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新型隐球菌性脑膜炎（CM）是新型隐球菌感染脑膜

（或脑实质）所引起的最常见的中枢神经系统真菌感染

性疾病。该疾病虽患病率低，但病情重、病死率高，且临

床表现与结核性脑膜炎相似，易误诊，多继发于免疫缺

陷、长期使用免疫抑制剂、获得性免疫缺陷综合征及长

期化学治疗（简称化疗）者，且以慢性、亚急性发病居

多［1］，其初始治疗方案国内外均推荐两性霉素 B［2］。两
性霉素B的常见药品不良反应（ADR）包括寒战、发热、

精神疲劳、肾功能损害、低钾血症等，且一旦出现低钾

血症极难纠正［3 - 4］。轻者四肢无力，重者会累及呼吸肌，

导致心律失常、心搏骤停等。因此，及时发现并处理上

述ADR，会给患者减轻负担。本研究中阐述了 1例患者

在使用两性霉素B治疗CM过程中出现低钾血症后，临

床药师提供用药建议及合理的补钾方案，为低钾血症

的防治提供了参考。现报道如下。

1 临床资料

1. 1 一般资料

患者，男，55岁，因“头痛1年余，伴有视物成双10月”

于 2020年 5月 29日入住我院神经内科。患者 1年余前

无明显诱因出现头痛，表现为持续性全头针刺样隐痛，

无加重缓解因素，伴恶心呕吐1次，呕吐物非喷射状，3周
后头痛加重，呈针刺样，伴颈部僵痛不适，6个月前出现

右眼视力下降，双眼看远处时事物成双，5个月前右眼

胀痛畏光，头痛明显，夜间为甚，表现为剧烈跳痛，傍晚

低热，最高体温 37. 4 ℃，自服氨咖黄敏胶囊“１粒，tid，
po”，头孢氨苄片“0. 5 g，tid，po，3 d”，体温正常后，头痛

症状进行性加重，到我院进一步诊治。患者既往病史高

血压 3年，口服苯磺酸氨氯地平片“5 mg，qd，po”。入院
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1 例两性霉素 B 治疗隐球菌性脑膜炎致低钾血症病例分析*
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摘要：目的 探讨两性霉素 B治疗隐球菌性脑膜炎致低钾血症的相关因素和防治对策。方法 临床药师参与 1例两性霉素 B治疗隐

球菌性脑膜炎致低钾血症患者治疗方案的调整，结合相关文献和指南分析出现低钾血症的原因，计算补钾治疗剂量，并调整治疗方案。

结果 临床药师建议口服枸橼酸钾 3. 0 g（每天 3次）后加用 10%氯化钾注射液静脉补钾治疗，患者血清钾含量稳定，继续口服补钾治

疗，抗真菌感染治疗有效，血清钾紊乱得到及时纠正，恢复正常。结论 临床药师从药学角度为低钾血症患者提供补钾方案，可辅助医师

诊疗，提高疗效，减少药品不良反应。
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AbstractAbstract：：Objective To investigate the related factors，prevention and treatment strategies of hypokalemia induced by amphotericin
B in the treatment of cryptococcal meningitis. Methods The clinical pharmacists participated in the adjustment of the treatment
scheme of a patient with hypokalemia induced by amphotericin B in the treatment of cryptococcal meningitis. They analyzed the
causes of hypokalemia based on the relevant literature and guidelines，calculated the dosage of potassium supplementation，and
adjusted the treatment scheme. Results The clinical pharmacists suggested adding 10% Potassium Chloride Injection intravenously
for potassium supplementation after oral administration of 3. 0 g potassium citrate （three times a day），then the patient′ serum
potassium content was stable，and he took orally potassium supplementation continuously. The antifungal infection treatment was
effective，the disorder of serum potassium content was corrected in time，and the above index returned to the normal level.
Conclusion Clinical pharmacists provide the potassium supplementation scheme for patients with hypokalemia from the perspective of
pharmacy，which can assist physicians in diagnosis and treatment，improve the efficacy and reduce the incidence of adverse drug reactions.
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查体示，体温最高37. 5 ℃，脉搏75次 /分，呼吸18次 /分，

