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甲巯咪唑致药物超敏反应综合征１例及文献复习
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（重庆医科大学附属第一医院药学部，重庆 ４０００１６）
摘要：目的 提高对甲巯咪唑致药物超敏反应综合征（ＤＩＨＳ）的认识。方法 分析医院救治的１例甲状腺功能亢进牗简称甲亢牘患者服用
甲巯咪唑引起 ＤＩＨＳ的临床表现和药物治疗方法，并复习相关文献。结果 患者为１７岁的女性，确诊甲亢，甲巯咪唑治疗１个月，出现
全身红斑、丘疹，伴发热、外周血嗜酸性粒细胞水平升高、肝肾功能受损。确诊为 ＤＩＨＳ，甲巯咪唑与 ＤＩＨＳ关联性为“很可能”，经验性给
予糖皮质激素冲击和序贯治疗，抗过敏、抗感染治疗后痊愈。结论 应警惕甲巯咪唑致 ＤＩＨＳ的发生。使用甲巯咪唑后出现发热、皮疹、
血液学异常、淋巴结肿大时，应怀疑是甲巯咪唑致ＤＩＨＳ，做到早发现、早治疗。
关键词：超敏反应综合征；甲巯咪唑；药品不良反应；药学监护
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甲巯咪唑是咪唑类抗甲状腺药物，化学名为２－巯
基－１－甲基咪唑，可抑制甲状腺内过氧化物酶的活性，
阻碍甲状腺内碘化物的氧化，从而阻碍甲状腺素牗Ｔ４牘和
三碘甲状腺原氨酸牗Ｔ３牘的合成，以及酪氨酸的偶联，临
床用于甲状腺疾病的内科治疗、甲状腺危象的治疗和术

前准备。甲巯咪唑所致严重药品不良反应主要集中在血

液系统、骨和关节系统、消化系统、皮肤等，主要表现为

粒细胞缺乏、肝功能受损、大泡性皮疹、关节痛、抽搐、罕

见间质性肺炎犤１犦。此外，大型临床试验数据库和自发报

告显示，甲巯咪唑引起皮肤过敏较多，但其致药物超敏

反应综合征（ＤＩＨＳ）的真实报告率或发病率极低。ＤＩＨＳ
是一种罕见且严重的药品不良反应，临床表现为发热、

皮疹、血液学异常、淋巴结肿大、器官受累等犤２－３犦，其死

亡率高，及时甄别并停用可疑药物是治疗的关键犤４犦。在

此，分析我院收治的１例甲状腺功能亢进牗简称甲亢牘患
者使用甲巯咪唑所致 ＤＩＨＳ的临床特征及治疗方法，并
复习相关文献。现报道如下。

１ 临床资料

１．１ 病历资料

患者，女，１７岁，体质量４２ｋｇ。４年前甲状腺功能低
下并确诊为桥本氏甲状腺炎，服用左甲状腺素钠片，每

次３７．５μｇ，每日１次，６～１２个月后复查甲状腺功能均
恢复正常，遂停药，以后每年２次查甲状腺功能，结果均
正常。半年前，患者出现发热多汗、记忆力减退、注意力不

集中，未治疗。１＋个月前，患者发现体质量下降约６ｋｇ，
且上述症状无好转，查甲功后提示甲亢，自行服用甲巯

咪唑，每次３０ｍｇ，每日１次，服药３ｄ后自觉背部瘙痒，
皮肤发红、红疹未见改变，未行特殊处理，继续服药２周
后自觉喉咙疼痛。服甲巯咪唑１个月后，自觉头昏、乏力
伴发热，自测体温 ３８．５℃。遂入院，体格检查示：体
温 ３８．５℃，脉搏 ７８次 ／分，呼吸 ２０次 ／分，血压
１２２／６１ｍｍＨｇ（１ｍｍＨｇ＝０．１３３ｋＰａ），体质量指数１４ｋｇ／ｍ２。
神清，精神差，心、肺、腹部体格检查未见明显异常；有突

