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钠 -葡萄糖共转运蛋白 2抑制剂（SGLT - 2i）是新

型口服降糖药物，有一定的减轻体质量和降血压作用，

有心血管及肾脏获益［1］。主要作用机制为抑制肾脏对葡

萄糖的重吸收，增加尿糖排出，降血糖作用较好。由于

这种独特的机制，生殖器感染的风险增加是 SGLT - 2i
最常见的相关药品不良反应（ADR）［2］。福涅尔坏疽

（FG）又称会阴的坏死性筋膜炎，是一种罕见、进展迅速

的会阴或外生殖器的急性坏死性感染［3］。2018年，美国
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摘要摘要：：目的 探讨钠 -葡萄糖共转运蛋白 2抑制剂（SGLT - 2i）致福涅尔坏疽（FG）的发生特点，为临床安全用药提供参考。方法 采用计

算机检索 PubMed、Embase、中国知网、万方、维普数据库自建库起至 2023年 6月有关 SGLT - 2i致 FG 的病例报道，并对相关数据进

行统计和分析。结果 共纳入 20 篇文献，涉及 20 例患者。其中，男 14 例（70. 00%），女 6 例（30. 00%）；年龄（56. 0 ± 11. 5）岁；12例

（60. 00%）描述为肥胖，其中 5 例为极重度肥胖（体质量指数不低于 40 kg / m2）。FG 发生中位时间为 425 d，FG 发生时糖化血红蛋白

（HbA1C）平均值为 9. 2%。SGLT - 2i致 FG 相关性为很可能的有 8例，可能的有 12例。20例患者经停药、及时清创引流及给予抗菌药

物治疗后转归均良好。结论 临床使用 SGLT - 2i时需注意识别其致 FG 的危险因素，一旦生殖器或会阴区域出现可疑的肿胀、疼痛

等不适，需立即就医，并给予积极治疗。

关键词关键词：：钠 -葡萄糖共转运蛋白 2抑制剂；福涅尔坏疽；坏死性筋膜炎；文献分析
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AbstractAbstract：：Objective To investigate the characteristics of Fournier's gangrene（FG） induced by sodium - glucose cotransporter 2
inhibitor（SGLT - 2i），and to provide a reference for safe medication in the clinic. Methods The studies related to FG induced
by SGLT - 2i in the PubMed，Embase，CNKI WanFang，and VIP databases were searched from the inception of each database to
June 2023，and relevant data was statistically analyzed. Results Twenty studies were included，including twenty patients. Among
them，there were fourteen males（70. 00%） and six females（30. 00%），with an average age of（56. 0 ± 11. 5） years old. Twelve
cases（60. 00%）were described as obese，of which five cases were extremely severe obesity（with a body mass index of ≥ 40 kg / m2）.
The median time of FG occurrence was 425 d，and the average value of glycated hemoglobin （HbA1C） at the time of FG
occurrence was 9. 2%. Eight patients' FG was likely to be induced by the use of SGLT - 2i，and twelve patients' FG may be
induced by the use of SGLT - 2i. All patients recovered well after discontinuation of medication，timely debridement and drainage，
and treatment with antibiotics. Conclusion During the clinical use of SGLT - 2i，more attention should be paid to identifying its
risk factors for FG. Once there is suspected swelling，pain，or discomfort in the genital or perineal area，medical attention and active
treatment are required.
Key wordsKey words：：sodium - glucose cotransporter 2 inhibitor；Fournier's gangrene；necrotizing fasciitis；literature analysis

139



2024年 5月 5日 第 33卷第 9期

Vol. 33，No. 9，May 5，2024China Pharmaceuticals

食品和药物管理局（FDA）发布了使用 SGLT - 2i和 FG
间可能存在联系的警告［4］。本研究中收集了国内外已发

表的有关 SGLT - 2i致FG的病例报道，探讨了其发生的

临床特点，为临床安全、合理使用 SGLT - 2i提供参考。

现报道如下。

1 资料与方法

1. 1 资料来源

以“sodium - glucose cotransporter 2 inhibitor”
“SGLT - 2 inhibitor”“Sodium - Glucose Transporter 2 In‑
hibitors”“atigliflozin”“bexaglifozin”“canagliflozin”“dapa‑
gliflozin”“empagliflozin”“enavogliflozin”“ertugliflozin”

