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紫杉醇化疗应用小剂量地塞米松预处理的临床观察
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　 　 【摘　 要】 　 目的　 观察含紫杉醇方案化疗时应用小剂量地塞米松预处理的效果及安全性，探索紫杉醇化疗预处理的新

方案。 方法　 １５１ 例患者应用紫杉醇联合铂类方案，紫杉醇 １３５ ～ １７５ｍｇ ／ ｍ２，２１ 天为 １ 周期。 依据输注紫杉醇前采用的两种

不同地塞米松预处理方案，将 １５１ 例患者分为标准组（ｎ＝ ７５）和小剂量组（ｎ＝ ７６），比较两组的不良反应。 结果　 小剂量组与

标准组的急性过敏发生率分别为 ８􀆰 ０％、９􀆰 ２％；外周神经毒性中周围神经炎发生率分别为 ３８􀆰 ７％、４０􀆰 ８％；肌肉关节痛发生率

分别为 ５２􀆰 ０％、５３􀆰 ９％，两组不良反应差异均无统计学意义。 结论　 紫杉醇化疗前应用小剂量地塞米松预处理与标准预处理

方案合并急性过敏反应的发生率并无差异。
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　 　 紫杉醇是抗微管化疗药物，广泛应用于多种实

体肿瘤的治疗［１］。 由于输注紫杉醇时可能发生过

敏反应，且严重时可致患者死亡［２］，因此在输注紫

杉醇前要求充分预处理。 标准的预处理方案是输

注紫杉醇前 １２ｈ 和 ６ｈ 各口服地塞米松 ２０ｍｇ，输注

前再给予苯海拉明及甲氰咪胍联合预防过敏反应。
然而糖皮质激素地塞米松在发挥抗过敏作用的同

时伴随一系列的不良反应，例如血糖、血压、血脂、
电解质变化以及应激性溃疡、失眠、甚至诱导化疗

耐药等，尤其是对一些可能合并多种内科疾病、年
龄较大的患者更加显著，限制了部分患者的使用，

有可能放弃应用紫杉醇治疗的机会。 研究显示，低
剂量糖皮质激素预处理同样能够预防紫杉类药物

过敏反应，且安全可靠，但目前尚未确定。 本研究

拟通过设计小剂量激素紫杉醇化疗前预处理方案，
观察不良反应，并与标准预处理方案进行对比，探
索更为简便、有效、安全的方案。

１　 资料与方法

１􀆰 １　 一般资料　 收集 ２００９ 年 ５ 月至 ２０１２ 年 ５ 月

唐山市人民医院收治的应用紫杉醇方案化疗的患

者，所有病例均经病理或细胞学确诊，ＰＳ 评分 ０ ～ １
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分，无化疗禁忌证，预计生存时间＞３ 个月，有化疗指

征。 化疗方案中均包含紫杉醇，按入院顺序分为标

准组和小剂量组，标准组应用标准预处理方案，小
剂量组应用小剂量地塞米松预处理方案。 共收集

病例 １５１ 例，其中标准组 ７６ 例：男性 ３５ 例，女性 ４１
例，男女比例为 １ ∶１􀆰 １７，年龄 ２３ ～ ７１ 岁，中位年龄

５６ 岁；小剂量组 ７５ 例：男性 ３３ 例，女性 ４２ 例，男女

比例为 １︰１􀆰 ２７，年龄 １９～７２ 岁，中位年龄 ５４ 岁，两
组间各临床及病理指标比较无明显差异。 见表 １。

表 １　 １５１ 例患者的一般情况

临床病理参数 标准组（ｎ＝ ７６） 小剂量组（ｎ＝ ７５）
性别

　 男 ３５ ３３
　 女 ４１ ４２
肿瘤类型

　 肺癌 １９ １８
　 乳腺癌 １８ ２１
　 卵巢癌 １４ １１
　 食管癌 ９ １１
　 胃癌 ８ ９
　 头颈部肿瘤 ８ ５

１􀆰 ２　 方法　 标准组应用标准预处理方案，小剂量组

患者应用小剂量地塞米松的预处理方案，化疗前全

部患者签署化疗知情同意书。 标准组：给药前 １２ｈ
和 ６ｈ 分别口服地塞米松 ２０ｍｇ，给药前 ３０～６０ｍｉｎ 肌

注苯海拉明 ５０ｍｇ，静注西咪替丁 ３００ｍｇ 或雷尼替丁

５０ｍｇ。 小剂量组：输注紫杉醇前 ３０ｍｉｎ 一次性静脉

注射地塞米松 １０ｍｇ，再肌肉注射苯海拉明 ４０ｍｇ 和

静脉注射西咪替丁 ４００ｍｇ。 紫杉醇剂量及用法：紫
杉醇用药每次剂量 １３５～１７５ｍｇ ／ ｍ２，约相当于 ２１０ ～
３３０ｍｇ，每次均先予紫杉醇 ３０ｍｇ 加入 ０􀆰 ９％氯化钠

