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重型药疹的中西医研究进展

史惠钰，田静
（辽宁中医药大学，辽宁 沈阳 １１０８４７）

　　摘要：重型药疹为药物经吸入、注射或者口服等途径进入人体后引发的皮肤及黏膜炎性反应，可导致机体其他系统
受累。重症药疹具有病情危重、进展速度快以及致死率高等特点，极大地损害患者的生命健康。临床上关于重型药疹的

治疗方法较多，但是在应用剂量及使用时机等方面仍然存在较大的争议，中医在重型药疹的治疗方面具有独特的优势；

文章就重型药疹的治疗方法及进展情况进行分析，现综述如下。
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　　重型药疹也称为重型药物性皮炎，属于药物性皮炎中危害
性较为严重的一种药物不良反应，包括药物超敏反应综合征

（ＤＲＥＳＳ）、急性泛发性发疹性脓疱病（ＡＧＥＰ）、中毒性表皮坏
死松解症（ＴＥＮ）、重症多形红斑型药物性皮炎（ＳＪＳ）及泛发性
大疱性固定型药物性皮炎等［１］，临床必须及早采取行之有效

的干预措施，以防病情进展，损害患者生命安全。

１　重型药疹的药物引发类型及发病原因
现阶段，几乎临床上所有药物均存在引发重型药疹的风

险，其中以青霉素、安眠药类、镇痛解热类、磺胺类、链霉素类药

物等最为常见［２］。药物引发的不良反应具有类型多、临床症

状多样和复杂度高等特点，常见类型包括特发性、不耐受、药物

过量、过敏反应和继发作用等，药疹属于最为常见的过敏反应

类型。除常见药物可引发药疹及重型药疹外，来曲唑等非甾体

抗芳香化酶、特比萘芬、灰黄霉素等抗真菌药物、氢氯噻嗪、大

麻二酚等降压药物也可成为重要诱因［３］。重型药疹的发病机

制一般认为是由遗传学及免疫学共同作用的，在遗传学相关的

研究中，有研究表明有多个基因与重症药疹有关，人类白细胞

抗原（ＨＬＡ）易感基因与多种药物相关，携带此基因的患者相

较于普通人群更易诱发重症药疹［４］。在免疫学的研究中，Ｔ细
胞参与的免疫反应被较为广泛地研究，其中 ＣＤ４

＋Ｔ细胞和
ＣＤ８

＋Ｔ细胞起主要作用［１］。此外，还有研究发现有部分病毒，

例如ＥＢ病毒（ＥＢＶ）、人免疫缺陷病毒（ＨＩＶ）、人疱疹病毒
（ＨＨＶ）等均可能与重型药疹的发病有关，患者的检验结果中
特异性抗体及病毒ＤＮＡ菌较正常人偏高，而且重型药疹中的
药物超敏反应综合征与人疱疹病毒６（ＨＨＶ６）的再活化有着密
切的联系。

中医学称重型药疹为“药毒”，中医学中并没有将重症药

疹作为单独的一种疾病，而是将其归属为药毒的一种，中医学

认为药物性皮炎主要由于患者先天禀赋不耐及后天药毒侵扰

等导致，脾虚不运，水湿停聚，蕴湿日久化热，外感毒邪，使得湿

热毒邪胶结于肌肤，或血热之体，受药毒侵袭，毒素炽盛，热毒

营血并外发于肌肤。毒热炽盛，邪热久留亦炽盛，致使津气耗

损，气阴两伤，皮肤失养，核心疾病外发于皮肤，因而毒邪胶湿

而化热，外发表现为药物性皮炎，因患者体质不同，药物毒性也

有差距，故表现各异［５］。

２　重型药疹的治疗原则分析
针对出现重型药疹表现的患者一经确诊必须立即停用可

疑性致敏药物，同时可配合针对性的营养支持疗法，对于促进

患者病情缓解及预后改善能够发挥积极作用。但是重症药物

性皮炎存在病情严重、皮损面积大等特点，由于蛋白质大量流

失且水分散失速度加快，故而继发皮肤感染的风险较高，临床

治疗过程中需要加强皮损护理、纠正酸碱及水、电解质失衡，有
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效降低继发性感染发生率，同时还需要注意对外阴、鼻腔、口腔

