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多学科诊疗（ＭＤＴ）是指不同专业专家共同为某一患
者提供个体化全方位诊疗方案的诊疗模式犤１犦。２０１１年，
原卫生部和国家中医药管理局联合颁布《医疗机构药事

管理规定》（卫医政发〔２０１１〕１１号文），指出临床药师应
参加查房、会诊、病例讨论、疑难和危重患者的医疗救

治，对临床药物治疗提出意见或调整建议，与医师共同

对药物治疗负责。目前，临床药师参与ＭＤＴ的工作内容和
工作模式还不完全清晰犤２－３犦。在此通过分析１例疑似甲氨
蝶呤（ＭＴＸ）中毒导致骨髓抑制和皮肤黏膜损害患者的诊
疗经过，探讨临床药师参与ＭＤＴ的效果。现报道如下。
１ 病例概况

患者，男，４３岁，体质量 ６２ｋｇ，因“双足疼痛半月，
全身皮肤破溃伴发热１天”于２０１８年１０月１０日入院。
患者入院前半月无明显诱因出现双足底部红肿疼痛，伴

双下肢胫前散在皮屑，至某中医院就诊，诊断为“类风湿

关节炎”，予以止痛、改善循环治疗，入院前５天予静脉

滴注 ＭＴＸ，自述无明显好转。入院前１天患者全身皮肤
发红，逐渐出现全身散在性椭圆形浅表溃疡，部分溃疡

周边可见白色分泌物，伴全身皮肤瘙痒、疼痛、咽痛、口

腔黏膜溃疡、张口困难、畏寒、发热，体温波动在３８．３～
３８．８℃，无明显咳嗽、咳痰。入院体格检查示体温３８．８℃，
心率１００次／分，呼吸频率１９次／分，血压１１２／６９ｍｍＨｇ
牗１ｍｍＨｇ＝０．１３３ｋＰａ牘，疼痛数字评分法（ＮＲＳ）评分为
２分。颜面部潮红，张口困难，双侧扁桃体未见，肩背部、
臀部、双大腿内侧、胫前、双足背部皮肤发红、散在性椭

圆形浅表皮肤破溃，破溃处少许渗液，部分破溃处见少

许白色分泌物。实验室检查示白细胞计数（ＷＢＣ）
０．６８×１０９／Ｌ，中性粒细胞计数（ＮＥＵＴ）０．４５×１０９／Ｌ，嗜
酸性粒细胞计数（ＥＯ）０．０１×１０９／Ｌ，红细胞计数（ＲＢＣ）
４．１３×１０１２／Ｌ，血小板计数（ＰＬＴ）１２８×１０９／Ｌ；Ｃ反应蛋
白（ＣＲＰ）１９２．０６ｍｇ／Ｌ；降钙素原（ＰＣＴ）１．２１μｇ／Ｌ；Ｄ－
二聚体（Ｄ－Ｄ）６．６９ｍｇ／Ｌ；血沉８９ｍｍ／ｈ；尿常规示尿

临床药师参与１例疑似甲氨蝶呤中毒多学科诊疗效果评价
俞秀恒，许榜田，龙友琦，许 静，赵 语△

（重庆医科大学附属大学城医院药学部，重庆 ４０１３３１）
摘要：目的 探讨临床药师参与多学科诊疗（ＭＤＴ）的价值。方法 分析１例疑似甲氨蝶呤中毒患者的诊疗过程，临床药师对诊疗过程进
行梳理和药物重整，认为患者皮肤黏膜损害可能为甲氨蝶呤中毒所致，提出解救方案和抗感染治疗建议，并进行追踪随访，实施药学监护。

结果 医师采纳 ＭＤＴ诊疗意见，将亚胺培南西司他丁钠降阶为头孢哌酮钠舒巴坦钠，加用去甲万古霉素，恢复使用氟康唑，甲泼尼龙
减量，并口服叶酸，继续外涂莫匹罗星软膏，患者经治疗后好转出院。结论 临床药师参与 ＭＤＴ应发挥药师专业特长，在不良反应鉴别
与处置，抗感染方案制订，特殊患者用药监护等方面提供更好的药学服务，保障用药安全。
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蛋白＋＋，尿胆原＋＋，镜检白细胞 １～３个／ＨＰ；大便
隐血阳性；抗“Ｏ”抗体、类风湿因子、抗核抗体正常，补
体 Ｃ４０．４４ｇ／Ｌ。入院诊断：全身皮肤破溃待查（ＭＴＸ过
敏反应？银屑病？系统性红斑狼疮？）；发热（皮肤破溃处

