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哌拉西林他唑巴坦致白细胞减少多因素分析

戴文真 陈 瑾*
重庆医科大学附属璧山医院（重庆市璧山区人民医院） 重庆 402760

摘 要：目的：本研究旨在回顾性分析哌拉西林钠他唑巴坦钠（PTZ）治疗过程中引起白细胞减少的临床特点及
相关因素。方法：本研究回顾性分析了2021年1月至2024年1月期间在我院接受哌拉西林钠他唑巴坦钠治疗并出现白细
胞减少的20名患者的临床数据。通过SPSS 22.0软件进行统计学分析，比较治疗前后的血常规变化，并分析不同因素
与白细胞计数变化的相关性。结果：疗程与白细胞计数变化之间呈弱正相关（皮尔逊相关系数为0.17），发病时间与
白细胞计数变化之间也呈弱正相关（皮尔逊相关系数为0.23）。白细胞计数变化与红细胞计数变化之间的相关性较弱
（皮尔逊相关系数为0.16）。肌酐水平与白细胞计数变化之间存在中等正相关（皮尔逊相关系数为0.50），而转氨酶
与白细胞计数变化之间几乎没有相关性（皮尔逊相关系数为-0.05）。结论：哌拉西林钠他唑巴坦钠治疗过程中，疗程
和肌酐水平是影响白细胞计数变化的重要因素。白细胞减少的发生与治疗时间、累积剂量、肾功能密切相关。临床上

应根据患者的病情调整药物剂量和治疗时间，密切监测白细胞计数，避免引起免疫系统严重抑制。
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引言：哌拉西林钠他唑巴坦钠（P i p e r a c i l l i n -
Tazobactam）作为一种广谱抗菌药物，广泛用于针对革兰
氏阴性、阳性菌及厌氧菌所致的各类细菌性感染治疗。该

药通过干扰细菌细胞壁的构建，实现杀菌效果，已成为治

疗肺炎、腹膜炎、尿路感染等严重感染病症的主要药物

之一[1]。得益于其广泛的抗菌谱，哌拉西林钠他唑巴坦钠

在重症监护室及感染科等领域得到普遍应用。尽管其抗菌

活性显著，但其潜在的副作用亦不容忽视。白细胞减少是

该药常见的不良反应之一，这一现象会削弱患者的免疫功

能，降低其对抗感染的能力，并增加继发感染的风险。白

细胞减少不仅干扰免疫系统的正常运作，还会加剧临床症

状，尤其在免疫功能原本低下的患者中，更易引发严重并

发症[2]。作为药物相关的不良反应，白细胞减少已引起临

床的高度关注。尽管其具体机制尚未完全阐明，现有研究

指出该药会通过影响骨髓造血功能或触发免疫介导反应，

导致白细胞计数的减少[3]。本研究旨在通过回顾性分析住

院患者的数据，探讨哌拉西林钠他唑巴坦钠对白细胞计数

的影响及其潜在机制。现将具体情况汇报如下。
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1.1  一般资料 本研究回顾性分析了2021年1月至2024
年1月期间在我院接受哌拉西林钠他唑巴坦钠（PTZ）治
疗并出现白细胞减少的20名患者的临床数据。患者年龄
范围为27至89岁，平均年龄为64.6±12.7岁，其中男性14
例，女性6例。主要诊断包括肺部感染、急性腹膜炎、皮
肤软组织感染等，同时部分患者合并高血压、脑梗死后

遗症等慢性疾病。

纳入标准：1.患者在使用注射用哌拉西林钠他唑巴坦
钠过程中出现白细胞减少（白细胞计数 < 4.00×109/L）。
2.根据《药品不良反应报告和监测管理办法》中ADR因果
关系评价标准，哌拉西林钠他唑巴坦钠与白细胞减少的关