“ipragliflozin”“licogliflozin”“luseogliflozin”“miza‑
gliflozin”“remogliflozin”“sergliflozin”“sotagliflozin”“tofo‑
gliflozin”“Fournier's gangrene”“Fournier gangrene”“Nec‑
rotizing Fasciitis”为英文检索词，检索PubMed和Embase
数据库；以“钠 - 葡萄糖协同转运蛋白 2抑制剂”“钠 -
葡萄糖共转运蛋白 2抑制剂”“卡格列净”“达格列净”

“恩格列净”“埃托格列净”“索格列净”“恒格列净”“福

涅尔坏疽”“坏死性筋膜炎”“筋膜炎”为中文检索词，检

索中国知网（CNKI）、万方（WanFang）、维普（VIP）数据

库。检索时限均为自建库起至2023年6月。

1. 2 文献纳入与排除标准

纳入标准：SGLT - 2i致 FG的病例报道，包括个案

或群案；病例描述相对完整，至少包括患者的性别、年

龄、SGLT - 2i的种类和明确的 FG诊断；关联性评估结

果为“可能”“很可能”“肯定”；中文和英文文献。

排除标准：重复发表；综述；基础研究；无法获取

原文。

1. 3 研究方法

阅读纳入病例报道，提取作者姓名和发表年份，患

者性别、年龄和临床诊断，SGLT - 2i的种类、用法用量

及合并用药，患者发生FG的危险因素，FG的发生时间、

血糖水平、影像学检查情况、住院总时长等信息，利用

Excel 2020软件进行数据分析，采用诺式（Naranjo's）评

估量表［5］对其ADR关联性进行评估。评分不低于9分为

肯定有关，评分为5～8分为很可能有关，评分为1～4分
为可能有关。

2 结果

2. 1 文献总体情况

共检索到 211篇文献，最终纳入 20篇文献［6 - 25］，均
为英文文献，涉及20例患者。详见图1。
2. 2 患者基本特征与 ADR 相关性评价

20例患者中，男14例、女6例；年龄（56. 0 ± 11. 5）岁，

≥ 60岁的 8例；12例描述为肥胖，其中 4例［12，17，21，23］未
描述具体的体质量指数（BMI），5例［9 - 10，14，16，24］为极重

度肥胖（BMI ≥ 40 kg / m2）；11例未描述吸烟饮酒史，

3 例（15. 0%）［ 12 - 13 ，17］明 确 否 认 吸 烟 饮 酒 史 ，

5例［6，8，10 - 11，16］有吸烟史，1例［19］有吸烟饮酒史；12例患

者 的 临 床 诊 断 均 为 2 型 糖 尿 病（T2DM），其 中

6例［10，16 - 18，23，25］合并高血压，4例［15，21，23 - 24］合并高脂蛋

白血症，2例［13，15］合并前列腺癌；经Naranjo's量表评估，

ADR相关性为很可能的8例，可能的12例。详见表1。
2. 3 药物使用情况

使用的 SGLT - 2i涉及达格列净 9例，恩格列净

9例，卡格列净 2例，其中 7例介绍了 SGLT - 2i用
量［6 - 7，11，14 - 15，17，23］。除 2例患者未提及合并用药［7，24］

外，其余患者主要合用降血糖药，包括二甲双胍

13例［6，8 - 10，12 - 15，17 - 20，22］，二肽基肽酶 - 4（DPP - 4）抑制剂

11例［8 - 11，13 - 15，18，20 - 21，25］，磺脲类 8例［9，11 - 12，18 - 21，23］，
胰 岛 素 5 例［8，13，15 - 16，20］；其 他 合 用 药 物 包 括 降 压

药［10，17，21］，糖皮质激素［16］，抗血小板药物［17，22］，调脂

药［17 - 18，21］，抗 凝 药 物［22］，抗 艾 滋 病 药 物［23］等 。详

见表2。
2. 4 FG 发生时间、血糖指标与就诊原因

20例患者中，17例患者的FG发生时间最短为10 d［9］，
最长为 2 190 d［13］，中位时间为 425 d，其中 3例［9，12，14］发
生在用药后 1个月内，5例［7 - 8，11，23 - 24］发生在用药后

1～6个月；14例患者描述了 FG发生时的血糖控制情

况，糖化血红蛋白（HbA1C）平均值为 9. 2%，HbA1C < 7%
的 2 例［11，19］，7% ≤ HbA1C < 9% 的 5 例［8，13，15，23 - 24］，
HbA1C ≥ 9%的7例［6，10，12，14，17，21，25］。详见表3。
2. 5 临床处理及转归

