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阿莫西林致重型药疹的药物治疗分析

付　强
（昆明市第一人民医院 药学部，云南 昆明 ６５００１１）

摘要：通过临床药师对１例阿莫西林导致的重型药疹患者的住院治疗过程进行跟踪，参与药物治疗方案制
定，并对患者进行全程药学监护．结果表明，患者及时停用阿莫西林，经抗感染、激素冲击、支持疗法等综合
手段治疗后全身状况总体好转．阿莫西林临床应用广泛，其引起的重型药疹是一种对多器官功能造成损害
的全身性严重药物不良反应，可危及生命，应引起临床高度重视．临床药师在药物不良反应的治疗中应发挥
自身特长，与医师协作，对患者药物治疗方案提出合理化建议．
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　　 重型药疹是药物导致的严重不良反应，表现为
全身皮肤粘膜的严重损害，还会导致多脏器受损及

全身中毒症状，患者易出现严重的并发症，预后差，

死亡率高．本文针对某院收治的１例重型药疹患者，
探讨该患者皮肤、消化道粘膜及肾功能损害与阿莫

西林之间的相关性．在治疗过程中，临床药师发挥自
身优势，协助医生制定该患者的抗感染、激素治疗方

案，提供破溃皮肤处理建议，在此例药源性疾病的治

疗过程中起到了重要作用．

１　临床资料

１１　病史摘要
患者女性，２９岁，系“皮肤、口腔破溃１０余日，

溃反复呕吐３～４日”，于２０１４年１１月２９日入某院

消化科．病史：患者１０余天前因眼睛见风流泪，红肿
胀痛就诊于当地医院眼科，考虑“沙眼可能”，予以

阿莫西林口服及眼药水处理，患者眼部不适有所好

转，但出现全身皮肤瘙痒，１ｄ后，患者主要在上肢及
躯干部出现皮疹，后部分破溃，口腔亦出现溃疡，就

诊于当地皮肤科，考虑“病毒性疱疹”，予以阿昔洛

韦及阿莫西林口服处理后患者皮肤症状加重，后就

诊于某院皮肤科，考虑“过敏性皮炎”可能，予以复

方甘草酸苷片口服并炉甘石外涂，治疗３ｄ后无明
显好转，期间无明显诱因呕吐３次，呕吐物为胃内容
物，并带有咖啡色样液体，无血凝块，为求明确呕吐

原因入住某院消化科．患者入院时查体：Ｔ３８５℃；
Ｐ１００次／ｍｉｎ；Ｒ２５次／ｍｉｎ；ＢＰ１１５／６４ｍｍＨｇ．全腹压
痛（＋），无反跳痛．全身皮肤粘膜躯干、双上肢、股



部可见红斑基础上密集分布绿豆大水疱，疱液清亮，

部分破溃．患者入院后完善相关检查，Ａｌｂ２１ｇ／Ｌ，血
钾１７５ｍｍｏｌ／Ｌ，ＳＣｒ２１０μｍｏＩ／Ｌ存在严重低蛋白血
症、低钾血症、肾功能不全；胸腹部 ＣＴ提示多浆膜
腔积液、胆囊壁及肠管明显增厚、双肾盂扩张积水；

胃镜提示食管、胃体及十二指肠粘膜上皮充血水肿，

伴有不同程度糜烂、浅溃疡并有多个散在出血点，呈

急性粘膜病变表现．
１２　治疗过程

患者入院后经多学科会诊考虑为阿莫西林过敏

所致皮肤剥脱及内脏黏膜的糜烂，诊断为大疱型多

形红斑（ＳｔｅｖｅｎｓＪｏｈｎｓｏｎ综合征）．予左氧氟沙星联
合磷霉素钠抗感染，奥美拉唑抑酸、甲氧氯普胺止

吐，复方甘草酸苷调节免疫及补钾、补磷、补液处理．
同时予以甲波尼龙５００ｍｇＱＤ冲击４ｄ，患者体温高
峰明显下降，胸闷、气喘、呕吐、腹痛症状明显缓解，

皮肤破溃、渗出较前减轻，全身状况总体好转，遂将

甲波尼龙减量至 ８０ｍｇＱＤ维持并逐渐减量至
３ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）后转为口服波尼松 ３０ｍｇ／ｄ，患者体
温维持在３７０～３７５℃，无明显恶心、呕吐、腹痛、
腹胀、胸闷气喘等不适，血白蛋白水平恢复正常，入