系为肯定有关、很少有关或会有关。排除标准；

1.患者基本情况或用药医嘱等记录不完整。2.患者
合并有血液系统相关疾病（如白血病、再生障碍性贫血

等）。3.患者合并有肿瘤或正在接受放化疗治疗。4.在治
疗过程中使用了会影响白细胞计数的药物（如糖皮质激

素、白细胞介素、重组人粒细胞集落刺激因子等）。

1.2  方法 收集患者的基本信息，包括年龄、性别、

体重、病史等。记录每位患者的用药情况（单次剂量、

给药频次、总剂量、疗程等），并特别关注用药前后的

白细胞计数（WBC）、中性粒细胞计数（N）、红细胞
计数（RBC）、血小板计数（PLT）等实验室指标的变
化。同时，记录患者的并发症、合并用药情况及药物引

起的发热等不良反应。

1.3  统计学分析
用药前的血常规检查作为基准，用药后复查的血常
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规作为对比，分析哌拉西林钠他唑巴坦钠所致白细胞减

少发生情况，总结发生白细胞减少患者的年龄、性别、

临床表现、实验室检查结果等统计学意义。本内容项目

组拟采用SPSS方法进行统计分析，汇总问题内容。将调
查原始数据整理导出后，导入SPSS22.0进行统计分析，
数据以平均值+标准差的形式，治疗前基线、治疗前后均
数比较采用等方差t检验，p = 0.05。
2��结果

2.1  疗程与白细胞计数变化
白细胞减少的幅度与疗程之间呈弱正相关（皮尔逊

相关系数为 0.17）。具体见表1：
表1��疗程与白细胞计数变化

疗程（天） 用药前WBC计数
用药后最低
WBC计数

白细胞计数变化

1 10.13 1.48 8.65
5 4.71 3.85 0.86
5 9.04 3.47 5.57
6 5.62 3.47 2.15
7 4.05 0.96 3.09
7 5.82 3.91 1.91

续表：

疗程（天） 用药前WBC计数
用药后最低
WBC计数

白细胞计数变化

7 12.53 3.09 9.44
7 20.36 3.92 16.44
7 4.17 2.98 1.19
9 6.53 2.98 3.55
11 12.89 3.78 9.11
11 27.4 3.16 24.24
12 8.26 3.28 4.98
13 7.44 3.47 3.97
15 3.93 1.54 2.39
17 13.07 1.55 11.52
18 8.62 1.71 6.91
23 8.72 0.66 8.06
24 8.17 2.24 5.93
25 12.55 1.37 11.18

2.2  发病时间与白细胞变化的关系
发病时间与白细胞变化之间呈弱正相关（皮尔逊相

关系数为 0.23）。具体见表2：

表2��发病时间与白细胞变化的关系

发病时间（每天） 1 2 2 3 3 3 4 4 5 5 7 7 10 17 18 19 23
白细胞计数变化 8.65 3.09 0.86 2.39 9.44 1.19 9.11 2.15 16.44 5.57 3.55 11.52 24.24 6.91 11.18 5.93 8.06

2.3  白细胞与红细胞计数变化
白细胞与红细胞计数变化呈弱正相关（皮尔逊相关

系数为0.16）。具体见表3：

表3��白细胞与红细胞计数变化

白细胞计数变化 6.91 11.18 3.55 8.06 3.09 4.98 9.11 0.86 8.65 2.39 11.52 5.93 24.24 9.44 16.44 1.19 3.97 2.15 5.57
红细胞计数变化 1.93 0.59 0.27 2.74 0.52 0.52 0.36 0.19 2.11 0.42 1.65 0.52 0.58 0.54 0.19 0.36 0.77 0.1 0.36

2.4  肌酐与转氨酶的相关性与白细胞计数变化

肌酐与白细胞计数变化之间的相关性为 0.50，而转
氨酶与白细胞计数变化之间的相关性为 -0.05，表明肌

酐水平与白细胞计数变化之间存在中等程度的正相关关

系，而转氨酶水平与白细胞计数变化几乎没有相关性，

具体见表4：

表4��肌酐与转氨酶的相关性与白细胞计数变化

转氨酶（起病前最低） 肌酐（起病前最低）
白细胞计数变
化 (×109/L)

15 77 3.09
7 40 4.98
14 61 9.11
15 93 0.86

续表：

转氨酶（起病前最低） 肌酐（起病前最低）
白细胞计数变
化 (×109/L)

171 76 8.65
13 70 2.39
36 128 11.52
24 80 5.93
8 85 1.19

41 76 2.11
19 83 0.42
40 97 1.65
76 76 0.52
41 97 0.77
12 97 0.36
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3��讨论

