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随着抗生素在临床的应用，不合理用药情况日渐突出， 

抗生素相关性腹f~(AAD)受到日益关注。但有关儿童的报道 

较少。本文对 2003年 2月 一2005年 2月 164例 2月 ~14岁 

d,JL单纯性 AAD进行回顾性分析。 

1 临床资料 

1．1 病例 筛选 

2月 14岁非腹泻住院患儿 ，发病前 6周未应用抗生 

素，本次应用抗生素后 48h出现腹泻。 

1．2 方法 

对拟诊 AAD的患儿进行详细登记，具体记录一般项 目， 

原发病，合并症，抗生素的具体应用，腹泻情况，大便培养等。 

1．3 单纯性 AAD诊断标准 

(1)应用抗生素 48h后出现腹泻。(2)大便次数 >=3次 ／ 

日，大便性状改变，但无脓血便。(3)大便常规正常或轻度异 

常。(4)停用抗生素后腹泻迅速缓解。(5)大便普通培养无菌生 

长。因本院条件有限未做 AAD相关性细菌培养，毒素检测及 

结肠镜检查。 

2 结 果 

2．1 发病率 

符合条件的住院患儿共 1834例，均应用抗生素，符合 

AAD164例，发病率 8．94％。其中 2月 ～3岁 1052例，发病 99 

例，发病率 9．41％。3~6岁 526例，发病 45例，发病率 8．56％。 

6～14岁 256例，发病 20例，发病率 7．81％。较重病人卜一级护 

理以上)154例，发病 18例，发病率 11．69％，合并营养不良47 

例，发病 14例，发病率 29．78％。 

2．2 抗生素与 AAD 

抗生素单用发病及发病率分别为：青霉素 33／493 

(6．69％)，氨氯青霉素 8／82(9．75％)，氨苄青霉素 8／68(11．76％)， 
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磷霉素 5／72(6．94％)，先锋 V号 321443(7．22％)，菌必治 7／74 

(9．45％)，阿奇霉素 3／49(6．12％)，复方磺胺嘧啶 0／12(0％)。联用 

抗生素分别为：青霉素类加头孢类 30／219(13．69％)，头孢类加 

磷霉素 14／1 12(12．50％)，青霉素类加磷霉素 13／108(12．03％)， 

青霉素类加阿奇霉素 5／46(10．86％)，头孢类加阿奇霉素 6／56 

(10．71％)。 

2-3 用药时间与 AAD 

1834例中 4天内使用抗生素 1124例有 94例符合 

AAD，发病率8．36％。4-7天603例使用抗生素有 56例符合 

AAD，发病率 9．28％。7天后有 107例使用抗生素 ，符合 

AAD14例，发病率 13．08％。应用抗生素到 AAD发病平均时 

间 4．6天 。 

2．4 治疗与转归 

拟诊后予停用抗生素 ，有极少病例因病情需要改用较 

少引起腹泻的抗生素或改广谱抗生素为窄谱抗生素，联用抗 

生素改单用，部分加用微生态制剂及单一抗腹泻药治疗，并 

根据病情纠正水电解质及维持酸碱平衡 ，加强支持疗法。64 

例病人 1—2天内腹泻消失，58例 2—5天内消失 ，21例 5～10 

天消失，13例好转，8例自动出院。除外好转及自动出院的病 

例，平均 3．1天腹泻消失。 

3 讨 论 

3．1 发 病 率 

AAD是指应用抗生素后继发腹泻。机理为(1)抗生素应 

用后肠菌群失调所致病原菌异常生长，其中难辨梭状芽孢菌 

是其重要病原菌，约占 10％～20％1-I，在伪膜性结肠炎时高达 

90％～100％~’1。(2)糖和胆汁代谢异常而使短链脂肪酸和初级 

胆汁酸积滞在肠腔而致渗透性腹泻。(3)抗生素变态反应、毒 

性作用对肠黏膜的直接作用。(4)药理学效应而致肠道动力学 

改变。AAD其发病率 5％～29％ ，按病睛程度不同分单纯性腹 

泻和结肠炎或伪膜性结肠炎 (PMC)型。本文发病率偏低 

(8．94％)。原因可能(1)原发病情轻，用药时间短。(2)约有 20％ 

AAD发生在停药后 6周内⋯，有部分早在 2天内发病llj。(31 

AAD中的 1％为 PMC。而 (2)、(3)均未纳入本研究范围，故 
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AAD发病率可能远高于此。 

