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藥物不良反應報告： 
疑似 Ceftriaxone引起之腦病變 

 
羅易安、王豪謙 

前言 
Ceftriaxone 為第三代頭孢菌素，兼具廣

效抗菌活性與每日一次投予的便利性，是臨

床常用抗生素之一。整體而言，其安全性與

耐受性良好，然而近年累積之案例報告指出，

其亦具潛在中樞神經毒性風險，尤其在藥物

動力學異常族群中易發生腦病變。 
 
案例簡介 

本案為一位 86 歲女性，身高 148 公分，

體重 51.2 公斤，過去病史包括第二型糖尿病、

高血壓、高血脂、貧血、冠狀動脈疾病與末

期腎臟病，已規律接受血液透析七年，長期

用 藥 包 含 atorvastatin 、 clopidogrel 與

pioglitazone。因近期排便後反覆觀察到血便

及痔瘡出血，且於血液透析期間出現低血壓、

貧血及中度呼吸窘迫，遂送急診就醫。理學

檢查可見雙側下肢水腫，乙狀結腸鏡檢查顯

示結腸潰瘍及外痔。實驗室檢查結果顯示

CRP 274.8 mg/L、WBC 12,500/μL、Hb 7.0 
g/dL。胸部 X 光呈現輕度雙側肺水腫及左側

肋膜積水，血液培養則發現革蘭氏陽性球菌

（GPC in clusters）。初步診斷為疑似下消化

道出血合併菌血症，因此給予 tranexamic 
acid 止血與輸血支持，同時開始經驗性使用

ceftriaxone 2 g QD靜脈滴注。 
住院期間腸胃道出血情況穩定，然而於

用藥第 6天傍晚，病患主訴胸悶、呼吸困難，

隨後出現緩慢、大幅度、無規律的四肢不自

主運動。雖當時意識清楚（GCS：E4V5M6）、
生命徵象穩定，但後續意識惡化，出現躁動、

語無倫次、靜坐不能等症狀，GCS 分數逐步

下降。 
針對意識改變的鑑別診斷，病患當時的

血糖、電解質、肝腎功能、甲狀腺素等皆在

可接受範圍內。感染指標如 CRP 及 WBC 亦

呈下降趨勢。心臟超音波顯示收縮功能良好

（LVEF=63%），入院後無低血壓事件，亦無

灌流不足證據。在排除感染、代謝、電解質

或器官衰竭等因素後，高度懷疑為藥物毒性

所致。 
同時家屬回憶病患 2021 年住院期間，

亦曾於使用 ceftriaxone 4天後出現類似症狀，

停藥隔天即改善。考量此病史，醫師決定立

即停用 ceftriaxone。停藥後第 1至 3天，病

患仍呈昏睡狀態（GCS 分數降至 7 分），無

法進食與服藥。至停藥後第 4天早上，GCS
分數已漸漸回升至 11 分，而當日下午意識

更突然快速地改善至 GCS 14 分、恢復自主

進食，能與家屬互動。後續狀況穩定，於停

藥後第 8天出院。 
 
案例評估 

Ceftriaxone 相關腦病變（ ceftriaxone 
associated encephalopathy, CAE）的風險因子

包括高齡、腎功能不全（特別是血液透析患

者）、女性、高劑量（>2 g/day）、治療時間

長（>14天）及既有中樞神經疾病[1]。本案
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患者為 86 歲末期腎臟病進行血液透析之女

