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  秋水仙碱是治疗痛风的常用药物,一般在痛风急

性发作时使用。其通过抑制粒细胞的游走及降低中

性粒细胞的活性来发挥抗炎作用。它是从成熟的秋

番红花中提取出来的生物碱,可以抑制细胞的有丝分

裂,可作为一种化疗药物应用于临床[1]。但是秋水仙

碱过量往往易引起中毒,且患者病死率较高,目前临

床上无特效治疗药物。本文报道急性秋水仙碱中毒

致骨髓抑制1例,在急性秋水仙碱致骨髓抑制时被及

时发现并尽早清除了体内毒物,辅以连续性肾脏替代

疗法(CRRT)解除了骨髓抑制,并获得临床康复。
1 临床资料

  患者,男,22岁,既往体健,因临近考研,精神压力

大,于2018年12月19日19:00在家中自服秋水仙碱

75片(规格为每片0.5
 

mg),服药4
 

h后出现腹痛、恶
心,并伴有腹泻,腹泻次数及性质不详,自诉呕吐数

次,呕吐物为胃内容物,未见成型药片,当时未引起重

视,但因持续上腹部隐痛、恶心、呕吐频繁,于当日

24:00左右告知家属,后家属立即将其送往当地医院

就诊,入院后急诊予以洗胃、灌肠、补液、利尿、胃肠减

压、抗感染等对症支持治疗,并行血液透析1次,病情

未见明显改善,且呈进行性加重,患者仍自觉腹胀、腹
痛明显,呕吐频繁,遂转入本院重症医学科进行进一

步治疗。
入院时生命体征:体温38.7

 

℃,心率132次/分,
呼吸频率22次/分,血压117/85

 

mm
 

Hg
 

,血氧饱和

度96%。查体:患者神志清楚,痛苦面容,查体合作,
对答切题,双侧瞳孔等大等圆,直径约3

 

mm,对光反

射敏感,全身浅表淋巴结未扪及肿大,口唇发绀,双肺

听诊呼吸音稍粗,未闻及明显干湿啰音;腹部稍膨隆,

肝脾肋下未触及,肠鸣音5次/分;患者四肢肌力及肌

张力基本正常,生理反射正常,病理征(-)。该患者

既往体健,无基础疾病,入本院重症医学科时距服用

秋水仙碱药片已有38
 

h余。入科后首次实验室检查

显示,血常规:红细胞计数(RBC)3.19×1012/L,白细

胞计数(WBC)19.64×109/L,血小板计数(PLT)
144×109/L,血红蛋白(Hb)175

 

g/L;血生化:丙氨酸

氨基转移酶(ALT)129
 

U/L,天门冬氨酸氨基转移酶

(AST)493
 

U/L,血 钙 2.06
 

mmol/L,血 钾 3.43
 

mmol/L,清蛋白51.20
 

g/L,CRP
 

56.18
 

mg/L。入院

诊断:(1)急性秋水仙碱中毒并发多器官功能障碍综

合征(MODS,药物性肝损伤、药物性心肌损伤、药物

性间质性肾炎);(2)药物性骨髓抑制。立即给予患者

心电监护,文丘里面罩吸氧(50%)改善患者氧合功

能,治疗期间行CRRT治疗1次(共运行10
 

h)、血浆

置换治疗1次(期间共置换血浆2
 

650
 

mL),并予以奥

美拉唑40
 

mg(每12
 

h
 

1次)抑酸护胃,还原性谷胱苷

肽2.7
 

g(每天1次)治疗肝损伤,异甘草酸镁保肝,开
塞露灌肠缓解腹胀,盐酸格拉司琼止吐等对症支持治

疗,常规监测血常规、凝血功能、血生化、心肌酶谱等

指标。入本院第2天,患者血常规示:RBC
 

3.19×
1012/L,WBC

 

3.41×109/L,PLT
 

19×109/L,
 

Hb
 

96
 

g/L。考虑秋水仙碱引起骨髓抑制,予以重组人粒细

胞集落刺激因子升白细胞数,并输注机采血小板2
 

U
后,入本院第3天复查血常规结果显示:RBC

 

2.85×
1012/L,WBC

 

4.24×109/L,PLT
 

85×109/L,Hb
 

86
  

g/L。各项实验室指标明显好转,肝功能、骨髓抑制状

况稍有减轻,尿量增多至2
 

200
 

mL/d,停用CRRT。
患者入院第4天复查各项实验室指标,PLT再次出现
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进行性下降,考虑可能是患者体内残存的二秋水仙碱

