
苏兆颖：1 例卡马西平致严重不良反应的药学监护

•  85  •
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【摘要】 目的：探讨临床药师参与卡马西平不良反应药学监护的模式。方法：对临床药师参与一例卡马西平致严

重不良反应的药学监护过程进行分析。结果：临床药师提出的建议得到采纳，并获得对患者有利的临床治疗效果。结论：

临床药师有必要开展卡马西平的药学监护工作，保障患者用药安全。
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One case of pharmaceutical care on severe adverse reactions induced by carbamazepine

SU Zhao-ying
（The First Affiliated Hospital of Guangxi University of Science and Technology, Liuzhou 545002,China ）

【Abstract】 Objective: To study the mode of pharmaceutical care of clinical pharmacists on severe adverse reactions induced by 

carbamazepine. Methods: The pharmaceutical care process participated by clinical pharmacists in a case of serious adverse reactions 

caused by carbamazepine was analyzed. Results: Clinical pharmacist’s advices were adopted andfavorable clinical outcomes were gained. 

Conclusion:  Pharmaceutical care of carbamazepine is necessary for clinical pharmacists to  ensure the drug safety of patients.
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卡马西平为临床常用的一线抗癫痫药物，还可

用于治疗各种神经痛及双相情感障碍等。部分患者

用药后易发生过敏性药疹，临床表现为中毒性表皮

坏死松解症（toxic epidermal necrolysis,TEN）、史

蒂 文 斯 - 约 翰 逊 综 合 征（Stevens-Johnson，SJS）

和药物超敏反应综合征等 [1]。在卡马西平药品说明

书中，致血小板减少的不良反应发生率虽为偶见，

一旦发生，将会导致严重后果甚至死亡。目前针对

患者的个体化药学干预方式及评价方法没有具体的

细则 [2]，在此分享 1 例卡马西平严重不良反应药学

监护，旨在探讨其药学监护流程及模式，保障患者

安全用药。

1  病例资料

患者，女，59 岁，因反复头痛半年余，伴视物

模糊 3 个月，于 2014 年 3 月 4 日以“脑膜瘤”收入院。

入院后查体：T: 36.8℃，P:72 次 / 分，R:20 次 / 分，

BP:130/68 mmHg。既往史无特殊，拟 3 月 17 日行

全麻下脑膜瘤切除术。3 月 6 日给予卡马西平片（得

理多） 0.2 g tid、还原型谷胱甘肽片 400 mg tid 用

药预防。患者 3 月 8 日晚出现皮肤瘙痒，3 月 9 日

出现呕吐，3 月 14 日因头晕摔倒致左锁骨闭合性

不完全骨折，3 月 16 日双臂及脸颊部皮肤有红色

皮疹，皮温稍高。体温最高 37.6℃，怀疑为卡马西

平不良反应，予停用，换丙戊酸钠片 0.2 g bid，仅

用 1d，在临床药师建议下停用。3 月 17 日体温升

高至 38.8℃，全身皮肤有红色皮疹，诊断为：药疹。

取消手术并给予马来酸氯苯那敏片 4 mg tid，地氯

雷他定片 5 mg qd，泮托拉唑钠 80 mg ivgtt bid，

复方氨林巴比妥注射液 2 mL im，地塞米松磷酸钠

注射液 10 mg ivgtt，肤宝乳膏 40g+ 地塞米松磷酸

钠注射液 2 mg 适量涂敷。3 月 19 日、20 日血小板
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急速下降，分别为 19 日 6:35 分：24×109/L，10:49
分：12.4×109/L，16:28 分：12×109/L，20 日 7:12
分：10×109/L，下病危并予输注一个治疗量血小板