眼征，眼球活动自如，无瞬目减少；咽部充血，扁桃体肿

大，可见散在白色脓点；颈软，无颈静脉充盈，气管位置

居中，甲状腺Ⅱ度肿大，呈弥漫性，表面光滑，质地中等，
活动度好，无压痛，未闻及血管杂音。辅助检查示：血常

规，白细胞总数 ０．９３×１０９Ｌ－１，红细胞计数牗ＷＢＣ牘
３．９４×１０１２Ｌ－１，血红蛋白牗Ｈｂ牘８８．０ｇ／Ｌ，血小板牗ＰＬＴ牘
１８５×１０９Ｌ－１，中性粒细胞绝对值 ０．０７×１０９Ｌ－１，淋巴
细胞绝对值 ０．８２×１０９Ｌ－１，中性粒细胞百分比 ７％，淋
巴细胞百分比 ８８％；甲状腺功能，三碘甲状腺原氨酸
牗Ｔ３牘２．３４ｎｇ／ｍＬ，甲状腺素牗Ｔ４牘１９．０５μｇ／ｄＬ，游离 ＦＴ３
８．７７ｐｇ／ｍＬ，游离甲状腺素牗ＦＴ４牘４．２０ｎｇ／ｄＬ，高灵敏促

甲状腺激素牗Ｕ－ＴＳＨ牘０．１１μＩＵ／ｍＬ；甲状腺彩超示，甲
状腺弥漫性病变，双侧腮腺及双侧颌下腺弥漫性病变。

肝肾功能、电解质、心肌酶谱、尿粪常规、心电图未见明

显异常。

初步诊断：１）药物性粒细胞缺乏；２）甲状腺功能亢
进；３）上呼吸道感染，化脓性扁桃体炎。
１．２ 治疗经过

入院立即停用甲巯咪唑，予头孢唑肟抗感染，普萘

洛尔保护脏器等对症治疗 １ｄ后，患者出现低血压、低
体温、反应差等表现，遂转入重症监护室牗ＩＣＵ牘治疗，改
用亚胺培南西司他丁每次 ０．５ｇ、每 ８ｈ１次，联合万古
霉素每次 １ｇ，每 １２ｈ１次抗感染，加用利巴韦林抗病
毒。入院第 ５天，加用重组人干扰素 α－１ｂ抗病毒和卡
泊芬净每次 ５０ｍｇ、每日 １次抗真菌，加用碳酸锂稳定
情绪。入院第９天，患者开始出现皮疹，红色丘疹，高出
皮面，不排除万古霉素或碳酸锂引起的药疹可能，故停

用万古霉素和碳酸锂，改用替考拉宁每次４００ｍｇ、每日
１次，甲基强的松龙牗甲强龙牘每次８０ｍｇ、每１２ｈ１次冲
击治疗３ｄ后，减量为每次４０ｍｇ、每１２ｈ１次，使用３ｄ
后体温由不规则波动于 ３７～４１℃范围降至正常范围，
药疹明显消退，遂停用激素，抗菌药物亚胺培南西司他

丁降阶为头孢唑肟每次２ｇ、每１２ｈ１次。期间多次予以
丙种球蛋白（共７０ｇ）输注支持治疗，白蛋白（共９０ｇ）和
红细胞悬液（共４Ｕ）纠正贫血，新鲜血浆（２００ｍＬ）改善
凝血状态，并予以护肝、保心、退黄、抗过敏等对症治疗。

停用激素后第２天（入院第 １６天），患者全身红色丘疹
较前消退明显，血常规示，ＷＢＣ４３．１７×１０９Ｌ－１，Ｈｂ
１１２．０ｇ／Ｌ，ＰＬＴ２４７×１０９Ｌ－１，中性粒细胞百分比
６４．０％，淋巴细胞百分比 １１．０％。入院第１７天，患者全
身散在红色斑疹，以四肢较躯干多见，双上肢可见大量