及眼睛等部位加强护理，以防发生局部粘连或者感染现象［６］。

重症药物性皮炎不但会造成皮肤损害，还会导致机体各个脏器

受累，使得病情复杂度增加及临床控制难度加大，故而应该完

善各项检验，有效降低各类并发症发生风险［７］。

３　西医治疗
３．１　糖皮质激素

现阶段，糖皮质激素为临床治疗药物性皮炎的一线药物，

此类药物具有免疫抑制及抗炎等功效，可使免疫活性细胞引发

的炎性反应得到有效抑制，还能够对转录因子（ＮＦ－κＢ）活化
产生抑制作用，对炎性因子、嗜酸细胞增殖以及免疫反应等均

可产生抑制作用［８］。除此之外，大剂量糖皮质激素还可对 Ｔ
细胞诱导生成的胶质形成细胞凋亡产生抑制作用。故早期合

理选择糖皮质激素对于促进重型药疹病情转归和预后改善有

非常重要的价值。

目前，临床关于糖皮质激素的使用时机及使用剂量仍缺乏

统一标准，ＭＯＲＩＴＡ等研究结果［９］表明，糖皮质激素适宜绝大

部分非严重ＤＲＥＳＳ患者，病情较重患者应系统性应用过糖皮
质激素，与系统性应用糖皮质激素的患者相比，局部应用糖皮

质激素的患者出现败血症、病毒再激活等并发症发生率以及药

物性皮炎复发率均更低。

３．２　免疫球蛋白
免疫球蛋白可作为应用较大量糖皮质激素后出现不良反

应或者仍然无法取得理想的病情控制效果患者的替代疗

法［１０］。静脉注射免疫球蛋白能够对 Ｆａｓ－Ｆａｓｌ结合产生阻断
作用，促使细胞凋亡信号传导中断，能够阻滞药物诱导造成的

角质形成细胞坏死。除此之外，免疫球蛋白还能够与循环免疫

复合物结合，形成不溶性复合物后可及时被网状内皮清除，能

够与特异性Ｂ细胞受体结合，促进其功能下调，有助于减少致
病性抗体合成。在重型药疹发病初期应用大剂量糖皮质激素

可较为有效地控制病情，但是长时间用药效果不佳且容易诱发

不良反应，联合应用免疫球蛋白治疗则能够减少糖皮质激素用

量，可有效降低重症药物性皮炎患者的病死率，并提高患者的

生存质量［１１］。

３．３　血液净化
血液灌流及血浆置换为临床治疗重症药物性皮炎的常用

手段［１２］，可有效改善患者临床症状，降低肿瘤坏死因子 －α
（ＴＮＦ－α）、白细胞介素 －２（ＩＬ－２）、白细胞介素 －６（ＩＬ－６）
等水平，同时还能够有效改善患者肝肾功能及血常规，显著降

