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临床药师参与吉兰-巴雷伴低钠血症药物治疗1例
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【摘要】 本文通过分析1例吉兰-巴雷（GBS）患者的发病原因，积极参与制定患者自主神经功能受累所伴发

症状的药物治疗方案，探讨GBS合并低钠血症的治疗策略。患者于入院前行颈椎手术并且使用脑苷肌肽营养

神经，推断患者GBS发病原因可能与神经苷脂药物的应用以及颈椎手术相关。入院后胃肠道功能受累严重，建

议加用溴吡斯的明改善症状；同时给予患者缓慢静脉滴注人免疫球蛋白治疗GBS。患者治疗期间伴发严重低钠

血症，临床药师通过查阅文献发现静脉输注大剂量人免疫球蛋白以及GBS均会诱发低钠血症，但此患者低钠血

症并非人免疫球蛋白引起，引起低钠血症的原因不排除抗利尿激异常分泌，因此建议患者通过口服盐胶囊补钠，

医师采纳后，患者血钠浓度逐渐恢复。
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吉兰-巴雷综合征（Guillain-Barré syndrome，
GBS）为神经科常见的自身免疫性疾病。其发病特点

为急性起病，以神经根、外周神经损害为主，是急性迟

缓型瘫痪的常见病因。GBS的年发病率为 0. 4/10万
～3. 25/10万［1］。即使采用了包括血浆置换以及静脉

注射用人免疫球蛋白（intravenous immunoglobulin，
IVIG）在内的免疫治疗，GBS的预后仍高达 20%的致

残率和5%的死亡率［2］。除呼吸肌麻痹外，包括便秘、

低钠血症、心动过缓以及尿潴留等并发症，同样应引

起临床的关注［3］。低钠血症是住院患者最常见的并

发症，其发病率高达30%，常见于蛛网膜下腔出血、脑

炎等中枢神经系统疾病的患者，可显著增加死亡

率［4-5］。研究证实，低钠血症是GBS患者死亡以及预

后不良的独立危险因素［6-7］。本文介绍了临床药师参

与1例GBS伴低钠血症患者的药物治疗，为此类疾病

患者的药物管理提供参考。

1 病例介绍

患者，男，54岁，因“颈椎外伤 20 d，术后再发四

肢无力 10 d”入院。患者于 20 d前被重物砸伤，伤后

出现上肢无力麻木、疼痛，当时无下肢无力、麻木，无

言语障碍、吞咽困难。外院考虑“颈脊髓损伤”，予脑

苷肌肽等药物治疗，并于入院 15 d前行颈椎手术，术

后患者上肢无力症状较前好转，术后继续应用脑苷肌

肽等药物营养神经。入院 10 d前患者再次出现肢体

无力，最初为双上肢无力伴麻木、疼痛，远近端均有无

力，症状迅速进展。入院9 d前下肢亦出现无力，不能

行走，随即强迫卧位，大小便无力，颈椎CT示“椎管占

位，血肿可能性大”，于当日行“颈椎血肿清除术”，术

·药物治疗管理·
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后体力无明显好转。入院5 d前就诊于北京大学第三

医院（以下我院）骨科，给予补液、抗炎、B族维生素营

养神经治疗。神经科会诊考虑免疫介导周围神经病

变不除外，于转入神经科进一步诊治。

入院查体：神清语利，双眼各向运动充分，无复

视、眼震。四肢肌容积正常，肌张力偏低；双上肢肌

力 0级，双下肢近端肌力Ⅰ级，远端Ⅱ级。共济及姿

势步态欠合作。左侧T6、右侧T10以下可疑针刺觉减

退。双上肢、下肢病理征未引出，Kerning征双侧（+）。

辅助检查包括脑脊液常规和生化。生化检查：白细胞

0. 01×109/L、蛋白质0. 47 g/L、糖5. 3 mmol/L、氯化物

125 mmol/L。电解质：K+ 4. 86 mmol/L、Na+ 136. 4
mmol/L、Cl- 96. 4 mmol/L、Mg2+ 1. 12 mmol/L。入院