感染？泌尿道感染？）；粒细胞缺乏。

２ 主要治疗经过与药学监护

２．１ 初始治疗经过
１０月 １０日，患者最高体温 ３８．８℃，持续物理降

温，予亚胺培南／西司他丁钠１ｇ（每８ｈ１次）联合莫西
沙星 ４００ｍｇ（每日 １次）静脉滴注抗感染；甲泼尼龙
４０ｍｇ（每日１次）联合静注人免疫球蛋白１００ｍＬ（每日
１次）静脉滴注调节免疫；重组人粒细胞集落刺激因子
（ｒｈＧ－ＣＳＦ）１５０μｇ（每日１次）皮下注射升白细胞。

１０月 １２日，患者吞咽困难，恶心，咽部不适，自觉
咽部分泌物较多，偶有咳嗽、咳痰，痰中带血丝，体温波

动于 ３７～３７．５℃。体格检查提示鹅口疮，予以氟康唑
２００ｍｇ（每日１次）静脉滴注预防真菌感染。

１０月１３日至１６日，患者体温波动于３６．８～３７．５℃，
无恶心、呕吐，仍觉咽部分泌物较多，偶有咳嗽，痰液较

前增多，偶有痰中带血丝。双下肢破溃结痂，背部及臀部

破溃面积缩小，可见新生组织，分泌物减少，阴囊破溃处

分泌物仍较多。尿液及皮肤破溃处分泌物培养结果：溶

血葡萄球菌，药敏试验结果提示对苯唑西林、头孢西丁、

克林霉素耐药，对阿米卡星、利奈唑胺、替考拉宁、万古

霉素敏感。先后 ２次复查血常规示，１０月 １３日，ＷＢＣ
０．３７×１０９／Ｌ，ＮＥＵＴ０．１０×１０９／Ｌ，ＰＬＴ６０×１０９／Ｌ，ＲＢＣ
３．２６×１０１２／Ｌ，ＣＲＰ１０３．９５ｍｇ／Ｌ；１０月 １６日，ＷＢＣ
２．２１×１０９／Ｌ，ＮＥＵＴ０．８３×１０９／Ｌ，ＰＬＴ２３×１０９／Ｌ，ＲＢＣ
３．３７×１０１２／Ｌ，ＰＣＴ０．２０μｇ／Ｌ，Ｄ－Ｄ１．３４ｍｇ／Ｌ。修正
诊断：皮肤破溃待查（药疹？），粒细胞缺乏，血小板减少，

皮肤破溃处感染，泌尿道感染，消化道出血。医师评估患

者皮肤破溃好转，体温无明显升高，结合实验室检查提

示ＣＲＰ和ＰＣＴ呈下降趋势，暂未给予万古霉素。患者血
小板严重缺乏，予血小板１Ｕ，停用改善循环药物。甲泼
尼龙用量减为 ３０ｍｇ，用法不变。医师分析认为氟康唑
有血液系统不良反应，故停用。

１０月１７日至１８日，患者出现发热，最高３８．３℃，
偶有咳嗽、咳痰，痰液较前减少，易咳出，未见血丝。口腔

仍多溃疡样改变，阴囊处仍有分泌物。血常规：ＷＢＣ
１８．１１×１０９／Ｌ，ＮＥＵＴ１５．６８×１０９／Ｌ，ＲＢＣ３．５４×１０１２／Ｌ，
ＰＬＴ７７×１０９／Ｌ，ＣＲＰ５３．６４ｍｇ／Ｌ，ＰＣＴ０．１２μｇ／Ｌ。复
查尿常规及尿培养未见异常。１０月 １８日，患者所在临
床科室通过信息系统申请ＭＤＴ。
２．２ 临床药师参与ＭＤＴ药学监护
２．２．１ 药物重整及用药建议