针尖样大小红色斑丘疹，压之不褪色，双侧颈部可扪及

数个黄豆大小的淋巴结。入院第１８天，患者夜间发热，
体温波动于３９．２～３９．８℃，全身皮肤潮湿、多汗，皮疹浸
润蔓延至全身，无明显瘙痒。血常规示，ＷＢＣ４４．６１×１０９Ｌ－１，
嗜酸性粒细胞总数 １．３×１０９Ｌ－１，Ｈｂ１０７．０ｇ／Ｌ，红细
胞比容 ３２．９０％，ＰＬＴ２４７×１０９Ｌ－１，淋巴细胞百分比
５．０％，中性粒细胞绝对值 ２９．００×１０９Ｌ－１，单核细胞绝
对值 ３．１２×１０９Ｌ－１，Ｃ反应蛋白 ＜５．０ｍｇ／Ｌ。尿常
规：尿蛋白＋＋，尿隐血＋＋。肝功能：白蛋白３５ｇ／Ｌ，球蛋
白４４ｇ／Ｌ，白球蛋白比值 ０．８，总胆红素 ３５．５μｍｏｌ／Ｌ，
直接胆红素２７．８μｍｏｌ／Ｌ，丙氨酸氨基转移酶１４３Ｕ／Ｌ，天
冬氨酸氨基转移酶１１７Ｕ／Ｌ，γ－谷氨酰转移酶４７Ｕ／Ｌ，乳
酸脱氢酶 ４４１Ｕ／Ｌ，胆碱酯酶 ４７０３Ｕ／Ｌ。肾功能：尿素
氮１１．３ｍｍｏｌ／Ｌ，肌酐３１μｍｏｌ／Ｌ，尿酸３６０μｍｏｌ／Ｌ，胱

·药学监护·

ＰｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌＣａｒｅ



１１６

ＣｈｉｎａＰｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌｓ
２０２１年１１月５日 第３０卷第２１期
Ｖｏｌ．３０牞Ｎｏ．２１牞Ｎｏｖｅｍｂｅｒ５牞２０２１

类别

甲亢治疗药物

甲亢对症治疗

抗感染

改善情绪

对症支持治疗

抗过敏抗炎

药品

甲巯咪唑 ３０ｍｇ
普萘洛尔片 １０ｍｇ
头孢唑肟 ２ｇ＋０．９％氯化钠注射液 １００ｍＬ
亚胺培南西司他丁 ０．５ｇ＋０．９％氯化钠注射液 １００ｍＬ
万古霉素 １ｇ＋０．９％氯化钠注射液 １００ｍＬ
替考拉宁 ４００ｍｇ＋０．９％氯化钠注射液 １００ｍＬ
利巴韦林 ０．５ｇ＋０．９％氯化钠注射液 １００ｍＬ
卡泊芬净 ５０ｍｇ＋０．９％氯化钠注射液 １００ｍＬ
碳酸锂片 ２５０ｍｇ
静脉注射用丙种球蛋白（共 ７０ｇ）

人血白蛋白注射液（共 ９０ｇ）

红细胞悬液（共 ４Ｕ）

重组人粒细胞集落刺激因子 ３００μｇ
甲强龙注射液 ８０ｍｇ＋０．９％氯化钠注射液 ２５０ｍＬ
甲强龙注射液 ４０ｍｇ＋０．９％氯化钠注射液 １００ｍＬ
甲强龙注射液 ４０ｍｇ＋０．９％氯化钠注射液 １００ｍＬ
甲强龙片 ４０ｍｇ
泼尼松 １０ｍｇ
泼尼松 １０ｍｇ

用法

口服，每日 １次
口服，每日 ３次

２ｇ，每 １２ｈ１次
静脉滴注，每 ８ｈ１次
静脉滴注，每 １２ｈ１次
静脉滴注，每日 １次
静脉滴注，每 １２ｈ１次
静脉滴注，每日 １次
口服，每日 ２次
必要时