哌拉西林钠与他唑巴坦钠的联合使用是一种广谱抗

生素，广泛应用于由多种细菌引发的感染性疾病，如肺

炎、尿路感染及腹膜炎等[4]。尽管该药物在抗菌治疗中展

现出卓越的疗效，但在临床使用过程中，白细胞数量的

下降，特别是中性粒细胞的减少，已成为一种常见且重

要的副作用。这种白细胞减少会抑制免疫系统的功能，

从而增加感染的风险，严重时甚至会导致继发性感染或

其他并发症[5]。因此，针对其发生机制的研究与关注显得

尤为重要，进一步了解其致病性与临床管理策略对提高

临床治疗的安全性与有效性具有重要意义。

本研究结果揭示，哌拉西林钠与他唑巴坦钠联合使

用引发的白细胞减少与多种临床因素存在密切联系，其

中，治疗周期和药物剂量被认为是影响白细胞计数变化

的关键因素。我们的分析结果表明，治疗周期与白细胞

计数变化之间存在一定的正相关关系（皮尔逊相关系数

为0.17）。尽管这一相关性较为微弱，但研究表明，接
受较长疗程治疗的患者通常会出现更为明显的白细胞减

少[6]。这是由于随着治疗时间的延长，药物对骨髓造血功

能的抑制作用逐步加重，导致白细胞数量持续下降。此

外，患者所用药物的累积剂量也会在此过程中发挥重要

作用，较高的药物剂量会进一步加重骨髓抑制，从而引

发更显著的白细胞减少。同时，发病时间与白细胞计数

变化之间的相关性亦显示出一定的正相关（皮尔逊相关

系数为0.23），尽管这种关系较为薄弱，但仍提示发病
时间较长的患者会更容易经历显著的白细胞计数变化。

临床上，这一现象可通过患者免疫系统负担的增加进行

解释。随着疾病的进展，患者的免疫系统会处于抑制状

态，药物对免疫系统的进一步影响会加剧白细胞的减

少。本研究揭示了白细胞计数与红细胞计数之间的相关

性表现为弱的正向关联，其皮尔逊相关系数为0.16，提
示两者间的联系程度有限。此发现暗示，尽管白细胞和

红细胞计数变化在一定程度上相互影响，但其关联性不

强，这一点源于二者在生理功能和调节机制上的差异。

白细胞计数变动主要反映免疫系统状态，而红细胞计数

变化则与骨髓功能、贫血状况及患者整体健康状况密切

相关。因此，尽管两者计数变化存在一定关联，但其受

临床因素和作用机制的影响存在差异。进一步地，肌酐

水平与白细胞计数变化呈现中等程度的相关性（皮尔逊

相关系数为0.50），提示肾功能损伤与白细胞计数减少

存在关联。肾功能不全患者常伴有免疫功能低下，且骨

髓抑制药物会加剧这种免疫抑制，进而导致白细胞计数

减少。尽管研究发现，氨基转移酶活性与白细胞总数之

间缺乏显著的统计关联，这提示肝脏功能的改变对白细

胞总数的波动影响有限[7]。值得关注的是，哌拉西林钠与

他唑巴坦钠复合制剂所引发的白细胞降低现象，尽管是

较为普遍的副作用，但在多数情况下，这种降低是暂时

的。实证研究表明，患者停药后白细胞计数恢复至正常

水平所需时间较短，且绝大多数患者能在停药后实现白

细胞计数的逐步回升。哌拉西林钠与他唑巴坦钠所致的

白细胞减少会与药物对骨髓前体细胞的直接毒性效应有

关，且此效应与药物剂量及治疗持续时间成正比。

综上所述，哌拉西林钠他唑巴坦钠引起的白细胞减

少是一个值得重视的副作用，影响因素包括疗程、用药

剂量、肾功能等。尽管该副作用在大多数患者中是可

逆的，但临床上仍需要进行密切监测，特别是在长疗程

或高剂量治疗的患者中。根据患者的免疫功能和基础疾

病，个体化的治疗方案会有助于减少白细胞减少的风

险，从而提高治疗的安全性和有效性。
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