3．2 高危 因素 

AAD的发生与年龄，抗生素的抗菌谱，用药时间，宿主 

的个体差异 ，原发病病情程度 ，全身及肠道免疫功能等因素 

有关。婴幼儿由于血清免疫球蛋白和胃肠分泌型 IgG较低 ， 

且d,Jk 3-4岁内处于肠菌群的演替阶段，使用抗生素后容易 

发生 AAD，本文婴幼儿发病率达 9．4l％，高于其他年龄组，与 

国内郑氏报道相符 。营养不 良往往有免疫功能低下，原发病 

较重时可降低人的免疫功能。有报道血清毒素A—IgG低水平 

较高水平发生AAD的可能『生高48倍 ]。本研究显示原发病重， 

合并营养不良者 AAD发生机会明显增加验证了此观点。据 

有关资料介绍几乎所有的抗生素均可引起 AAD。抗生素致 

AAD的高低排序 目前尚无一致的意见，一般认为以广谱类青 

霉素最为常见，本研究显示单用以氨苄青霉素最为常见，联 

用比单用，青霉素类与头孢类抗生素联用 AAD发生机会均 

明显增高。近年来随着头孢菌素类药(尤其是第三代)的普及 

认为其所致 AAD有增多趋势15)。本文与之不太一致可能与目 

前我们用第一代头孢药较广有关。AAD通常在应用抗生素 

后 5～l0天，可早在当天或迟至停药后 6周发生，本文在平均 

用药后 4．6天出现，早发生可能与本院原发病情较轻 ，平均 

住院时间短，出院后无随访研究有关。 

·+ 一+ 一+ 一+ 一+ 一+ 一+ 一+ 一+ 一+ 一+ 一+ 一+  

3-3 治疗与转归 

AAD在停用抗生素后可自行消失，一般 5～l0天可 自行 

缓解 ，若病情需要可改为较少引起 AAD的药物，或尽量避免 

使用广谱抗生素 ，避免抗生素联用 ，重症病例可加用微生态 

制剂，注重水电解质、酸碱平衡及支持疗法。本文 AAD平均 

3．I天腹泻消失恢复较快 ，原因可能与本对象为 AAD单纯 

型，同时及时应用抗腹泻药物有关。 
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癌，二者组织象有时可以相似，但富于糖原癌细胞油红 O染 

色呈阴性，PAS染色呈阳性可以鉴别。②乳腺脂肪坏死的嗜 

脂质细胞在冷冻切片时，与富于脂质癌细胞容易造成混淆 ， 

但癌细胞呈团索状，核多形性明显，而脂肪坏死 ，其嗜脂质的 

巨嗜细胞外，尚可见炎症细胞和异物巨细胞等侵润。 

关于乳腺富于脂质癌的预后与治疗报道较少。Fisher认 

为胞浆中的脂质含量越多，组织学恶性程度越高。一致的观 

点是 ：该病转移早 ．预后差 ，约半数患者在诊断后 2年内死 

亡。近期 ，马永录等报告本病 5例 ，肿瘤 2-5cm大小 ；其中 
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C—erBb一2(+)4例，(++)1例，术前 4例经 CMF方案，进行 

新辅助化疗 3疗程 ，仅 1例乳腺包块有缩小，3例乳腺包块 

无变化，可见 CMF方案对乳腺富于脂质癌效果不佳 ，但是在 

此后随访中发现 1例无瘤存活 5年，2例无瘤存活 3年。本 

病 ，术后采用 CTF方案和TAX+THP方案化疗，以及内分泌 

治疗，存活近 1年。由此看来，本病患者其预后主要决定于肿 

瘤的临床分期 ，但是如果早诊断、早手术和术后的综合治疗 

得当(术后采用高敏性化疗药物 、积极的内分泌治疗等)，患 

者仍可获得较高的生存率。 
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