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血小板减少症患者、生存时间缩短，骨髓巨核细胞

发育成熟障碍及抗血小板自身抗体，常有严重出血倾

向［1］，但其常被排除在口服抗凝药物预防房颤（AF）卒

中的主要随机对照试验（RCT）临床试验外，针对该类患

者的抗凝治疗国内外尚无指南或共识能给出明确指

导。在此，总结对 1例非瓣膜性房颤（NVAF）并原发性免

疫性血小板减少患者抗凝治疗中的药学监护，为提高

抗凝治疗安全性和有效性提供参考。现报道如下。

1 临床资料

1. 1 治疗经过

患者，女，75岁，身高 158 cm，体质量 54 kg，体质量

指数（BMI）21. 6 kg / m2。5年前因自行服用中药，出现

2次胃出血；3年前发现原发性免疫性血小板减少症，未

治疗；糖尿病史 2个月，服用达格列净 5 mg，每日 1次，

空腹血糖 6～7 mmol / L。因“反复胸闷，头晕，心悸”于

2021年1月29日入院。

入院体格检查，体温36. 4 ℃，脉搏70次 /分，呼吸频

率20次 /分，血压130 / 80 mmHg（1 mmHg = 0. 133 kPa），

心律不齐，强弱不等。实验室检查，白细胞计数（WBC）
6. 51 × 109 / L，中性粒细胞百分比（N%）72. 1%，红细胞

计数（RBC）3. 86 × 1012 / L，血红蛋白（Hb）121 g / L，血
小板计数（PLT）91 × 109 / L，大便隐血阴性，肌酐

70. 7 μmol / L，内生肌酐清除率 74 mL / min，肌钙三

联征、电解质、肝功能、凝血功能均无明显异常。心电

图提示阵发性 AF伴心房扑动，心脏彩超提示左房增

大［内径（LA）51 mm］，射血分数（EF）66%。入院诊断

为非瓣膜性阵发性AF；原发性免疫性血小板减少症；

2型糖尿病。
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摘要：目的 探讨药学监护在非瓣膜性房颤（NVAF）并血小板减少抗凝治疗中的作用。方法 临床药师参与 1例 NVAF并原发性免疫

性血小板减少患者的诊治过程，并与临床医师共同商议，根据患者出血发生情况决定抗凝治疗是否实施及调整口服抗凝药达比加群酯的

剂量，为患者制订个体化抗凝方案。结果 患者抗凝治疗过程中及随访期间（出院后 3个月内）未出现栓塞事件和出血倾向。结论 临

床药师能协助医师制订 NVAF并血小板减少有效且安全的个体化抗凝方案，促进使用抗凝药物，在抗凝治疗管理中发挥积极作用。
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Pharmaceutical Care of Oral Anti - Coagulant in a Patient with Non - Valvular Atrial
Fibrillation Complicated with Thrombocytopenia
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AbstractAbstract：：Objective To investigate the role of pharmaceutical care in the anti - coagulant treatment of non - valvular atrial
fibrillation （NVAF） complicated with thrombocytopenia. Methods The clinical pharmacist participated in the diagnosis and
treatment of a patient with NVAF complicated with primary immune thrombocytopenia，consulted with the physician，decided whether
to implement anticoagulation therapy according to the patient′s bleeding situation，adjusted the dosage of oral anti - coagulant
dabigatran etexilate，and formulated a individualized anti - coagulation regimen for the patient. Results During the anti -
coagulation treatment and the follow - up period（within three months after discharge），the patient did not have embolism events
and bleeding tendency. Conclusion Clinical pharmacists can help physicians to formulate effective and safe individual anti -
coagulation regimen for NVAF complicated with thrombocytopenia，and promote anti - coagulants to play an active role in the
management of anti - coagulation therapy.
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入院后予达比加群酯 150 mg、每日 2次抗凝，比索