经肝肠循环使血药浓度再次升高,遂继续予以输注机

采血小板1
 

U。入院第5天复查各项实验室检测指标

已明显好转。入院第7天,血小板已无下降的趋势,
肝损伤、心肌损伤、骨髓抑制已经明显改善,大部分实

验室检测指标已经恢复正常。出院当天各项实验室

检测指标已无明显异常,患者腹泻、呕吐症状均消失,
查体无阳性体征,予以办理出院,转回当地医院继续

观察治疗。
表1  患者入院期间血常规的变化

服药时间(d) RBC(×1012/L) WBC(×109/L) PLT(×109/L)
1 4.15 17.50 170
2(入本院) 3.19 19.64 144
3 3.19 3.41

 

19
4 2.85 4.24

 

85
5 3.19 8.67 110
6 3.68 20.03 142
9(出本院) 3.82 15.57 220

2 讨  论

  秋水仙碱是临床上常用于治疗痛风的特效药,同
时也是一种生物碱,它可以通过抑制白细胞的活性从

而减少炎症因子的释放,达到控制关节局部炎性反应

的目的[2]。由于秋水仙碱能抑制染色体有丝分裂,也
被临床上用于治疗胃癌、乳腺癌、肺癌等疾病[3]。近

年来,也被临床应用于治疗家族性地中海热、肝硬化

及各种皮肤疾病[4]。有国外文献报道秋水仙碱口服

剂量为0.5
 

mg/kg的病死率为10%,一般致死量为

0.8
 

mg/kg左右,但也有低于此水平导致多器官功能

衰竭的案例[5]。本病例服药量为37.5
 

mg,剂量虽未

到达一般致死剂量,但患者出现全血细胞减少、药物

性肝损伤、药物性心肌损伤及药物性间质性肾炎等。
秋水仙碱口服后进入人体,首先经过肝脏代谢产生毒

性更大的二秋水仙碱,往往在中毒后2
 

h即可出现症

状,包括发热、不同程度的呕吐、腹泻、腹疼和肾脏衰

竭及横纹肌溶解[6]。该患者在入本院第1天最高体

温达38.9
 

℃,入本院前4天均有不同程度的低热。
急性秋水仙碱中毒后的临床表现可分为3个阶段:第
一阶段即服用药物的24

 

h内,主要表现为腹痛、腹泻、
恶心呕吐等消化道反应,还会引起水电解质紊乱及酸

碱失衡,同时会引起外周血 WBC的升高。第二阶段

为服药的24~72
 

h,主要变化为骨髓增生异常综合征

(MDS)、三系减少、心律失常、肾脏衰竭及肝功能异常

等。第三阶段指患者中毒7
 

d后,特点为 WBC升高

和脱发,肝肾功能可见明显好转。
    

有研究报道,秋水仙碱剂量在7~26
 

mg,甚至低

于此水平也可以导致死亡[7-8]。2019年杜忠彩等[9]报

道过1例超致死剂量(90
 

mg)秋水仙碱中毒的患者被

成功救治的案例。以上研究说明中毒剂量与患者的

愈后并无必然的联系。目前,国内关于秋水仙碱中毒

的案例鲜有报道,且对于秋水仙碱中毒尚无特效解毒

剂,临床上主要以清除体内残存的毒物、保护重要的

脏器功能为主,秋水仙碱中毒后的临床表现及严重程

度除了与药物剂量相关外,还与服药时间及就诊时间

有关,该患者虽然服药剂量较大,但服药与就诊时间

间隔不长,服药后5
 

h,即被家属送往当地医院诊治,
并予以及时洗胃、导泻,大量补液、利尿及血液灌流治

疗,及时稀释了药物浓度,加速了药物排泄。患者较

年轻,既往无任何基础疾病,对治疗充分耐受,最终解

除了骨髓抑制,临床治愈。因秋水仙碱中毒后可以经

胃肠道快速吸收入血,且其早期临床表现与急性胃肠

炎极为相似,往往易被误诊而耽误最佳治疗时机。对

于急性秋水仙碱中毒的患者应尽早识别,并积极采取

洗胃、催吐、导泻、连续血液净化等措施以减少药物在

体内的残余量,同时也要予以补液、维持内环境稳定。
对于出现三系严重减少的患者必要时给予输注机采

血小板、升白细胞药物等治疗。
综上所述,对于秋水仙碱中毒的临床治疗策略并

无定论,但早发现、早清除体内的残存毒物是一定有

效的。同时,患者的预后还取决于患者自身的状况及

临床医生的合理治疗手段。
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