必要时

必要时

皮下注射，每日 １次
静脉滴注，每 １２ｈ１次
静脉滴注，每 １２ｈ１次
静脉滴注，每日 １次
口服，每日 １次
口服，每日 ３次
口服

起止时间

入院前 １个月

ｄ１－１５
ｄ１，ｄ１６－２１
ｄ２－１５
ｄ２－９
ｄ１０－２１
ｄ３－１５
ｄ５－１５
ｄ５－９
ｄ２－１５
ｄ２－１５
ｄ２－１５
ｄ４－１５
ｄ１０－１２
ｄ１３－１５
ｄ２２－２８
ｄ２８－３１
ｄ３２起
每 ７ｄ减 ５ｍｇ，
直至减完

因素

发热≥３８．５℃
淋巴结肿大（＞１ｃｍ，至少２个部位）

嗜酸性粒细胞增多（０．７×１０９～１．４９９×１０９Ｌ－１）

嗜酸性粒细胞增多（≥１．５×１０９Ｌ－１）

异型淋巴细胞

皮疹面积≥体表面积的５０％
典型 ＤＲＥＳＳ疹（≥２项，颜面部水肿、紫癜、浸润、脱屑）

活检 ＤＲＥＳＳ疹
肝脏受累

肾脏受累

肺脏受累

肌肉受累

胰腺受累

其他器官受累

病程 ＞１５ｄ
排除其他原因（血培养、抗核抗体、肝炎病毒、支原体、

衣原体，所做项目≥３项且阴性）

总分

表１ 患者治疗过程中使用的药物

Ｔａｂ．１ Ｄｒｕｇｓｕｓｅｄｆｏｒｐａｔｉｅｎｔｓｄｕｒｉｎｇｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ

抑素Ｃ１．８５ｍｇ／Ｌ。口服布洛芬缓释胶囊每次０．３ｇ、每日
２次，体温有所下降，注射还原型谷胱甘肽每次１２００ｍｇ、
每日１次，保肝。入院第１９天，患者眼睑及球结膜水肿，
出现全身大片斑丘疹，面积超过体表面积的５０％，形态
为针尖样大小红色斑疹，较密集，压之不褪色，不高出皮

肤，无明显瘙痒，触及皮温增高，体温３９．５℃，双侧颈部
可扪及数个黄豆大小的淋巴结，质软、可活动、无压痛，与

周围组织无粘连。入院第２１天，患者夜间体温达４１℃，
反复物理降温、口服布洛芬缓释胶囊降温效果不明显，

服用氯雷他定等抗过敏药物对症治疗效果不佳。抗核抗

体谱：抗核抗体＋（１∶３２０颗粒型），抗ＳＳＡ抗体阳性＋；抗
Ｒｏ－５２抗体 ＋。Ｃｏｏｍｂｓ试验结果示，直接 Ｃｏｏｍｂｓ试验
＋＋，间接 Ｃｏｏｍｂｓ试验－。胸部 ＣＴ示：颈根部及双侧
腋窝多发淋巴结影，部分稍增大。双肺及纵隔 ＣＴ扫描
未见明显异常。经全院会诊，认为甲巯咪唑引起的ＤＩＨＳ
可能性大，建议停用替考拉宁和头孢唑肟等抗菌药物及

相关药物，调整甲强龙为每次８０ｍｇ、静脉滴注、每１２ｈ
１次。２ｄ后患者体温逐渐恢复正常，红斑消退。患者的
用药见表１。

２ 案例及文献分析

确诊依据：甲巯咪唑可用于甲亢的长期治疗。据报

道，应用此药可引起皮疹、粒细胞缺乏、肝功能损伤等药

品不良反应犤４犦，但由甲巯咪唑引起的严重ＤＩＨＳ尚未见报

道。对于ＤＩＨＳ的临床诊断，该患者为持续高热（≥３８．５℃），
全身红色斑丘疹，压之不褪色，超过体表面积的 ５０％，
且皮疹发生在用甲巯咪唑 １个月后；血液系统中
ＷＢＣ升高，但 ＰＬＴ降低；多部位淋巴结肿大；存在多器
官受累表现；停用甲巯咪唑后，症状持续３周；专家会诊
排除了其他可疑原因。故本例患者符合甲巯咪唑致