血压 145 / 74 mmHg（1 mmHg = 0. 133 kPa）。神志清楚，

言语流利，双侧瞳孔等大等圆，约 3. 0 mm，对光反射存

在，双侧眼球运动自如，无眼震，右耳听力下降伴有耳

鸣，无面瘫，伸舌居中，颈强直，双侧克氏征阳性，四肢

肌力正常，肌张力正常，左侧Babinski征阳性，双侧深浅

感觉对称，双侧指鼻试验正常。入院查体示，患者记忆

力下降，右耳听力下降，眼底镜看双眼视乳头边界模

糊，水肿。入院诊断为“隐球菌性脑膜炎，高血压病”。

1. 2 治疗经过

入院后积极完善相关检查，腰椎穿刺检查示，脑脊

液真菌培养新型隐球菌，菌量 2 cfu。新型隐球菌抗原定

量 4. 53 μg / L，患者记忆力下降，右耳听力下降，眼底镜

看双眼视乳头边界模糊，水肿，明确诊断为CM，考虑自

身免疫细胞功能缺陷。

入院第 6天，请感染科会诊，建议用两性霉素 B治

疗，给予两性霉素B［1 mg / d，隔日增加2 mg，患者体质量为

66 kg，按0. 7 mg /（kg·d）］联合氟胞嘧啶片“0. 5 g，tid，po”；
入院第 8天，血钾 2. 84 mmol / L，口服枸橼酸钾溶液

“3. 0 g，tid，po”补钾治疗；入院第10天，血钾3. 08 mmol / L，
继续口服补钾治疗；入院第 13天，血钾 3. 09 mmol / L，
继续口服补钾治疗；入院第 15天，随着两性霉素B剂量