院第１１ｄ复查腹部ＣＴ提示患者胆囊壁及肠壁水肿
消失．患者要求出院，予以办理并嘱按激素减量方案
服药，回当地继续治疗．

２　不良反应与治疗方案分析

２１　重型药疹类型
药疹（ＤｒｕｇＥｒｕｐｔｉｏｎ）是药物通过口服、注射、外

用等各种给药途径在皮肤粘膜引起的炎症反应，并

可伴有全身各系统症状，分为轻型药疹和重型药疹．
较常见的轻型药疹有荨麻疹型、发疹型、光敏性反应

以及固定型药疹等类型．而重型药疹主要包括重症
型多形红斑综合征（ＳｔｅｖｅｎｓＪｏｈｎｓｏｎ，ＳＪＳ）、中毒性表
皮松解坏死症（ＴＥＮ）、高敏综合征（ＨＳＳ）又称伴嗜
酸性粒细胞增多和系统症状的药物性发疹

（ＤＲＥＳＳ）．重型药疹具有起病急、致多器官受累、并
发症多、治疗过程中易反复、死亡率高的特点．其中
ＳＪＳ的发病机制尚未完全明确，结合临床表现、目前
的病理组织学和免疫学研究结果提示ＳＪＳ是一种特
异性药物超敏反应．在疾病初始阶段，细胞毒性 Ｔ
淋巴细胞（ＣＴＬ）分泌的细胞因子参与了免疫反应．
ＳＪＳ患者早期疱液中主要含有 ＣＤ８＋细胞毒性 Ｔ淋

巴细胞，提示主要组织相容性复合体（ＭＨＣ）Ｉ类限
制性药物的存在导致 ＣＤ８＋ＣＴＬ克隆性增生，从而
发生免疫反应导致ＳＪＳ［１］．ＳＪＳ常见的致敏药物包括
磺胺类、头孢类、喹诺酮、利福平、万古霉素、青霉素

等抗感染药物，抗惊厥药如锂剂和卡马西平、非甾体

抗炎药、别嘌醇等．受遗传多态性、疾病谱及用药习
惯等多种因素的影响，不同国家及地区致敏药物的

排名具有差异性．
２２　治疗原则

该患者有可疑药物用药史，结合临床表现、实验

室检查结果和影像学特征，诊断为 ＳＪＳ．对于 ＳＪＳ处
理，首先必须停用或更换所有可疑致敏药物，然后多

饮水或予以静脉输液，加快患者体内致敏药物的排

泄，并根据病情采取措施降低 ＳＪＳ造成的器官功能
损害，以及对症治疗缓解炎症反应等临床症状．同时
预防并发症和继发感染，提高患者生存率，减少或避

免后遗症．
２２１　支持治疗

对于严重和可能危及生命的重症ＳＪＳ患者，应该
予以及时的支持治疗．有研究［２］表明，发病时间为７ｄ
内的住院患者，经及时的支持治疗后，其存活率显著

高于７ｄ后的住院患者．而支持治疗的关键是合理的
补液和维持电解质平衡．通过输液使尿量保持在
５０～８０ｍＬ／ｈ可有效促进致敏药物排泄，改善预后．
ＳＪＳ可使患者的血钠、钾、磷酸盐降低，导致严重的电
解质紊乱，需尽早纠正．ＳＪＳ全身性的水疱和糜烂可使
血浆胶体渗透压降低，需补血浆等胶体，应每天或隔

天给予血浆；对严重的低蛋白血症患者要增加血浆补

充量或直接补充白蛋白．治疗期间应注意监测是否发
生代谢性酸中毒．在疾病急性期，连续每天静脉给予
１２５ｍＬ或更高剂量的碳酸氢钠注射液，既碱化尿液，
又预防代谢性酸中毒的发生，加速致敏药物排泄［３］．
２２２　糖皮质激素及免疫球蛋白治疗

ＳＪＳ急性期患者是否有必要常规使用糖皮质激
素（ＧＣ）一直存在争议．ＳＪＳ是一种急性炎症，可致
患者产生全身性中毒症状，需要进行积极抗炎治疗

以抑制病理性免疫反应和病理性炎症．但连续使用
ＧＣ可能会增加患者二重感染的发生率、抑制上皮
细胞的生长及延缓表皮的修复．现 ＧＣ缺乏临床有
效性证据，使用疗程和剂量各组研究报道差异较大，

在目前临床中，重症药疹首选的治疗仍是系统性应

用ＧＣ，对于病情危重的患者，可作为冲击治疗手段，
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在一项重症药疹治疗的回顾性分析中，采用