ＤＩＨＳ的临床诊断。根据２００７年欧洲严重皮肤不良反应
登记系统的药物超敏反应综合征的诊断评分表犤５犦，对此

患者进行综合评分（见表２），结果得分为６分（＞５分），
可确诊为ＤＩＨＳ。

药物关联性评价：从时间顺序来看，本例患者使用

致敏药物甲巯咪唑 ２周后，喉咙疼痛，４周内相继出现
发热及皮肤红斑，比普通药疹的发生时间间隔长犤６犦，使

用时间符合 ＤＩＨＳ发生的规律。停用甲巯咪唑，经糖皮
质激素治疗，药物超敏反应相关的临床表现（发热、皮

疹、血液学异常、淋巴结肿大）消失。因此，可排除其

他药物和疾病引起的上述表现，但目前无相关文献报

道甲巯咪唑可导致药物超敏反应。根据诺氏（Ｎａｒａｎｊｏ′ｓ）
药品不良反应评估量表评分犤７犦，该不良反应是在使用可

疑药物后发生，计２分，停药并使用糖皮质激素后不良
反应缓解，计１分，全院会诊排除了其他原因单独引起
的该不良反应，计 ２分，总分为 ５分，故甲巯咪唑与
ＤＩＨＳ关联性为“很可能”。

筛查：当发生 ＤＩＨＳ时，筛查可能的致敏药物为甲
巯咪唑，及时停用是治疗的首要环节犤８－１８犦（见表 ３）。使

是

０
＋１
＋１
＋２
＋１
＋１
＋１
０
＋１
＋１
＋１
＋１
＋１
＋１
０
＋１

否

－１
０
０
０
０
０
－１
－１
０
０
０
０
０
０
－１
０

未知

－１
０
０
０
０
０
０
０
０
０
０
０
０
０
０
０

评分

０
＋１
＋１
０
０
＋１
＋１
０
＋１
＋１
０
０
０
０
０
０

＋６

表２ ＲｅｇｉＳＣＡＲ诊断评分牗分牘
Ｔａｂ．２ ＴｈｅｓｃｏｒｉｎｇｓｙｓｔｅｍｏｆＲｅｇｉＳＣＡＲｆｏｒｄｉａｇｎｏｓｉｎｇＤＲＥＳＳ牗ｐｏｉｎｔ牘
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临床表现

３５岁，男，甲亢，甲巯咪唑２０ｍｇ、每日２次，维生素 Ｂ２０ｍｇ、每日３次治疗。

３ｄ后患者突然出现全身红斑，瘙痒，胸闷，气促。入院时体格检查，全身
皮肤湿润，多汗，可见大小不一的红斑 、风团疹，均高出皮肤

３０岁，女，甲亢，给予甲巯咪唑片 １０ｍｇ、每日 ２次，普萘洛尔片１０ｍｇ，每日

３次。ｄ１５后患者躯干、四肢及面部出现红色皮疹，高出皮面，伴有刺痒，以
双髋部及膝盖等处为著，并有食欲下降、恶心等症状

５５岁，女，糖尿病合并甲亢。甲巯咪唑片１０ｍｇ、每日２次，普萘洛尔片１０ｍｇ、
每日３次 。用药５ｄ后患者背部、四肢出现散在红色皮疹，伴轻痒

１２岁，女，甲亢，口服甲巯咪唑片 １０ｍｇ、每日３次。用药１４ｄ全身出现散在
红色斑丘疹，成团块状，突出皮肤，压之褪色，部分融合成片，在当地诊

所予抗过敏治疗，症状未见明显好转，用药 １７ｄ颜面及双下肢浮肿，双
下肢有压痛，皮温升高，关节疼痛。ｄ１８停用上述药物，未作特殊处理。

ｄ２１因双下肢浮肿、压痛，肌力Ⅳ级，肌张力正常，关节疼痛影响走路而
入院治疗

５５岁，男，因甲亢予甲巯咪唑片 １０ｍｇ、每日 ３次，甲亢症状改善后逐渐
减量至 １０ｍｇ、每日 １次。４个月后颈部、躯干及四肢密集或散在分布褐
色米粒至粟粒大圆形、类圆形丘疹及扁平或半球状隆起，质坚，部分皮损

