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万古霉素 2001—2013 年不良反应报道文献的分析 
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摘  要：目的  探讨万古霉素致不良反应的特点及相关因素，为临床合理用药提供参考。方法  检索 2001—2013 年国内医

药期刊报道的 40 例万古霉素致不良反应案例，并进行统计、分析。结果  万古霉素所致不良反应主要表现为药热、肾衰竭、

过敏反应等。结论  临床应加强万古霉素的合理使用，尽量避免或减少其所致不良反应的发生。 
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Document analysis on adverse drug reaction induced by vancomycin from 2011 
to 2013 
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Abstract: Objective  To study the characteristics and related factors of the adverse drug reaction (ADR) induced by vancomycin, so 
as to provide the references for the rational use of drugs in clinic. Methods  Forty cases of ADR induced by vancomycin, which were 
reported in domestic medical academic journals from 2001 to 2012, were statistically analyzed. Results  The ADR induced by 
vancomycin is mainly radiation, kidney failure, allergic reaction, and so on. Conclusion  The rational use of vancomycin should be 
emphasized to avoid or reduce the incidence of ADR. 
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万古霉素是从东方链霉菌（vancomycin）中分

离得到的糖肽类抗生素，主要作用机制为抑制细菌

RNA 合成，阻碍细菌细胞壁的形成，从而改变其

通透性，以此达到杀菌的目的。临床常用于革兰阳

性菌严重感染，尤其是对耐甲氧西林的金黄色葡萄

球菌、甲氧西林耐药凝固酶阴性葡萄球菌、肠球菌

属、耐青霉素肺炎链球菌所致感染效果显著，是目

前治疗青霉素耐药菌感染者和对 β-内酰胺类抗生

素过敏者的首选药[1]。 
近年来万古霉素在临床上受到医生们的青睐。

但是随之而来的药物不良反应问题却需要临床医

生警惕，尤其是心脏骤停、过敏反应、肾功能损伤

等[2]尤为严重。因此，本文通过检索近年来的相关

文献，对其所产生的不良反应进行进行统计、分析，

希望对其临床合理用药有所帮助。 

1  资料与方法 
通过文献检索近 10 年来中国知网数据库中发

表的有关于万古霉素不良反应的文献报道 18 篇，共

40 例。采用回顾性研究方法，对不良反应所涉及的

病例基本情况、涉及的不良反应类别、临床表现及

不良反应出现的时间等因素进行分类、统计、分析。 
2  结果 
2.1  性别与年龄的分布 

40 例不良反应中，男性病例为 20 例（50.0%），

女性病例为 20 例（50.0%），所选病例患者男女比

例没有差异；从年龄分布来看，40～60 岁年龄组的

不良反应报告高于其他各年龄组，发生率为 42.5%；

低于 18 岁年龄组、18～40 岁年龄组不良反应发生

率均为 20.0%；大于 60 岁年龄组不良反应发生率为

17.5%，见表 1。 
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表 1  性别与年龄的分布 
Table 1  Distribution of gender and age 

年龄/岁 男性/例 女性/例 合计/例 构成比%

＜18  2  6  8  20.0 

18～40  5  3  8  20.0 

41～60  7 10 17  42.5 

＞60  6  1  7  17.5 

合计 20 20 40 100.0 
 

2.2  不良反应的类别 
万古霉素的不良反应主要包括心脏骤停[2]、过

敏反应[3-12]、药热[5]、疼痛[3-4]、血液中相关白细胞

异常[3-5, 13-14]、肾功能损伤[3-5, 15-17]、肝功能损伤[18]