临床药师在医院信息系统中接到 ＭＤＴ申请后，组

建了涵盖呼吸、风湿免疫、血液３个专业方向的团队。临
床药师床旁反复询问患者既往史、药物过敏史及本次入

院前外院诊治情况，并将其入院后所有用药梳理汇总

（见表１）。临床药师团队讨论认为，患者使用 ＭＴＸ时间
与发生黏膜及皮肤溃疡、三系降低等骨髓抑制表现发生

时间存在先后顺序，症状符合药品说明书中关于 ＭＴＸ
皮肤损害和骨髓抑制表现，停药后症状缓解，但不能排除

院外使用其他药物所致，因此该例药品不良反应（ＡＤＲ）关
联性评价为“可能”。患者入院后体温波动于 ３７．５～
３８．８℃，ＮＥＵＴ＜０．５×１０９／Ｌ，ＣＲＰ最高达 １９２ｍｇ／Ｌ，
ＰＣＴ升高，为（中性）粒细胞缺乏（简称粒缺）伴发热。患
者经抗感染治疗体温有所控制，病程中皮肤破溃处分泌

物和尿培养提示为耐甲氧西林溶血葡萄球菌（ＭＲＳＨ），
近 ２ｄ再次发热，复查尿常规及尿培养恢复正常。患者
病程中虽偶有咳嗽、咳痰，但近几日咳嗽未加重，痰液减

少，肺部感染不明确。推断患者发热原因可能为皮肤破

溃处 ＭＲＳＨ感染控制不佳或继发其他病原菌感染，肺
部感染待呼吸科医师评估后明确。患者目前白细胞升高

与升白细胞药物和糖皮质激素使用有关，但不能排除感

染所致。

临床药师团队基于以上分析提出以下建议：１）补救
性予亚叶酸钙３０ｍｇ静脉滴注（每６ｈ１次），疗程４８ｈ，
叶酸片１０ｍｇ（每日２次）口服，直至皮肤黏膜破溃完全
愈合，甲泼尼龙可逐渐减量；２）请呼吸专科医师评估肺
部感染情况，若肺部无明显感染，建议将亚胺培南西司

他丁钠降阶为哌拉西林钠他唑巴坦钠或头孢哌酮钠舒

巴坦钠，加用去甲万古霉素０．８ｇ（每１２ｈ１次）。氟康唑
可继续使用至鹅口疮消失或口腔黏膜愈合，吞咽功能恢

复。继续送检血培养及破溃处分泌物和尿细菌培养；

３）停止皮下注射ｒｈＧ－ＣＳＦ，避免使用改善循环类药物，
复查血常规，观察粒细胞和血小板变化。

呼吸专科医师评估后认为，患者偶有咳嗽、咳痰，专

科查体双肺呼吸音清，未闻及明显干湿罗音。咳嗽、咳痰

可能与咽喉部不适刺激有关，可行胸部 ＣＴ进一步明
确。经与临床药师沟通，同意药师意见，亚胺培南西司他

丁钠降阶为头孢哌酮钠舒巴坦钠。风湿免疫专科医师结

合临床药师建议，认为患者目前皮肤、黏膜破溃部分好

转，暂无法通过监测 ＭＴＸ血药浓度指导亚叶酸钙的使
用，因此可不予亚叶酸钙补救性治疗。

２．２．２ 后续治疗经过和用药监护

１０月１９日，医师采纳 ＭＤＴ诊疗意见，将亚胺培南
西司他丁钠降阶为头孢哌酮钠舒巴坦钠（３ｇ，每 ８ｈ
１次），加用去甲万古霉素０．８ｇ（每１２ｈ１次），恢复使用
氟康唑 ２００ｍｇ（每日 １次）；甲泼尼龙减为 ２５ｍｇ（每日
１次），口服叶酸 １０ｍｇ（每日 ２次）；继续予莫匹罗星软
膏外涂等对症处理。１０月 ２０日至 ２６日，复查血常规，
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表１ 患者入院后使用药物一览表

