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临床药师参与处置伏立康唑致血液系统肿瘤患者视觉障碍 的临床实践

樊 蓉 ， 党 大胜 ，
赵庆春 ， 史 国 兵 （ 沈 阳 军区 总 医 院药 剂科 辽宁 沈阳

摘要 目 的 通过临床药 师参与 一例血液系统肿 瘤并 粒细胞缺 乏 患 者长 期 服用伏立康 唑 片 剂后 出现 视觉 障碍不 良

反应的 临床实践过程 探讨 临床药师的 服务模式 、药学监 护 内 容 及 临 床 药师 应具备 的 基础知识 和技能 。 方法 对病 例的 病

史 、用药史 、 当前用药进行全 面系统 回顾 ， 利 用 药 品不 良反应因 果关 系判 别方法分析 患者反应与用 药 间 相互关 系 ， 考察药物浓

度影 响因素 ， 提出 改进用药 的建议 。 结果 医师接受药学建议 ， 减少 合并用 药奥美拉唑 的 剂 量 以减轻肝 药酶抑 制 ， 降低对伏

立康 唑浓度干扰 。 后 患 者视觉障碍症状缓解 。 结论 临 床药 师应具备 灵活运用所学药学 知识 的 能力 ，能通过 独 立思考

判断与评估用药后可 能产生 的效益及风险 ， 制定药学监护计划 ，减少或避 免药 源性损伤 。
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临 床药学是 医院药学转型 的重要服务形式
，
而

临床药师则是其 中 的重要角色 。 国 内 对于临床药师

的工作模式一直处于探索阶段 ，
尚 未形成成熟的 固

定模式 。 本文通过对血液科临床药学服务 实践 中 的

个案分析 ，
以探讨临床药师的服务模式 、药学监护 内

容及临床药师应具备的基础 知识 。

病例分析

病例 简 介 患 者
，
男

， 岁 ， 因
“

腰痛 、 活动受

限 年 ， 加重 周
”

人院 。 病史 ： 患者 年 月 因
“

腰痛
”

就 诊 ，
经 检查诊 断 为

“

多 发性 骨髓 瘤

型
”

，先后给予 方案 （ 长春新碱 阿霉素 地
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通讯作者 史国兵