洛尔 2. 5 mg、每日 1次控制心室率，阿托伐他汀钙

20 mg、每晚 1次调脂稳斑，达格列净 5 mg、每日 1次控

制血糖；临床药师从疾病、用药注意事项、不良反应监

测、饮食生活习惯等方面对患者进行入院教育。2月 2日
行冠脉造影 + 射频消融术，冠脉造影提示前降支中段

可见心肌桥，收缩期狭窄 20%～30%，远端血流 TIMI 3
级；右冠状动脉中段可见斑块浸润，狭窄 30%～40%，远

端血流 TIMI 3级，余未见明显狭窄，未行支架植入术。

2 月 5 日 患 者 诉 解 黑 色 大 便 ，急 查 Hb 116 g / L，
RBC 2. 12 × 1012 / L，PLT 68 × 109 / L，大便隐血（+ +），

考虑可能存在胃肠道出血，临床医师与临床药师共同

商议停用达比加群酯，加用雷贝拉唑钠肠溶片 10 mg，
每日 1次，口服，并密切监测患者变化，警惕大出血。2月
7日患者大小便正常，复查 Hb 119 g / L，RBC 3. 43 ×
1012 / L，PLT 79 × 109 / L；大便隐血（ +）。2月 10日

复查 Hb 117 g / L，RBC 3. 94 × 1012 / L，PLT 87 × 109 / L，
大便隐血阴性。2月 11日重启抗凝治疗，临床药师建议

