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　 　 ［摘要］ 　目的 　探讨临床药师在妊娠合并重症急性胰腺炎患者药物治疗中的作用 。方法 　临床药师参与 １例妊娠合并

重症急性胰腺炎患者的药物治疗 ，建议医师根据临床疗效和病情变化及时调整用药方案 ，并关注药物对妊娠患者的影响 ，提

供更为全面的药学服务 。结果 　临床药师为患者提供个体化药学服务 ，提高了临床治疗效果 ，减少了药品不良反应 。结论 　

临床药师参与药物治疗实践 ，有利于提高药物治疗水平 。
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One case study of severe acute pancreatitis in pregnancy with interventions of clin 唱
ical pharmacists in the treatments
BI Xiaoting ，LIU Wen ，MA Yunqi ，CHEN Jianhong （Department of Pharmacy ，Research Institute of Surgery ，Daping Hospital
Affiliated to Third Military Medical University ，Chongqing ４０００４２ ，China）

［Abstract］ 　 Objective 　 To explore the role of clinical pharmacists in pharmaceutical care for a pregnant patient with severe
acute pancreatitis ．Methods 　 Clinical pharmacists participated in the treatments for one severe case of acute pancreatitis in preg 唱
nancy ．Based on the disease states and therapeutic results ，clinical pharmacists adjusted the drug regimen ，selected safer antibi唱
otics for pregnant patient and provided comprehensive pharmaceutical services for the patient ．Results 　 Clinical pharmacists
provided individualized pharmaceutical care ，improved the clinical outcomes and reduced the adverse reactions ．Conclusion 　

Clinical pharmacists play an important role in improving the drug therapeutic outcome and monitoring the medication safety in
specific group of patients ．
　 　 ［Key words］ 　 pregnancy ；severe acute pancreatitis ；pharmaceutical practice

　 　 妊娠并发急性胰腺炎 （acute pancreatitis in
pregnancy ，APIP）是临床少见的孕期并发症 ，病情

比较凶险 ，若治疗不及时 ，母体可在较短时间内出现

多器官功能衰竭 、休克 ，甚至死亡 ，而胎儿则可出现

流产 、早产 、胎儿宫内窘迫 ，甚至胎死宫内等 。国外

报道妊娠人群中 APIP 的发病率为 １／５ ０００ ～

１／１ ０００
［１］

，有逐年增加的趋势 。 APIP发病急 、并发

症多 、病死率高 ，国外报道病死率在 ３０％ ～ ５０％ 之

间 ，国内报道为 ３０％ 左右［２］
。该病是威胁母婴生命

的最危险的消化系统疾病之一 ，国内有相关报道指

出 ，其导致的死亡约占妊娠合并急腹症病孕妇死亡

率之首（５４ ．６％ ） 。笔者参与 １例 APIP 患者的个体
化治疗 ，现将该治疗的药学实践过程做一分析 ，以期

为同仁提供参考 。

1 　病史摘要及诊疗过程

　 　 患者 ，女 ，３５ 岁 ，体重 ７３ kg ，患者于半月前
（２０１６ 年 ３ 月初 ）受凉后出现发热 ，最高体温

３８ ．５ ℃ ，伴心慌 、乏力 。当时未诉腹痛 、腹胀 ，无头

晕 、头痛等不适 。于当地医院输液后体温逐渐降至

正常 。 １周前出现上腹胀痛 ，呈持续性发作 ，伴后背

部放射痛 。肛门排气 、排便减少 ，伴心慌 、乏力 。患

者曾于当地医院就诊 ，腹部 B 超提示 ：胰腺边界欠

佳 ，回声强 ，给予相关药物治疗后上述症状无明显缓

解 。为进一步诊治赴第三军医大学附属大坪医院 ，

门诊以“孕 ３０
＋ ２周 G４P１ ，妊娠合并重症急性胰腺炎

（SAP）”收入院 。查体 ：下腹膨隆 ，未见胃肠型及蠕

动波 ，无腹壁静脉曲张 ，上腹轻压痛 ，无反跳痛及肌

紧张 ，肝脾肋下未扪及肿大 ，莫非征阴性 ，肝区及双
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肾区无叩痛 ，移动性浊音阴性 。肠鸣音减弱 ，双下肢

