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  [摘 要] 通过分析2例福沙匹坦双葡甲胺引起的过敏性休克,对福沙匹坦双葡甲胺引起全身过敏反应

的时间、机制及转归等进行文献回顾。福沙匹坦双葡甲胺可能在用药后数分钟内引起过敏反应,其可能与辅料

里面聚山梨酯80有关。过敏反应在停药及对症处理后预后较良好。
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  肿瘤患者在行化疗后往往会出现恶心、呕吐等不

良反应,及时给予止吐药对于患者不良反应的预防和

控制是有益的。福沙匹坦双葡甲胺是一种新型止吐

药,于2019年在我国上市,主要成分为福沙匹坦双葡

甲胺,辅料包括聚山梨酯80、乳糖等,被推荐用于高致

吐化疗方案的三联疗法。福沙匹坦双葡甲胺说明书

记载的主要不良反应为注射部位疼痛、静脉炎等,其
引起的全身过敏反应不常见,其中过敏性休克更加少

见。本文报道了2例使用福沙匹坦双葡甲胺后出现

过敏性休克的病例,并进行了文献复习。
1 临床资料

1.1 病例1 患者,男,50岁,咳嗽咳痰半年,痰中带

血,于2021年2月20日在某院就诊时,胸部CT示:
左肺门肿块,增强扫描明显强化,考虑肿瘤性病变,临
近支气管受累。2021年2月24日以“肺部阴影”收入

陆军军医大学第二附属医院。入院后,血常规检查

示:白细胞计数8.76×109/L,红细胞计数4.7×
1012/L,血红蛋白134

 

g/L,血小板计数343×109/L,
中性粒细胞绝对值5.61×109/L。纤维支气管镜活检

术示:原发性支气管肺癌。术后病理(快速石蜡)示:
形态学及免疫表型支持鳞状细胞癌。正电子发射断

层扫描成像/CT示:左下肺门站位,考虑肿瘤伴阻塞

性炎症,纵隔稍大淋巴结,部分转移不除外。肿瘤驱

动基因检测:TP53基因丰度41.41%,程序性死亡配

体1呈高表达(肿瘤细胞阳性比例为50%),表皮生长

因子受体野生型。诊断为左下原发性支气管肺癌(鳞
状细胞癌T2bN3MOⅢb期)。2021年3月6日行替

雷利珠单抗(200
 

mg)免疫治疗,2021年3月7日行紫

杉醇(白蛋白结合型)350
 

mg+卡铂600
 

mg(体表面

积1.7
 

m2)化疗,化疗前30
 

min给予福沙匹坦双葡甲

胺(0.15
 

g)+0.9%氯化钠(150
 

mL)预防止吐,在输

注福沙匹坦双葡甲胺2
 

min时,患者出现胸闷、脸红、

呼吸不畅,立即停药,静推地塞米松磷酸钠5
 

mg,约
30

 

min后患者症状缓解,继续后续其他治疗。
1.2 病例2 患者,女,49岁,阴道不规则出血半年,
以“宫颈鳞癌Ⅱa~Ⅱb期”于2021年3月3日收入陆

军军医大学第二附属医院。患者半年前月经周期不

规律,经量较前减少,入院前13
 

d阴道流血明显增多。
当地医院妇科彩色多普勒超声示:宫颈癌? 盆腔磁共

振检查示:子宫颈区肿块影,考虑宫颈CA可能性大

(Ⅱa期),伴左侧髂内淋巴链肿大淋巴结,双侧腹股

沟、髂内淋巴链另见多发小淋巴结。入陆军军医大学

第二附属医院后,血常规检查:白细胞计数6.78×
109/L,红细胞计数3.45×1012/L,血红蛋白73

 

g/L,
血小板计数195×109/L,中性粒细胞绝对值4.78×
109/L。宫颈活检术示:鳞状细胞癌。专科查体见阴

道通畅,见少量血性分泌物,宫颈增大,可扪及5
 

cm×
3

 

cm×3
 

cm包块,宫颈形态失常,宫颈口呈火山口样,
出血明显。诊断为子宫颈鳞状细胞癌Ⅱa2期。2021
年3月4日行洛铂50

 

mg+紫杉醇270
 

mg(体表面积

1.68
 

m2)化疗,患者输入福沙匹坦双葡甲胺0.15
 

g时

出现心慌、恶心、呼吸不畅、双手抽搐,考虑药物过敏,
立即停药,生理盐水冲管,持续心电监护、血氧饱和度

监测、低 流 量 吸 氧,急 查 动 脉 血 气 未 见 明 显 异 常,
25

 