塞米松 ） 、干细胞移植 、亚砷酸 、 卡氮芥 环磷酰

胺 长春 新碱 美法仑 泼尼松 ） 、 硼 替佐米

地塞米松 ） 、硼替佐米 、
肿瘤坏死 因 子相 关凋

亡诱导配体联合沙利 度胺 、雷利 度胺 地 塞米松等

治疗 。 治疗期 间 ， 曾 出 现严重神经毒性反应 ， 表现为

双下肢疼痛无 力
，
予 营 养 神 经及 对症 治 疗后 好转 。

年 月 因 咳 嗽 、 胸痛 、 发热入 院 ， 诊断为 自 发

性气胸 、
双肺肺炎

，
行胸腔闭式 引 流术治 疗

，抗细菌

感染先后 给予哌拉西林 他唑巴坦钠 、左氧氟沙星氯

化钠 。 因 患者长期粒细胞缺乏 ， 为 预防 曲霉菌感染 ，

于 年 月 日 开始 口服伏立康唑 片

每 曰 次
， 周 后症状缓解 出 院 。 此后继续服 用 伏

立康唑片 。 年 月 中旬 因腰痛加重再 次人 院 。

血常规检査示 ： 白细 胞计数
，
中性粒细

胞绝对数 中 性粒细胞百分 比
； 淋
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，

巴 细 胞 绝 对 数 ， 淋 巴 细 胞 百 分 比

；单核细 胞绝对数 单核 细 胞百

分 比 。 生化检査 ： 血 清 谷氨酰转肽酶

，
血清胆红素正常 。 胸部 线示双肺炎 症 ，

右侧

气胸 。 诊断 ： 多发性骨髓瘤 期 组 ，
双肺肺炎 ， 右

侧气胸 。 考虑患 者病情较前次无重大变化 延续此

前主要药物治疗方案 ： ①抑 制 血管新生 ： 雷利度胺

口 服 、地塞米松片 口服 ②抗感

染治疗 ： 伏立康 唑片 口 服 先后分别 给

予静滴左氧氟沙星氯化钠注射液 静滴注

射用哌拉西林钠他唑 巴坦钠 ，
③其他辅

助治疗 ： 口服奥美拉唑镁肠溶 片 ，
保护 胃

黏膜
；静滴谷胱甘肽 ， ，

保肝等 。 患 者于人

院后第 天 （ 即 服用伏立康唑 片 周 后 ） 出 现双 眼

干涩 、异物感 、
畏光

、
视物模糊 。 医 生考虑患者可 能

因化疗后的神经毒性所致或为药物不 良 反应 ， 咨询

临床药师 。

分析与 建议 临床药师进行用药査房 详细 了

解患者症状 、 生活 习 惯
、
既往 用 药史及不 良 反应历

史 ， 并复 习患者病史 ，综合分析患 者个体化情况和现

用药物
，
从药物不 良反应

、 药物相互作用 、
疾病进展

等药学角度分析阐述观点 ， 考虑该病例视觉改变原

因 与伏立康唑有关 ，并提出 处理建议 。

药物不 良 反应 虽然化疗药物可能导致神

经毒性 ，但从出 现眼部症状与用药时 间分析 ，患 者 出

现的双眼干涩 、异物感 、
畏光

、食物模糊等不适症状 ，

应与所用的伏立康唑片有关 。 据文献报道
，
伏立康

唑不 良 反应 中视觉 障碍较 为常见 ， 临 床试验 中 ，

伏立康唑 的不 良 反应发生率为 ， 其 中

的 患者 曾 出 现视觉改变 、
视觉增强

、
视力 模糊

、

色觉改变和 或畏光等视觉相关性不 良反应
⑺

。 文

献报道该反应
一般为 轻度 ， 可能 与较高的血药浓 度

和 或剂量有关 。

药物相互作用 该患者在使用 伏立康唑 片

同 时服用奥美拉唑 ，
这两种药物 间 存在相互作 用 。

奥美拉唑在体内通过 代谢 ， 而 伏立康唑对

有很强 的 亲 和 力 ， 不仅是 的 底

物
， 也是其抑制 剂 。 当奥美拉唑与伏立康唑合用时 ，

奥 美拉唑 的 匚 和 分别 增高 和

伏立康唑的 ： 和 分别增高 和 。

用药调整思考

是否停药 血液系统恶性肿 瘤合并侵袭

性真菌感染的发病率逐年提高 ， 但真菌 的检 出 率较

低 ， 多数情况下需要对患者进行经验性 治疗 。 尤其

在粒缺患者 中 ，
早期 经验性治疗对改善患者预后尤

为重要
⑷

。 该患者具备 了 侵袭性肺部真菌 感染 的

危险 因素 加之使用 多种抗菌药物治疗效果不显著 ，

故有必要使用抗真菌治疗 。 侵袭性肺部真菌感染可

能的菌株 为念珠菌 、曲 霉菌 、隐球菌 、 毛霉菌等 。 其

中念珠菌通常疗程为 周 ， 药物选择范 围广泛 ，

多数抗真菌药均敏感 ；
曲霉菌深部感染相对少见 但

有效药物较少 且
一般疗程长达 个 月 。 该患者

多次住院均患双肺肺炎 ，免疫功能低下 ， 曲霉菌深部