无水肿 。 入院前 １ d 辅助检查 ，血常规 ：白细胞

（WBC）１３ ．３９ × １０
９
／L ↑ 、血小板计数 （PLT ）３３ ×

１０
９
／L ↓ 、中性粒细胞百分数（NEUT ％ ）９２ ．４％ ↑ 、

C唱反应蛋白（CRP） ９８ ．０ mg／L ↑ ，肝功能 ：总蛋白

（TP）４８ ．８ g／L ↓ 、白蛋白（ALB）２２ ．９ g／L ↓ 、碱性

磷酸酶 （ALP）１０３ ．７ U ／L ↑ 、γ唱谷氨酰基转移酶

（GGT ）４２ ．６ U ／L 、血清胆碱脂酶（CHE）３ １６２ U ／L
↓ 、总胆红素 （TBIL ）２４ ．９ μmol／L ↑ 、乳酸脱氢酶

（LDH）７３３ ．８ U ／L ↑ 。 血生化 、肾功能 ：钠 （Na ＋ ）

１３１ ．３ mmol／L ↓ 、氯（Cl － ）９７ ．１ mmol／L ↓ 、二氧化

碳（CO２ ）１８ ．２ mmol／L ↓ 、钙（Ca２ ＋
）２ ．２１mmol／L 。

淀粉酶（AMY）７０８ ．６０ U ／L ↑ ，尿胰蛋酶原 ２测定 ：

阳性 ，尿淀粉酶（UAMY）４ ２７０ ．００ U ／L ↑ 。产科彩

超提示 ：晚孕 、单活胎 。胎儿脐带绕颈 １周 。腹部 B
超提示 ：胰腺增大伴胰周炎性渗出 。出院诊断 ：①孕

３０
＋ ５周 G４P２ROA 早产剖宫产 ；② 妊娠合并 SAP ；

③急性呼吸窘迫综合征 Ⅰ型呼吸衰竭 ；④肝功能损

害 ；⑤肾功能损害 ；⑥急性肺水肿 。

　 　患者入院后给予抑酸 、抗感染 、营养支持 、纠正

低蛋白血症 、维持内环境稳定等对症支持治疗 。入

院第 ３天 ，产科医师会诊后考虑患者目前妊娠合并

胰腺炎 ，腹压高 ，影响患者脏器功能 、加重患者病情 ，

同时考虑患者处于妊娠晚期 ，胎儿出生后可存活 。

遂于当日行剖宫产术 ，取出一活女婴 ，体重 １ ５００ g ，
Apgar评分 ７分（肤色 、呼吸 、喉反射各扣 １分） 。术

后处理 ：已给予抑酸 、抑酶等对症治疗急性胰腺炎

（AP） ；对于患者 AP 导致的急性呼吸窘迫综合征
（ARDS） ，给予呼吸机辅助呼吸治疗 ，并复查胸片 ，

明确肺部情况 ；患者肾功能肌酐稍高 ，注意监测患者

尿量情况 ；继续抗感染治疗 ，监测感染指标变化 ，动

态监测血常规 、凝血象 、阴道出血 、引流液性状及量

等 。患者经胃肠外营养（PN）治疗 ４ d后 ，胃镜引导下

安置鼻空肠营养管给予肠内营养 （EN）液 ，EN期间患
者耐受良好 。经过 １３ d的治疗 ，患者病情有所好转 ，

转至当地医院继续治疗 ，主要治疗药物见表 １ 。

表 1 　患者主要治疗药物

用药时间 药品名称 剂量 用法 　 　

d１ Z呋塞米 ２０ mg 静脉推注 ，qd
d１唱d３ 悙地塞米松磷酸钠 ６ mg 肌内注射 ，bid
d１唱d７ 悙艾司奥美拉唑钠 ４０ mg 静脉滴注 ，bid
d２唱d８ 悙美罗培南 １ g 静脉滴注 ，tid
d９唱d１２ ゥ哌拉西林钠他唑巴坦 ３ 靠．３７５ g 静脉滴注 ，qid
d１唱d１２ ゥ生长抑素 ３ mg 静脉滴注 ，bid
d１唱d８ 悙２０％ 人血白蛋白针 １０ g 静脉滴注 ，bid
d５ Z乌司他丁 １０５ U 静脉推注 ，bid
d１唱d４ 悙５％ 葡萄糖氯化钠 １ ０００ ml 入 ３ L 袋静滴 ，qd

５０％ 葡萄糖 ２５０ ml
１１ 亮．４％ 复方氨基酸针［１８AA唱 Ⅱ ］ ５００ ml
１０％ 氯化钾 ４５ ml
１０％ 浓氯化钠 ３ g
多种微量元素注射液［ Ⅱ ］ １０ ml
脂溶性维生素（ Ⅱ ）／水溶性维生素 １ 盒