min后患者症状明显好转,生命体征平稳。
2 讨  论

  对过敏反应与药物的关联性进行分析:本案例2
例患者使用福沙匹坦双葡甲胺后出现了胸闷、呼吸不

畅等全身症状,及时停药,给予地塞米松、吸氧等处理

后症状消失。根据药品不良反应评价方法[1]和我国

药品不良反应个例报告质量评估方法[2],患者发生过

敏反应发生在输入福沙匹坦双葡甲胺10
 

min以内,
考虑药物与过敏反应具有时间关系。2例患者除肿瘤

外,无其他基础疾病,不能解释过敏反应发生原因。
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福沙匹坦双葡甲胺说明书中记录,有包括过敏反应在

内的超敏反应,包括过敏、潮红、红斑和呼吸困难。因

此,判断过敏反应与福沙匹坦双葡甲胺的关联性为

可能。
为进一步分析,作者查找国内外文献,发现福沙

匹坦双葡甲胺引起过敏相关情况的文献仅有7篇,其
中发生全身性过敏反应甚至过敏性休克的病例非常

少。检索万方、中国知网、维普数据库,截至2023年

12月,国内仅有2篇关于福沙匹坦双葡甲胺引起过敏

的病例报道,其中文献[3]报道了1例使用福沙匹坦

双葡甲胺后出现大汗、咽部异物感、呼吸困难、脐周痛

和呕吐等症状的病例,文献[4]中1例乳腺癌患者使

用福沙匹坦双葡甲胺后出现过敏性休克。国外有学

者对2003—2014年PubMed收录的关于福沙匹坦双

葡甲胺的不良事件进行了汇总[5],结果未发现全身性

过敏反应的病例报道。2018年,有研究报道了2例患

者分别在注射福沙匹坦双葡甲胺数分钟后出现过敏

反应,1例表现为呼吸困难和血氧饱和度下降,另1例

表现为面部潮红、嘴唇麻木、胸闷等症状[6]。2019年,
一项回顾性研究报道了127例接受含蒽环类化疗药

物患者使用福沙匹坦双葡甲胺后,16例患者出现了全

身过敏反应,而第1个化疗周期中应用福沙匹坦双葡

甲胺的患者发生过敏反应的比例更高[7]。2020年,一
项回顾性研究报道了美国科罗拉多大学癌症中心在

2017年收治的868例使用福沙匹坦双葡甲胺后出现

不良反应的门诊患者,其中4例(0.461%)发生了全

身过敏反应,表现为呼吸困难、面部潮红、胸闷和心悸

等[8]。2021年,有研究在志愿者体内进行生物等效性

试验时发现,不良反应较温和,未发现严重不良反

应[9]。
2019年的一项回顾性研究指出,福沙匹坦双葡甲

胺导致的过敏反应可能与其辅料中的聚山梨酯80有

关[7]。聚山梨酯80,又名聚氧乙烯20山梨醇酐单油

酸酯,是一种不饱和脂肪酸,是液体制剂中常见的表

面活性剂,可能导致过敏反应,其发生机制与聚山梨

酯80成分中的油酸进入体循环致体内组胺释放有

关[10-12]。目前,福沙匹坦双葡甲胺广泛用于化疗相关

恶心、呕吐的预防和治疗,若因其制剂中表面活性剂

引起全身过敏反应,对医疗安全有较大影响。对发生

过敏反应的患者,可采取使用不含聚山梨酯80的福

沙匹坦双葡甲胺制剂,或换用其他神经激肽-1受体拮

抗剂(如阿瑞匹坦)等方式避免再次出现过敏反应。
虽然福沙匹坦双葡甲胺可能导致过敏性休克等全身

过敏反应,但从文献和本案例的患者来看,多数预后

良好。本案例中,2例患者在停用福沙匹坦双葡甲胺

约半小时后过敏反应症状缓解,预后良好。毛敏等[3]

研究中患者停用福沙匹坦双葡甲胺20
 

min后呼吸困

难好转,50
 

min后过敏症状消失。但有研究结果显

示,1例患者因福沙匹坦双葡甲胺引起过敏性休克,导

致住院时间延长至18
 

d[4]。
综上所述,福沙匹坦双葡甲胺是近几年来临床常

用的止吐药,临床医护人员在临床实践中应重点关注

初次使用该药的患者,特别是输注药物的前几分钟,
加强用药监护,如发生全身过敏反应乃至过敏性休

克,需及时处理,且在下次化疗时应避免使用该药,可
换用为阿瑞匹坦等不含聚山梨酯80的药物[13],确保

患者用药的安全、合理、有效。
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·案例分析·

克拉霉素干混悬剂致尿色异常1例*
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  [摘 要] 克拉霉素是临床常用抗菌药物之一,具有疗效好、安全性高、不良反应少等特点,尿色异常是其

