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亓笆 壁， 一耋i老两 孝’， 萄 
斯 巴 沙 星 

第一医院传染科 肖永红 综述 王其南 审阅 
-  —  — 一  

中圉分类号 R478．1 

1化 学 结 构 与 构 效 关 系 斯 巴 沙 星 

(sparllox~in．AT一4140)为一种新型氟喹诺酮 

类抗菌药物，化学结构为5一氨 一l一环丙 一 

7一(间 一3．5一二甲基 一l一哌嗪)一6．8一二 

氟 ⋯1 4 二氢 一4一氧 一3一喹啉羧酸 (如 

图 )： 
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结构中第 8位氟原子取代对增加该药 口 

服生物利用度及延长半衰期 ，第 5位氨基取 

代对其抗革兰氏阳性菌活性增强 ，l位环丙 

基对其抗革兰氏阴性菌活性 ，7位哌嗪环之 

间位甲基对减少药物副作用有重要价值 】。 

2、体外抗菌活性 斯巴沙星通过抑制细菌 

DNA旋转酶而起抗菌作用。与其他氟喹诺酮 

类药物比较 ．本品在保持对 G一菌强大抗菌活 

性基础上 对 G 菌抗菌活性明显增强且抗菌 

谱进一步拓宽 】。 

斯 巴沙星对肺炎球 菌具有强的抗菌活 

性，M IC90为 0．25—1 ／bl，且不受肺炎球 

菌对青霉素或红素敏感性的影响。对溶血性 
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链球菌 、草绿色链球菌、葡萄球菌 (包括耐 甲 

氧西林株)、肠球菌的 MICgO(fLg／ )分别为 

0 5—2、l、0．06—0．25、0．5—2，比环丙沙星 、 

氧氟沙星低 2—4倍 。对李司忒菌、棒状杆菌 

也具一定抗菌活性。 

对革兰氏阴性菌体外抗菌活性 ，斯巴沙 

星与环丙沙星 、头孢噻肟相当，较其它药物 ， 

如庆大霉素 、哌拉西林、氮苄西林强 对肠杆 

菌科细菌，如大肠杆菌、肺炎杆菌 、产气杆菌 、 

沙 门 氏菌 、痢 疾 杆 菌 ，其 MIC90范 围 为 

0 008—1 g／rIll，但对奇异变形杆菌、吲噪阳 

性变形杆菌 、弗劳地枸缘酸杆菌 、沙雷氏茁的 

抗菌活性 ，约为环丙沙星的 l／lO一1／4 对绿 

脓杆菌及其它假单胞菌 ，斯巴沙星具中等抗 

菌活性 ，MIC90为 1—8fLg／rIl1．比环丙沙 星 

羞。同时本品对空肠弯曲菌、耶尔森氏菌、布 

氏 杆 菌 以 及 幽 门 镙 杆 菌 也 具 抗 菌 活 性 ， 

M 90分别为0．1、0．06、0．25及 0 25~g／ml。 

斯巴沙星对流感杆菌，无论产或不产青霉素 

酶 ，其 M 90均 ≤0．1l'g／rIll，对不动杆菌 

MICgO为0 Ol~．g／ml。对革兰氏阴性球菌，包 

括淋球菌、脑膜炎球菌、卡他球菌均具强大抗 

菌活性 ，其 M 90为 0．OO4—0 069．g／ml。 

斯巴沙星对支原体、衣原体 、嗜肺军团 

菌、立次体等胞内寄生病原体也具确切抗菌 

活性 ，M 90分 别 为 0．01—0 25、0．01— 

0．25、0 OO4—0．06、0．2stag／rIll。均较环丙沙 

星、红霉索、利福平强。对结核杆菌，其 MICgO 

为 0．2}lg／ml，仅为氧氟沙星之 1／8—1／4。 

与其它喹诺酮类药物相同，斯巴沙星对 

厌氧 菌抗菌活性较 差，对脆 弱类拟杆菌的 

M 90为 1一舭  rIll。 

斯 巴沙 星体外抗菌括性 不受细菌 接种 

量 、培养基种类的影响，在 pH5以及高浓度 

钙离子时，其抗菌活性明显下降。 

期巴沙星对金葡萄，大肠杆菌的抗生素 

后效应可持续 6小时 ，对肺炎球菌仅为 1—2 

小时，对肠球菌与绿脓杆菌无确切后效应。 

浚药与其它抗苗药物无确 切拂同或拈抗作用 
16l 

0 

动物实验证明，期巴沙垦 50r唱／ ，日二 

次，能保护受肺炎球菌感染动物 ，保护率与阿 

莫西林 50rag／ ，日二次相同，本品 l0 ng／ ／ 

d，对保护嗜肺军 团菌感染豚鼠，50rag／kg，日 

二次对治疗类链菌心内膜炎 {家兔 )有明显作 

用 。 

3体 内过 程 健康 志 愿 者旧 服 斯 巴 沙 星 

aOOmg后 ，1小时 内血浓 度可达 lVg／rIll，其 

Trmx较 长 ， 为 3—6小 时 ，Cmax为 1 2— 

1．6．~g／ml，均高于常见致病菌之 MIC，与环丙 

沙星相当，较氧氟沙星为低。动物实验证明， 

其绝对生物利用度为 80—90％，但当一jiI拄荆 

量超过 400mg／次时，其生物利用度有一一定程 

度降低，可能与该类药物在肠道中溶解度较 

低 以及存在肠粘膜主动转运有关 。重复给药 

发现 ，继 负荷剂量后 ，每 日口服 200m~ 

斯 巴沙星 共 9天 ，其血 最 高稳 态浓 度 为 

1．36±0．37~g／ ，摄低稳 态浓度为 0．5± 

0．14p 咖 l，均高于多数致病菌的 MIC 0。 

斯巴沙星在体内分布广泛 ，表现分布容 

积为4 5L／kg，较其它喹诺酮类药物为高。废 

药尤以在呼吸道组织及其各种分泌物 中浓度 

很高 ，在肺泡巨噬细胞 、支气管分泌液，上皮 

表面液体中浓度为 (口服后 2小时 )34．1、 

2．37、lO 3t~g／ml，远远高于同期血清浓度。在 

支气管粘膜、肺组织及鼻膜中浓度则分别为 

同期血浆浓度的 2—8倍 ，胸水中浓度为血浆 

浓度的 34—90％ 在房水及脑脊液中浓度较 

低 ，为同期血浓度的 20—40％ l。 

斯巴沙星进人体内后，部份在肝脏与葡 

萄糖醛酸结台 ，经胆汁排泄。该药 40％经肾 

脏排除，60％由肾外途径排除，包括胆汁分泌 

及肠粘膜排泄 在健康人体半衰期为 18—2o 

小时 ，故临床 日用一次便可 。肝肾功能正 

常的老年人，肌酐清除率 >30ml／rnin的肾功 

损害病人以及肾功能正常的肝损害患者均无 
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须调整给药方案⋯l 

斯巴沙星与含铝 、镁三抗酸剂同服时，其 

吸收可降低 60％以上 ，可先服斯巴沙星 2小 

时以上以克服之。氨荼碱 ，甲腈咪呱与本品 

无相互作 用[／3】。 

4临床效果 综合上述特征 ，斯巴沙星对革 

兰氏阳性及阴性菌均有突出抗菌活性 ，体内 

分布以呼吸道为多 ，且与氨荼硷无相互影响， 

故主要被用于治疗各种呼吸道 以及性传播疾 

病 。 。 

对急性化 脓性 鼻窦炎 ，口服斯 巴沙星 

400mS负荷剂量后 ，200rag日一次共 5天，与 

头胞呋肟酯 250mg，日二次 8天比较．两者 

效相 同，有效率均为 83％，两周后随防有效 

率分别为 80％与 82％ 主要致病菌为肺炎球 

菌、流感杆菌、葡萄球菌及卡他球菌 ，清除率 

为 67—92％。 

对院外感 染所致肺炎 ，斯巴沙 星 口服 

400mg负荷剂量后 2ff~ng日一次 ，与复格 门 

丁 625mg 13三次 和红霉素 lg日二次 13服 lO 

天比较，三组有效率分别为 87％、80％、与 

85％，4—6周后随访有效率与前相似。在具 

有菌血症 的肺炎球菌性肺炎中，斯 巴沙星的 

疗效较奥格门丁为佳，有效率分别为 72％与 

50％ 与大剂量阿莫西林(1g．日三次 11天)相 

比，两者具同等疗效 

在慢性阻塞性肺病 急性感染的治疗中． 

斯巴沙星 2ff~ng负荷剂量 口服后 ，lO0mg日 

一 次与奥格 门丁 625mg 13三次 l1天比较 ，主 

要病原菌为流感杆菌，肺 炎球菌、肠杆菌科细 

菌、绿脓杆菌，两者治疗结束时有效率分别为 

87％与 89％，1O天后随访仍为 79％与 8o％。 

对淋菌性尿道 炎治疗 ，单 利斯巴沙星 

20o 与环丙沙星 25o．g 1：21服 ，6至 10天后， 

两者有效率分别为 99％与 98％ 对非淋菌性 

尿道 炎治疗 ，斯 巴沙星 20(h~g负荷剂量后 

lO0mg 13一次，3天组 ，7天组与强力霉索 

2吣哗 13一次 7天组比较 ，三组疗产相似 ，为 
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82％ 80％与 82％的有效率 。对沙眼衣原体 

的清除率 寸别为 97％ 、88％与 96％ 

5 毒副反应 临床前期动物实验证明，斯巴 

沙 星安 全剂 量夫 ，毒 副作用小 小 鼠 1O3rng／ 

灌 胃后无明撼雄副反应，剂量增至 30On：- 

时 ，可有运动失调 、瞳 L变小等神经系统 

副反应。猫静脉注射大剂量 (20mg／kg)时有轻 

度脑电图改变 ，犬静脉注射 10mg／ 时，可有 

轻度 低血压及心动过 缓情 况 ； 

达 30mg／kg时，可见心电圈 QT时间延长 
_l4 I5 · 

临床观察发现 ，无论是 400／200mg或 

200rag／100mg给药方案 ，斯巴沙星副作用发 

生率为 22—30％，与对照药物相似。仅有 

22％病人因严重副反应而需停用。常见副作 

用有腹泻 、恶心、呕吐及血清转氨酶轻度升 

j．约 3％病人有睡眠困难 个别患者有OT 

时闯延长 、光敏反 瘟 未见严重肝 、肾及血液 

系统损害 因此，临床应用时，对有 OT时间 

延长病人慎用 ，用药期闻应避免 目光照射 
l13l 

0 

6小结 氟喹诺酮类药物以抗革兰氏阴性菌 

为主，在治疗肠道、泌尿道感染中发挥了重要 

作用。斯巴沙星在保留以上特征外 ，对革 兰 

氏阳性菌活性增强 ，加上其优 良药代动力学 

特征，使之能在呼呼道感染的处理中发挥重 

要作 用。临床经验证明，斯巴沙星效果优 良， 

毒副作用少，为该类药物中很有前途 的品 

种 
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