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136例甲巯咪唑不良反应报告分析
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【摘 要】 目的为临床安全、合理使用甲巯咪唑提供参考。方法对136例甲巯咪唑引起的不良反应的临床资料进行

描述性统计分析。结果136例不良反应中，4l一65岁人群最多，占44．9％：严重的、一般的不良反应构

成比分别为29．4l％、70．59％％；严重病例临床表现以肝损害和粒细胞缺乏最为突出，肝损害不良反应可

发生在用药后7天至3个月内，粒细胞缺乏症可发生在用药后9天一2个月内。结论甲巯咪唑引起的不

良反应不容忽视，临床使用时应注意用药剂量，加强用药肝功、血象监护，防止和减少不良反应的发生。
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甲巯咪唑药物是治疗甲状腺功能亢进的基础用

药，其作用机制是抑制甲状腺内过氧化物酶，从而阻

碍吸聚到甲状腺内碘化物的氧化及酪氨酸的偶联，

阻碍甲状腺素(T4)和碘甲腺氨酸(T，)的合成。它只

抑制甲状腺激素的合成，不影响碘的吸收，也不影响

已经合成的激素的释放。在甲状腺功能亢进的保守

治疗中，甲巯咪唑通常疗程为6个月至2年⋯，其不

良反应较为常见，情况严重可出现肝损害、粒细胞缺

乏等严重不良反应m 61。本文对136例甲巯咪唑不

良反应进行分析，旨在揭示其发生的特点、原因等，

为临床安全、合理使用甲巯咪唑提供参考。

1资料与方法

1．1 资料来源

北京市药品不良反应监测中心通过《全国药品

不良反应监测网络》收集的2004年1月1日至

2010年12月31日136份甲巯咪唑相关的《药品不

良反应／事件报告表》。

1．2研究方法

对136份报表按照年龄、性别、ADR的级别、累

及系统／器官、临床表现和对原患疾病的影响等进

行描述性统计分析。

2 结果

2．1 患者一般情况

2．1．1 性别及年龄 136例不良反应病例中，男
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性3l例(22．79％)，女性105例(77．21％)，女性高

于男性，年龄最小13岁，最大93岁，41～65岁占

44．9％，具体的年龄分布情况见表l。

表1 甲巯咪唑ADR年龄分布

2．1．2原患疾病 在136例患者中，单纯甲状腺

功能亢进95例，甲状腺毒症(甲状腺功能亢进症)

21例，甲状腺结节及弥漫性甲状腺肿8例，甲状腺

功能亢进的并发症11例，亚急性甲状腺炎1例。

均在说明15的适应证范围内用药。

2．2 用药情况

在136例患者中，甲巯咪唑剂量为15—60mg

(tid或qd)，无超说明书使用现象。

2．3 不良反应发生情况

2．3．1不良反应累及系统 参照《世界卫生组织

ADR术语集》的分类标准，将报告中涉及的ADR名称

规范化，按累及系统／器官分类统计，具体见表2。从

表2中可见，以肝胆系统损害和白细胞异常对生命的

影响最为严重，其中肝胆系统损害报道最多为60例
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(33．33％)，白细胞和网状内皮系统异常35例

(19．44％)，皮肤及其附件损害47例(26．1l％)。

表2 甲巯咪唑相关ADR累及系统／器官

2．3．2不良反应分级按照《ADR报告和监测管

理办法》中的分级标准，将ADR分为新的、严重的、

一般的3个等级。136例甲巯咪唑引发ADR的分

级构成比见表3。严重的40例(29．41％)，提示临

床使用应给予高度关注。

裹3 甲巯咪唑引发ADR的分级构成比

2．3．3 对原患疾病的影响 甲巯咪唑不良反应对

原患疾病的影响见表4。

表4 甲巯咪唑引发对原患疾病的影响

3讨论

3．1 甲巯咪唑不良反应及临床使用分析

从表1中可知，在136例ADR病患中，以女

性、中年(41～65岁)比例最高，可能与疾病发生以

中青年女性多见有关。

甲巯咪唑不良反应有皮疹、皮肤瘙痒、白细胞减

少症、粒细胞缺乏症、中毒性肝病和血管炎等，少数患

者可出现关节肌肉疼痛。甲巯咪唑不良反应是剂量

依赖性的⋯，出现皮疹或皮肤瘙痒时需根据情况停药

或减量，并加用抗过敏药物，待过敏反应消失后换一种

制剂，或再重新由小剂量开始用药。如出现严重皮疹

或颈淋巴结大等严重不良反应时应停药观察，改用放

射性碘治疗，或用碘剂准备后及时手术治疗。

3．2 甲巯咪唑相关粒细胞缺乏症

粒细胞缺乏症7例，均为女性，年龄25—66

岁，初始剂量均为每天30mg，粒细胞缺乏均出现在

用药后2个月内，最短的9d，最初表现均有发热、咽

痛。绝大多数经停药，给予注射粒细胞集落刺激因

子、抗感染等对症治疗后均转归良好，1例应用泼

尼松及低剂量免疫抑制药后效果良好。多数病例

发生在抗甲状腺药物最初治疗的2—3个月或再次

用药的1—2月内，但也可发生在服药的任何时间。

提醒患者用药期间应定期检查血象，当白细胞计数

<4 X 109L一或中性粒细胞<1．5×109L。1时，应遵

医嘱停用或调整用药⋯。

粒细胞集落刺激因子可以促进骨髓恢复，但是

对骨髓造血功能损伤严重的病例效果不佳。在粒

细胞缺乏症时也可使用糖皮质激素。粒细胞缺乏

症是抗甲状腺药物的严重并发症。服用甲巯咪唑

和丙基硫氧嘧啶发生的概率相等，在0．3％左右，

老年患者发生本症的危险性增加。所以其中一种

药物引起本症，不要换用另外一种药物继续治疗。

3．3 甲巯咪唑相关肝损害

严重肝损害病例报告11例，占严重病例

31．43％，肝损害的不良反应表现为转氨酶升高、黄疸、

肝衰竭等。报告中有l例肝衰竭死亡病例，为出现症

状20d前连续用药，无合并用药，排除肝损伤的
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目前，一般公众和媒体很少能或根本不能正确认识上市后的药品风险，对风险可能性感知的难度是造成公众

恐慌的根源。实施上市后药品风险的沟通与交流是～项具有高度技巧性和专业性的活动，是使公众和媒体正

确认识上市后药品风险的有效途径，其中数字是沟通与交流的出发点。若使沟通与交流达到最佳效果，要尊

重听众及其关注点，根据听众的特定要求调整沟通与交流的方案。沟通与交流既包括药品监部门内部沟通，

也包括药品监部门对外淘通与交流，内部文流是确保风险管理活动顺利实施的法宝，良好的外部交流有利于

化解危机事件的进一步扩大÷根据现况形成我国药品风险程度分类，可以将发生的事件对号入座，明确其落

在风险程度分类的哪一类段，这样齐f-T-解决药品安全风险危机的问题很有帮助。

药品管理；药品风险：沟通
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沟通是一种具有高度技巧性和专业性的活动。

药品安全风险和不确定性是构成上市后药品风险

沟通的两大元素，风险这个概念往往见仁见智，人

们常常不合逻辑地加以分析。不确定性这个概念

，⋯■⋯I⋯■㈣，⋯ ，⋯，⋯，⋯，ⅧI
其他原因，肝穿刺病理结果显不肝门门脉区有中度 反之停药易复发。

炎症细胞浸润，可见肝细胞羽状变性。
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