融合。背部皮损组织病理示：表皮未见明显增生，真皮中上部见较多小细

胞团及管腔结构，部分呈蝌蚪状

４５岁，男，甲亢，１３１Ｉ治疗术后。于 ｄ１５开始给予甲巯咪唑片１０ｍｇ、每日２次。

ｄ２７出现全身皮疹伴瘙痒

１７岁，女，因甲亢口服甲巯咪唑 １５ｍｇ、每日 １次。第 ２４周出现全身皮肤瘙
痒、头昏、乏力、多汗、心悸等不适，并出现意识模糊。全身散在潮红色大

小不一的风团，部分风团融合成片，形状不规则

２３岁，女，甲亢口服甲巯咪唑 １０ｍｇ、每日 ３次。ｄ１０患者手臂内侧出现散在
小片状红斑，不伴丘疹，无明显瘙痒或其他不适，患者未予特殊处理，后

皮疹自行消退。ｄ１５患者除头面部外的全身皮肤散在出现红色斑点状皮
疹伴剧烈瘙痒，搔抓后立即沿搔抓部位出现红色片状抓痕，至当地医院

就诊予炉甘石洗剂外搽，皮疹无明显缓解，患者继续服用甲巯咪唑后后

皮疹范围明显扩大

１３岁，女，因甲亢服用甲巯咪唑 １０ｍｇ、每日 ３次。ｄ１０后调整剂量为 １５ｍｇ、
每日１次。ｄ２２患儿出现多处关节疼痛，呈游走性，阵发性加剧，伴全身多
处风团样皮疹

２９岁，女，因甲亢口服甲巯咪唑２０ｍｇ、每日１次。ｄ１４患者血清ＡＬＴ１２２Ｕ／Ｌ，

ＡＳＴ８７Ｕ／Ｌ，停用甲巯咪唑并予保肝治疗。９ｄ后，ＡＬＴ４２Ｕ／Ｌ，

ＡＳＴ３５Ｕ／Ｌ，遵医嘱再次口服甲巯咪唑片 １０ｍｇ、每日 １次。再次用药第

９天，患者全身出现皮疹伴瘙痒，右肘关节疼痛、活动受限，双肩关节及
膝关节疼痛

３６岁，女，甲亢口服甲巯咪唑 １０ｍｇ、每日 ３次。ｄ１５患者全身泛发风团样皮
疹，剧烈瘙痒，颈咽部灼痛，活动后心悸、胸闷、气促等

３０岁，女，因甲亢口服甲巯咪唑片 ２０ｍｇ、每日 １次。ｄ７患者躯干瘙痒，ｄ８出
现全身散在红色片状风团，以胸部、背部及下肢皮肤为主

表３ 甲巯咪唑致皮肤不良反应临床表现及治疗转归

Ｔａｂ．３ Ｔｈｅｃｌｉｎｉｃａｌｍａｎｉｆｅｓｔａｔｉｏｎｓａｎｄｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｕｔｃｏｍｅｏｆｓｋｉｎａｄｖｅｒｓｅｒｅａｃｔｉｏｎｃａｕｓｅｄｂｙｍｅｔｈｉｍａｚｏｌｅ

