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病例：患者，男，54 岁，因“不慎摔伤后意识不清 l h
余”入院，患者于 1 h 前不慎摔伤，当时患者未昏迷，意

识模糊，呼之可应答，不能言语，无恶心未呕吐，有小便

失禁，无大便失禁，四肢无抽搐。入院后查体：体温（T）
36.4℃，脉 搏（P）78 次 /min，呼 吸（R）19 次 /min，血 压

（BP）142/78 mmHg。患者意识模糊，略烦躁，精神差，痛苦

貌，不能言语，能发音 2 分，不能遵嘱动作，刺激可定位

4分，能自行睁眼 4 分，GCS 评分 10 分。左侧顶枕部可见

局部皮肤肿胀，未见明显外伤性擦破伤，双侧瞳孔等大

等圆，直径约 3 mm，对光反射灵敏，心、胸、腹未见明显

异常。腹壁反射、提睾反射正常，患者四肢肌力检查不配

合，肌张力不高，双侧巴氏征未引出。颅脑 CT 辅助检

查：左侧额颞顶部颅内板下见弧梭形高密度影，范围约

13×1.1×6.3 mm，左侧脑沟内见高密度影，大脑镰前部

密度增高，左侧侧脑室受压，中线结构略向右移位。双侧

顶骨骨质不连续。左侧顶部皮下见高密度灶。初步诊断

为左侧硬膜外血肿、左侧硬膜下血肿，创伤性蛛网膜下

腔出血、双侧顶骨骨折。诊疗方案：给予患者神经外科一

级护理，注意生命体征变化，以抗感染、营养脑神经、补
液、抑酸保护胃黏膜等对症支持治疗。病程首日白天给

予头孢呋辛、维生素 C、维生素 B6、10%氯化钾、注射用

脑蛋白水解物、法莫替丁等药物输注，傍晚 18:00 临时

加用注射用白眉蛇毒血凝酶（锦州奥鸿药业有限责任公

司，规格：2 KU/ 支，批号：20170504）2 KU，以 10 mL 0.9%
氯化钠注射液溶解，静脉注射，给药目的为止血和减少

病灶位出血。注射约 2 mL 时（1 min），患者突然出现胸

闷、头昏、呼吸困难、意识丧失，血压骤降至 75/45 mmHg，

脉搏 88 次 /min；考虑为注射用白眉蛇毒血凝酶引起的

过敏性休克。立即停止注射，采取给予吸氧、地塞米松

10 mg 静脉注射，肾上腺素 1 mg 皮下注射等紧急措施，

10 min 后血压恢复至 140/70 mmHg，脉搏 78 次 /min，患

者生命体征平稳。此后不再使用注射用白眉蛇毒血凝

酶，改用氨甲苯酸注射液（10 mL:0.1 g）0.2 g+5%葡萄糖

注射液 250 mL 静脉滴注，患者未出现上述不良反应，继

续治疗 30 余天，病愈出院。
讨论：依据 WHO 药品不良反应关联性评价方法[1]：

①不良反应出现于使用注射用白眉蛇毒血凝酶 1 min
后，停药抢救后不良反应消退。此后患者未再使用该药物，

后续治疗过程亦未出现此类不良反应。用药与不良反应

的出现存在时间先后的逻辑关系；停药后经对症治疗反

应消失。②本例患者既往体健，无食物、药物过敏史及家族

史，当日治疗中合并使用注射用头孢呋辛、注射用脑蛋

白水解物、注射用法莫替丁等药物也未出现任何异常，此

例不良反应与患者本身原有的疾病进程发展关系也不大。
排除了合并用药、患者病情进展及其他因素导致不良

反应的可能。③通过查阅相关文献，发现注射用白眉蛇毒

血凝酶主要不良反应是引起低纤维蛋白原血症[2- 4]、偶见

的过敏反应是支气管痉挛、皮疹等[5- 6]，过敏性休克亦有

1例报道[7]。该例不良反应符合注射用白眉蛇毒血凝酶已

知的不良反应类型。综上分析，考虑该不良反应的发生与