后 18:56 分为 13×109/L，至 3 月 22 日血小板有所回

升，为 58×109/L。同时，18 日起患者皮疹情况日

益恶化，18 日有口干，口腔有溃疡，临床药师建

议：① 0.5% 甲硝唑氯化钠注射液 100 mL 外用 每

日 1 次 口 护； ② 升 血 小 板（ 口 服 利 可 君 片 20mg 
tid）；③抗感染；④使用利尿药；⑤激素冲击；⑥

护胃、护肝及营养支持。3 月 19 日患者最高体温

38.5℃，皮疹颜色变深，按压有痛感、两耳红肿（紫

色）、全身水肿 、咽喉痛、下唇溃烂且内侧有水疱、

小便灼辣感，排尿 1d 2~3 次，尿量比之前稍少。3
月 20 日患者最高体温 38.0℃。全身呈紫色片状皮

疹。双肩起水泡，直径 3 cm 左右，光照淡黄色透明，

右肩水泡较大，左肩水泡破溃，有手抖，乏力，耳

部仍肿胀。口干缓解，胃仍不适，喉仍痛但减轻，

有便秘，皮肤无搔痒，排尿正常。诊断为：①重症

多形红斑型药疹②继发性血小板减少（药物所致）。

给予甲泼尼龙琥珀酸钠 80 mg ivgtt qd，注射用克

林霉素磷酸酯 0.6g ivgtt bid，5% 静注人免疫球蛋

白 20 g ivgtt qd。3 月 24 日患者面部红斑变淡，仍

有水泡破裂，25 日大腿新生水泡，下巴处、颈部

脱皮，唇部结红黑色痂，胃胀，耳部消肿，仍便秘，

无喉痛，无水肿。3 月 26 日患者血小板恢复正常，

3 月 28 日患者躯干、四肢皮疹基本消退，全身未见

新发皮疹。无发热、咳嗽、胸闷、胸痛、呼吸困难，

无恶心、呕吐、腹痛、腹胀、腹泻、黑便、血便，无

头晕、头痛等不适。予出院，出院带药：兰索拉唑肠

溶片 15 mg bid，醋酸泼尼松片 20 mg qd，维Ｄ钙咀

嚼片 2 片 qd，阿法骨化醇片 0.5μg qd，氯化钾缓释

片 1.0 g qd。

2  用药监护分析

2.1  给予皮肤、口腔护理及黏膜保护等治疗

临床药师在不良反应发生初期，经仔细查体，

发现患者口腔下唇内侧有溃疡，口腔内致病菌主要

包括：厌氧菌及草绿色链球菌等 [3]，故提出予 0.5%
甲硝唑氯化钠注射液漱口的建议，同时给予抗皮炎

软膏外涂患处，由于为患者自主用药，每日均询问

患者用药情况，提高患者依从性。

2.2  给予免疫球蛋白、升血小板药及输注血小板

经查阅文献，对于严重出血并发症者，应紧急

静脉滴注大剂量丙种球蛋白或（和）输注血小板 [4]。

近年来临床应用人免疫球蛋白治疗大疱性表皮松解

症，也取得较好疗效 [5]。针对患者血小板的急速下

降以及出现的大面积紫癜，临床药师从药学角度，

提出在输注血小板的同时，可予静注人免疫球蛋白

并口服利可君片以缩短病程。

2.3  应用糖皮质激素

经查阅文献及资料，大疱性表皮松解型药疹可

用甲泼尼龙 80~120 mg•d-1，甚至可用冲击疗法（甲

泼尼龙 500~1 000 mg•d-1 或相当量的地塞米松 , 连

续 3~5 d）治疗 [4]，特发性血小板减少性紫癜首选

醋酸泼尼松（或相当剂量的其他糖皮质激素），剂

量为 1 mg•kg-1•d-1，一般在 2~3 周内出血症状改善，

血小板计数升高。缓解后，可将泼尼松减量至最小

维持量，维持 3~4 周后，逐渐减量至停药 [4]。根据

患者病情急、重的情况，建议冲击疗法，但因患者

不能耐受而改为静滴甲泼尼龙琥珀酸钠 80 mg•d-1。

2.4  抗感染

患者皮肤有破溃，而使用激素治疗可导致免疫

抑制，存在感染高危因素，不良反应发生后持续发

热，不排除感染的可能，皮肤感染多为 G+ 菌，患

者全身皮疹不利皮试，故建议使用无需皮试的克林

霉素注射剂针对阳性菌抗感染治疗。

2.5  利尿 
卡马西平导致低钠血症的发生率为 5%~40%，

与药物的剂量无关，其抗利尿作用可能因为下丘脑

渗透压感受器的敏感性发生了改变 [6]。临床药师经

询患者尿量确有减少，且观察患者耳部及四肢均有

水肿，故建议予利尿药对抗其不良反应，减轻水肿

同时增加排尿以利于药物的排泄，糖皮质激素亦可

致电解质紊乱，提醒临床同时注意监测电解质。

2.6  护胃、护肝  
恶心、呕吐为卡马西平常见不良反应 [7]，3 月

9 日患者即出现过呕吐，但未引起重视，在后来的

抗不良反应治疗中使用激素可能导致消化道溃疡，

故给予质子泵抑制剂护胃。卡马西平通过引起过敏

性肉芽肿性肝炎和对肝脏的直接毒性造成肝脏损
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药简单或复杂，临床药师应对每一例使用抗癫痫药