注：ｑ８ｈ为每 ８ｈ１次，ｑｄ为每日 １次，ｂｉｄ为每日 ２次，

ｔｉｄ为每日３次。

ＮＥＵＴ２０．７０×１０９／Ｌ，ＰＬＴ４４２×１０９／Ｌ，ＣＲＰ１０．７０ｍｇ／Ｌ。
复查大便隐血为阴性。患者未发热，口腔黏膜及皮肤病

变均已明显好转，临床药师结合口腔科医师意见，建议

停用氟康唑，医师采纳建议。１０月 ２９日，患者未发热，
口腔黏膜及皮肤病变均初步愈合，逐渐减量并停用糖皮

质激素。临床药师建议可先停用头孢哌酮钠舒巴坦钠，

去甲万古霉素使用至满２周。１１月１日，患者黏膜及皮
肤破溃愈合，复查血常规示 ＮＥＵＴ１４．３１×１０９／Ｌ，ＰＬＴ
３７１×１０９／Ｌ，ＣＲＰ４．３３ｍｇ／Ｌ，病情平稳，出院。
３ 讨论

３．１ 临床药师参与ＭＤＴ的流程
临床药师可通过多种途径为临床提供药学服务，包

括查房、医嘱审核、会诊等犤３犦。ＭＤＴ有别于传统单学科
诊疗会诊，要求来自２个以上不同学科组成的固定工作
组针对某种疾病进行面对面、定期、定时的临床讨论，提

出临床治疗方案犤４犦。ＭＤＴ诊疗要求临床药师在掌握抗
感染、特殊人群用药、不良反应处置等基本专业技能的

基础上深入了解专科用药细则，在有所分工的工作模式

中保持团队的交流，从而提供更全面、专业的药学建议。

协助医师解决诊疗中的疑点和矛盾，同时主动开展药物

重整、医嘱审核、药学监护和用药教育。该患者的 ＭＤＴ
诊疗过程中，临床药师对患者入院前后的用药进行重

整，从ＭＴＸ作用机制和不良反应特点入手，对患者皮肤
和黏膜损害的特点进行仔细鉴别，协助医师对患者的感

染控制情况进行评估和分析，提出调整方案，解决治疗

矛盾。此外，临床药师也对医嘱中存在的治疗风险进行

了提示。临床药师参与该患者 ＭＤＴ的工作流程可概括
为：组建临床药师团队→药物重整→确定药学服务内容
→临床药师团队讨论并查阅相关指南或文献形成药学

建议→药学建议上传及专科临床药师沟通协作→专科
临床药师开展药学监护并提供后续药学服务。

３．２ 临床药师对ＭＴＸＡＤＲ的鉴别与处置
ＭＴＸ为抗代谢药物，化学结构与叶酸相似，通过抑

制二氢叶酸还原酶阻断四氢叶酸的合成。低剂量的

ＭＴＸ可抑制快速细胞的增殖，淋巴细胞的活化及细胞
因子合成释放犤５犦。由于ＭＴＸ选择性低，可导致白细胞和
血小板减少，感染风险显著增加犤６犦。此外，ＭＴＸ对皮肤黏
膜可造成不同程度的损害，严重者可导致急性溃疡及致

死性皮肤损害如斯约综合征（ＳＪＳ）、中毒性表皮坏死松懈
症（ＴＥＮ）犤７－８犦。ＳＪＳ／ＴＥＮ发生机制目前还不十分明确，
通常认为是一种迟发性超敏反应，在不同人群的发生概率

可能与人类白细胞抗原（ＨＬＡ）的遗传背景有关犤９犦。有研

究认为，ＳＪＳ／ＴＥＮ可能为易感个体剂量依赖性ＡＤＲ犤１０犦。
ＬＡＷＲＥＮＣＥ等犤１１犦认为，ＭＴＸ导致的皮肤黏膜损害

可分为 ２种类型，Ⅰ型主要发生在既往皮肤病变部位
（如银屑病）的表皮侵蚀，其与 ＭＴＸ皮下注射产生的皮
肤损害表现类似；Ⅱ型除发生于既往皮肤病变部位，也
可发生于非病变部位。Ⅰ型表皮溃疡患者较Ⅱ型患者服
用了更高剂量的 ＭＴＸ（２０ｍｇ／周比 １０ｍｇ／周），恢复更
快（１０ｄ比 ９周）。认为Ⅰ型表皮溃疡可能与 ＭＴＸ的直
接毒性有关，而Ⅱ型表皮溃疡更接近ＴＥＮ犤１１犦。