低糖皮质激素应用剂量［１３］。血液净化可有效清除致病因子，

促进皮肤及多个器官功能恢复，有利于加快患者预后改善。

３．４　免疫抑制剂
环磷酰胺作为细胞周期非特异性免疫抑制药，可对体液免

疫及细胞免疫产生抑制作用，既能够对 ＫＴ４细胞产生抑制作
用，还可降低ＯＫＴ８活性，控制抗体生成，有效抑制细胞介导的
毒性作用［１４］。

环孢素Ａ可对ＣＤ８
＋细胞毒性 Ｔ细胞抗凋亡、ＴＮＦ－α分

泌及Ｆａｓ－Ｆａｓｌ结合产生抑制作用，促进皮损消退，在各型重症
药物性皮炎治疗中均取得了确切的疗效［１５－１６］。

３．５　生物制剂
奥玛珠单抗作为抗ＩｇＥ抗体，治疗 ＴＥＮ效果确切，对于促

进患者水肿、红斑等临床症状改善有重要意义［１７］，在重症药疹

的治疗中能够发挥积极作用。

美泊利单抗属于抗白细胞介素 －５（ＩＬ－５）抗体，在嗜酸

性细粒细胞性哮喘、嗜酸性粒细胞增多综合征等嗜酸粒细胞疾

病治疗中的疗效已经获得临床验证［１８－２０］。ＤＲＥＳＳ患者多伴
异常淋巴细胞或者嗜酸细胞增高，美泊利单抗在 ＤＲＥＳＳ等病
症治疗中能够取得理想的效果。但是现阶段，临床关于美泊利

单抗治疗其他重症药疹的研究相对较少，美泊利单抗在重症药

疹的治疗中的应用价值有待进一步研究。

ＴＮＦ因子拮抗剂。ＴＮＦ－α诱发重症药物性皮炎的机制
主要包括以下方面：药物被机体吸收后特异性Ｔ淋巴细胞被激
活并分泌ＴＮＦ－α［２１］，能够对内皮细胞以及角质细胞发挥刺激
作用，还可对黏膜以及皮肤免疫反应发挥介导作用；ＴＮＦ－α
可对Ⅳ型变态反应发挥介导作用；ＴＮＦ－α在ＴＥＮ中通过激活
诱导型一氧化氮合酶在Ｆａｓｌ介导的角化细胞凋亡过程中发挥
作用。ＴＮＦ－α水平与创伤严重程度呈正相关，故而可通过抑
制ＴＮＦ－α水平的方式减轻损伤［２２］。ＷＡＮＧ等［４］研究中，针

对ＣＴＬ介导的重型药疹患者实施 ＴＮＦ－α拮抗剂，试验前对
ＳＪＳ／ＴＥＮ患者水疱疱液实施离体测试，结果表明糖皮质激素及
依那西普能够有效减少颗粒溶素且能够控制 ＴＮＦ－α水平。
糖皮质激素及依那西普在ＳＪＳ／ＴＥＮ治疗中存在一定的死亡风
险，但是经依那西普治疗后患者皮肤愈合时间明显短于糖皮质

激素。ＴＮＦ－α颗粒溶素、ＴＮＦ－α介导的Ⅳ型变态反应、可诱
导的一氧化氮及调节性Ｔ细胞在ＳＪＳ／ＴＥＮ发病过程中均能够
发挥重要作用，可对角质细胞死亡发挥直接或者间接诱导作