文献第一作者

周向红等犤８犦

辛传伟等犤９犦

辛传伟等犤９犦

黄坚彤犤１０犦

戴品等犤１１犦

龚巧燕等犤１２犦

刘雯等犤１３犦

王婷婷等犤１４犦

肖彦革等犤１５犦

李立等犤１６犦

胡臣玲等犤１７犦

徐兆勇犤１８犦

年份

２００３

２０１１

２０１１

２０１１

２０１２

２０１３

２０１６

２０１７

２０１７

２０１７

２０１８

２０１９

治疗

停用甲巯咪唑，改用丙硫氧嘧啶１５０ｍｇ、每日３次，普萘洛尔１０ｍｇ、
每日 ３次，琥珀酸氢化可的松 ６００ｍｇ＋１０％葡萄糖酸钙
约２０ｍＬ，静脉滴注，每日１次，同时补钾

停用甲巯咪唑，改用丙硫氧嘧啶１５０ｍｇ、每日３次，氯雷他定
片 １０ｍｇ、每日 １次；重组人粒细胞集落刺激因子注射液

１００μｇ、每日１次，皮下注射。
停用甲巯咪唑，改用丙硫氧嘧啶 １５０ｍｇ、每日 ３次，氯雷他定
片１０ｍｇ、每日１次；利可君片４０ｍｇ、每日３次

停用甲巯咪唑，改用丙硫氧嘧啶１５０ｍｇ、每日３次，入院后予
甲泼尼龙 ６０ｍｇ静脉滴注，苯海拉明 ２０ｍｇ肌肉注射，

１０％葡萄糖酸钙 １０ｍＬ静脉滴注，氯雷他定片 １０ｍｇ酌
情，皮疹症状缓解。ｄ２３患儿四肢浮肿较前明显减轻，已无
疼痛，但皮疹再次出现，予异丙嗪２５ｍｇ肌肉注射，泼尼松

１０ｍｇ、每日 ３次，氯雷他定片 １０ｍｇ、每日 １次，皮疹减
轻。ｄ２５患儿四肢浮肿消退，关节疼痛消失

停服甲巯咪唑，更换抗甲状腺药物

停服甲巯咪唑片，并继续给予抗过敏治疗

立即停用甲巯咪唑，换用丙硫氧嘧啶治疗。予抗组胺药物治

疗后症状好转

入院后立即停用甲巯咪唑，给予地塞米松 ２．５ｍｇ静脉注射，
结合持续低流量氧气吸入改善症状，枸地氯雷他定片

８．８ｍｇ、每日 １次，炉甘石洗剂局部外用 ８ｄ，先后予地塞
米松磷酸钠注射液 １０ｍｇ、每日 １次，后改为口服泼尼松
片并逐渐减量

ｄ２９停用甲巯咪唑，并予氯雷他定１０ｍｇ、每日１次，布洛芬混
悬液２０ｍＬ、每日３次

停用甲巯咪唑，给予盐酸苯海拉明注射液 ２０ｍｇ肌肉注射、
每日１次和左西替利嗪片５ｍｇ、每日１次抗过敏

立即停用所有口服药物，持续氧气吸入，心电监护，血氧饱和

度监测，甲泼尼龙琥珀酸钠消炎，地塞米松磷酸钠抗过敏，补

液对症支持治疗，临时口服普萘洛尔１０ｍｇ，控制心率
立即停用甲巯咪唑，加用琥珀酸氢化可的松６００ｍｇ＋１０％葡萄
糖酸钙２０ｍＬ＋１０％葡萄糖注射液２５０ｍＬ，静脉滴注３ｄ后，
皮疹逐渐消退；加用氯雷他定片１．８８ｇ，每日１次继续治疗

转归

好转出院

皮疹逐渐消退

皮疹逐渐消退

好转出院

皮损未见明显变化

皮疹逐渐消退

好转出院

患者皮疹完全消退，

未再诉瘙痒感

好转出院

好转出院

好转出院

好转出院

·药学监护·
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用糖皮质激素时需注意，因糖皮质激素有撤药反应，停