20 例患者中，13 例提供了影像学资料，其中

10例［6，9，11 - 15，19，22，24］计算机体层成像（CT）示病灶与 FG
一致；20例患者明确 FG诊断后均停用 SGLT - 2i，并给

予清创术，其中 14例［7，9 - 10，13 - 21，23 - 24］患者至少行 2次
清创引流术；术后 7例［7，10，14，16 - 19］患者入重症监护病房

（ICU）治疗，ICU治疗天数为 1～18 d；20例患者均得到

有效救治，2例［12 - 13］患者出院后需继续随访治疗，2例
患者［17，19］转至当地医院治疗；11例患者转归时间为1～

阅读全文后剔除文献（n = 8）：

信息不全（n = 3）；会议摘要

（n = 1）；无法获取全文（n = 2）；

非中、英文文献（n = 2）

初筛后获得文献（n = 28）

通过数据库检索获得文献（n = 211）：

PubMed（n = 58）；Embase（n = 131）；CNKI（n = 16）；VIP（n = 3）；WanFang（n = 3）

剔除重复文献后获得文献（n = 117）

阅读全文后符合纳入标准

的文献（n = 20）

阅读题目和摘要后剔除文献（n = 89）

图1 文献筛选流程

Fig. 1 Flowchart of literature screening
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表1 纳入文献基本特征与ADR相关性评价

Tab. 1 Basic characteristics of included studies and evaluation of ADR correlation

第一作者及发表年份

KUMAR［6］2017
OMER［7］2018
ONDER［8］2019
ELSHIMY［9］2019
RODLER［10］2019
NAGANO［11］2019
UBAID［12］2019
ELBEDDINI［13］2020
KASBAWALA［14］2020
GARCÍA - GARCÍA［15］2020
ELLEGÅRD［16］2020
LINDSAY［17］2020
BOYLE［18］2020
MOON［19］2021
SEVILLA［20］2021
ELBEDDINI［21］2021
VARGO［22］2021
KHOKHAR［23］2022
JAHIR［24］2022
VADI［25］2023

性别

男

男

男

男

男

男

女

男

女

男

女

男

女

男

男

女

男

男

女

男

年龄

（岁）

41
60
64
57
39
34
45
72
37
68
52
51
58
66
72
71
64
55
58
56

临床诊断

2型糖尿病（T2DM）

T2DM
T2DM
T2DM，周围血管疾病（PVD）
T2DM，高血压（HTN）
T2DM
T2DM
T2DM，前列腺癌（PCa）
T2DM，阻塞性睡眠呼吸暂停（OSA），胃食管反流病（GERD），抑郁症

T2DM，高脂血症（HLP），缺血性心肌病（IHD），PCa
T2DM，HTN，支气管哮喘（BA），乙型病毒性肝炎（HBV），甲状腺癌（ThCa）
T2DM，HTN
T2DM，HTN
T2DM，经皮冠脉介入术（PCI）后