用。ＴＮＦ－α抑制剂能够缩短皮肤愈合时间，还可显著降低胃
肠道疾病发生率，安全性和有效性均较高，但是现阶段关于禁

忌证以及生物治疗感染风险等仍不明确，未来仍需要通过大量

随机对照试验进行探讨和分析。

４　中医治疗
中医学对于药毒有着从湿邪、毒邪、热邪的轻重及皮疹表

现进行辨证论治的治疗思想，除此之外还有根据卫气营血辨证

进行诊治的治疗理念，但从湿热毒辨证较多，卫气营血及六经

辨证较为少见。

４．１　辨别湿、热、毒轻重，实施分证诊治
湿邪偏盛者皮损多表现为水疱、大疱、丘疱疹等，病势缓且

瘙痒轻，生栀子及生地黄能够清热凉血，冬瓜皮、白鲜皮、地肤

子、苦参可止痒、利湿、清热，生扁豆、生薏苡仁及生白术能够除

湿健脾，泽泻、车前子可利湿清热［２３］，根据皮疹发病部位选择

引经药能够有效提升临床疗效［２４］，发于上肢者可选用桑枝、姜

黄，下半身者可选用牛膝、独活，发于上半身者可选姜活、桔梗。

热邪偏盛者皮肤可见局部皮肤呈紫红或者鲜红状，皮疹蔓

延迅速，患者可自觉瘙痒明显及刺痛感。生石膏、生地黄、大青

叶、白茅根能够消斑、凉血、清热，黄芩、龙胆草可利湿清热，滑

石、车前草清热利湿之力尤甚。

毒邪较盛者皮肤呈紫暗或肿胀状，皮疹融合成片，可见青

灰色或者暗红色斑片，皮肤黏膜存在坏死或者糜烂现象。犀角

可解血、定惊、分热毒，生地黄可生津养阴、消瘀凉血、泻火清

热，牡丹皮及芍药能够祛瘀活血、凉血清热。

疾病日久所致气阴两虚者皮肤可见潮红不甚明显、可见明

显的脱屑、周身皮肤干燥，舌红少苔等症状。可用人参、当归以

补充气血，沙参、玉竹可益气养阴生津，地骨皮可以凉血除蒸、

清肺降火［２５］。

４．２　专药专方
赵密鹤等［２６］用通降肺胃法治疗重型药疹，予以陈皮、茯

苓、炒薏苡仁、炒枳实、厚朴、生地黄、玄参、炙甘草以化痰通络、

降腹通浊。患者服用３剂汤药后症状得到明显改善。秦悦思

·４５·
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等［２７］治疗卡马西平所致的重型药疹中结合患者出现的烦躁不

安、外阴疼痛、神疲乏力、自觉潮热盗汗等症状予以南沙参、麦

冬、生地黄、玉竹、太子参、女贞子、墨旱莲、金银花、牛蒡子、牡

丹皮、僵蚕，以益气滋阴、改善症状。

４．３　中医外治法
药毒多发于肌表，外用药可迅速起效，直达病所，针对有明

显渗出且有较大糜烂面的重症药物性皮炎可通过合理应用外

治法的方式预防感染、控制病情进展，加快创面愈合。内外合

治可有效控制病情。针对糜烂渗出、水疱、水肿等皮损可采用

黄柏、龙胆草、大青叶水煎湿敷药，针对水疱、丘疹、肿胀者可实

施黄柏、马齿苋水煎湿敷，配合冰片、黄柏片及新三妙散调甘草

油外敷［２８］。此外中医相关理疗手法也对患者大有裨益，如耳

穴压豆相较于其他西医诊疗手法有操作简单、患者易接受的优

点［２９］。穴贴施药是《素问》中最早发现的一种古老的施药方

法，徐灵胎云：“用膏贴之，闭塞其气，使药性从毛孔而入其腠

理，通经贯络，或提而出之，或攻而散之，较之服药尤有力，此至

妙之法也”。穴位贴敷相当于药物灸疗法，能激发机体的调节

作用［３０］，能方便快捷地在特定穴位给予药物，达到事半功倍的

效果。李静等［３１］研究发现，梅花针叩刺联合活血解毒中药用

于治疗尼妥珠单抗联合化疗过程中的重症药疹，可更好地提高

晚期肿瘤患者药物依从性及生活质量，因此多进行中医外治法

的探究是很有必要且很有意义的。

５　结语
重症药疹的治疗方法不断更新、日益丰富，但是传统的静

脉用免疫球蛋白及糖皮质激素等仍属于临床治疗重症药物性

皮炎的一线治疗手段。随着临床对重症药疹研究不断深入，生

物制剂等新型治疗方法也不断涌现，对于缩短疾病恢复时间有

重要意义，同时也存在用药安全性相对较差等缺点，仍有待进

一步完善。中医药治疗在对于重症药疹的处理治疗方面积累

了丰富的经验，具有操作方便、疗效确切、安全可靠等特点，临

床根据病因及发病部位进行辨证用药，能够进一步保证疾病的

治疗疗效，值得推广。
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