的增加，患者病情趋于稳定，体温、白细胞计数、中性粒

细胞百分比、脑脊液常规均逐渐恢复；入院第 20天，血

钾 2. 68 mmol / L，继续口服补钾治疗；入院第 24天，血

钾 2. 35 mmol / L，停用抗真菌药物氟康唑注射液，加用

静脉补钾治疗，静脉滴注 500 mL 0. 9%氯化钠注射液 +
15 mL 10%氯化钾注射液，每天 1次；入院第 27天，血钾

3. 19 mmol / L，24 h 尿 量 2 500 mL，24 h 尿 钾 定 量

47. 50 mmol，排除尿钾过多导致的低钾血症，继续治疗；

入院第 30天，肌酐 110. 42 μmol / L，血钾 3. 15 mmol / L，
维持两性霉素 B的 35 mg治疗剂量，考虑患者出现急

性肾功能损害，停用两性霉素 B；入院第 35天，血钾

3. 21 mmol / L，停止静脉补钾治疗，改用口服枸橼酸钾

溶液补钾，加至 30 mL，每天 3次；入院第 37天，血钾

3. 36 mmol / L，继续口服补钾治疗；入院第39天，患者出

院，出院后继续补钾治疗，1周后复查血钾3. 67 mmol / L。
2 讨论

2. 1 两性霉素 B 引起低钾血症的关联性评价

《隐球菌性脑膜炎诊治专家共识》推荐两性霉素B
为治疗CM的首选药物［5］。其常见ADR包括寒战、高烧、

剧烈头痛、食欲不振、恶心、呕吐，有时会出现血压下

降、头晕眼花、轻中度肾功能损害。两性霉素 B水溶性

差［6］，尿常规检查结果中可能出现白细胞、红细胞、蛋白

质、管型、尿素氮和肌酐增加，肾小球滤过率（GFR）下

降，但也可由肾小管性酸中毒引起，还有低钾血症。此

例患者入院时血钾正常，使用两性霉素B后血钾降低，

治疗 CM还给予静脉补钾，静脉用两性霉素 B 3 d后患

者血钾下降。临床药师查阅文献发现，23%的患者使用

两性霉素 B后出现不同程度的低钾血症，多见于中年

人［7］，男性多于女性，与所用剂量密切相关，随着剂量的

增加，其ADR增加，毒性更明显。研究显示，应用两性霉

素Ｂ治疗过程中低血钾的发生率为 12%～15%，是一种

剂量依赖性反应［8］。该患者两性霉素B的治疗剂量增至

35 mg，患者身高 180 cm，体质量 75 kg，体质量指数

（BMI）23. 15 kg / m2，体型正常。两性霉素B肾毒性的危

险因素包括男性、较高的平均日剂量（≥ 35 mg / d），利

尿剂的使用，体质量 ≥ 90 kg，同时使用其他肾毒性药物

及肾功能异常。肾毒性的临床表现包括肾功能衰竭、低钾

血症等。综合考虑，患者停用两性霉素B后血钾仍下降，继

续补钾治疗，出院时已升至3. 67 mmol / L，恢复正常。

患者为壮年，饮食结构均衡，钾摄入正常，入院治

疗期间未出现腹泻、呕吐等伴有大量消化液排泄的情

况，患者未患低钾血症疾病，入院治疗期间用药未查到

与低钾血症相关的ADR，故可排除以上因素。

根据《药品不良反应报告和监测管理办法工作手

册》中相关标准［9］，静脉应用两性霉素B后出现的ADR
按其与药物的关系判断为可能有关，即研究药物与不

良事件之间存在明显的因果关系，但停药后不良事件

缓解不明显。

2. 2 低钾血症纠正方案的合理性分析

引起低钾血症的原因一般分为三类，即钾摄入不

足，胃肠道排钾增多，肾脏排钾增多［10］。两性霉素 B引

起的低钾血症主要是由于肾小管酸中毒，增加了K +的
排泄而导致。两性霉素B与肾小管集合管细胞的结合导

致滤过裂孔增大，钾排出增加，形成低血钾，可引起肾

动脉狭窄，致肾灌注和GFR下降，可发生在GFR未大幅

降低的患者中。轻度缺钾（血清钾 3. 0～3. 5 mmol / L）需

补钾 100 mmol（相当于氯化钾 8 g或枸橼酸钾 11. 5 g），

中度缺钾（血清钾 2. 5～3. 0 mmol / L）需补钾 300 mmol
（相当于氯化钾 24 g或枸橼酸钾 34 g），重度缺钾（血清

钾 2. 0～2. 5 mmol / L）需补钾 500 mmol（相当于氯化钾

40 g或枸橼酸钾 57 g）［11］，且需分 3～4 d补足。临床治疗

时，补钾需求按轻、中、重度缺钾每日分别额外补充氯

化钾3，6，9 g。
根据临床补钾原则、相关研究及患者血钾情况分

析，患者入院第 8天的血钾为 2. 84 mmol / L，为中度缺

钾，临床药师给予治疗意见，根据患者体征及血常规检

查结果，目前抗真菌治疗有效，两性霉素B未达到治疗

总量，建议两性霉素B维持在 35 mg / d，不继续加量，积

极补钾治疗，口服枸橼酸钾“3. 0 g，tid，po”后又加用

10%氯化钾注射液静脉补钾治疗，密切监测患者的血
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清钾及心室颤动等ADR。药学查房时，嘱患者多食用肉

类、青菜、水果、豆类等含钾量高的食物，补钾时监测肾

功能和尿量，尿量 > 700 mL / d或 30 mL / h则补钾安

全，患者 24 h尿量 2 500 mL，24 h尿钾定量 47. 50 mmol。
持续补钾治疗，血清钾含量偶有波动，加用静脉补钾治疗

后，血清钾稳定，停用静脉补钾，继续口服补钾治疗，出院

1周后血清钾3. 67 mmol / L，表明补钾治疗效果良好。

2. 3 药学监护

发生可疑药物致低钾血症时应立即停用可疑药

物，积极给予补钾治疗。口服补钾、静脉补钾、口服补钾 +
静脉补钾、高效灌肠等是临床常用的补钾方法，口服补

钾为首选。故临床药师建议，可先口服补钾，后因血清

钾波动，在严密心电监护下加用静脉补钾，在 500 mL
0. 9%氯化钠注射液中缓慢加入 15 mL 10%氯化钾注射

液，浓度应低于 0. 3%，以 20～35 mmol / h速率缓慢、持

续静脉滴注，40～60滴 /分。根据患者的情况，每天的补

钾量约为 3 g / h，每 2 h复查 1次血清钾，观察患者的心

率、呼吸、肌力、尿量。当血钾补至 3. 0 mmol / L以上时

应减慢速率，直至血钾升至正常水平，停止静脉补钾，

继续口服补钾。

临床药师应先仔细询问患者的既往史与用药史，

用两性霉素 B治疗 CM前应告知患者或家属对该药

ADR的正确认知，以及可能出现的相关低钾血症反应

的鉴别。治疗期间定期检测患者血常规、血生化、肝功

能、肾功能、血钾和心电图。

2. 4 小结

两性霉素B治疗过程中可能出现电解质紊乱、肝肾

功损害等ADR［12］。故可对治疗过程中出现的低钾血症

进行预防，使用时应从小剂量开始，逐渐增加剂量至维

持剂量，期间监测患者的血钾水平、肝肾功能、心率；临

床药师还应注意患者其他用药与该药的相互作用，若

为特殊人群还应监测患者的肝肾功能，尽量减少对患

者的肝、肾毒性。联合用药时应避免合用其他增加肾功

能损害及易导致低血钾的药物，尽早补钾能有效预防

应用两性霉素B所产生的低钾血症［13］。
本案例中，临床药师参与 1例两性霉素 B治疗 CM

致低钾血症患者ADR的治疗及处理，针对患者个体情

况给予补钾治疗方案，监护患者体征及血清钾等指标，

当出现血清钾波动时，临床药师建议调整补钾方案，医

师采纳，最后患者血清钾达到正常水平，抗真菌感染治

疗效果满意，临床药师在整个治疗过程中起到了积极

的作用。两性霉素 B给药期间低钾血症的发生率为

76. 6%［13］，故应将早期补钾纳入低钾血症管理方案［14］。
本例患者的补钾方案具有一定的参考价值，临床药师在

参与治疗方案的调整时应运用药学知识为患者提供专

业的药学服务，可辅助医师诊疗，提高疗效，减少ADR。
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