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丙戊酸镁缓释片致全血细胞减少1例
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（中国人民解放军第三〇三医院191临床部，广西 贵港 537105
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【摘要】 丙戊酸镁对各型癫痫的治疗效果较好，同时也是美国食品药品监督管理局（FDA）批准用于治疗双相情感障碍的

药物。丙戊酸盐的临床反应个体差异较大，消化道功能紊乱和肝功能异常是丙戊酸镁缓释片常见不良反应，而丙戊酸镁引起

全血细胞减少鲜有报道。本案例报道了一例丙戊酸镁缓释片致全血细胞减少，以供临床参考。
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Magnesium valproate sustained release tablets induced pancytopenia：a case report
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【Abstract】 Magnesium valproate has been shown to be clinically effective in the treatment of various types of epilepsy and is an
FDA approved drug for bipolar disorder. Clinical reactions of valproate varied greatly among individuals. Digestive tract dysfunction
and liver dysfunction were common adverse reactions of magnesium valproate sustained release tablets，while pancytopenia caused by
valproate was rarely reported. This paper reported a case of pancytopenia induced by magnesium valproate sustained release tablet，
which arouse widespread attention in clinical.
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丙戊酸镁是一种新的广谱抗癫痫药，其作用机制

与增强 γ-氨基丁酸（GABA）含量有关。作为GABA
能药物，丙戊酸盐抑制了GABA转氨酶，增强了中枢

GABA的功能，使中脑边缘系统及额叶皮层神经通

路的多巴胺（DA）受体功能减弱［1］。丙戊酸镁对各

型癫痫的治疗效果较好，同时也是美国食品药品监

督管理局（FDA）批准用于治疗双相情感障碍的药

物。丙戊酸盐的临床反应个体差异较大，主要副反

应：胃肠道方面有恶心、呕吐、腹泻便秘等，也可有

肝转氨酶一过性升高，神经系统方面有困倦、思睡、

头晕、共济失调等［2］，但对血液的影响罕见报道。本

文报道丙戊酸镁引起全血细胞减少 1例，以供临床

参考。

1 病 例

患者，男性，33岁，汉族，已婚。既往于 2018年
5月 3日第一次入院，给予“富马酸喹硫平 0. 4 g/次
bid，碳酸锂 0. 5 g/次 bid”治疗，临床治愈出院。出

院后患者坚持服药病情稳定。2019年 1月自行停药

后病情复发。主要表现为睡眠减少，精力充沛，自

我感觉良好，计划多；有时又感觉生活无趣，兴趣减

退，烦躁不安。2019年 3月 4日因“失眠、情感高涨

与情绪低落交替出现 1年余，复发 3个月”第二次入

院。再入院后行精神专科检查：意识清晰，对答切

题，接触主动，思维连贯，情感高涨，情感反应协调，

自知力部分存在。血常规检查：白细胞计数（WBC）
4. 99×109/L、血红蛋白（HGB）（男）133 g/L、红细胞计

数（RBC）（男）4. 0×1012/L、血小板计数（PLT）184×
109/L。肝肾功能、血脂、电解质、心肌酶、血凝四项

均未见异常。患者总病程 1年余，结合病史及目前

检查，依据《国际疾病分类（第 10版）》（International
Classification of Diseases，tenth edition，ICD-10）诊断

为双相情感障碍-躁狂发作。给予“富马酸喹硫平

0. 1 g/次 bid，碳酸锂0. 25 g/次 bid”治疗，两天后用药

调整为“富马酸喹硫平 0. 2 g/次 bid，碳酸锂 0. 5 g/次
bid”，治疗半个月后反复出现四肢震颤、恶心、呕吐、饮

食差等不适，考虑碳酸锂所致，复查微量元素：锂1. 2
mmol/L↑，逐步减少碳酸锂至停用，3月27日换用丙

戊酸镁缓释片0. 25 g/次 bid。4月2日患者出现发烧、

咳嗽等感冒症状，复查血常规：WBC 4. 24×109/L、
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HGB 105 g/L、RBC 3. 70×1012/L、PLT 187×109/L、中性