指南推荐 ＭＴＸ治疗类风湿关节炎最大剂量为
１６ｍｇ／周，同时还需补充叶酸（每周５ｍｇ），以减少胃肠
道及黏膜等的ＡＤＲ犤１２－１３犦。ＭＴＸ使用剂量过高是类风湿
关节炎患者和银屑病患者使用ＭＴＸ发生皮肤黏膜损害
的重要原因之一犤１４－１５犦。故临床药师判断患者出现的皮

肤黏膜损害可能为ＭＴＸ直接毒性反应。由于对ＭＴＸ导
致的皮肤黏膜损害认识不同而导致其治疗方案有差异，

诊断皮肤黏膜损害为 ＳＪＳ／ＴＥＮ时，一般使用糖皮质激
素、人血丙种球蛋白、环孢素Ａ等行免疫调节治疗犤８犦；诊

断皮肤黏膜损害为 ＭＴＸ直接毒性反应所致时，一般采
用补液、透析等方式快速清除体内的ＭＴＸ，同时予亚叶
酸钙 １０～３０ｍｇ／ｍ２（每 ６ｈ１次）解救，疗程 ２４～４８ｈ，
根据体内 ＭＴＸ排出情况调整犤１６－１７犦。有研究显示，恢复

期内补充叶酸可缩短毒性反应持续时间犤１８犦。基于以上

分析和鉴别，临床药师建议补救性予亚叶酸钙或叶酸治

疗。此外，患者皮肤黏膜破溃，粒缺伴发热，甲泼尼龙剂

量过大或疗程过长可导致感染风险增加或已患感染加

重，迁延不愈，建议甲泼尼龙逐渐减量停药。

３．３ 粒缺伴发热患者的药学监护
患者粒缺伴发热，皮肤和黏膜破溃，风险分层为高

危。根据指南，推荐抗菌药物降阶治疗犤１９犦。１０月 １４日，
尿液及皮肤分泌物培养结果示 ＭＲＳＨ，１０月 １７日，患
者再次发热。临床药师分析发热的原因为溶血葡萄球菌
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广泛定植于人体皮肤和黏膜表面，可污染标本，但患者

此时出现体温波动，不能排除 ＭＲＳＨ对亚胺培南西司
他丁钠耐药及莫西沙星停药等因素导致皮肤破溃处感

染控制不佳。此外，由于仅有１次分泌物培养结果，尚不
足以确诊 ＭＲＳＨ为致病菌，不能排除革兰阴性菌感染。
因此，临床药师建议加强治疗方案中对革兰阳性球菌的

抗菌作用，革兰阴性菌感染尚无临床症状（肺炎、尿路感

染等）和病原学结果支持，针对其作用的药物保留但可

降阶调整。对于 ＭＲＳＨ导致的皮肤软组织感染，万古霉
素或利奈唑胺疗效无显著差异，但利奈唑胺血液系统

ＡＤＲ发生率显著高于万古霉素，故建议加用去甲万古
霉素治疗犤２０犦。

粒缺患者为免疫低下宿主，也是真菌感染的高危人

群。医师认为氟康唑可能发生血液系统 ＡＤＲ，只进行了
短暂的治疗，根据氟康唑药品说明书，其引起骨髓抑制

的发生率为罕见（１／１００００～１／１０００），权衡利弊，临床
药师建议继续口服氟康唑 ２００ｍｇ（每日 １次），并加强
口腔护理。抗菌药物疗程取决于粒细胞计数恢复情况和