６００～１０００ｍｇ甲波尼龙短期冲击治疗获得了较好
的效果，其治疗作用可能远大于潜在的副作用［４］．
既往研究［５］认为，高剂量（４００ｍｇ／ｄ）免疫球蛋白
（ＩＶＩＧ）的早期应用能提高重症药疹的生存率，对于
伴有心、肾功能不全、ＩｇＡ缺乏等潜在危险因素的患
者，ＩＶＩＧ具有低毒，耐受性良好的优势．同 ＧＣ联合
应用可能会降低 ＧＣ的使用量及感染风险，但由于
该疗法价格昂贵，因此使其应用受到限制．
２２３　皮肤黏膜护理

加强皮肤黏膜护理可有效减少继发感染，应根

据皮肤创面的细菌培养结果选用敏感抗菌药物；出

现败血症时尽早行血培养并根据药敏结果调整抗菌

药物．水疱的疱壁是一种天然生物敷料，具有促进表
皮再生的作用，因此，治疗期间创面不需要行清创

术．必要时可使用无粘着力的伤口敷料，避免局部使
用磺胺类药物．为了防止院内感染，特别是耐甲氧西
林金黄色葡萄球菌的感染，可在皮肤破溃处涂抹莫

匹罗星２次／ｄ．

３　药师建议及监护

该患者皮肤破溃面积大，疾病累积消化道及肾

脏，且伴有发热和严重蛋白血症、低钾血症，提示病

情危重，预后较差．药师认为在积极进行补充蛋白、
纠正电解质平衡、维持有效循环容量，监护呼吸、循

环、肝肾功能，警惕发生循环／器官衰竭的同时有必
要使用 ＧＣ减轻胆囊壁、肠壁及肾脏水肿，控制发
热．药师与治疗组及会诊专家讨论后，对该患者采用
甲波尼龙５００ｍｇＱＤ冲击方案．由于大剂量激素易
导致血糖、血压升高，血钾降低，出现精神及意识症

状，增加消化道出血风险，因此，在冲击治疗期间临

床药师协同治疗组共同密切监护患者生命体征，加

强电解质监护，并警惕诱发感染及消化道出血等并

发症．患者冲击治疗４ｄ后全身症状明显缓解，药师
建议减量至８０ｍｇＱＤ维持治疗并逐渐减量，使用激
素１周后复查痰液／粪便真菌涂片及培养，警惕二重
感染，如合并真菌感染则需抗真菌治疗．因该患者皮
肤及消化道粘膜大面积破溃，并发严重感染风险大，

且患者处于高敏状态，需警惕敏感药物再次致敏导

致病情的反复或加重．针对上述情况，药师认为抗感
染方案不宜选择青霉素类及与青霉素可能发生交叉

过敏的药物，并避免使用磺胺等其他易诱发 ＳＪＳ的

药物，建议予左氧氟沙星（０４４ｇＱＤ）联合磷霉素钠
（６ｇＱ１２Ｈ）针对皮肤破溃感染常见的金黄色葡萄球
菌、表皮葡萄球菌等革兰阳性球菌进行抗感染治疗．
因为左氧氟沙星亦有发生 ＴＥＮ及 ＳＪＳ的报道，所以
药师在患者治疗期间应重点对该药的不良反应进行

监护．而针对患者皮肤破溃，药师则建议使用炉甘石
洗剂及莫匹罗星软膏交替涂抹，且观察到患者用药

后，破溃处渗出液逐渐减少并结痂，未出现化脓感

染，效果较为理想．

４　小结

重型药疹是一种严重的药物不良反应，发病率

较低，可累及多个器官．ＳＪＳ是重型药疹的一大类
别，目前尚无特效治疗方案，需立即停用一切可疑药

物．通常采用的是单纯支持治疗或支持治疗合并ＧＣ
系统治疗，重症患者大剂量使用免疫球蛋白可能提

高生存率．治疗期间注意监护患者生命体征，警惕器
官衰竭，如出现并发症或继发感染需积极对症处理．
使用 ＧＣ和抗感染等药物期间注意用药监护．在该
例阿莫西林致重型药疹病例的治疗过程中，临床药

师充分发挥自身药学专业知识，及时为临床治疗组

提供重型药疹相关药学信息；协助医生遴选抗感染

药物，制定激素冲击治疗方案；在患者治疗过程中进

行了较为全面的用药监护和细致的用药教育等工

作，得到了医护人员及患者家属的认可，起到了临床

药师应有的作用．
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