的患者进行药学监护。尤其在无条件进行血药浓度

监测情况下，更应纳入常规下临床的药学监护工作，

可针对皮肤、排尿、消化道反应等制定出相应查房、

问诊流程，并监护患者血液系统、肝功能、肾功能等。

临床药师在此次药学监护中的作用：①当血小

板出现异常，临床药师首先提出可能为卡马西平引

起，并建议立即停药。当时临床尚未引起重视，换

用了丙戊酸钠，临床药师再次建议因两药作用机制

相似，可能加重不良反应的发生，应立即停用，获

得临床的采纳，使不良反应未进一步恶化。②在整

个的抢救过程中，患者因突发不良反应，对临床治

疗产生疑惑，依从性较差，不配合检查，拒绝使用

药膏，临床药师坚持每日下临床问诊、查看患者，

在细心查看下，发现患者口腔溃疡并向临床提出口

护建议，患者因溃疡、口干及咽痛不适症状改善而

与临床药师建立信任关系，终使对患者的每日查房

问诊及药学监护得以顺利进行，同时提高了患者的

依从性。③临床药师经查阅大量文献资料后向临床

提出抗感染、升血小板、利尿、激素冲击等治疗方

案，经临床采纳使病情得到有效控制。④在使用激

素过程中，针对其可能引起的不良反应如免疫抑制

可能诱发感染，胃酸分泌增加导致的消化道溃疡等，

密切关注患者临床症状，严防产生新的不良反应，

并对患者进行了用药教育。⑤坚持药学查房，从临

床药学角度问诊、查体，关注临床可能忽略的问题，

例如饮食情况，睡眠情况，排尿、排便情况，既往

用药史、过敏史等，与患者反复沟通，帮助患者回

忆某些一过性不良反应如心悸、手颤等症状，及时

与临床沟通对症采取措施，也为今后的药学监护工

作积累了经验。

4  总结

临床药师应熟知所在临床科室常用药物的药效

学、药动学特征、潜在的药物不良反应及药物间相

互作用，针对药物可能出现的器官损害（如肝、肾

功能损害），关注患者的检验报告，如有某些项目

漏检，应提醒医生注意。有条件的医院，应对可能

产生严重不良反应的药物进行血药浓度监测，无条

件进行血药浓度监测的基层医院临床药师，应注意

害 [7]，故提出使用护肝药并监测肝功能，因患者已

停卡马西平且肝功能检查正常，故临床未采纳，但

在今后使用卡马西平的过程中，卡马西平引起的肝

功能损害仍应引起重视，肝功能检查应为卡马西平

药学监护工作重点之一。

3   讨论

患者入院用药简单，仅使用了卡马西平及还原

型谷胱甘肽，大量文献提示卡马西平引起相关不良

反应可能性大，故予立即停药处理。李辉等 [8] 报道

还原型谷胱甘肽也可引起血小板减少，由于卡马西

平可致肝损害，故临床常联用谷胱甘肽护肝，但药

物导致的血小板减少症已为医源性疾病中的重要病

症之一，非必要应尽量避免联合使用对血液系统有

影响的药物 [9]，因此，患者在预防性应用卡马西平

的基础上再预防性联合使用谷胱甘肽，增加了血小

板减少的风险，实无必要。建议用药后有条件者应

监测血药浓度及血常规，本例患者无条件监测血药

浓度，但直至 13 d 后才行血常规检查，是临床不

能及时发现血小板急减的一个重要原因。

抗癫痫药物存在高敏反应、肝功损害和药物间

相互作用等潜在风险，所以应当有甄别地根据患者

具体情况，选择适当的抗癫痫药物 [10]。该患者为

一新确诊的脑膜瘤患者，平素体健，无癫痫史，术

前预防用药没有必要，通常脑膜瘤患者术后癫痫

发生率高，术后预防性应用，应按该药说明书从小

剂量开始，成人推荐初始剂量应 100~200 mg/ 次， 