调整达比加群酯剂量为 110 mg，每日 2次，口服。2月 14
日患者出院，临床药师对患者进行出院教育，告知患者

如何识别梗死及出血事件，并制订详细的随访计划。

1. 2 风险评估

患者出院时根据2020年ESC房颤诊断和管理指南［2］

中NVAF、脑卒中风险评分量表（CHA2DS2 - VASc）评分

为5分，出血风险评分量表（HSA - BLED）评分为2分，为

高栓塞低出血NVAF患者。针对该患者，临床药师多次对

其进行抗凝药物用药教育、协助临床医师共同制订个体化

的抗凝方案及随访计划、并提醒患者定期随访监测。患者

出院后严格按要求服药和随访，出院后3个月随访期间未

出现栓塞及出血事件，随访监测指标变化见表1。
2 讨论

2. 1 血小板减少症并 NVAF 患者出血风险增加

血小板减少症通常被定义为 PLT < 100 × 109 / L，
PLT减少与死亡率升高相关［3］。在急性冠状动脉综合征

或癌症患者中，PLT减少与较差的短期和长期预后相

关［4 - 5］，但在口服抗凝药物的 AF患者中，相关数据很

少。AF患者PLT减少的患病率和决定因素尚不清楚。

PASTORI等［6］根据抗凝患者登记调查（START）进

行了一项观察性、多中心、队列研究，目的是调研血小

板减少症的患病率和决定性影响因素，并评估PLT减少

与死亡率的关系。研究发现，AF患者血小板减少症的患

病率为 11. 4%；死亡率随着PLT减少的严重程度而升高

（PLT正常年死亡率为 3. 8%，轻度血小板减少年死亡率

为4. 6%，中度血小板减少年死亡率为9. 9%）；中度至重

度血小板减少并AF与大出血发生率呈显著正相关，而

轻度血小板减少症与大出血发生率相关性不明显。另

一项单中心、观察性、回顾性队列研究探讨了PLT对AF
预后的意义［7］，结果表明，PLT异常与AF患者抗凝治疗

的临床结果相关，即使是轻微血小板减少症也与更高

的出血风险相关。

PLT减少与出血风险的增加密切相关，但PLT减少

并不意味着血栓栓塞事件的减少，可见 PLT减少并AF
患者的抗栓治疗需密切关注其出血风险。患者经评估

为高栓塞低出血的NVAF患者，应予抗凝药物治疗以预

防卒中及血栓栓塞事件的发生。

2. 2 NVAF 并 PLT 减少患者的口服抗凝治疗

达比加群（RE - LY）［8］、阿哌沙班（ARISTOTLE）［9］

和艾多沙班（ENGAGE AF - TIMI 48）［10］的大型Ⅲ期

RCT试验排除 PLT < 100 × 109 / L的患者；利伐沙班

（ROCKET AF）［11］Ⅲ期RCT研究排除 PLT < 90 × 109 / L
的患者。LAI等［12］的一项回顾性、单中心、队列研究，比

较了 PLT减少和 PLT正常患者使用华法林抗凝治疗的

出血和血栓发生率。研究结果显示，与 PLT正常患者比

较，PLT减少患者使用华法林发生小出血、大出血的概

率更高，发生血栓事件的风险相似，出血事件与较高的

INR相关。提示对轻度至中度血小板减少患者使用华法

林抗凝治疗时控制狭窄的 INR目标（2. 0～2. 5），并加强

抗凝监测，可提高安全性。JANION - SADOWSKA等［13］

进行了一项前瞻性观察队列研究，以评估血小板减少

AF与减少新型口服抗凝药（NOAC）剂量相关出血事件

发生率，以持续性轻度血小板减少（PLT 50 × 109～100 ×
109 / L）的白种AF患者 842例为研究对象（其中 67例伴

PLT减少）。结果表明，对大多数伴有轻度血小板减少的

AF患者使用低剂量的NOAC可能安全有效。MICHOW‐
ITZ等［7］对华法林或NOAC治疗的AF患者分别分组（NO‐
AC组还包括达比加群组、利伐沙班组和阿哌沙班组）。

进行了单中心、观察性、回顾性队列研究，结果显示，在

低PLT亚组中，NOAC组死亡率显著低于华法林组。

表1 随访期间各项监测指标变化情况

Tab. 1 Changes of various monitoring indicators during the follow - up

日期

2021 - 02 - 26
2021 - 03 - 29
2021 - 05 - 05

LA（mm）
46
43
41

EF（%）

64
68
65

RBC（× 1012 / L）
4. 11
4. 08
3. 97

Hb（g / L）
121
119
123

PLT（× 109 / L）
89
83
93

凝血功能

正常

正常

正常

大便隐血

阴性

阴性

阴性

栓塞事件

无

无

无

出血倾向

无

无

无
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WANG等［14］评估了NOAC与华法林对伴 PLT减少

（< 100 × 109 / L）AF患者的有效性和安全性，研究分为

PLT正常组和 PLT减少组。结果，与华法林组相比，NO‐
AC组大出血风险降低，缺血性卒中 /全身性栓塞发生

率及死亡率均无显著差异。表明与华法林相比，NOAC
治疗PLT减少AF可能安全性更好且疗效相同。

2. 3 小结

基于这些研究可知，AF 并 PLT 减少患者进行

NOAC抗凝治疗安全性较好，应根据具体情况给予患者

个体化抗凝治疗。本研究中，患者初始给予达比加群酯

抗凝治疗，第 7天大便黑色，急查大便隐血（+ +），考虑

可能存在胃肠道出血，停用达比加群酯并密切观察患

者病情变化，警惕大出血风险，待大便隐血转阴后，决

定是否重启抗凝治疗。临床药师在此过程中利用自己

的专业特长，通过积极查阅文献，及时跟进抗凝药物在

AF卒中预防中的最新研究进展，认为对NVAF房颤并

轻中度PLT减少的患者进行抗凝治疗的安全性较好，根

据患者具体情况给予个体化抗凝治疗。最后，临床医师

与临床药师商议可使用较低剂量达比加群酯进行抗凝

治疗，既可预防房颤栓塞卒中，又可减小出血风险。同

时临床药师多次对患者进行抗凝药物用药教育并帮助

患者制订详细的随访计划，及时提醒患者定期监测和

随访。出院后 3个月，患者未出现栓塞事件和出血倾向，

抗凝治疗的有效性和安全性良好。
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