注射用白眉蛇毒血凝酶的使用间关联性评价为很可能。
注射用白眉蛇毒血凝酶是从长白山白眉蝮蛇冻干

蛇毒中提取纯化的一种白眉蛇毒凝血酶，其中含有类凝

血酶和类凝血激酶，辅料为甘氨酸、明胶、氯化钠等。可

用于需减少流血或止血的各种医疗情况，也可用来预防

出血，如术前用药。在避免或减少手术部位及手术后出

血方面有良好效果[8]。考虑到此类药品的主要成分白眉

蛇毒凝血酶对人体而言是异体蛋白，可作为完全抗原引

起过敏性反应，该例过敏性休克很可能是由其引起。药

用辅料普遍被认为是无活性成分，其安全性未得到重

视。但随着新剂型的发展，新辅料的不断使用，药用辅料

的安全性问题日益凸显。吕秋军等[9]归纳了丙二醇等几

类常用药用辅料均可能引起不良反应。注射用白眉蛇毒

血凝酶所用的两类辅料为甘氨酸和明胶，虽然甘氨酸未

见有不良反应报道，但以明胶类物质为原料的制剂引起

的不良反应有大量报道[10- 11]。因此该例过敏性休克的原

因中，不能排除辅料因素。另外，由于该药品是从生物体

中分离提取获得，也不能排除其工艺过程带入的少量杂

质引起过敏性休克。
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注射用白眉蛇毒血凝酶说明书上标明不良反应发

生率较低，偶见过敏样反应，未提及过敏性休克。本例不

良反应属严重药品不良反应，应特别提醒临床医护人

员，临床使用此类药物前注意前应详细询问患者过敏

史、用药史，过敏体质者慎用；按照药品说明书严格掌握

其适应证。使用时必须做好应急抢救措施，密切观察，加

强用药监护，一旦发生不适症状，立即停用并采取相应

措施，保证患者用药安全。
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作用，对肾素分泌有抑制作用[2]，对代谢影响小、不良反

应少。其不良反应主要为心血管系统症状及精神神经系

统症状，导致代谢异常较为罕见，但既往研究已证实美

托洛尔和卡维地洛可导致代谢功能的紊乱，尤其是在合

并糖尿病的患者当中，甚至造成更严重的胰岛素抵抗[3]，

随着胰岛素抵抗的出现，血胆固醇及甘油三酯逐渐增

加。一项关于美托洛尔和卡维地洛对血脂影响的随机对

照实验发现，两者均导致甘油三酯的升高 [4]，而 β 受体

阻滞剂导致的显著血脂升高在临床上非常罕见，近 10 年

来，国外仅报道过 1 例服用美托洛尔的女性患者发生了

严重的高甘油三酯血症，β 受体阻滞剂启动前，其甘油

三酯水平在临界值范围内（150～199mg·dL-1）。治疗时，甘

油三酯水平超过 1 000mg·dL-1[5]。在本病例中，患者因服用

比索洛尔片而发生代谢功能障碍，造成严重高甘油三酯血

症；但另一方面，仍不能排除患者因先天性或获得性的基

因缺陷，造成了对比索洛尔片不耐受，这有待进一步研究。
服用 β 受体阻滞剂造成的高甘油三酯比较隐蔽，

长期的高脂血症状态可以增加患者心血管疾病的风险，

甚至造成患者突发胰腺炎的可能。另外，临床上对于 β
受体导致甘油三酯升高常常重视不够，因此通常不会把

血脂作为服用 β 受体阻滞剂的常规的监测指标。通过

此病例，对于服用 β 受体阻滞剂的患者，应当监测血

脂，发现血脂异常升高时，及时调整治疗方案，并且以此

观察该类药物除了对甘油三酯外的其他血脂指标是否

有影响，从而可以使临床用药更加精细化。
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