葡萄
糖酸钙注射液、静注人免疫球蛋白等，7 d 后好转
停药，给予盐酸苯海拉明注射液、注射用甲泼尼龙琥珀酸
钠、白蛋白注射液等，2 个月后皮疹好转
停药，给予注射用甲泼尼龙琥珀酸钠、葡萄糖酸钙注射液、
维生素 C 注射液、盐酸西替利嗪片、妥布霉素滴眼液等，1 个
月后好转
停药，给予地塞米松注射液、葡萄糖酸钙注射液、马来酸氯
苯那敏片等，约 2 h 后好转
停药，给予地塞米松注射液、葡萄糖酸钙注射液、维生素 C
注射液、康复新液等，10 d 后好转
停药，给予罗红霉素片、盐酸西替利嗪片、倍他米松磷酸钠
注射液等，1 周后好转
停药，给予注射用甲泼尼龙琥珀酸钠、维生素C注射液、葡萄
糖酸钙注射液、更昔洛韦注射液、康复新液等，25 d后好转
停药，给予注射用甲泼尼龙琥珀酸钠、莫匹罗星软膏、金霉
素眼膏、维生素 C 注射液、氯化钾注射液等，12 d 后好转
停药，给予注射用甲泼尼龙琥珀酸钠、盐酸异丙嗪注射液、
注射用泮托拉唑钠、咪唑斯汀缓释片等，1 个月后治愈

停药，给予葡萄糖酸钙注射液、马来酸氯苯那敏片、维生素
C 注射液等，7 d 后好转

停药 2 d 后好转；1 个月后再次使用时又出现皮疹，停药 3 d
后好转
停药，给予类固醇 7 d 后好转

停药 6 d 后好转
停药，给予沙丁胺醇片、氯苯那敏片和甲泼尼龙注射液，2 d
后好转
停药，给予局部类固醇和口服抗组胺药，皮炎好转，仍有色
素沉着
停药，给予头孢曲松注射液、氯苯那敏片、泼尼松注射液等，
3～4 h 后好转
停药，给予泼尼松注射液 2 周后好转
停药，给予硼酸冰片滴耳液、氯雷他定片等后好转；再次使
用时症状加重，给予对乙酰氨基酚片、喜炎平注射液、维生
素 C 注射液、盐酸莫西沙星注射液、注射用头孢曲松钠，7 d
后好转
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给药的有9例，剂量均为0.1～0.6 g，给药频次为每天1～

3 次，均在药品说明书规定范围内；2例患者为滴耳或滴
眼。这表明左氧氟沙星致超敏反应与药物剂型、剂量无
关，由此推测，该不良反应的发生是不可预测的或者非
剂量依赖性的，按药理作用关系分型为 B 型，即质变型
异常[1]。

2.3.3　潜伏期
31例患者中，3例患者的潜伏期不详，28例患者的

潜伏期为用药后 10 min～9周，其中 4例患者为用药后
30 min 及以内，20例患者为用药后 2.5 h～4 d，4例患者
为用药后6 d 及以上。

2.3.4　不良反应类型
31例患者中，7例为固定性药疹，5例为 DIHS，5例

为多形性红斑，5例为中毒性表皮坏死松解症，3例为超
敏 反 应 ，2 例 为 荨 麻 疹 ，2 例 为 大 疱 性 皮 疹 ，2 例 为
Stevens-Johnson 综合征。

2.3.5　干预与转归
31例患者中，3例患者停药后好转，20例患者停药

并给予糖皮质激素（不含外用糖皮质激素）等治疗后好
转，8例患者停药并给予抗组胺类或外用糖皮质激素等
治疗后转。5例患者为首次出现不良反应经停药和对症
治疗好转后，再次使用又出现类似不良反应，经停药和
对症治疗后又好转。

3　讨论
氟喹诺酮类药物致超敏反应的机制尚不明确。有

研究认为，该类药物引起的超敏反应是由肥大细胞通过
mas 相关 G 蛋白偶联受体 X2介导的[6]。本研究患者入院
总 IgE 为201.00 IU/mL，提示 IgE 的升高可能与超敏反应
的发生有关，但具体机制尚不清楚。盐酸左氧氟沙星滴
耳液为局部用药，全身吸收少，引起过敏反应的可能性
较小，加之该患者同时使用了甲钴胺片和三七通舒胶
囊，故无法完全排除甲钴胺片和三七通舒胶囊所致超敏
反应的可能。临床药师对该患者使用的药物再次溯源
后判断，其超敏反应可能为盐酸左氧氟沙星滴耳液所
致：该患者在首次使用盐酸左氧氟沙星滴耳液后出现了
发热，经停药和对症治疗后好转，再次静脉使用左氧氟
沙星注射液后，皮疹、关节疼痛等症状明显，这与超敏反
应的特点相一致。根据《不良反应事件分析五项原则》

和 Naranjo 法，临床药师判断左氧氟沙星与超敏反应的
关联性为“可能”或“很可能”。

笔者在前期筛选文献时发现，1项队列研究的干预
药物为氟喹诺酮类药物，但由于无法获取患者的具体信
息，故未进行文献分析。本文献分析结果显示，31例患
者中，男性23例，50岁及以上18例，用药后4 d 及以内发
生超敏反应24例，主要表现为DIHS、固定性药疹、多形性
红斑等。

综上所述，超敏反应为左氧氟沙星较罕见的不良反
应，多发生于用药后2.5 h～4 d，且以中老年男性患者的
发生风险较高。临床使用左氧氟沙星前应详细询问患
者的药物过敏史，当其出现无明显诱因发热、皮疹时，应
及时停药并对症处理，保证患者用药安全、有效。
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