等，有些病例所涉及的不良反应甚至涉及多种类别，

其中有 2 例出现多系统不良反应，1 例出现肝、肾

功能损伤、药热、过敏反应、听力损伤等[19]，1 例

出现药热、荨麻疹、听力下降等[5]，见表 2。 

表 2  不良反应类别临床表现 
Table 2  ADR type of and clinical observation 

类别 例数/例 构成比/% 临床表现 

心脏骤停  1  2.5 上肢抽搐，牙关紧闭，面色苍白（1 例） 

过敏反应 21 52.5 荨麻疹（4 例），皮疹（2 例），红斑性充血（15 例） 

药热  3  7.5 体温升高（3 例） 

疼痛  3  7.5 子宫平滑肌痉挛（1 例），剧烈疼痛（2 例） 

血液  4 10.0 白细胞及中性粒细胞减少（4 例） 

肾功能损伤 11 27.5 生化指标异常（10 例），尿量增加（1 例） 

肝功能损伤  2  5.0 相关酶升高（2 例） 
 
2.3   不良反应发生时间 

使用万古霉素 1 d 内出现不良反应的有 13 例；

2～5 d 出现不良反应的有 11 例；6～10 d 出现不良

反应的病例有 12 例；11～15 d 出现不良反应的病例

有 3 例；＞15 d 出现不良反应的病例有 1 例， 快

不良反应的时间为 iv 后 10 min， 慢出现不良反应

的时间为 15 d，见表 3。 

表 3  不良反应发生的时间 
Table 3  Onset time of ADR 

发生时间/d 例数/例 构成比/% 

≤1 d 13  32.5 

2～5 d 11  27.5 

6～10 d 12  30.0 

11～15 d  3   7.5 

＞15 d  1   2.5 
 
2.4  给药途径、剂量及方式 

所有文献中的给药途径均为 iv。本次统计的 40
例万古霉素的不良反应中，1 例（2.5%）给药剂量

为 2.0 g，方式为每 24 h 一次；12 例（30.0%）给药

剂量为 1.0 g，方式为 12 h 一次；1 例（2.5%）给药

剂量为 0.8 g，方式为每 12 h 一次；19 例（47.5%）

给药剂量为 0.5 g，方式为每 12 h 一次；1 例（2.5%）

给药剂量为 0.2 g，方式为每 12 h 一次；1 例（2.5%）

给药剂量为 166 mg，方式为一次给药；1 例（2.5%）

给药剂量为 125 mg，方式为每 6 h 一次；1 例（2.5%）

给药剂量为 50 mg，方式为每 12 h 一次给药；1 例

（2.5%）给药剂量为 40 mg，方式为单次给药；2 例

（2.5%）给药剂量及方式未标明。 
本次统计的 40 例万古霉素不良反应中，单独给

药的病例为 37 例（92.5%），联合用药引起的不良

反应为 3 例（7.5%）。 
3  讨论 

虽然万古霉素作为一种广谱的抗生素疗效显

著，但是目前临床限制使用万古霉素，就是因为其

不良反应发生率较高，因此应该得到临床医生的警

惕与重视。通过对 40 个病例分析中，不难发现，万

古霉素的不良反应主要体现在对肾功能的损伤、过

敏反应、血液中相关白细胞数量异常等方面。  
从临床表现来看， 频繁出现的临床不良反应

来自免疫系统，以过敏反应所占比例居多，达到

52.5%，具体表现为红斑、荨麻疹、皮疹等。有研

究表明过敏反应发生的机制为万古霉素可促使机体

释放组胺，从而引起过敏反应的发生[20]。此外，万

古霉素的用药剂量以及输液滴注的速度都与过敏反

应的出现密切相关。剂量过大或滴注过快可能出现

血压下降、全身抽搐、面色苍白、四肢冰凉等临床

表现，甚至出现“红人综合征”，严重者可引起心脏
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骤停而死亡。研究表明万古霉素对肾功能的损伤也

尤为显著，万古霉素经肾小球滤过，由肾小管排除，

因此肾脏功能压力较大；主要表现为急性肾功能不

全、间质性肾炎[21]。肾功能的损伤与万古霉素的血

药浓度有关，通过监测血药浓度，可以尽量避免万

古霉素所造成的肾功能损伤，而肾毒性更是与万古

霉素过高的谷浓度有关，所以在对患者进行血药浓

度监测时应该特别注意监测万古霉素的峰、谷浓度。

根据血药浓度的数据，对肾功能损害的病例，临床

给药剂量及给药间隔时间应作出相应的调整。 
另外，万古霉素对第 8 脑神经具有损伤作用。

此外万古霉素还导致相关白细胞数量异常，目前具

体的机制尚不明确，推测有两种可能，一是前期研

究发现某些患者血清中有万古霉素相关性抗体，所

以进一步推测万古霉素进入机体后可能与蛋白质结

合形成抗原，刺激机体产生抗体，引起粒细胞破坏；

另一种可能是万古霉素进入机体后，直接影响粒细

胞的合成，使细胞不能正常的有丝分裂。导致相关

白细胞数量异常。若患者在使用万古霉素时只是出

现相关白细胞减少且并不严重的情况下，可不必停

止万古霉素的使用，只需调整用药剂量及间隔时间

即可。其他不良反应尚无明确的机制以及相关推测，

还有待于进一步研究。 
万古霉素是一种时间相关性药物，它的疗效与

血药浓度高于 低抑菌浓度的持续时间以及抗生素

的后效应有关，临床使用过程中单纯的增加药物剂

量并不能增强抗菌作用，反而增加了其不良反应发

生的可能性。世界卫生组织建议万古霉素使用量不

要超过 2 g/d。所以在使用万古霉素时，通过监测血

药浓度来控制每日的临床使用剂量以及间隔时间，

是非常简便而又有效的方法。 
目前尚未发现对万古霉素耐药的菌株，所以万

古霉素又被称为“人类抵抗细菌的 后一道防线”，

因其高效而受到临床的广泛认可，但因其临床应用

中大量不良反应的发生而受到限制，这也为我们敲

响了警钟。在使用万古霉素前，应对患者进行全方

位的安全评价，将年龄、性别、是否从事特殊职业

等因素考虑在内；对于原有肾功能不全、器官功能

衰退、高血压史、过敏史的患者要更加密切注意，

对其用药的剂量和间隔时间等因素要严格控制，并

监测各项生化指标的变化，从而预防和治疗万古霉

素所引起的不良反应；另外在联合用药中，应该重

视其他药物是否会增加万古霉素的毒性，在选用联

合用药时，应谨慎考虑这一因素。根据《关于抗菌

药物临床应用管理有关问题的通知》中要求抗菌药

物需按“非限制使用”、“限制使用”和“特殊使用”

的分级管理。根据这一原则的有关规定，在临床使

用抗菌类药物时应该严格按相关规定执行，尤其对

于“特殊使用”的抗菌药物须经由医疗机构药事管

理委员会认定，具有相关临床经验或专家会诊同意，

由具有高级专业技术职务任职资格的医师开具的处

方方可使用。如果不严格执行抗菌药物分级管理原

则，极易导致抗菌药物的滥用。由于万古霉素的不

良反应限制其在临床上的广泛应用，可对万古霉素

进行化学结构修饰，降低其毒性，从而达到高效低

毒的可能性目的，这需要对其进行进一步研究才能

实现。 
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