非常罕见的不良反应之一。该文通过对1例门诊患者用药情况进行回顾性分析,研究了克拉霉素可能引发的

不良反应,旨在为临床安全用药提供借鉴。
[关键词] 克拉霉素; 不良反应; 儿童; 病例报道
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  克拉霉素是一种半合成的大环内酯类抗生素,在
医学领域得到广泛应用。药理学研究表明,克拉霉素

可以通过与敏感的细菌核糖体50S亚基结合,阻止蛋

白合成从而发挥抗菌作用。克拉霉素主要用于治疗

革兰阳性、革兰阴性、非典型病原体及分枝杆菌所引

起的感染[1],包括上下呼吸道感染、皮肤和软组织感

染、急性中耳炎等。克拉霉素干混悬剂是临床儿科常

用制剂,其不良反应主要涉及胃肠道、过敏、肝功能异

常、皮疹、口干、幻觉等[2-6]。而克拉霉素干混悬剂所

致尿色异常的不良反应非常少见,本文就本院1例使

用克拉霉素干混悬剂致尿色异常的门诊案例进行了

回顾性分析,以期为临床安全用药提供参考。
1 临床资料

  患儿,男,6岁8个月,体重17.5
 

kg,因“鼻塞黄涕

1个月余”于2024年1月22日入本院就诊。患儿起

病初有发热,后热退,外院曾静脉滴注头孢曲松4
 

d,
口服青霉素类药物4~5

 

d。2024年1月21日,外院

肺部CT示全组鼻窦炎及左下肺少许肺炎。入本院

后,体格检查:体温36.9
 

℃,神志清楚,精神可,咽充

血,呼吸平,两肺未及啰音,心音中,未及杂音,腹软,
未及肿块,神经系统阴性。2024年1月22日开始使

用糠酸莫米松鼻喷雾剂(每次1喷,每天1次),盐酸

氨溴索口服溶液(每次5
 

mL,每天2次),克拉霉素干

混悬剂(每次5
 

mL,每天2次),孟鲁司特钠咀嚼片

(每次5
 

mg,每晚1次),硫酸特布他林雾化吸入用溶

液(每次1
 

mL,每天2次),吸入用布地奈德混悬液

(每次2
 

mL,每天2次),吸入用异丙托溴铵溶液

(每次250
 

μg,每天2次)治疗。2024年1月26日,患
儿药物治疗3.5

 

d后复诊,诉服药期间出现尿色异常,
颜色呈淡红色,清涕,咳嗽夜间为主,有痰,近些天咽

痒伴咽痛,无其他不适。2024年1月30日药师电话

回访,患儿诉停克拉霉素干混悬剂1.5
 

d后(2024年1
月26日停用克拉霉素干混悬剂)尿色恢复正常。
2 讨  论

  本案例中,药师回顾了患儿的病例记录,发现患

儿曾使用过多达7种药品,其中包含糠酸莫米松鼻喷

雾剂、盐酸氨溴索口服溶液、孟鲁司特钠咀嚼片、硫酸

特布他林雾化吸入用溶液、吸入用布地奈德混悬液、
吸入用异丙托溴铵溶液和克拉霉素干混悬剂。药师

分别对这几种药物的不良反应进行分析:糠酸莫米松

鼻喷雾剂是一种糖皮质激素,主要用于治疗季节性过

敏性或常年性鼻炎,与本品有关的不良反应包括头

疼、鼻出血、流涕及鼻部刺激感等[7]。盐酸氨溴索口

服溶液是一种黏液溶解剂,能增加呼吸道黏膜浆液腺

分泌,主要用于治疗痰液黏稠不易咳出,其不良反应

偶见皮疹、恶心、胃部不适、食欲缺乏、腹痛腹泻等。
孟鲁司特钠咀嚼片是一种口服白三烯受体拮抗剂,能
特异性抑制气道中半胱氨酰白三烯受体,缓解有白三

烯介导的气道炎症和痉挛状态,适用于哮喘的预防和

长期治疗,其不良反应主要涉及精神系统紊乱、胃肠

道功能紊乱、血液和淋巴系统紊乱、皮肤和皮下组织

紊乱等[8-9],以精神症状为主。硫酸特布他林雾化吸
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