可疑感染源是否清除，临床药师评估了患者粒细胞恢复

情况，皮肤和黏膜破溃的愈合情况，建议先停用氟康唑

和头孢哌酮钠舒巴坦钠，使用去甲万古霉素至皮肤黏膜

完全愈合。

３．４ 小结
本例患者药学监护涉及 ＡＤＲ鉴别与处置，抗感染

治疗方案的调整等，病情较复杂。临床药师参与ＭＤＴ时
应发挥临床药师专业特长，从药物的药理作用机制、药

代动力学特点及患者的病理生理状况、社会心理学等多

角度分析评估，解答临床诊疗疑难的同时主动对患者用

药开展监护，为其制订最佳的治疗方案，更细致、全面地

保障患者的用药安全。
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ｅｔａｌ．ＣｕｒｒｅｎｔＰｅｒｓｐｅｃｔｉｖｅｓｏｎＳｔｅｖｅｎｓ－ＪｏｈｎｓｏｎＳｙｎｄｒｏｍｅａｎｄ
ＴｏｘｉｃＥｐｉｄｅｒｍａｌＮｅｃｒｏｌｙｓｉｓ犤Ｊ犦．ＣｌｉｎＲｅｖＡｌｌｅｒｇｙＩｍｍｕｎｏｌ，２０１８，

５４（１）：１４７－１７６．
犤１０犦ＲＡＣＨＡＮＡＰＲ，ＡＮＵＲＡＤＨＡＨＶ，ＭＯＵＮＩＫＡＲ．ＳｔｅｖｅｎｓＪｏｈｎｓｏｎ

Ｓｙｎｄｒｏｍｅ－ＴｏｘｉｃＥｐｉｄｅｒｍａｌＮｅｃｒｏｌｙｓｉｓＯｖｅｒｌａｐＳｅｃｏｎｄａｒｙｔｏ
Ｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎ Ｂｅｔｗｅｅｎ Ｍｅｔｈｏｔｒｅｘａｔｅａｎｄ Ｅｔｏｒｉｃｏｘｉｂ：Ａ Ｃａｓｅ
Ｒｅｐｏｒｔ犤Ｊ犦．ＪＣｌｉｎＤｉａｇｎＲｅｓ，２０１５，９（７）：ＦＤ０１－３．

犤１１犦ＬＡＷＲＥＮＣＥＣＭ，ＤＡＨＬＭＧ．Ｔｗｏｐａｔｔｅｒｎｓｏｆｓｋｉｎｕｌｃｅｒａｔｉｏｎ
ｉｎｄｕｃｅｄｂｙｍｅｔｈｏｔｒｅｘａｔｅｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｐｓｏｒｉａｓｉｓ犤Ｊ犦．ＪＡｍ
ＡｃａｄＤｅｒｍａｔｏｌ，１９８４，１１（６）：１０５９－１０６５．

犤１２犦ＫＡＭＥＤＡＨ，ＦＵＪＩＩＴ，ＮＡＫＡＪＩＭＡＡ，ｅｔａｌ．ＪａｐａｎＣｏｌｌｅｇｅｏｆ
Ｒｈｅｕｍａｔｏｌｏｇｙｇｕｉｄｅｌｉｎｅｆｏｒｔｈｅｕｓｅｏｆｍｅｔｈｏｔｒｅｘａｔｅｉｎｐａｔｉｅｎｔｓ
ｗｉｔｈｒｈｅｕｍａｔｏｉｄａｒｔｈｒｉｔｉｓ犤Ｊ犦．ＭｏｄＲｈｅｕｍａｔｏｌ，２０１９，２９（１）：３１－４０．

犤１３犦中华医学会风湿病学分会 ．２０１８中国类风湿关节炎诊疗指
南犤Ｊ犦．中华内科杂志，２０１８，５７（４）：２４２－２５１．

犤１４犦ＫＮＯＬＬＫ，ＡＮＺＥＮＧＲＵＢＥＲＦ，ＣＯＺＺＩＯＡ，ｅｔａｌ．Ｍｕｃｏｃｕｔａｎｅｏｕｓ
ＵｌｃｅｒａｔｉｏｎｓａｎｄＰａｎｃｙｔｏｐｅｎｉａｄｕｅｔｏＭｅｔｈｏｔｒｅｘａｔｅＯｖｅｒｄｏｓｅ犤Ｊ犦．
ＣａｓｅＲｅｐＤｅｒｍａｔｏｌ，２０１６，８（３）：２８７－２９３．