细胞比率 59. 5%、血锂浓度 0. 4 mmol/L，其余检查均

未见异常；给予泰诺 1片/次 tid。4月 15日将丙戊酸

镁缓释片加至 0. 5 g/次 bid。期间时有恶心、呕吐等

不适。患者服用丙戊酸镁缓释片一个月后主诉头晕、

恶心、呕吐、饮食差，复查血常规：WBC 1. 21×109/L、
HGB 64 g/L、RBC 1. 51×1012/L、PLT 82×109/L、中性细

胞比率 37. 3%、淋巴细胞比率 58. 6%、单核细胞比率

0. 1%、谷草转氨酶（AST）42U/L、总胆红素23. 6 umol/L、
直接胆红素 10. 1 umol/L、血锂浓度 0 mmol/L、乳酸

脱氢酶 352 U/L、血清α羟基丁酸脱氢酶 298 U/L，大
小便常规未见异常。第二日复查血常规：WBC
0. 94×109/L、HGB 65 g/L、PLT 71×109/L、中性细胞比

率 37. 9%、淋巴细胞比率 58. 9%、单核细胞比率

0. 5%，凝血四项未见异常，生命体征正常。患者既

往服用富马酸喹硫平治疗，未见血象异常，给予换

用丙戊酸镁治疗后出现血象异常，初步考虑由丙戊

酸镁引起，遂停用丙戊酸镁缓释片，继续给予富马

酸喹硫平治疗。

2 讨 论

近年来，在国内外关于双相障碍的药物治疗指

南中，均推荐以心境稳定剂作为治疗双相障碍的核

心药物［3-4］。丙戊酸盐目前被广泛用于双相情感障

碍、分裂情感障碍和精神分裂症的治疗。丙戊酸镁

缓释片适应症：①抗癫痫：用于治疗全身性或部分

性癫痫，尤其是失神发作、肌阵挛发作、强直阵挛发

作、失张力发作及混合型发作、简单性或复杂性发

作、继发性全身性发作以及特殊类型的综合征；②抗

躁狂：主要用于急性躁狂、双相情感障碍躁狂相与

分裂情感躁狂相的治疗。丙戊酸盐稳定情感的作

用是通过改变GABA的代谢获得，GABA是一种抑

制性神经递质，丙戊酸盐能增加它的释放，抑制它

的分解代谢，增强神经元对GABA的反应性。丙戊

酸盐的临床反应个体差异较大，消化道紊乱（如恶

心、呕吐）及肝功能异常是丙戊酸镁缓释片常见不

良反应。其不良反应中，对肝脏的损害已被精神科

医生所熟知，但丙戊酸盐所致全血细胞减少目前易

被忽视。曾有关于丙戊酸钠缓释片引起贫血 1例的

报道，分析其原因，可能与丙戊酸钠有直接抑制骨

髓造血系统的作用相关［5］。丙戊酸盐所致血小板减

少症发生率约为 1%～10%，机制不明，有可能为非

免疫性［6］。丙戊酸盐所致血小板减少的相关数据多

来自神经内科及儿科对癫痫的治疗［7］。有学者通过

长期的观察发现，服用丙戊酸钠不仅引起血小板减

少，同时还引起红细胞和粒细胞减少，因此认为丙

戊酸钠对造血干细胞有毒性作用［8］。本例患者在换

用丙戊酸镁治疗后出现全血细胞减少，停用丙戊酸

镁，单一使用富马酸喹硫平后未见血象异常。4月 2
日曾有发热等症状，给予感冒药物后复查血象并未

见明显异常。此案例提示：精神科医师在应用丙戊

酸镁治疗精神疾病时，一定要严格掌握适应证和禁

忌证，监测血象方面的变化，一旦出现血象异常或

体征，应立即停药观察，并积极采取对症治疗。
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