复方维生素（３） ２ 支

d６ 、d９唱d１０ 忖肠内营养混悬液（SP）［短肽型］ １ ０００ ml 鼻肠管注入

d７唱d８ 悙肠内营养混悬液（SP）［短肽型］ １ ５００ ml 鼻肠管注入

d８唱d９ 悙肠内营养乳剂［TPF唱T ］ ５００ ml 鼻肠管注入

d１０ n肠内营养乳剂［TPF唱T ］ １ ０００ ml 鼻肠管注入

2 　临床药师参与药学实践的分析

2 ．1 　液体治疗
　 　研究表明 ，积极的补液可以支持胰腺微循环和

预防胰腺坏死［３］
。早期充分液体复苏是 AP抢救的

关键措施［４ ，５］
。 Fisher 等［６］提出 ，AP一经诊断应立

即行液体复苏 。因为 AP的病理生理特点是血流动
力学的改变 ，这种改变若得不到及时改善 ，可加重微

循环障碍及脏器功能损害 ，患者预后更差 。通过研

究发现 ，早期大量补液相较于晚期补液治疗效果更

好 。尤其对于 SAP患者 ，在发病起初的 ２周内（即

SAP急性反应期）是临床上第一死亡高峰 。及时有
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效的液体复苏 ，迅速纠正血流动力学 ，可显著降低其

APACHE Ⅱ 评分 ，减少感染并发症及死亡的发生

率 。 ２００２年曼谷会议指南把液体复苏列为 SAP治
疗措施之首 ，要求在发病数小时内立即补充足够的

液体 。

2 ．1 ．1 　补液量的调整
　 　 对于 SAP 患者 ，不充分的液体治疗可导致休

克 、微循环低灌注 、急性肾功能衰竭等 ，过度的液体

治疗又会加重液体潴留 、心肺超负荷导致 ARDS 、急
性心功能衰竭等 。故充分的 、适度的液体治疗是维

持脏器功能 、纠正内环境紊乱 、防止发生多脏器功能

不全综合征（multiple organ dysfunction syndrome ，
MODS）的关键 。

　 　患者入院当日（约 １２ h）补液量为 １ ８３３ ml 、排
出量 １ １１０ ml ，次日 ２４ h补液量为 ３ ８５０ ml 、排出量
为 ３ ６２０ ml ，查房时患者诉心累 、气喘不适 ，查体示 ：

心率 １３２ 次／min ，血 压 １３４／８０ mmHg ，呼 吸
４０次／min ，血氧饱和度 ９０％ （吸氧状态） ，临床诊断

为 Ⅰ型呼吸衰竭 。目前 ，SAP 治疗尚无统一的补液
模式 ，但补液原则是不变的 ，包括快速扩容 、先晶后

胶 、先快后慢 、缺什么补什么 、缺多少补多少 、边治疗

边观察边调整 。目前 ，控制性液体复苏已取代了传

统的大量扩容的观点［７ ，８］
，在血容量足够 、血压稳定

的前提下 ，一般要求出入量呈轻度负平衡 ，即入量较

出量少 ５００ ～ １ ０００ ml／d 。临床药师根据上述“负平

衡”原则 ，结合患者循环灌注情况 ，建议予限制性液

体复苏 ，补液量可适当偏“干” ，与医生沟通后 ，减少

２组液体 ：复方氯化钠注射液 ５００ ml ＋ ０ ．９％ 氯化钠

注射液 ２５０ ml ，将每日入量减少至 ２ ３５０ ml ，同时给
予大黄水灌肠 、通便等 。住院第 ３ 天 ，２４ h 补液量
为 ２ ３４７ ml ，排出量 ２ ３８０ ml（其中尿量 １ ６８０ ml ，
大便 ７００ g） ，平衡为 － ３３ ml ，患者排便后腹腔压力
较前下降 ，自诉腹痛及呼吸喘累较前明显好转 。继

续密切观察呼吸 、肺部啰音 、循环状态等 ，结合患者

对液体治疗的敏感性和耐受性 ，适时调整治疗方案 。

　 　住院第 ６ 天 ，液体总入量 ：３ ４８３ ml ，总出量 ：

４ ５３０ ml ，其中尿量 ：１ ７２０ ml ，大便 ：２ １５０ ml ，引流
管周渗出 ：１００ ml ，盆腔引流 ３６０ ml ，胃液 ２００ ml ，不
计不显性失水 ，平衡为 － １ ０４６ ml 。患者示意口干 ，

