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摘  要 

史蒂文斯–约翰逊综合征(Stevens-Johnson Syndrome, SJS)是一种罕见的、危及生命的严重皮肤粘膜反

应性疾病。卡马西平被认为是最常见病因之一。现报道一例71岁男性患者因三叉神经痛服用卡马西平1
月余，出现全身多形性红斑、水疱、表皮剥脱及粘膜损伤，最后确诊为卡马西平致HLA-B*1502基因阳性

老年患者发生的SJS综合征。停用卡马西平后及时给予糖皮质激素联合肿瘤坏死因子-α (Tumor Necrosis 
Factor-alpha, TNF-α)抑制剂及其它药物干预，患者明显好转。并且同时进行文献复习，旨加强临床对SJS
综合征的及时识别及处理，以及TNF-α抑制剂在SJS治疗中的应用。 
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Abstract 
Stevens-Johnson Syndrome (SJS) is a rare, life-threatening severe cutaneous adverse reaction 
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involving mucocutaneous involvement. Carbamazepine is recognized as one of the most common 
causative agents. We report the case of 71-year-old male patient with trigeminal neuralgia who had 
been taking carbamazepine for more than one month. He subsequently presented with clinical fea-
tures including systemic pleomorphic erythema, skin blisters, epidermal detachment and mucosal 
involvement. He was finally diagnosed with SJS induced by carbamazepine in an elderly patient pos-
itive for the HLA-B*1502 allele. Following immediate discontinuation of carbamazepine, the patient 
was treated with glucocorticoids combined with a tumor necrosis factor-alpha (TNF-α) inhibitor 
and other supportive interventions. A literature review was also performed to improve the timely 
recognition and management of SJS and to guide the application of TNF-α inhibitors in its treatment. 
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1. 引言 

史蒂文斯–约翰逊综合征(SJS)是一种发病率较为罕见的药物诱导的皮肤黏膜炎症性疾病，本文对近

期收治的 1 例 SJS 患者的诊疗资料进行总结分析及文献复习，以加强临床对药物不良反应的重视，有助

于早期诊治及改善预后。 

2. 病例资料 

患者，男性，71 岁，因发热 5 天，全身皮疹 1 天余入院，患者 5 天前无明显诱因出现发热，热峰达

39.0℃，伴咳嗽、咽痛、头痛、头晕、四肢乏力等不适，次日上午曾至当地医院门诊就诊，予肺力咳及清

热解毒片口服治疗，1 天前突发全身红色皮疹，进行性加重，后进展至全身散在皮疹伴水泡、破溃，伴眼

睑肿胀，为求进一步诊治，遂至我院急诊科就诊，急诊以败血症、皮疹后收入院。 
既往史：有“三叉神经痛”病史，发病前 1 月余服用卡马西平 0.1 g，2 次/天；美利曲辛 10 mg，1 次

/天；甲钴胺 0.5 mg，3 次/天。个人史，家族史无特殊。 
入院查体：体温 38.5℃，脉搏 79 次/分钟，呼吸频率 20 次/分钟，血压 123/72 mmHg，神清，痛苦面

容，被迫卧位，查体欠合作，全身散在瘀点、瘀斑、皮疹、疱疹及破溃，皮温高，眼睑肿胀、结膜充血，

唇红肿破溃，口腔黏膜有出血点及溃疡，双侧阴囊红肿破溃。 
实验室检查与诊断：患者入院血常规示白细胞计数(WBC) 11.97 × 109/L，降钙素原(PCT) 0.373 ng/ml，

超敏 C 反应蛋白(CRC) 114.1 mg/L；外院血培养提示金黄色葡萄球菌阳性(药敏结果无法追踪)。结合患者

病史、临床表现(全身弥漫性皮疹伴水泡破溃)及表皮松解面积占全身体表面积 ≥ 10%，初步诊断为史蒂

文斯–约翰逊综合征(SJS)合并感染。追溯病史，患者发病前曾服用卡马西平 1 月余，考虑药物因素，遂

嘱停用卡马西平，并送检 HLA-B1502 基因。后续回报 HLA-B1502 基因检测阳性，卡马西平血药浓度 0.015 
mg/L，明确该 SJS 由卡马西平引起。 

治疗过程与转归：入院后予哌拉西林钠他唑巴坦钠联合万古霉素广谱抗感染治疗；同时给予 TNF-α
抑制剂(重组人Ⅱ型肿瘤坏死因子受体–抗体融合蛋白) 25 mg 静脉滴注(分别于入院第 2、5 天)、免疫球

蛋白(10 g/d × 5 天)及甲泼尼龙(甲强龙，40 mg/d × 7 天)联合抗炎、免疫调节治疗；其余予对症支持及加
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强护理。治疗 7 天后患者病情好转，甲强龙减量至 20 mg/d，后逐步递减。住院治疗 11 天后，患者病情

明显好转，予办理出院(图 1)。 
 

 
(A) (B) 后背，双手弥漫性充血性斑丘疹、疱疹、融合成片。(C) (D) 治
疗后原有皮疹面积缩小，疱疹、水泡干涸，部分结痂脱落见新生皮肤。 

Figure 1. Evolution of skin lesions before and after treatment 
图 1. 患者治疗前后皮损的演变情况 

