
染的患者，合理选择抗菌药物非常关键。除了兼顾常见病原

菌还应考虑是否合并真菌、病毒等其他病原体感染。此外，

免疫抑制药的个体化用药也至关重要。临床药师参与医疗

团队为患者调整用药方案，提高合理用药水平。
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注射用泮托拉唑钠致白细胞、血小板减少 1 例
谢梅珍 许小鑫 曾梅芳 ( 解放军第 175 医院 厦门大学附属东南医院药学科 福建漳州 363000)
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1 病例资料

患者，女，77 岁，2016 年 11 月 21 日因“上腹部不适伴间

歇性解黑便 4 月余”入院。既往史: 10 余年前因“胃溃疡并出

血”行手术治疗，具体术式不详; 其他系统回顾未见异常; 否认

药物、食物过敏史。4 月余前无明显诱因感上腹部闷胀不适，

解黑便，呈柏油样成形大便，量不多，1 次 /日，伴乏力、头晕，未

予重视，未予治疗。今日感头晕、乏力加重，就诊我院急诊科。
体格检查: T 36．6℃，P 80 次 /min，Ｒ 20 次 /min，BP 120/70 mm-
Hg。贫血貌，全身皮肤无黄染、皮疹及出血点，心肺无异常，全

腹软，全腹未触及包块，剑突下压痛，无反跳痛，肝脾肋下未触

及，肠鸣音 4～5 次 /min。血常规: ＲBC 2．62×1012獉L－1，Hb 48
g獉L－1，HCT 0．171 L，WBC 4．05×109獉L－1，Plt 208×109獉L－1。
肝肾功能、凝血功能均未见明显异常。诊断为①消化性溃疡

并出血;②．残胃炎;③吻合口炎。入院后嘱禁食，予注射用泮

托拉唑钠( Takeda GmbH，规格: 40 mg，批号 344942) 80 mg+
0．9%氯化钠注射液 100 ml，ivd，bid 抑酸治疗; 并给予复方氨

基酸 18AA-1 注射液 250 ml，脂溶性维生素Ⅱ冻干粉 1 940 μg+
5%葡萄糖注射液 100 ml，维生素 C 注射液+5%葡萄糖注射液

500 ml，维生素 B6注射液+5%葡萄糖注射液 500 ml，平衡液注

射液 500 ml 进行补液、营养支持等辅助治疗。11 月 22 日复

查血常规示: ＲBC 3．32×1012獉L－1，Hb 70 g獉L－1，WBC 6．52×
109獉L－1，Plt 177×109獉L－1。行无痛胃镜下贲门溃疡并出血

套扎止血术，继续给予注射用泮托拉唑钠( 批号同上) 80 mg+

0．9%氯化钠注射液 50 ml 静脉持续泵注，bid; 11 月 23 日未再

解黑便，无腹痛、腹胀，肠鸣音正常，复查血常规: ＲBC 3．40×
1012獉L－1，Hb 72 g獉L－1，WBC 3．40×109獉L－1，Plt 96×109獉
L－1。11 月 24 日考虑活动出血已停止，抑酸药减量，予注射用

泮托拉唑钠( 批号同上) 40 mg+0．9%氯化钠注射液 100 mg，

ivd，bid。11 月 25 日血常规示: WBC 3．21×109獉L－1，Plt 45×
109獉L－1。11 月 26 日再查血常规: WBC 3．29×109獉L－1，Plt 39
×109獉L－1。考虑泮托拉唑引起白细胞、血小板计数减少，停

用该药，改用法莫替丁胶囊 20 mg，po，bid。此后患者 WBC 与

Plt 即逐步恢复正常。11 月 27 日血常规: WBC 4．94×109獉
L－1，Plt 52×109獉L－1 ; 11 月 29 日 WBC 5．57×109獉L－1，Plt 74×
109獉L－1 ; 12 月 1 日 WBC 4．88×109獉L－1，Plt 143×109獉L－1。
此后患者 WBC 与 Plt 恢复正常，且病情稳定，给予办理出院，

并嘱其出院后门诊随访。

2 讨论

该患者入院诊断明确，根据相关诊疗指南推荐［1，2］，给

予泮托拉唑 80 mg，bid，持续泵注用药合理，用药 1 d 后出现

WBC、Plt 减少，而后减量为 40 mg，bid，WBC、Plt 仍持续减

少。停药 1d 后，WBC 与 Plt 均明显回升，并在入院后第 10
天( 12 月 1 日) 恢复至正常水平，结合临床各项实验室检查

指标，基本可排除其他疾病引起的可能; 且除停用泮托拉唑
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2．2．5 精密度试验 精密吸取对照品溶液 20 μl，重复进样