T2DM
T2DM，HLP
T2DM，主动脉瓣置换术（AVR）后

T2DM，艾滋病病毒携带者（PHA），HLP，OSA，HTN
T2DM，HLP
T2DM，HTN，冠状动脉疾病（CAD）

危险因素

吸烟，肥胖，多次生殖器鹅口疮发作史

NA
吸烟，肥胖

肥胖

吸烟，肥胖

吸烟，肥胖

否认吸烟饮酒史，免疫抑制，肥胖等

否认吸烟饮酒史，PCa放射治疗史

肥胖

PCa
吸烟，肥胖，ThCa术后，肾上腺切除术后

否认吸烟饮酒史，肥胖

NA
饮酒，吸烟

NA
肥胖

NA
肥胖，PHA
肥胖，1个月前酵母菌感染治疗2次

NA

体质量指数

（kg / m2）
38. 00
NA
33. 00
62. 76
49. 00
28. 00
NA
NA
45. 80
NA
42. 00
NA
NA
NA
NA
NA
NA
NA
48. 30
NA

ADR相关

性评价

可能

可能

很可能

可能

可能

可能

可能

很可能

可能

很可能

很可能

很可能

可能

很可能

可能

可能

可能

可能

很可能

很可能

注：NA指未提及。表2至表4同。

Note：NA refers to not available（for Tab. 1 - 4）.
表2 纳入病例的药物使用情况

Tab. 2 Medication usage of the included cases

第一作者

KUMAR［6］

OMER［7］

ONDER［8］

ELSHIMY［9］

RODLER［10］

NAGANO［11］

UBAID［12］

ELBEDDINI［13］
KASBAWALA［14］

GARCÍA - GARCÍA［15］

ELLEGÅRD［16］

LINDSAY［17］

BOYLE［18］
MOON［19］

SEVILLA［20］

ELBEDDINI［21］
VARGO［22］

KHOKHAR［23］

JAHIR［24］

VADI［25］

SGLT - 2i种类

恩格列净

达格列净

达格列净

恩格列净

达格列净

恩格列净

恩格列净

卡格列净

卡格列净

达格列净

达格列净

恩格列净

达格列净

达格列净

恩格列净

达格列净

达格列净

恩格列净

恩格列净

恩格列净

每日剂量

25 mg
10 mg
NA
NA
NA
10 mg
NA
NA
100 mg
10 mg
NA
25 mg
NA
NA
NA
NA
NA
12. 5 mg
NA
NA

合用降血糖药

二甲双胍

NA
二甲双胍，维格列汀，预混胰岛素

二甲双胍，利格列汀，格列吡嗪

二甲双胍，西格列汀

西格列汀，格列本脲

二甲双胍，格列吡嗪

二甲双胍，西格列汀，甘精胰岛素

二甲双胍，西格列汀

二甲双胍，西格列汀，甘精胰岛素

胰岛素

二甲双胍

二甲双胍，西格列汀，格列齐特

二甲双胍，格列美脲

二甲双胍，沙格列汀，格列吡嗪，甘精胰岛素

利格列汀，格列美脲

二甲双胍

格列吡嗪

NA
维格列汀

合用其他药物

无

NA
无

无

缬沙坦，氨氯地平

无

无

无

无

无

泼尼松龙

赖诺普利，阿托伐他汀，阿司匹林

阿托伐他汀

无

无

群多普利，氨氯地平，比索洛尔，瑞舒伐他汀

阿司匹林，华法林

Symtuza（达芦那韦 /可比司他 /恩曲他滨 /替诺福韦艾拉酚）

NA
NA
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表3 纳入病例的FG发生时间、血糖指标与就诊原因

Tab. 3 Occurrence time of FG，the blood glucose indexes，and causes for the visit of included cases

第一作者

KUMAR［6］

OMER［7］

ONDER［8］

ELSHIMY［9］

RODLER［10］

NAGANO［11］

UBAID［12］

ELBEDDINI［13］
KASBAWALA［14］

GARCÍA - GARCÍA［15］

ELLEGÅRD［16］

LINDSAY［17］

BOYLE［18］
MOON［19］

SEVILLA［20］

ELBEDDINI［21］
VARGO［22］

KHOKHAR［23］

JAHIR［24］

VADI［25］

ADR发生

时间（d）
425
120
180
10

1 460
143
30

2 190
30

1 095
540
NA
NA
NA
1 095
1 825
548
88
120
670

就诊时血糖

（mmol / L）
19. 90
NA
14. 39
NA
16. 78
6. 10
NA
NA
22. 33
7. 60
26. 30
11. 78
NA
血糖平稳