犤１５犦ＴＲＯＥＬＴＺＳＣＨＭ，ＶＯＮＢＬＯＨＮＧ，ＫＲＩＥＧＥＬＳＴＥＩＮＳ，ｅｔａｌ．
Ｏｒａｌｍｕｃｏｓｉｔｉｓｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｒｅｃｅｉｖｉｎｇｌｏｗ－ｄｏｓｅｍｅｔｈｏｔｒｅｘａｔｅｔｈｅｒａｐｙ
ｆｏｒｒｈｅｕｍａｔｏｉｄａｒｔｈｒｉｔｉｓ：ｒｅｐｏｒｔｏｆ２ｃａｓｅｓａｎｄｌｉｔｅｒａｔｕｒｅｒｅｖｉｅｗ犤Ｊ犦．
ＯｒａｌＳｕｒｇＯｒａｌＭｅｄＯｒａｌＰａｔｈｏｌＯｒａｌＲａｄｉｏｌ，２０１３，１１５（５）：

ｅ２８－ｅ３３．
犤１６犦ＡＫＩＮＣＩＢ，ＳＩＶＩＳＺＯ，ＳＡＨＩＮＡ，ｅｔａｌ．Ｓｔｅｖｅｎｓ－ＪｏｈｎｓｏｎＳｙｎ

ｄｒｏｍｅａｓｓｏｃｉａｔｅｄｗｉｔｈｍｅｔｈｏｔｒｅｘａｔｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｆｏｒａｃｕｔｅｌｙｍ
ｐｈｏｂｌａｓｔｉｃｌｅｕｋｅｍｉａ：ａｃａｓｅｒｅｐｏｒｔ犤Ｊ犦．ＡｒｃｈＡｒｇｅｎｔＰｅｄｉａｔｒ，

２０１８，１１６（３）：ｅ４５９－ｅ４６２．
犤１７犦ＺＩＯＬＫＯＷＳＫＡＨ，ＫＩＳＩＥＬＡ，ＬＥＳＺＣＺＹＮＳＫＡＢ，ｅｔａｌ．Ｃｏｎｔｉｎｕ

ｏｕｓｖｅｎｏ－ｖｅｎｏｕｓｈｅｍｏｄｉａｆｉｌｔｒａｔｉｏｎｉｎｍｅｔｈｏｔｒｅｘａｔｅｉｎｔｏｘｉｃａｔｉｏｎ犤Ｊ犦．
ＭｅｄＷｉｅｋｕＲｏｚｗｏｊ，２０１３，１７（４）：３４７－３５４．

犤１８犦ＳＨＥＡＢ，ＳＷＩＮＤＥＮＭＶ，ＧＨＯＧＯＭＵＥＴ，ｅｔａｌ．Ｆｏｌｉｃａｃｉｄａｎｄ
ｆｏｌｉｎｉｃａｃｉｄｆｏｒｒｅｄｕｃｉｎｇｓｉｄｅｅｆｆｅｃｔｓｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｒｅｃｅｉｖｉｎｇ
ｍｅｔｈｏｔｒｅｘａｔｅｆｏｒｒｈｅｕｍａｔｏｉｄａｒｔｈｒｉｔｉｓ犤Ｊ犦．ＪＲｈｅｕｍａｔｏｌ，２０１４，

４１（６）：１０４９－１０６０．
犤１９犦中华医学会血液学分会，中国医师协会血液科医师分会 ．

中国中性粒细胞缺乏伴发热患者抗菌药物临床应用指南

（２０１６年版）犤Ｊ犦．中华血液学杂志，２０１６，３７（５）：３５３－３５９．
犤２０犦ＹＵＥＪ，ＤＯＮＧＢＲ，ＹＡＮＧＭ，ｅｔａｌ．Ｌｉｎｅｚｏｌｉｄｖｅｒｓｕｓｖａｎｃｏｍｙｃｉｎ

ｆｏｒｓｋｉｎａｎｄｓｏｆｔｔｉｓｓｕｅｉｎｆｅｃｔｉｏｎｓ犤Ｊ犦．ＣｏｃｈｒａｎｅＤａｔａｂａｓｅＳｙｓｔＲｅｖ，

２０１６（１）：ＣＤ００８０５６．
牗收稿日期：２０２０－０２－２５；修回日期：２０２０－０５－２１牘

·药学服务·

ＰｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌＳｅｒｖｉｃｅｓ


