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ｃｏｍ

　　过敏性休克是外界某些抗原性物质进入已致敏的人体

机体后，通过免疫机制在短时间内发生的一种强烈的多脏器

受累症候群，在临床上不可预测的、突然发生的、危及患者生

命的严重过敏反应［１］。据统计，首次接受卡铂化疗的患者，

前５个疗程卡铂过敏发生率＜１％，第６个疗程升高至

６．５％，≥７个疗程者发生率高达２７％，复发患者或累计≥
８个疗程的患者过敏反应的发生率可达４４％［２］。本文介绍

了１例卡铂注射液多疗程化疗致过敏性休克的典型病例，并

结合文献内容，对卡铂注射液致敏的机制、危险因素、救治原

则等进行分析总结，为临床药师参与救治卡铂注射液致过敏

性休克患者提供参考。

１　病例资料

　　 患 者，女，５０ 岁，诊 断 为 卵 巢 癌 并 多 发 转 移 术 后

（ｐＴ４Ｎ１Ｍ１，Ⅳ期），最初于２０１５－０１－３０行卡铂注射液３００ｍｇ
腹腔灌注１次，化疗期间出现轻度厌食、恶心、呕吐反应，余

未见特殊不适。２０１５－０２－２３至２０１６－０９－３０先后行 ＴＣ方案

（紫杉醇注射液２４０ｍｇ，ｄ　１静脉滴注；卡铂注射液４００ｍｇ，ｄ

２腹腔灌注，每２１ｄ重复一次），化疗１０个周期。化疗期间

出现厌食、恶心、呕吐、Ⅰ度骨髓抑制，无全身皮肤潮红、头

晕、胸闷、心慌、冷汗、气促、呼吸困难等症状。患者于２０１６－

０９－２６复查盆腔ＣＴ示：与２０１５－０１－１４盆腔ＣＴ片相比，盆腔

偏右侧见囊实性包块，截面约８．９ｃｍ×１２．２ｃｍ，密度不均

匀，以囊性为主，考虑包块体积较前缩小约５０％。２０１６年

１０月，患者在妇科行卵巢癌细胞减灭术＋盆腔淋巴结切除

术，手术顺利。术后肿瘤复发，患者于２０１７－０５－２８、２０１７－０６－

２４、２０１７－０７－１０、２０１７－０８－１０行原方案继续化疗４周期，因患

·３６４·
药学服务与研究　Ｐｈａｒｍ　Ｃａｒｅ　Ｒｅｓ　２０１９Ｄｅｃ；１９（６）
薛鸿林，等．卡铂注射液多疗程化疗致过敏性休克一例并文献复习

brought to you by COREView metadata, citation and similar papers at core.ac.uk

provided by Xiamen University Institutional Repository

https://core.ac.uk/display/343508701?utm_source=pdf&utm_medium=banner&utm_campaign=pdf-decoration-v1


者依从性差，每次均未能按期化疗。化疗过程顺利，无恶心、

呕吐、骨髓抑制、胸闷、呼吸困难等不适。２０１７－０９－１４按疗程

行原方案第１５周期化疗，化疗过程的重要临床信息和治疗

时间轴见图１。

图１　患者在第１５周期化疗期间的重要临床信息及治疗时间轴

　　２０１７－１０－１４，患者改行紫杉醇注射液单药方案化疗１周

期（用法用量同上），２０１７－１２－１８改行 ＴＰ方案（紫杉醇注射

液２４０ｍｇ，ｄ　１静脉滴注；顺铂注射液３０ｍｇ，ｄ　２－４静脉滴

注，每２１ｄ重复一次）化疗１周期，２０１８－０１－１８改行ＤＰ方案

（多西他赛注射液１００ｍｇ，ｄ　１静脉滴注；顺铂注射液３０ｍｇ，

ｄ　２－４静脉滴注，每２１ｄ重复一次）化疗３周期，２０１８－０６－１４
改行吉西他滨单药方案（吉西他滨粉针剂１．２ｇ，ｄ　１静脉滴

注，每２１ｄ重复一次）化疗１周期。上述方案化疗期间患者

无呼吸困难、胸闷等特殊不适，２０１８－０６－２６患者因病情进展

放弃治疗。

２　讨　论

２．１　卡铂致过敏性休克的关联性评价　本例患者于静脉滴

注卡铂注射液３ｍｉｎ时出现呼吸困难、大汗淋漓、胸闷、血压

骤降等过敏性休克症状。根据《药品不良反应报告和监测管

理办法》采用的标准，对卡铂致过敏性休克的药品不良反应

（ＡＤＲｓ）进行关联性评价。（１）过敏性休克症状在静脉滴注

卡铂注射液３ｍｉｎ左右出现，存在时间相关性［２］。（２）卡铂

多疗程化疗致过敏性休克已有相关报道［２］。另外，《ＮＣＣＮ
临床实践指南：卵巢癌（包括输卵管癌和原发性腹膜癌》

（２０１９．Ｖ２）指出铂类药物可致过敏反应，倾向于再次使用致

敏药物时发生，或是在初始化疗（即６周期化疗）完成时发

生。（３）该患者出现过敏性休克后立即停用卡铂注射液，给

予抗过敏药物治疗后好转。（４）患者入院时无过敏性休克症

状，发生过敏性休克前使用９种药物，其中胸腺法新注射剂、

高乌甲素帖、复方斑蝥胶囊、还原型谷胱甘肽粉针剂、埃索美

拉唑肠溶胶囊、乌苯美司胶囊、甲泼尼龙琥珀酸钠粉针剂在

发生过敏性休克后仍持续治疗，一直未停用；紫杉醇注射液

和地塞米松片在出现过敏性休克前１ｄ使用，未导致过敏性

休克反应。这些药物与卡铂之间未见不良相互作用致过敏

性休克的报道。检索相关文献发现，除了卡铂外，其他药物

尚无导致迟发型过敏性休克的报道，故排除上述可疑药物。

（５）该患者于卡铂注射液第１５周期化疗期间出现过敏性休

克，目前机制不明，考虑与铂类药物高剂量使用［３］、输注速度

过快［３］、ＩｇＥ依赖性机制和ＦｃεＲＩ的过度表达［１，４］等相关。

因此卡铂与过敏性休克的关联性评价为：很可能。

２．２　卡铂致过敏反应的分级　卡铂所致过敏反应的临床表

现可以分为０～５级［５］。０级，无反应；１级，轻度反应，表现

为药物热，体温＜３８℃，有短暂性皮疹、皮肤潮红；２级，中度

反应，表现为体温≥３８℃，出现皮疹、皮肤潮红、心悸、风疹、

手足麻木、轻度支气管痉挛等症状；３级，重度反应，表现为

需胃肠外用药、伴或不伴风疹、超敏反应相关水肿、支气管痉

挛、低血压；４级，危及生命的反应，表现为超敏反应；５级，表

现为死亡。该患者存在超敏反应相关的呼吸困难、大汗淋

漓、胸闷、血压下降症状，应考虑为３～４级过敏反应。

２．３　卡铂致过敏性休克的救治原则

２．３．１　常规救治原则　根据文献报道［２］，过敏性休克的救

治原则包括：立即脱离过敏原，停用过敏药物，更换输液器，

随后进行抗休克及抗过敏治疗，包括立即皮下或肌内注射

０．１％肾上腺素注射液０．５～１．０ｍｌ，静脉推注地塞米松注射

液５～１０ｍｇ，肌内注射抗组胺类药物如异丙嗪注射液或苯

海拉明注射液，同时保证血容量，维持血压。患者应取休克

体位，予高流量吸氧，保暖，密切观察并记录血压、脉搏、呼吸

及尿量变化。若患者出现支气管痉挛、哮喘、喉头水肿并发

症，应立即给予氨茶碱注射液解痉、平喘，环甲膜穿刺及准备

气管切开。严重者出现心跳和呼吸骤停、呼吸衰竭，应立即

行心肺复苏及气管插管机械通气。

２．３．２　卡铂皮试及脱敏疗法　对多次使用卡铂及过敏体质

等有高危因素的患者，可以进行卡铂皮肤试验预测筛选［２］，

具体皮肤试验方法为：化疗前１ｈ，根据Ｃａｌｖｅｒｔ公式计算卡

铂总剂量，溶于５０ｍｌ生理盐水中，取０．０２ｍｌ皮内注射，５、

１５、３０ｍｉｎ后观察皮试结果，注射部位红斑直径≥５ｍｍ即

判定为阳性，红斑直径≥１ｃｍ即判定为强阳性。

　　《ＮＣＣＮ临床实践指南：卵巢癌（包括输卵管癌和原发性
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腹膜癌》（２０１９．Ｖ２）指出，对于适合用卡铂化疗而既往有药
物过敏史的患者均需行脱敏治疗。国外卡铂脱敏治疗无统
一的方案，Ａｌｔｗｅｒｇｅｒ等［５］开展的足样本的回顾性分析显示，

卡铂脱敏治疗方案具有较好的可操作性和有效性，具体给药
方案如下。（１）脱敏治疗前的家庭用药（２药方案），于脱敏
治疗前２４ｈ和３ｈ分别给予盐酸非索非那定片６０ｍｇ和

１２０ｍｇ口服，于脱敏治疗前１２ｈ和３ｈ各给予地塞米松片

２０ｍｇ口服；（２）脱敏治疗前３０ｍｉｎ，给予地塞米松注射液

２０ｍｇ，静脉注射；法莫替丁注射液２０ｍｇ，静脉注射；苯海拉
明注射液５０ｍｇ，静脉注射，序贯２５ｍｇ，ｑ　４ｈ，静脉注射

３剂；（３）脱敏治疗给药方案，利用 Ｃａｌｖｅｒｔ公式确定卡铂的
总剂量，分别稀释于４袋液体中静脉滴注，第１袋取卡铂总
剂量的１／１０００稀释于３０ｍｌ　０．９％氯化钠注射液中，输注时
间不少于３０ｍｉｎ；滴注顺利后，第２袋取卡铂总剂量的１／１００
稀释于５０ｍｌ　０．９％氯化钠注射液中，输注时间不少于

３０ｍｉｎ；滴注顺利后，第３袋取卡铂总剂量的１／１０稀释于

１００ｍｌ　０．９％氯化钠注射液中，输注时间不少于６０ｍｉｎ；滴
注顺利后，第４袋取卡铂剩余量稀释于２５０ｍｌ　０．９％氯化钠
注射液中，输注时间不少于９０ｍｉｎ。

２．３．３　铂类替代疗法　Ｋｏｌｏｍｅｙｅｖｓｋａｙａ等［６］和Ｂｅｒｇａｍｉｎｉ
等［７］开展的小样本研究报道，对于卡铂过敏的妇科肿瘤患
者，在可耐受奥沙利铂或顺铂以及未出现铂类药物严重过敏
的情况下，选用奥沙利铂或顺铂作为卡铂过敏患者的替代药
物，证实有效可行。

３　小　结

　　卡铂治疗有发生超敏反应的风险，且随疗程增加风险性
增大。临床实践中，医师应提高对卡铂超敏反应的认知及警
惕性，使用前应进行卡铂致过敏反应的高危因素评估，必要
时采取皮试、脱敏、铂类替代等方法。患者输液时应加强观
察，及时处理突发情况，同时对患者及家属进行相关用药教
育，提高警觉性，叮嘱患者及家属如发现异常症状应及时告
知医护人员，以降低临床用药风险。
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ｃｏｍ

　　精神分裂症是一种以基本思维、情感以及行为的分裂，

精神活动与环境的不协调为主要特征的精神障碍。目前，抗

精神病药物治疗是精神分裂症最主要的治疗手段，但对部分

患者的治疗效果并不满意，有研究表明抗精神病药物的临床

有效率还不到６０％［１］。不同患者在相同的用药剂量和用药

时间下，体内的稳态血药浓度可以相差几倍甚至数十倍，说

明患者在药动学方面存在显著的个体差异。治疗药物监测
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