NA
25. 40
血糖升高

NA
12. 78
NA

就诊时糖化血

红蛋白（%）

11. 2
NA
7. 4
NA
10. 0
6. 5
12. 0
7. 5
9. 8
7. 8
NA
9. 0
NA
6. 7
NA
11. 7
NA
8. 2
7. 3
13. 2

就诊原因

阴囊肿胀，无发热

阴囊肿胀、发热、僵硬

阴囊疼痛、肿胀、发红3 d
左腹股沟疼痛

发烧7 d，腹股沟和睾丸肿胀，疼痛加重

会阴、腹股沟疼痛和肿胀3 d
生殖器区域发红、灼烧感，近7 d腹股沟疼痛并逐渐加重

腹痛，明显恶心，持续腹泻5 d
左侧臀区疼痛并伴排尿困难

晕厥，头部损伤，发热

发热3 d，臀侧部肿胀和疼痛加重

肛周疼痛不适8 d
会阴区疼痛7 d
会阴和阴囊疼痛5 d
多菌性会阴和阴囊坏死性筋膜炎

浴室摔倒，肛周区域有创伤

左侧阴囊鞘膜积液术后18 d，杰克森比特引流管引流液暗红，血糖升高

右腹股沟区溃疡7 d，睾丸疼痛影响睡眠并行走困难

右大腿上部和会阴严重疼痛、红肿7 d
阴囊肿胀和局部疼痛10 d

150 d，其中 6例［6，8，10，14，18，21］为 1个月内，5例［11，15 - 16，22 - 23］

为1～5个月。详见表4。
3 讨论

由于 SGLT - 2i独特的降血糖机制及良好的心血

管、肾脏获益，国内外各大指南均推荐作为无禁忌证但

有心血管高危风险的 T2DM患者和糖尿病肾脏病

（DKD）患者的首选药物［1，26 - 27］。但 SGLT - 2i相关ADR
需引起重视，不同的 SGLT - 2i药品说明书中均提及可

致 FG（生殖器或会阴坏死性筋膜炎）风险增加。本研究

中发现，截至 2023年 6月已有 20例 SGLT - 2i致 FG的

病例报道，经Naranjo's量表评估后，与使用SGLT - 2i很
可能相关的患者有 8例，可能相关的有 12例，提示临床

使用SGLT - 2i时需注意FG的发生风险。

FG多见于男性，但也可能发生于女性［28］。本研究

中男女均有报道。FG通常继发于局部创伤、手术过程或

尿路感染，伤口创面为导致 FG的细菌提供了入口［22］。
本研究中的 20例患者中，1例有晕厥后头部损伤史［15］，
1例有摔倒史［21］，1例为阴囊鞘膜积液切除术后引发

FG［22］，其余 17例均为突发性，与上述研究存在一定差

异。但本研究中的 20例患者均诊断为 T2DM，部分患有

肥胖症，或有吸烟史和饮酒史，或有艾滋病毒感染，均

是发生FG的危险因素［29 - 30］。
目前，已有研究确定 FG可能是 SGLT - 2i的严重

ADR［3，31］；但也有研究者不支持此观点，认为糖尿病是

FG发病的危险因素［32］。FDA建议，所有 SGLT - 2i的处

方信息和患者用药指南中应增加可能导致 FG风险的

警告［3］，建议使用 SGLT - 2i的患者发生下述情况，如生

殖器或从生殖器到直肠部位的区域有任何触痛、发红、

肿胀，且发烧超过 38 ℃或全身感觉不适，请立即就诊。

本研究中仅收集到达格列净、恩格列净和卡格列净相

关病例，可能与药物上市时间有关。TRAN等［32］基于

FDA不良事件报告系统（FAERS）进行数据挖掘发现，

尽管使用 SGLT - 2i的糖尿病患者血糖控制良好，但FG
的发生风险仍存在。本研究中 FG发生时HbA1C平均值

为 9. 2%，无法体现血糖的波动。本研究中 10例患者介

绍了就诊时的血糖指标，8例高于 11. 1 mmol / L，血糖

控制较差会增加FG的发生风险。本研究中 12例患者均

报告了阴囊肿胀或睾丸、腹股沟、会阴区、肛周疼痛，

但仅 3例出现 FDA提示的体温升高。本研究中 12例患

者均得到及时治疗，甚至多次清创引流，早期、积极、彻

底的手术清创和广谱、充分的抗菌药物应用是 FG的主

要治疗原则［33］，患者转归均良好。
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综上所述，达格列净、恩格列净和卡格列净均能引

起 FG，临床医师对使用 SGLT - 2i的患者特别是对已

存在危险因素的患者，如有糖尿病病史、免疫功能低

下、吸烟饮酒史、肥胖等，需仔细随访监测。临床药师

可为患者提供精准药学服务［34］，积极追踪随访，提醒

患者一旦生殖器或会阴区域有任何触痛、发红、肿胀

等，无论伴或不伴体温升高，均需立即就诊，并积极

治疗。
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4次清创引流术

急诊行阴囊探查、血肿清除和FG清创
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清创术
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16
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1
10
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住院总时长（d）
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7
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63
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NA
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14
9
14

NA
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转归时间（d），转归情况

15，情况稳定
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30，病情稳定

NA
27，伤口愈合、病情稳定
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NA，出院后口服抗菌药物并接

受随访

NA，出院后接受门诊伤口护理
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28，情况稳定

63，状况良好

150，NA
NA，出院到康复机构，病情进

展良好

21，NA
NA，转至当地医院继续治疗

NA
14，伤口干净无臭

60，阴囊成形术

35，伤口愈合良好

NA
NA，伤口愈合良好
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