3. 讨论 

卡马西平通过抑制神经细胞膜的钠离子通道，稳定过度兴奋的神经细胞膜，减少异常放电，从而阻

断疼痛信号的异位产生，目前该药广泛用于神经病理性疼痛的治疗，尤其作为三叉神经痛的首选药物[1]。
尽管临床应用广泛，其临床相关不良反应的报道并不少见，常见的不良反应包括头晕、嗜睡、乏力、恶

心、呕吐等，药疹发生率约为 3%~4%，其中可能包括 SJS 及中毒性表皮坏死松解症(Toxic Epidermal Necrol-
ysis, TEN)等严重的皮肤不良反应。表现为皮疹、水泡、皮肤破溃、黏膜损害等，并可能累及血液系统及

肝功能等，严重时可危及生命。本文报道一例老年男性患者，既往“三叉神经痛”病史，发病前 1 月余

服用“卡马西平、美利曲辛、甲钴胺”。患者 1 天前突发全身红色皮疹，进行性加重，迅速进展为全身

散在皮疹伴水泡、破溃，眼睑肿胀。经临床综合分析，明确患者发生 SJS 与卡马西平相关。首先，患者

发病前 1 月余服用卡马西平，该药为已知可诱发严重皮肤不良反应的常见药物之一，其典型药疹潜伏期

为 1~3 周，而 SJS 的潜伏期通常更长。本例患者潜伏期超过 30 天，提示临床需警惕卡马西平在长期使用
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过程中可能出现的迟发型超敏反应。其次，患者卡马西平相关药物基因检测结果显示 HLA-B*1502 基因

阳性。已有研究证实，在中国乃至亚洲人群中，HLA-B*1502 基因与卡马西平所致 SJS 呈强关联性[2] [3]，
而 HLA-A*1301 和 HLA-B*3802 亦与卡马西平诱发的多形性红斑等皮肤不良反应相关[4]。综上，本病例

确诊为卡马西平所致 Stevens-Johnson 综合征。临床在使用卡马西平时应充分重视其潜在的严重皮肤不良

反应风险，尤其对携带高风险基因型患者，应考虑进行基因筛查以预防严重药疹的发生。 
SJS 的治疗很复杂，目前尚无标准化的治疗指南，关键措施是立即停用致病药物及所有非必要药物，

随后进行住院和支持治疗[5]。本病常累及多器官系统，需采取多学科协作模式进行综合管理[6]。治疗上

应立即停用致病药物，适时评估病情进展，系统应用糖皮质激素、免疫球蛋白等药物干预，同时辅以营

养支持、液体复苏及全方位护理，从而有效改善预后，降低病死率[7]。对于轻症不良反应，经积极对症

处理或短期停药调整后，患者通常可耐受后续治疗。 
本例中我们采用 TNF-α 抑制剂联合激素及丙种球蛋白治疗，效果显著，皮肤和黏膜受累恢复迅速，

且未出现后续并发症，研究表明，炎症细胞因子 TNF-α是 SJS 发病过程中的关键炎症因子，它通过介导

角质形成细胞凋亡及基质金属蛋白酶 9 相关的胶原酶活性，加剧皮肤与血管损伤[8]，鉴于 SJS 皮损中高

表达的 TNF-α [9] [10]，靶向该通路的抑制剂已成为治疗新方向[11]。TTNF-α抑制剂种类较多，包含益赛

普/依那西普、英夫利昔单抗、阿达木单抗等。目前依那西普在临床应用中展现出较大的潜力，相较于传

统治疗，联合依那西普可加速疾病康复，减少糖皮质激素用量，且安全性良好[12]。现有研究 Meta 分析

结果亦支持其能缩短住院时间，改善患者预后，进一步证实了依那西普治疗 SJS 的应用。未来研究重点

在于确立依那西普在 SJS 治疗中的标准化方案，以平衡疗效与安全性[13]。 

4. 结论 

本例患者因服用卡马西平诱发 Stevens-Johnson 综合征，且合并感染，病情复杂危重。该病例提示临

床使用卡马西平前应详细询问患者过敏史，对卡马西平或其结构类似物过敏者严格禁用。对于存在遗传

风险的人群，尤其推荐在用药前可对行 HLA-B*1502 基因筛查[14]，用药期间需密切监测皮肤黏膜反应，

一旦出现皮疹等早期预警信号，应立即停药并就医。对于合并神经痛等需长期用药的基础疾病患者，应

定期进行监测血常规及肝功能。同时，卡马西平与其他药物存在潜在的相互作用，因此在制定多药联合

治疗方案时，需综合评估患者的基础疾病状态及药物耐受性，实施个体化治疗，以预防严重不良反应的

发生。在治疗选择上，TNF-α抑制剂已成为治疗新方向，现有证据支持其可作为静脉注射免疫球蛋白(IVIG)
治疗失败后的挽救性治疗选项，临床应用需严格评估获益–风险比[15]。TNF-α抑制剂作为 SIS 一线治疗

的可行性、最佳疗程、给药剂量和禁忌症仍有待大样本和前瞻性随机对照试验进一步验证。 

声  明 

该病例报道已获得患者的知情同意。 
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