药过快可能增加复发的风险，因此不可因临床症状好转

立刻停用糖皮质激素，需进行缓慢停药犤１９－２１犦。本患者筛

查致敏药物为甲巯咪唑后，立即停用此药，患者入院时

评估为药物性粒细胞缺乏后，先静脉给予甲强龙６ｄ遂
停药，期间联用免疫球蛋白静脉注射，但激素停药过快

患者再次发热，经临床药师参与的全院会诊，评估为多

器官受累的严重ＤＩＨＳ，单独静脉滴注甲强龙，然后减量，
再序贯为口服泼尼松，每周减量，总激素使用时间６周，
随访期间未复发。

本例患者发热可能的原因很多，可能是药物性粒细

胞缺乏或上呼吸道感染，医师逐步排除感染因素，因用

激素后效果明显，体温下降，皮疹消退，停用激素后患者

病情复发，发热超过４０℃，使用物理降温加解热镇痛药
物无效；发热伴随进展性麻疹样皮疹，嗜酸性粒细胞增

多，引起系统性损害，包括ＷＢＣ，Ｈｂ，ＰＬＴ下降及肝肾功
能损害等，但 Ｃ反应蛋白正常，Ｇ试验、ＧＭ试验、血培
养无阳性发现，且停用抗感染药物后单用甲强龙患者迅

速好转，提示高热是由非感染因素引起。因此，该患者的

发热被考虑为甲巯咪唑所致药物超敏反应。此外，患者

的红斑，压之不褪色，加之抗核抗体为阳性，很可能混淆

为系统性红斑狼疮（ＳＬＥ），ＳＬＥ可引起血液系统的损害
及皮损，但患者没有口腔溃疡、光过敏、关节僵硬，无特

异实验室检查证据，且 ＳＬＥ一般为慢性，不会突然加
重，该患者为桥本氏甲状腺炎，本身属自身免疫性疾病，

抗核抗体１∶３２０实验结果可解释。
３ 小结

甲巯咪唑为治疗甲亢的主要药物，甲亢为自身免疫

性疾病，易引起粒细胞缺乏，发热、皮疹、器官功能受损

等表现，不易鉴别。笔者报道的此例甲巯咪唑诱发严重

ＤＩＨＳ，尚未见相关报道，可为临床医师、药师及护士在
甲巯咪唑致 ＤＩＨＳ的早期识别和治疗提供一定的警示
和借鉴。
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犤２０犦ＭＡＲＴ?ＮＥＺ－ＣＡＢＲＩＡＬＥＳＳＡ，ＲＯＤＲ?ＧＵＥＺ－ＢＯＬＡＯＳＦ，

ＳＨＥＡＲ ＮＨ．ＤｒｕｇＲｅａｃｔｉｏｎｗｉｔｈＥｏｓｉｎｏｐｈｉｌｉａａｎｄＳｙｓｔｅｍｉｃ

Ｓｙｍｐｔｏｍｓ（ＤＲｅＳＳ）：ＨｏｗＦａｒＨａｖｅＷｅＣｏｍｅ牽犤Ｊ犦．ＡｍＪＣｌｉｎ

Ｄｅｒｍａｔｏｌ，２０１９，２０（２）：２１７－２３６．
犤２１犦ＭＯＲＩＦ，ＣＡＦＦＡＲＥＬＬＩＣ，ＣＡＩＭＭＩＳ，ｅｔａｌ．Ｄｒｕｇｒｅａｃｔｉｏｎｗｉｔｈ

ｅｏｓｉｎｏｐｈｉｌｉａａｎｄｓｙｓｔｅｍｉｃｓｙｍｐｔｏｍｓ（ＤＲＥＳＳ）ｉｎｃｈｉｌｄｒｅｎ犤Ｊ犦．

ＡｃｔａＢｉｏｍｅｄ，２０１９，９０（３－Ｓ）：６６－７９．
牗收稿日期：２０２１－０３－０１；修回日期：２０２１－０４－２９牘

·药学监护·

ＰｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌＣａｒｅ


