
来说是更好的选择，多腔袋销量的增加可能与此相关。

在肠外营养中糖和脂肪是ＴＮＡ中最主要的两种能量底物，
糖脂双能源供能具有更佳的节氮效应。脂肪供能应占非蛋白热

卡的３０％ ～５０％，葡萄糖占５０％ ～７０％。从目前国内的研究来
看，不同的医疗机构存在不同程度的糖脂比不合理现象，主要表

现为脂肪供能比例过高
［６］，而从３１家医院３年来脂肪乳制剂总

金额总体呈下降趋势来看，这一现状或在趋于好转。但从不同类

别的脂肪乳制剂来看，中长链及长链脂肪乳销售金额总体平稳

上升；结构脂肪乳、鱼油脂肪乳销售金额却逐年降低，而同厂家

的多种油脂肪乳在 ２０１５年该脂肪乳销售金额增幅高达
１７１６．３３％，截至２０１６年销售金额增加了４０余倍，属于药品异
动，这可能与厂家的营销策略布局有关，多种油脂肪乳是ＦＤＡ
于２０１３年批准进口的新药，是包含大豆油、中链甘油三酯、橄榄
油、鱼油的脂肪乳制剂，既能提供必需脂肪酸，又具有一定的抗

炎作用，而鱼油脂肪乳相较于多种油脂肪乳而言，不能提供必需

脂肪酸，必须与其他包含长链脂肪酸的脂肪乳制剂联用，因此当

新型制剂出现时，其他同类制剂的使用会受到冲击。

从国家政策层面来考虑，２０１５年国务院办公厅及国家卫计
委发文要求重点管控医院药品的使用，如在２０１５年２月《国务院
办公厅关于完善公立医院药品集中采购工作的指导意见》中提

出要建立处方点评和医师约谈制度，重点跟踪监控辅助用药，医

院超常使用的药品；同年１１月发布的《关于控制公立医院医疗
费用合理增长的若干意见》提到落实处方点评、辅助用药等管

理制度。此后多个省市出台辅助用药目录，部分脂肪乳、氨基酸

及维生素制剂被纳入其中，结合三年来氨基酸及脂肪乳制剂的

销售总金额呈下降趋势这一状态来看，这两类制剂的临床使用

可能在一定程度上受到了国家政策的影响。肠内营养制剂因其

更符合生理且价格较肠外营养更低廉，被各大指南推荐为肠道

有功能时的首选，其销量也几乎并未国家政策的影响，除个别品

种外，销售金额均呈上升趋势。

在选择肠内营养制剂时，需要考虑到患者的胃肠道吸收功

能，通常小分子的营养物质更容易吸收。短肽型肠内营养制剂

（百普力）不需要消化即可吸收，适用于胃肠道功能尚处于恢复

期的患者，但其渗透压较高，容易引起高渗性腹泻。从肠内营养

制剂的使用情况来看，短肽型肠内营养制剂（百普力）虽然日均

费用较高，位居前列，但患者对该药的选择性仍较大，其ＤＤＤｓ

三年来均位列前三。其同类产品短肽型肠内营养剂（百普素）三

年来ＤＤＤｓ均居末位，究其原因，可能与其口感与喂养方式有
关。从临床观察来看，百普力为混悬液，通常通过管饲的方式给

予，很少经口给予，而百普素为粉末状，通常用温水冲服，其口感

不佳可能是制约临床使用的一个重要原因。

除了患者胃肠道的吸收功能，在选择肠内营养制剂时还

会考虑其功能性，从３１家医院肠内营养制剂ＤＤＤｓ的排名情
况来看，临床对ＴＰＦ（能全力）选择倾向性较高，该类肠内营养
制剂富含膳食纤维，一方面能延缓碳水化合物的吸收，降低血

糖，还能干扰胆固醇在小肠的吸收，降低血脂水平，另一方面

可溶性膳食纤维还能被大肠中的细菌酵解，使肠道内ｐＨ发生
变化，调节肠道菌群，溶于水后可吸水膨胀，对于腹泻和便秘

有双向调节作用。但对于肠梗阻的患者，建议选择不含膳食纤

维的肠内营养制剂。

总的来说，武汉地区３１家医院肠外肠内营养制剂总体
逐渐趋于合理，但仍存在个别药品不合理增长现象，相关部

门应加强药品异动的监管，进一步促进临床用药的合理化。
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氟康唑引起急性肝衰竭１例
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１　病例资料

患者，男，７８岁，因“反复咳嗽、咳痰、喘气１０余年，再发加

重４天”于２０１６年９月１３日入院就诊。既往有慢性阻塞性肺

疾病病史多年。入科体检：Ｔ３６．８℃，Ｐ１２２次 ／ｍｉｎ，Ｒ２２次

２８８

ｗｗｗ．ｚｇｙｓ．ｏｒｇ　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　药物与临床　



／ｍｉｎ，ＢＰ１４２／６８ｍｍＨｇ，神志清楚，问答切题，伸舌居中，颈软

无抵抗，颈静脉充盈，心率１２２次 ／ｍｉｎ，心律齐，心音可，各瓣

膜听诊区未闻及病理性杂音，双肺呼吸音粗，双肺可闻及干湿

性啰音。腹软，全腹无压痛及反跳痛，肝脾肋下未触及，墨菲征

阴性，双下肢中度凹陷性水肿。神经系统检查未见异常。血常

规：白细胞（ＷＢＣ）９．９×１０９·Ｌ－１，中性粒细胞百分比（Ｎ）

８６．０％，红细胞（ＲＢＣ）２．８３×１０１２·Ｌ－１，血红蛋白（Ｈｂ）８７ｇ·

Ｌ－１；电解质：Ｎａ＋１２８ｍｍｏｌ·Ｌ－１，Ｋ＋３．０ｍｍｏｌ·Ｌ－１，Ｃｌ－９２

ｍｍｏｌ·Ｌ－１。肝功能、肾功能、甲状腺激素三项、凝血功能分析

均正常。降钙素原５．４５ｎｇ·ｍｌ－１，Ｃ反应蛋白６６．６５ｍｇ·Ｌ－１，脑

钠肽（ＢＮＰ）８８９７．４９ｐｇ·ｍｌ－１。胸部ＣＴ：肺气肿，左肺上叶及

右肺下叶炎症，右肺上叶及下叶纤维化灶，左肺钙化灶。心脏

彩超示二尖瓣后叶脱垂伴中重度关闭不全，升主动脉稍宽及

左房增大，室间隔增厚，中度肺动脉高压，心功能临界，左室顺

应性降低。

入院后给予头孢哌酮钠／他唑巴坦２ｇ，ｉｖｄ，ｑ１２ｈ联合左

氧氟沙星０．３ｇ，ｉｖｄ，ｑｄ抗感染治疗，１０ｄ后患者出现发热，体

温３８．６℃，咳嗽、咳痰未见明显好转。血常规：ＷＢＣ１３．９×

１０９·Ｌ－１，Ｎ８６．７％，ＲＢＣ２．７０×１０１２·Ｌ－１，Ｈｂ８３ｇ·Ｌ－１。于
２０１６年９月２３日换用亚胺培南／西司他丁钠５００ｍｇ，ｉｖｄ，ｑ８ｈ

联合莫西沙星０．４ｇ，ｉｖｄ，ｑｄ抗感染治疗。９月２７日复查肝功

能：丙氨酸氨基转移酶（ＡＬＴ）７Ｕ·Ｌ－１，天冬氨酸氨基转移

酶（ＡＳＴ）１２Ｕ·Ｌ－１，总胆红素（ＴＢＩＬ）２３．５μｍｏｌ·Ｌ－１，直接

胆红素（ＤＢＩＬ）１５．６μｍｏｌ·Ｌ－１，间接胆红素（ＩＢＩＬ）７．９

μｍｏｌ·Ｌ－１，白蛋白（Ａｌｂ）３３．１ｇ·Ｌ－１。肾功能：尿素氮７．７

ｍｍｏｌ·Ｌ－１，尿酸２９６μｍｏｌ·Ｌ－１，肌酐８１μｍｏｌ·Ｌ－１。血常规：

ＷＢＣ１２．１３×１０９·Ｌ－１，Ｎ８０．０％，ＲＢＣ２．７２×１０１２·Ｌ－１，Ｈｂ

９４ｇ·Ｌ－１。两次痰涂片找到真菌，考虑合并真菌感染，９月２８

日加用氟康唑（安徽双鹤药业有限责任公司，批号：

１７０１０４３Ｇ）２００ｍｇ，ｉｖｄ，ｑｄ（首剂加倍）。９月 ３０日血常规：

ＷＢＣ１５．６６×１０９·Ｌ－１，Ｎ８３．０％，ＲＢＣ２．６９×１０１２·Ｌ－１，Ｈｂ

８３ｇ·Ｌ－１。１０月３日患者出现全身黄疸、胡言乱语、行为异

常。血常规：ＷＢＣ１７．３２×１０９·Ｌ－１，Ｎ８４．０％，ＲＢＣ２．５６×

１０１２·Ｌ－１，Ｈｂ８０ｇ·Ｌ－１，Ｐｌｔ６９×１０９·Ｌ－１；肝功能：ＡＬＴ１２５３

Ｕ·Ｌ－１，ＡＳＴ３２５２Ｕ·Ｌ－１，ＴＢＩＬ６７．９μｍｏｌ·Ｌ－１，ＤＢＩＬ４５．７

μｍｏｌ·Ｌ－１，ＩＢＩＬ２２．２μｍｏｌ·Ｌ－１，Ａｌｂ３０ｇ·Ｌ－１；凝血功能指

标：凝 血 酶 原 时 间 （ＰＴ）３８．２ｓ，ＰＴ百 分 比 活 动 度
（ＰＴ％）２１％，国际标准化比值（ＩＮＲ）３．７４，Ｄ二聚体４６．５３

μｇ·ｍｌ－１；乙肝两对半：ＨＢｓＡｂ＋、ＨＢｃＡｂ＋；甲丙戊肝抗体阴

性。考虑急性肝衰竭引起肝性脑病，立即停抗感染治疗，同时

先后给予输新鲜血浆、输注人血白蛋白、人免疫球蛋白、还原

型谷胱甘肽＋甘草酸二铵注射液护肝降酶等对症支持治疗。

患者症状逐渐好转，１０月１４日复查ＷＢＣ１０．２２×１０９·Ｌ－１，

Ｎ６０．０％，ＲＢＣ２．９４×１０１２·Ｌ－１，Ｈｂ９２ｇ·Ｌ－１，Ｐｌｔ１６７×１０９

·Ｌ－１。肝功能：ＡＬＴ１１８Ｕ·Ｌ－１，ＡＳＴ５２Ｕ·Ｌ－１，ＴＢＩＬ

３３．２μｍｏｌ·Ｌ－１，ＤＢＩＬ２５．８μｍｏｌ·Ｌ－１，Ａｌｂ３１ｇ·Ｌ－１。肾功能

正常。血凝分析：ＰＴ１６．５ｓ，ＰＴ％ ６８％，ＩＮＲ１．３０，Ｄ二聚体
１２．３５μｇ·ｍｌ－１，患者出院。

２　讨论

患者先予三代头孢菌素联合左氧氟沙星抗感染治疗１０

ｄ后症状无明显好转，于９月２３日改用亚胺培南 ／西司他丁

钠联合莫西沙星抗感染治疗，应用氟康唑前１ｄ即９月２７日

复查肝肾功能正常，故考虑亚胺培南 ／西司他丁钠与莫西沙

星未对患者造成肝肾功能损害。于９月２８日加用氟康唑抗感

染治疗，５ｄ后出现全身黄疸、胡言乱语、行为异常，血小板减

少，ＰＴ％ ＜４０％，胆红素高，考虑为氟康唑引起的急性肝衰

竭。氟康唑是预防或治疗真菌感染的首选药物
［１］，在临床应

用广泛，其对肝功能的损害越来越受到关注
［２］。老年危重患

者病情危重，感染率高，真菌感染发生率也高，抗真菌药物应

用随之增加，加上危重患者可能已经存在脏器功能不全或脏

器储备功能差，因此抗真菌药物肝功能损害发生率高
［３］。

目前，氟康唑对肝功能损害机制还不清楚。一项动物实

验研究表明，氟康唑的肝损害与应用剂量和用药时间相关，

随着剂量和时间增加，细胞毒性有所增加。盛晓燕等
［４］
介绍

应用 ＲＰＨＰＬＣ法测定人血清氟康唑浓度，可以更好地监测

氟康唑的血药浓度，既能达到治疗目的又可以减少不良反应

的发生。

因此，为尽量避免药物性肝损害还应注意以下几点：①

注意安全用药，选用应慎重；② 避免危险因素，如避免空腹

或饥饿状态下服药，避免与苯巴比妥类药物、异烟肼及利福

平同服；③肝药酶监测是对药肝损害的高度敏感性是有效

措施，特别是对许多已知可使肝细胞坏死至肝衰竭药物；④

及时发现肝功能损害，早期治疗。
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防治杂志，２０１４，２０（６）：３５８

３　王春梅，张建，李建新，等．氟康唑对老年危重患者肝功能影响的

临床研究［Ｊ］．山东医药，２０１１，５１（５２）：４６４７

４　盛晓燕，熊歆，杨文领．ＲＰＨＰＬＣ法测定人血清氟康唑浓度及其

临床应用［Ｊ］．中国新药杂志，２０１０，１９（９）：７７２７７４

（２０１７１２２８收稿　２０１８０２２５修回）
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