性，屬高風險族群。本案依 Naranjo 評分法

得 8 分，屬「極可能」（probable）： 
1. 時間關聯性：症狀在使用 ceftriaxone 後

第 6天出現，停藥後第 4天顯著恢復，

符合文獻中位數發作時間 5 天（範圍：

2-23天）、恢復時間中位數 3天（範圍：
1-12天）的描述。 

2. 排除其他病因：經評估後排除感染、代

謝異常（如低血糖、低血鈣、尿毒症、

肝衰竭、甲狀腺毒症等）、酒精或藥物

戒斷、體液與電解質失衡、組織灌流不

足以及術後譫妄等常見可致譫妄之病

因。 
3. 過去病史：病患在 2021 年曾有極為相

似的發作史，當時在接受 ceftriaxone 2 
g/day 治療的第 4 天出現症狀，並在停

藥後改善，此為診斷之有力佐證。 
4. 藥物審視：個案同時使用的其他藥物中，

多為長期使用或在症狀發生後才加入，

與此次急性意識改變的關聯性較低。 
 
討論 
一、文獻回顧與機轉探討 

Ceftriaxone引發神經毒性的臨床表現以

腦病變最為常見，大多數患者會出現意識改

變、語言表達困難、躁動不安或嗜睡等非特

異性症狀。此外，亦可能合併出現類似手足

徐動症（choreoathetosis）舞蹈樣的不自主運

動，表現為四肢或舌頭緩慢的扭動或擺動。

另一方面，ceftriaxone 的神經毒性亦可能引

發癲癇樣發作，其中以肌陣攣或非痙攣型癲

癇重積狀態較為常見。Ceftriaxone相關腦病

變之機轉推測與藥物結構、藥理特性相關：

ceftriaxone 之β-lactam環與中樞抑制性神經

傳導物質 GABA（gamma-aminobutyric acid）
結構類似，可能競爭性拮抗 GABA-A 受體，

抑制 GABA釋放，導致抑制作用下降；同時

促進 glutamate等興奮性神經傳導物質釋放，

加劇神經元過度興奮。此外，可能誘發內毒

素釋放，促發 TNF-α等促發炎細胞激素，

引發神經發炎反應[2]。 
藥物動力學方面，ceftriaxone 經腎臟

（55%）及膽道（45%）雙途徑排除，在治

療血中濃度下，其蛋白結合率高達 90-95%，

因此血液透析對其清除效果有限。在高齡及

末期腎臟病患者，其排除半衰期會顯著延長；

此外其非線性藥物動力學特性顯示，當血中

濃度升高時，蛋白結合位點可能趨於飽和，

導致游離型藥物比例增加，進而提高穿透血

腦屏障的藥量，增加中樞神經毒性發生的風

險[3]。 
 
二、處置與建議 

CAE 診斷以排除性診斷為主，須全面排

除其他潛在病因。部分文獻報告指出，腦波

圖檢查可見廣泛性慢波、三相波等特定異常

波形，作為輔助診斷工具；惟須注意，並非

所有個案均呈現異常，且病患躁動時檢查執

行亦具挑戰性。亦有文獻報告結果顯示在

CAE 病 例 中 ， 血漿及 腦脊髓液 中 的

ceftriaxone 濃度均顯著升高。儘管一般情況

下腎功能不全患者無須調整 ceftriaxone劑量，

但即使每日劑量僅為 1 g，於接受血液透析

之患者中仍可能誘發腦病變，突顯臨床用藥

上的兩難與風險[4]。 
治療上首要原則為立即停用 ceftriaxone，

大多數患者於停藥後數日內可見症狀改善

與意識恢復。針對躁動症狀，可考慮短期低

劑量使用非典型 抗精神 病 藥 物 （如

quetiapine）；應避免使用具中樞抑制作用之

藥物，包括 benzodiazepines 與抗組織胺，以

免進一步加劇嗜睡及意識混亂。針對嚴重病

例，鑒於 ceftriaxone 具高蛋白結合特性，傳

統血液透析對其清除效果極為有限。部分案

例報告建議，血液灌洗（hemoperfusion）可
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作為輔助手段，協助快速降低血中游離藥物

濃度，並於數小時內促進意識恢復，避免治

療延誤。然而其臨床效益與可行性仍有待進

一步研究驗證[5]。 
 
結論 

CAE 為一項重要但臨床上易被忽視的

藥物不良反應。本案例顯示，在高齡女性患

者，特別是合併末期腎臟病並接受血液透析

者，即使使用標準治療劑量（1-2 g/day）仍
存在發生嚴重中樞神經毒性的風險。當此類

高風險族群出現無法解釋的急性意識改變、

譫妄或不自主運動時，臨床醫師與藥師應將

CAE 納入鑑別診斷。及早辨識並及時停用

ceftriaxone 是改善神經症狀與避免進一步惡

化的關鍵處置。此外，本案例亦突顯詳實記

錄並通報藥物不良反應的重要性，若 2021
年發生之相關事件當時能完整登錄於通報

系統，或可避免本次類似不良反應再次發生

的風險，進而提升整體用藥安全。 
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表一、相關案例報告文獻比較表 

 
86 歲女性 
（本案例） 73 歲女性[4] 78 歲男性[5] 75 歲女性[6] 

適應症 GPC bacteremia Enteritis UTI Diverticulitis 

劑量 2 g/day 1 g/day 2 g/day 2 g/day 

使用時長 6天 4天 11天 9天 

腦病變發生日 第 6天 第 4天 第 8天 第 9天 

腦病變症狀 

Hypoactive delirium, 
disorientated speech, 
akathisia, agitation, 

slow and large 
amplitude limb 

movements 

Confused 
conversations, 

agitation, 
hyperkinesia 

Confused 
conversations, 

agitation, 
hyperkinesia 

Agitation, 
hyperkinesia, 

confused 
conversations 

處置方式 停藥 停藥 
停藥並改用

levofloxacin + 
hemoperfusion 

停藥 

停藥後GCS變化 
（回復時間） 

14→7→14 
（4 days） 

- 
（3 days） 

5→12 
（1 day） 

14→7→14 
（4 days） 

GPC：gram-positive cocci；UTI：urinary tract infection；GCS：Glasgow Coma Scale 

 

表二、相關案例報告文獻比較表 

 

1.此不良反應是否有研究報告確定？ 是(+1) 否(0) 不知(0) 

2.此不良反應是否發生於服藥之後？ 是(+2) 否(-1) 不知(0) 

3.當停藥或使用此藥之解藥，不良反應是否減輕？ 是(+1) 否(0) 不知(0) 
4.停藥一段時間再重新使用該品項，同樣的不良反應是否再度發

生？ 是(+2) 否(-1) 不知(0) 

5.有沒有其他原因(此藥以外)可以引起同樣之不良反應？ 是(-1) 否(+2) 不知(0) 

6.當給予安慰劑時，此項不良反應是否會再度發生？ 是(-1) 否(+1) 不知(0) 

7.此藥物的血中濃度是否達到中毒劑量？ 是(+1) 否(0) 不知(0) 

8.對此病人而言，藥物劑量與不良反應的程度是否成正向關係？ 是(+1) 否(0) 不知(0) 

9.病人過去對同樣或類似藥物是否也產生同樣的不良反應？ 是(+1) 否(0) 不知(0) 

10.此項不良反應是否有客觀的証據？ 是(+1) 否(0) 不知(0) 

≧9 分：確定；5-8 分：極可能；1-4 分：可能；≦0 分：存疑 總分：8 分，極可能 