余无特殊不适 ，诉昨日间断发热两次 ，最高体温

３８ ．２ ℃ ，血常规示 ：红细胞压积 （HCT ）３１ ．１％ ，

BUN１１ ．２ mmol／L ，乳酸值 ５ ．６ mmol／L 。分析其
原因 ，患者出现口干等脱水的相关症状 ，可能与发热

导致额外体液丢失量增加有关 ，而患者 HCT 值低 ，

乳酸值 、尿素氮高 ，可考虑患者血容量不足引起组织

缺氧 、肾小球滤过降低 。再结合患者年龄较轻 ，目前

血压稳定 ，心功能尚可 ，临床药师建议医生可适当增

加补液量 。临床药师根据患者体温每升高 １ ℃应补

加日需要量的 １０％ ，即 ２５０ ml ；大汗淋漓者 ，应补加

日需要量的 ２０％ ～ ３０％ ，即 ２ ５００ ml × （２０％ ～

３０％ ）＝ ５００ ～ ７５０ ml 。临床医师采纳建议 ，次日起

增加 ５％ 葡萄糖氯化钠注射液 ５００ ml 和复方氯化
钠注射液 ５００ ml ，此后患者口干好转 。

2 ．1 ．2 　补充胶体液
　 　胶体液输入后能有效维持或增加血浆胶体渗透

压 ，且其在血管内停留时间较长 ，补充血管内容量的

效果优于晶体液 。其缺点在于肾小球滤过率低 ，输

液过量更易引起流体静力学性肺水肿 ，可有过敏反

应 ，干扰凝血功能 。故在临床应用胶体溶液时 ，药师

应注意其用药指征和不良反应监测 。该患者渗透压

２７３ ．３５ mOsm ／kg ↓ 、白蛋白 （ALB） ：２２ ．９ g ／L （ ≤
２５ g／L） ，为严重低蛋白血症 ，有应用指征 ，及时补充

白蛋白可加速 SAP 炎症物质的排出 、减轻 SAP 患
者腹胀 、组织水肿症状 ，且应用白蛋白与其他新鲜冰

冻血浆（FFP）一样 ，除了作为单纯扩容剂 ，还可作为

营养支持的底物 。我国临床上常用的白蛋白溶液浓

度较高 ，通常为 ２０％ 或以上 ，大大超过了生理浓度

（４％ ～ ５％ ） ，虽然这种高渗白蛋白的胶体渗透压和

扩容效力极高 ，但骤然变化的细胞外液含量会迅速

改变细胞外液乃至细胞内液的渗透压环境 ，使细胞

物质交换产生障碍 ，甚至损伤细胞结构和功能 。故

临床药师建议 ：给药前 、后都需要使用生理盐水进行

冲管 ；静脉滴注速度不宜超过２ ml／min ；仔细观察病
情 ，防止患者的中心静脉压升高 ，导致急性循环负荷

增加或导致肺水肿 。

2 ．2 　抑酸药物治疗
　 　患者入院后诊断为 SAP ，给予常规禁食禁水 、

胃肠减压 、扩容 ，给予质子泵抑制剂（PPI）注射用艾
司奥美拉唑钠以预防发生应激性溃疡 ，还可通过抑

制胃酸分泌而间接抑制胰腺分泌 。

　 　妊娠期妇女使用药物时 ，药物或其代谢产物可

能会经胎盘进入胎儿的血循环 ，有影响胎儿发育的

风险 。为此 ，美国 FDA 制订了药物危害等级标准 ，

包括妊娠安全性 A 、B 、C 、D 和 X ，共 ５ 级 。 患者妊

娠晚期有保胎要求 ，应尽可能选用对胎儿影响最小

的药物 ，本例使用的艾司奥美拉唑钠其妊娠安全等

级为 B级 ，动物实验未发现该药对胚胎（或胎儿）发

育有直接或间接的损害 ，对胎儿影响相对较小 ，选药

较为合理 。

2 ．3 　抑制胰腺外分泌治疗
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　 　胰酶异常激活可导致胰腺细胞的自身溶解和破