1~2 次 /d，本例患者初始剂量即为 200 mg tid，其

体重指数在标准范围内，由于未能做血药浓度监测，

存在药物过量风险，卡马西平的有效浓度和中毒浓

度实际上是重叠的，应尽量采用能控制癫痫发作的

最小剂量 [11]。

患者因头痛、视力模糊至门诊眼科就诊后收住

院拟行脑膜瘤切除术，平素体健，既往无过敏史，

入院后诊断明确，用药简单，此为临床药师未对该

病例给予关注的主要原因，直至患者用药第 10 天

出现血小板减少方才引起关注，以致未能及时提醒

临床进行血常规监测等检查，由于临床经验不足，

亦未在患者用药第 3 天出现皮肤瘙痒及呕吐时进行

详细问诊，总结教训：无论患者入院病情轻重，用
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提醒医生行血常规等各项检查并严密观察患者临床

表现。用药过程中应对以下药物过敏反应的临床表

现进行关注：体温、微血管通透性增高（组织水肿、

皮疹）、平滑肌痉挛（胃肠、胆道、肾绞痛）、炎

性反应（淋巴结肿大、肝脾肿大）、血细胞损害（红

细胞、白细胞、血小板、粒细胞等）。一旦出现皮

疹、呕吐等不良反应，应及时对患者详细问诊及查

看，了解患者的身体情况及变化，及时进行用药干

预。当发生了不良反应时，一般治疗方法包括：加

强排泄、延缓吸收、抗组胺、局部用药、糖皮质激

素疗法、抗感染、对症治疗等。不良反应发生后，

积极查资料，预见可能发生的其他继发不良反应并

采取应对措施，及时主动与医生沟通，协助临床安

全、合理用药。

综上，临床药师在本例不良反应治疗监护中，

通过查阅文献、药学查房，在对患者病程熟悉的基

础上，运用自身掌握的药物知识，与临床医生、患

者进行有效沟通，阻断药物不良反应的恶化，使治

疗取得了积极的效果，临床药师有必要开展卡马西

平的药学监护工作，保障患者用药安全。
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量和单位的正确表述

文章中量和单位的表述，请按照《中华人民共和国国家标准 ( GB3100 ～ 3102 － 93) 量和单位》书写，如

mol•L-1（物质的量浓度），m（米），g（克），mg（毫克），L（升），d（天），h（小时），min（分钟），s（秒）。

统计学符号用斜体表示，如样本数（n ），概率（P ），标准差（s ），t 检验，F 检验，卡方χ 2 检验，相关系数（r ）。

对于非法定计量单位，采用在其后加括号注明其与法定计量单位之间的换算系数，如血压单位 mmHg 需用括号注

明其与压力法定计量单位 kPa 之间换算关系（1mmHg=0.133 kPa）；离心速率单位用 r •min-1 或 g，不用 rpm。

在一个组合单位符号内不用斜线，改用负幂次方表示，例如 mg•kg-1•d-1 不能写为 mg/kg/d 或 mg/（kg•d）。量

符号一般采用单个斜体拉丁字母或希腊字母，如浓度 C (mol• L-1），质量浓度 ρ (g•L-1)，质量分数 W，体积分数 V; 

相对分子质量 Mr，相对原子质量 Ar; 非物理量的单位 ( 如个、次、件、人等 ) 可用中文表示。具体执行可参照中

华医学会杂志社编写的《法定计量单位在医学上的应用》第 3 版（人民军医出版社 2001 年出版）。

——摘自本刊 2015 年投稿须知