诊断：吉兰-巴雷综合征。

2 治疗经过

2. 1 GBS病因分析

目前认为分子模拟是GBS等自身免疫疾病发病

的重要机制［8］。由于病原体的某些组分与周围神经

髓鞘的组分相似，机体免疫系统发生了错误识别，产

生自身免疫性 T细胞和抗体，并针对周围神经组分发

生免疫应答，引起周围神经脱髓鞘以及轴突变性。

GBS患者尤其是AMAN亚型血清神经节苷脂单克隆

抗体呈高表达，表明GBS可能与血清神经节苷脂抗体

表达变化有关［9］。神经节苷脂存在于哺乳动物的细

胞膜内，尤其是神经元细胞中的一种唾液酸化鞘糖

脂，参与神经元再生和髓鞘形成［10］。外源性神经节苷

脂的使用与GBS密切相关，使用外源性神经节苷脂的

患者发生GBS的几率增加了200倍［11］，提示外源性神

经节苷脂可诱导周围神经产生神经节苷脂抗体。研

究发现，血清神经节苷脂抗体阳性率与患者神经脱髓

鞘严重程度成正比例关系［12］。应用神经节苷脂至出

现GBS的时间，中位数为 11 d［13］。此外，GBS患者常

伴有前驱感染事件，多有腹泻和上呼吸道感染，以空

肠弯曲菌感染多见。近年来骨科创伤手术后并发

GBS病例陆续报道，创伤及椎管内麻醉可诱发周围神

经的自身免疫反应［14-15］。

脑苷肌肽是由多种神经节苷脂、多肽、氨基酸、核

酸组成的复方制剂，含有丰富的神经节苷脂和天然生

物活性多肽，具有神经修复、营养与供能等作用，与神

经细胞生长、发育、可塑性及学习记忆等高级神经功

能密切相关，能促进受损中枢及周围神经组织的功能

恢复，临床常用于急性脑血管病变、周围神经损伤［16］。

患者行颈椎手术的同时使用含有神经节苷脂的药物，

并且用药 10 d后再次出现肌无力症状与文献报道一

致［13］，因此患者GBS发病原因可能与神经苷脂药物的

应用以及颈椎手术相关。

2. 2 GBS药物治疗方案的制定

患者入院前行颈椎手术并且服用神经节苷脂药

物，查体示进行性四肢迟缓型瘫痪，定位于周围神经

系统，考虑GBS。国内外指南推荐免疫治疗包括 IVIG
以及血浆置换用于治疗GBS，二者的疗效以及预后效

果相当［17］。根据指南推荐，给予患者静脉滴注免疫球

蛋白，剂量为每日 0. 4 g/kg，连续 5 d。大剂量免疫球

蛋白进入血液后，可能引起血栓风险，其高危因素包

括高龄、长期不活动、高凝状态以及有血栓形成史。

患者自发病以来长期卧床，存在血栓形成高危因素；

查阅说明书后，临床药师建议免疫球蛋白输注过程中

采用缓慢的滴注速度（每分钟 0. 01～0. 02 mL/kg），

并且监测凝血功能。

入院第 6天，患者四肢肌力较前明显好转，未诉

胸闷、呼吸困难。脑脊液生化示：总蛋白 142. 7 g/L、
葡萄糖 3. 6 mmol/L、氯化物 99. 9 mmol/L；脑脊液常

规：白细胞数6个/μL、总细胞数25个/μL，提示脑脊液

蛋白细胞分离现象。肌电图提示运动神经轴索损伤

为主，并且院外神经节抗体检测阳性，明确GBS诊断，

分型为AMAN亚型。患者自发病以来，自主神经功能

受累，包括便秘、腹胀情况严重，给予乳果糖口服液通

便、甘油灌肠，但效果欠佳。胆碱酯酶抑制剂溴吡斯

的明通过兴奋胃肠道平滑肌中的乙酰胆碱、增加食管

蠕动振幅，可显著改善自身免疫引起的胃肠道排空迟

缓、疼痛以及饱腹感，可用于缓解顽固性便秘患者的

胃肠道症状［18-19］。临床药师建议加用溴吡斯的明片

30 mg qd改善患者胃肠道症状，同时注意患者不良反

应的发生。患者服用药物后大便通畅，并且食欲较前

有所增加，腹胀现象明显改善。

2. 3 低钠血症药物治疗

患者入院第 2天发生低钠血症并且呈持续性下

降趋势，第 7天血钠浓度下降为 119 mmol/L，达到重
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度低钠血症。研究表明，低钠血症为GBS常见并发

症，国外一项针对GBS住院患者大样本研究结果显

示，11. 8%的GBS患者合并低钠血症，明显高于非

GBS患者［2］，我国 GBS患者低钠血症的发病率为

21. 5%［20］。由于低钠血症是GBS患者死亡以及预后

不良的独立危险因素，因此明确病因以及纠正低钠血

症十分重要。临床药师对患者入院以来使用可能引

起低血钠的药物进行梳理。IVIG可引起假性低钠血

症［21］，机制为静脉人免疫球蛋白制剂中含有大量蔗

糖，其进入血液后形成高渗溶液导致细胞内水分向细

胞外流动，引起血钠浓度降低，通常在结束治疗后血

钠浓度逐步恢复。但是本患者在入院第 6天 IVIG治

疗结束后，血钠浓度仍未恢复。雷贝拉唑钠肠溶片同

样可引起低钠血症，但经查阅国内外数据库，尚未有

相关病例报道。鉴于上述原因，患者入院后发生低钠

血症并非药物不良反应导致，需进一步明确发病

原因。

根据《2014欧洲低钠血症诊疗临床实践指南》，

发生严重低钠血症应立即输注3%高渗盐水150 mL，
复查血钠浓度后重复上述治疗，直到血钠达到

130 mmol/L［22］。患者于入院后给予20%浓氯化钠注

射液+500 mL 0. 9% 氯化钠注射液静脉滴注。第 7
天，血钠浓度进一步降低至119. 3 mmol/L，给予10%
浓氯化钠注射液口服，但患者无法耐受，服药后发生

恶心、呕吐，拒绝继续服用。患者检验结果显示血浆

渗透压 250 mOsm/kgH2O、尿渗透压 552 mOsm/
kgH2O、24 h尿钠浓度为 78 mmol/L，考虑引起低血

钠原因为抗利尿激素分泌异常综合征（syndrome of
inappropriate secretion of antidiuretic hormone，
SIADH）。SIADH的首要治疗方案为限制入量，同时

口服补钠［22］。鉴于患者低钠血症病因明确，停止静脉

钠盐的摄入。临床药师建议：由于患者无法耐受口服

浓氯化钠，建议自备盐胶囊，每粒含有食盐 2 g，每次

2粒，每日3次。盐胶囊可有效地掩盖食盐的味道，解

决服用者难入口、口感差的问题。食用盐胶囊 3～
10 min后，胶囊即可崩解释放食盐，使食盐很快被胃

肠黏膜吸收，有效地提高了食盐的生物利用度。食盐

被胃肠黏膜吸收后可降低组织细胞内渗透压，导致细

胞内的水分流出到组织间液内，从而刺激患者渴觉中

枢，引起患者自觉饮水，能有效达到增加血容量和补

钠的目的［23］。医师采纳临床药师意见，患者血钠浓度

逐渐恢复，并于入院第23天达到136 mmol/L，于次日

停止补钠，病情好转出院。

综上，低钠血症可见于各种神经系统疾病，成为

危重症患者病情加重、死亡的重要原因。GBS患者合

并低钠血症的比例高达 48%，尤其是对于存在年龄>
50岁、恶性肿瘤以及机械通气等高危因素的患者，这

类GBS患者如发生低钠血症后死亡率明显增高［6］。

国内一项研究发现，18例GBS死亡患者中 15例合并

低钠血症，低钠血症是预后不良的重要预测因子，准

确率高达 96%［24］。通常GBS患者发生低钠血症的中

位时间为 8. 8 d，本患者GBS症状发生后至低钠血症

出现的时间为10 d，发病原因主要为周围神经病变影

响自主神经功能传入通路，从而引起抗利尿激素异常

分泌造成低钠血症［25］。在治疗GBS周围神经病变的

同时，采用合适的补钠药物治疗十分重要，通过本病

例证实，口服食用盐胶囊可有效治疗低钠血症，具有

经济、安全等特点。
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