坏 、激活体内各种炎症细胞释放各类细胞因子 ，从而

导致胰腺自身及周围组织坏死 。 生长抑素类似物

（奥曲肽）具有多种生理活性 ：抑制胃酸分泌 、抑制胰

腺外分泌 、抑制生长激素及胰高血糖素等激素的释

放 ，降低门脉压和脾血流量等 ，被认为对胰腺细胞有

保护作用 ，早期使用可迅速控制 AP的病情 、缓解临

床症状 ，阻止 AP 的进展 ，减少并发症 ，从而缩短住

院时间 ，提高治愈率 。 奥曲肽较生长抑素对各种胰

酶的抑制尤为明显 ，且作用时间更长 。奥曲肽妊娠

期用药安全等级为 B ，妊娠是使用生长抑素的禁忌

证 ，本例选用奥曲肽对胎儿影响较小 ，相对较安全 ，

且能迅速抑制胰腺外分泌从而控制病情 ，缓解临床

症状 。

2 ．4 　抗菌药物治疗
　 　目前国内外指南均不推荐重症胰腺炎患者常规

予以预防性抗生素 ，意大利枟重症急性胰腺炎共识指

南（２０１５）枠推荐高危患者可以有选择性地应用 。抗

菌药物的应用应遵循“降阶梯”策略 ，选择抗菌谱为

针对 G －菌和厌氧菌为主 、脂溶性强 、可有效通过血唱

胰屏障的药物 ，常用抗菌药物有喹诺酮类 、第三代头

孢菌素 、硝基咪唑类和碳青霉烯类等 。该指南推荐

首选碳青霉烯类抗生素 。 该患者入院后查 WBC ：

１４ ．９５ × １０
９
／L ↑ 、NEUT ％ ：９７ ．６％ ↑ 、CRP ：

１１３ ．０ mg／L ↑ 、降钙素原（PCT ）４ ．９４ ng／ml ↑ 。患

者间断发热 ，持续时间较长 ，最高体温 ３９ ．２ ℃ ，考虑

存在感染 ，计划予亚胺培南／西司他丁 。请临床药师

会诊认为 ，该药 FDA 妊娠期药物安全等级为 C ，且

患者妊娠晚期有保胎要求 ，建议在行剖宫产前抗菌

药物可选用同为碳青霉烯类 、脂溶性强 、娠期药物安

全等级为 B 的美罗培南 ，以减少药物对胎儿的影

响 ，医生采纳药师建议 。抗感染治疗 ７ d后 ，患者复

查 WBC ：９ ．１７ × １０
９
／L 、NEUT ％ ：８３ ．８％ ↑ 、PCT ：

０ ．５４ ng／ml ↑ ，体温波动在 ３６ ．５ ～ ３７ ．８ ℃ 之间 ，感

染指标呈下降趋势 ，病情略有好转 ，药师建议密切观

察患者病情 ，复查 CT 等检查后 ，酌情可考虑降阶梯

抗感染治疗 。

2 ．5 　营养支持治疗
　 　患者除上述治疗外 ，还应考虑及早应用全肠外

营养来满足母体及胎儿对营养的需求 。 指南建议 ，

若预计患者（不论病情轻重）需禁食 ５ ～ ７ d ，均应考
虑营养支持治疗［９］

。传统观点认为 ，肠道休息可以

抑制胰腺自身消化过程中的炎症反应［１０］
。但是 ，近

来一系列 RCT 充分表明 ，AP患者早期经口或肠道
饮食 ，不会导致相关的副作用 ，并可能大幅度减少疼

痛 ，降低对食物的不耐受性［１１唱１３］
。近年系统评价及

荟萃（Meta）分析提示 ，与 PN 相比 ，EN 可降低器官
功能衰竭或多器官功能障碍的发生率 、胰腺或全身

感染率及病死率［１４唱１６］
。 本例患者经 PN 治疗 ４ d

后 ，内环境稳定 、肠功能初步恢复 ，胃镜引导下安置

鼻空肠营养管给予 EN 液 。药师建议 ：患者成功置

管首日 ，观察有无不适感 ，２ ～ ３ d后 ，逐渐加用 EN
并最终全部过渡至 EN ；营养液以静脉输液泵 ２４ h
匀速持续泵入 ；定时冲洗管道 ，以保持通畅 。该患者

EN 期间耐受良好 。

3 　小结

　 　目前 ，APIP多主张保守治疗 ，应考虑病因和患

者自身情况及胎儿的生长状况选用不同的治疗方

法 。除充分的液体复苏 、纠正内环境紊乱 、减轻器官

损害等治疗外 ，还应充分考虑药物对胎儿的影响 。

妊娠 ３月至足月是胎儿的形成期 ，器官已大体形成 ，

此时生殖系统与中枢神经系统可因有害药物致畸 ，

但一般对其他器官不致畸 ，若致畸因素的作用强度

大 、持续时间长 ，则可能会对胎儿的生理功能和生长

发育产生影响［１７］
。在药物治疗的安全性方面 ，临床

药师根据患者病情及临床经验 ，参照 FDA 妊娠期
药物分级建议 ：能用 B 级药物就不用 C 、D 级药
物［１８］

。消化内科医生熟悉胰腺炎的用药 ，但对妊娠

期患者用药并不熟悉 ，临床药师利用药学综合知识 ，

充分发挥自己的专业所长 ，给予医师用药建议 ，进行

个体化给药方案的调整 ，减少不良妊娠结局的发生 ，

为临床药物治疗提供更优质的药学服务 。
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