6 次，测定峰面积，结果测得甘草苷峰面积的 ＲSD 为1．50%
( n = 6) ，甘草酸铵峰面积的 ＲSD 为1．75% ( n = 6) 。表明仪

器精密度良好。
2．2．6 稳 定 性 试 验 精 密 吸 取 同 一 供 试 品 溶 液 ( 批 号:

20130815) ，室温放置，分别在 0，3，6，9，12 h 分别进样 20 μl，
测定各自样品中甘草苷和甘草酸铵峰面积，甘草苷峰面积值

的 ＲSD 为2．65%，甘草酸铵峰面积值的 ＲSD 为2．99%。表明

供试品溶液在 12 h 内稳定性良好。
2．2．7 重复性试验 取同一批( 批号: 20130815) 样品 6 份，

按“2．2．2”项下方法制备供试品溶液并测定含量。结果样品

中甘草苷和甘草酸铵平均含量分别为11．259 6 mg·g－1 和

79．675 7 mg·g－1，ＲSD 分别为1．48%和2．36% ( n = 6) 。表明

本方法重复性较好。
2．2．8 加样回收率试验 取同一批( 批号: 20130815) 已知

含量的供试品 6 份，每份约0．10 g，分别精密加入甘草苷对照

品溶液( 1．12 mg·ml－1 ) 1 ml 和甘草酸铵对照品约8．0 mg，按

“2．2．2”项下方法制备样品溶液，按“2．2．1”项下色谱条件进

行测定，记录峰面积并计算回收率。结果表明，甘草苷和甘

草酸 铵 的 平 均 回 收 率 分 别 为 100．29% ( ＲSD = 2．94% ) 、
101．46%( ＲSD= 2．33%) ( n= 6) 。
2．2．9 样品含量测定 分别精密称定 3 批样品，按“2．2．2”
项下供试品溶液制备方法，精密吸取对照品溶液和供试品溶

液各 20 μl 注入液相色谱仪进行测定，按外标法计算各自样

品中甘草苷和甘草酸铵的含量。结果见表 1。
表 1 样品中甘草酸铵和甘草苷含量测定结果

( mg /粒，n=3)

批号 甘草苷 甘草酸铵

20130815 2．97 21．41
20130926 2．77 19．87
20130927 2．80 20．15

3 讨论

本试验将甘草浸膏胶囊薄层鉴别中毒性较大的三氯甲

烷替换为毒性较小的二氯甲烷作为提取溶剂，将甘草浸膏胶

囊薄层鉴别中毒性较大的苯替换为毒性较小的二氯甲烷作

为展开剂，结果斑点呈点清晰。经多次验证，修订后的甘草

薄层鉴别方法专属性及重复性均良好。
本试验对提取方法、提取溶剂、提取溶剂用量、提取时

间、提取次数等供试品制备方法进行了考察。对流动相也进

行了不同比例的筛选，最终选用乙腈( A) -0．2%磷酸( B) ( 0～
8 min: 20%A～20%A; 8 ～ 34 min: 20%A～ 50%A; 34 ～ 35 min:

50%A～100%A; 35～40 min: 100%A～ 20%A) 为流动相，甘草

苷和甘草酸铵均与杂质完全分离，阴性无干扰，并取得了较

好的峰形和较高的理论塔板数，效果满意。
本试验所建立的定性、定量方法，通过对多批样品的甘

草苷和甘草酸铵含量反复测定，结果显示方法简便易操作，

专属性好，可行性强，可作为该制剂的质量标准控制。
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外，其他补液、营养支持等辅助治疗均未调整，故高度怀疑是

泮托拉唑引起的白细胞、血小板计数减少。
有关泮托拉唑致白细胞减少已有相关报道［3］，但报道的

案例少，泮托拉唑致血小板减少的案例在国内尚未见报道，

仅在国外有过相关报道。用 Naranjo 评定法来进行此药不良

反应因果评价发现血小板减少与泮托拉唑之间可能存在关

系［4］，但其致白细胞、血小板减少的机制尚不清楚，从临床观

察上看，该不良反应为一过性，停药后可短期恢复到正常水

平。随着泮托拉唑在临床上的广泛应用，报道的不良反应还

有过敏性休克［5］、肝损害［6］、高热、寒战［7］、局部剥脱性皮

炎［8］等，为确保泮托拉唑安全、有效地使用，临床上要注意观

察用药反应; 本文报道的不良反应提示使用该药前后应随时

监测血常规加以比较，尤其是血液系统疾病的患者，确保用

药安全。
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