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肾衰竭患者的用药监测及其临床意义

杨晓津高秀清

【关键词】肾衰竭；药代动力学f药效动力学；药物不良反应

肾脏是药物代谢的重要器官，大多

数药物以原形或其代谢产物形式完全或

部分随尿液经肾脏排泄。当肾功能不全

时，药物及其代谢产物的药理效应强度

和持续时间将随之改变，即对药物的药

代动力学和药效动力学产生影响。临床

药师参与患者的治疗查房，并就发现的

问题提出调整用药剂量和时间的意见，

对于提高药物治疗的安全性、发挥药物

治疗的最大功效是非常重要的。

1临床资料

1．1例1：患者女性，75岁，以急性肾衰

竭入院。人院时检查：血尿素氮(BUN)

48．4 mmol／L，肌酐(Cr)620．6／1mol／L；

电解质紊乱：低钠血症、低氯血症、高钾

血症、代谢性酸中毒；血常规：白细胞

计数(WBC)50×109／L，红细胞计数

(RBC)3．58×10”／L；尿常规：白细胞满

视野。在扩血管、利尿、纠正电解质紊乱

的同时，给予哌拉西林／三唑巴坦(齐鲁

制药有限公司，批号20080914)2．25 g

抗感染治疗，8 h 1次。首次静脉滴注2h

后患者出现寒颤、风团样皮疹。怀疑为哌

拉西林／三唑巴坦所致荨麻疹样药疹，故

停用可疑药物，给予抗过敏治疗。

I．2例2：患者女性，75岁，既往有冠心

病、糖尿病肾病、慢性肾衰竭、尿毒症病

史多年，长期进行血液透析。本次主因左

下腹隐痛、不完全性肠梗阻入院。使用头

孢吡肟注射液1 g、每日2次抗炎治疗，

同时联用奥硝唑注射液(西安万隆制药，

批号080810—1)o。25 g、每日1次。用药

3 d后患者出现烦躁不安、意识不清、对
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答不切题的症状。

1．3例3：患者女性，74岁，既往有慢性

肾衰竭病史3年，长期进行血液透析。本

次因间断咯血1周入院。入院第2日患

者在治疗过程中出现恶心、呕吐，给予甲

氧氯普胺注射液(胃复安，津耀氨基酸有

限公司，批号0812191)10 mg肌肉注射、

每日1次。用药7 d后患者出现不自主

的全身抖动，左侧尤重，无寒颤、发热，此

症状持续出现2 d。发病期间患者常规进

行血液透析，但全身抖动并未好转。

2结果

2．1调整给药剂量：考虑到例1患者的

肾功能情况，临床药师建议使用代谢双

通道的药物如头孢哌酮、头孢曲松。但医

师考虑患者有交叉过敏的可能，最后与

药师协商选用了窄谱抗菌药物氨曲南。

氨曲南对需氧革兰阴性杆菌具有高度抗

菌活性，对铜绿假单胞菌也有良好的抗

菌效果。根据患者肌肝清除率，氨曲南首

次剂量1 g，维持剂量0．5 g、12 h 1次。

3 d后细菌学检查结果为铜绿假单胞菌。

抗菌治疗6 d，患者意识清醒，体温正常，

尿白细胞较前减少，血BUN、Cr逐渐下

降。10 d后WBC降至8．54×109／L。

2．2促进药物排泄：医师最初怀疑例2

患者的症状是因血液透析时血流量低、

不能充分清除毒素，导致血Cr增高而出

现尿毒症脑病，但药师了解患者药物治

疗方案后，不排除奥硝唑所致的精神障

碍。奥硝唑常用于由厌氧菌引起的感染，

其主要不良反应表现在中枢神经系统，

可见头痛、疲劳、强直、困倦、颤抖、四肢

麻木、痉挛、癫痫发作等，该药主要在肝

内代谢，可以通过血液透析有效清除。故

立即停用奥硝唑，并进行血液透析，透析

后患者上述症状有所减轻，3 d后患者查
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体意识清，呼吸平稳，对答切题。

2．3使用拮抗剂：甲氧氯普胺注射液说

明书中提示肾衰竭患者使用可增加锥体

外系反应的危险性，用量应减少，而例3

患者用量未进行调整。所以医师与临床

药师都怀疑本例患者的症状为甲氧氯普

胺所致的锥体外系反应，遂给予抗胆碱

药物盐酸苯海索片1 mg、每日2次口

服。次日患者症状好转。对于该症状为什

么出现在用药7 d后，我们分析：甲氧氯

普胺经肝脏代谢，易透过血一脑脊液屏

障，血液透析相应降低甲氧氯普胺在体

内的蓄积浓度，但由于例3为肾衰竭患

者，长期靠血液透析生存，体内排泄功能

差，最终导致蓄积中毒。

3讨论

从上述3例肾衰竭患者的药学变化

来看，说明对于肾功能不全患者，抗感染

药物的用药剂量或给药间隔时间需要进

行相应调整，但首次给药剂量可按常规，

不必调整。首剂以后的给药方法有3种：

①给予常规维持剂量，延长给药间隔时

间；②可减少给药剂量；③可将延长给药

间隔时间与减少给药剂量相结合。如出

现未调整剂量使用的药物在体内蓄积，

有些可通过血液净化(血液透析、血液灌

流、血浆置换、血液滤过、血浆吸附等)的

方式有效清除；对不能经血液净化有效

清除者须用相应的拮抗剂进行治疗。

上述3例患者均是老年人，其自身

生理特点的改变也会影响到药物的吸

收、分布、代谢，特别是以药物原形经肾

脏排泄、治疗指数窄的药物尤需注意，有

条件者应根据血药浓度监测结果调整剂

量和用药问隔时间，确保用药安全。
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