感染可能性较大 现用药疗程不足 ， 需继续 治疗 ， 不

应停药 。

是否换药 治疗真菌的药物有多烯类 、唑

类 、棘 白 菌 素 类 。 作 为 抗 真 菌 治 疗 的 标 志 性 药

品
——多烯类的两性霉素 ，

因具有严重的 肾毒性
，

目前应用较少 ，而其脂质体制剂价格 昂贵也限制 了

临 床使用 ；
唑类中 的 氟康唑与伊 曲康唑有损害肝功

能的风险 伏立康唑静脉给药有 肾功能损害风险 ；棘

白 菌素类 中卡泊芬净与米卡芬净均有肝功能损害 的

风险 ，其中卡泊芬净肝功能损害发生率较低 ，是静脉

给药的较好选择 ，但其价格 昂贵 ，每 日治疗成本近两

千元
，
难以长期坚持治疗 。 患者病情较为平稳 ，

无需

注射给药 ；
之前曾 长期接受抗真菌治疗而疗效并不

显著 考虑为普通抗真菌药物耐药株 有必要使用较

少耐药的新型抗真菌药物 ； 另外 ， 该患者肝功能有损

害 ，应避免使用肝损 伤较大 的产 品 。 采用 口 服剂 型

能够满足该例患者治疗需要且更为经济方便 ， 有利

于提高患者用药依从性 ，
坚持长期治疗从 而保证临

床疗效 。 故无需换药 ，仍可继续使用伏立康唑片 剂

口服治疗 。

处理意见 根据文献报道 ， 伏立康唑所

致的视觉障碍与其血药浓度呈正相关 ， 并且通常为

一过性 ，停药后可恢复 。 对于该患者 目 前的不适感 ，

可通过将相关药物减量或更换药物后控制血药浓度

得 以减轻 或使用 羟糖苷滴眼 液暂 时缓解症状 。 影

响伏立康唑血药浓度的 奥美拉唑属质子泵抑 制剂 ，

同类常用药物为埃索美拉唑 与 泮托拉唑 ， 埃索美拉

唑受肝药酶影响小于奥美拉唑 ，
但其价格 昂贵

；
泮托

拉唑虽 受肝药酶影 响较小 ， 但鉴 于奥美拉唑与伏立

康唑 的相互作用关系 明确 ，
疗效确 切且 剂量调整后

更经济 ， 故建议暂不更换药物 ，将奥美拉唑减量 ，
以

降低伏立康唑的血药浓度 。

结果 医师采纳临 床药师建议 ， 调整药物治

疗 ：将奥美拉唑用量减半
，
调整 为 。 后患

者视觉不适症状好转 。

讨论

临床药师最重要的是要深人
“

临床
”

， 能够在临

床 中 发现 问题 ， 并在 临 床 中解决 问题 。 与 医 生 、 护
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士 、营养师及心理咨询师组成健康服务团队 ，
工作于

临床
一线 ， 为患者提供全方位 的技术服 务 。 在 临 床

查房 中 ，
充分与患 者交流 ， 与 团 队 中 其他成员 沟通 ，

才能使药师充分了解患者全面的信息 ， 运用 自 己 的

药学知识服务于患者 ， 力 争做到用 药安全 、有效 、 经

济 、适当 。

临床药师应具备灵 活运 用 所学药学知识的 能

力 ，能通过独 立的 思考判断来评估用 药后可能产生

的效益及风险 ，
制定药学监护计划 针对药物疗效和

主要 副作用 ，特别 是能够导致药源性疾病的严重不

良反应 ，设立合理的监护指标和监护周期 ，
为 以 医师

为核心 的临床治疗团队保驾护航 。
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备 ，精密吸取供试品溶液和对照 品溶液各 一 ，
注

人液相色谱仪 在
“ ”

色谱条件下进行测定 ，记录

峰面积 ， 按照 标准 曲线法计算 的 质量

分数 ，
结果见下表 。

表 三批样 品含量測 定结果

人参皂苷 人参皂苷 人参皂苷

含量 （

—

含量 （ 含量 （

讨论

按
“ ”

项下 色谱条件测 定混合对 照 品 溶液

和供试品溶液 ，
根据混合对照 品 溶液的 色谱图 （ 见

图 可见 ， 和 基本分开 ，
且峰形较好 ，

经计

算得分离度 、 、 在本实验 条件下

的色谱峰较为对称 ，不对称因子变化范 围为

符合系 统适 用性条件 ， 可 以根据 峰面积进行

准确定量分 析 。 经 方法学考 察结果可见 ， 仪 器精

密度 良好
， 此方法重 现性好 ，

稳定 可靠 ，
简便 易 操

作 ，是一种对 耐力 胶囊 号 进行质量 控 制 的较 好

方法 。
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