１００ｍｌ 中静滴 ４０ｍｉｎ，紫杉醇用非聚氯乙烯材料的输

液瓶和输液管进行静脉滴注，紫杉醇滴注时先通过

０􀆰 ２２μｍ 孔过滤器滤过用药。 输注紫杉醇期间全程

心电监护，严密观察患者血压、血氧、心率、呼吸等

生命体征及皮肤黏膜变化，发现异常及时处理。 无

不良反应后，再完成后续标准剂量紫杉醇化疗。 用

药前备好抢救措施。 所有紫杉醇均选用同一药厂

生产，剂型均为 ３０ｍｇ（５ｍｌ） ／支。 观察用药后的不

良反应，主要观察急性过敏反应和神经毒性。
１􀆰 ３　 不良反应评价　 不良反应评价主要参照美国

国立癌症研究所的常规毒性判定标准 ＮＣＩ⁃ＣＴＣ ＡＥ
３􀆰 ０ 版，并结合 ＷＨＯ 抗癌药物常见毒副反应分级标

准。 过敏反应分 ５ 级： １ 级：一过性面部潮红或皮

疹；药物热＜３８℃；２ 级：皮疹；面部潮红；荨麻疹；呼
吸困难；药物热≥３８℃；３ 级：伴 ／不伴荨麻疹的症状

性支气管痉挛，需要胃肠外用药；过敏相关性水肿 ／
血管性水肿；低血压；４ 级：过敏症；５ 级：死亡。 神经

毒性主要观察周围神经毒性（周围神经炎）和肌肉

关节痛，周围神经毒性分 ５ 级， １ 级：感觉异常或腱

反射减弱，２ 级：严重感觉异常或轻度无力，３ 级：不
能忍受的感觉异常或显著运动障碍，４ 级：瘫痪，５
级：死亡。 肌肉关节痛分 ４ 级， １ 级：轻度疼痛，２
级：中度疼痛，３ 级：重度疼痛，４ 级：功能丧失。
１􀆰 ４　 统计学分析　 采用 ＳＰＳＳ １３􀆰 ０ 软件进行统计

分析，用 χ２ 检验比较两组毒副反应发生率。 以 Ｐ＜
０􀆰 ０５ 为差异具有统计学意义。

２　 结　 果

２􀆰 １　 急性过敏反应 　 １５１ 例患者均可观察到不良

反应。 标准组的急性过敏反应发生率为 ９􀆰 ２％（７ ／
７６）；小剂量组为 ８􀆰 ０％（６ ／ ７５），均为 １ ～ ２ 级过敏反

应，主要表现为皮肤瘙痒、皮疹及呼吸急促，无血压

下降及休克等 ３～４ 级过敏反应发生，为保证患者安

全，上述 １３ 例患者均放弃继续紫杉醇化疗。 两组急

性过敏反应发生率差异无统计学意义（Ｐ＞０􀆰 ０５）。
２􀆰 ２　 神经毒性 　 标准组的周围神经炎发生率为

４０􀆰 ８％，肌肉关节痛发生率为 ５３􀆰 ９％；小剂量组分别

３８􀆰 ７％和 ５２􀆰 ０％，其中周围神经炎主要表现为轻度

指 ／趾端麻木，多发生在 ２～３ 个周期化疗后，肌肉关

节痛多以膝关节疼痛为主要表现，１ 个周期化疗后

即出现。 神经毒性均为 １ ～ ２ 级，无特殊处理，未影

响下一周期紫杉醇化疗，化疗结束后均能缓慢恢

复。 两组的神经毒性发生率差异无统计学意义（Ｐ＞
０􀆰 ０５）。 见表 ２。

表 ２　 两组患者的不良反应情况［例（％）］
不良反应 标准组（ｎ＝ ７６） 小剂量组（ｎ＝ ７５）
急性过敏反应 ７（９􀆰 ２） ６（８􀆰 ０）
神经毒性

　 周围神经炎 ３１（４０􀆰 ８） ２９（３８􀆰 ７）
　 肌肉关节痛 ４１（５３􀆰 ９） ３９（５２􀆰 ０）

３　 讨　 论

紫杉醇自上世纪 ９０ 年代问世以来，因其广谱抗

瘤性、较高的化疗有效率，已经广泛应用于包括肺
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癌、卵巢癌、乳腺癌、胃癌、食管癌及头颈部肿瘤等

的治疗［１］。 由于紫杉醇稀释剂含聚苯乙烯蓖麻油，
部分患者对该稀释剂过敏，故输注紫杉醇时可能发

生过敏反应。 紫杉醇过敏反应多为Ⅰ型变态反应，
轻度反应常见皮肤潮红、荨麻疹，发生严重过敏反

应时患者呼吸困难、低血压、休克，甚至死亡，文献

报道过敏反应发生率并不一致［２⁃５］，多在 ３０％以上。
由于该药存在致命的过敏反应，故在使用前需经复

杂的预处理，要求短时间应用大剂量糖皮质激素。
而短时间内大剂量应用糖皮质激素可能出现血压

升高、血糖升高、血钾下降、应激性溃疡等不良反

应［６］，甚至影响肿瘤的治疗。 另外，标准预处理方

案要求患者深夜、凌晨用药，影响患者睡眠，影响患

者生活质量。 最新研究显示，糖皮质激素能诱导大

多数恶性实体瘤产生化疗耐药和放射抵抗［７⁃８］。 因

此，目前对紫杉醇化疗前预处理方案的研究逐渐受

到重视，紫杉醇的化疗前预处理国内外的报道并不

一致，预处理主要是地塞米松的用法用量不同，研
究者试图通过改变地塞米松的给药途径［９］ 或剂量，
来探寻更为合理简单的预处理方案。 华新民等［１０］

报道的简化激素预处理法中，在静脉点滴紫杉类药

物前 １ｈ 静滴地塞米松 １０ｍｇ，再于注药前 ３０ｍｉｎ 将

地塞米松 １０ｍｇ 入壶；另外有文献［１１］ 报道的简化激

素预处理方法是在用紫杉醇前 ３０ｍｉｎ 给予地塞米松

２０ｍｇ 静脉滴注。 此两种简化方法与传统方法的过

敏反应发生率差异无统计学意义，陈彦等［１２］ 报道在

应用紫杉醇前一次性静脉应用地塞米松与常规标

准应用相比，在预防过敏反应发生方面获得相似结

果，且未影响紫杉醇的疗效。 叶茁等［１３］ 报道低剂量

的激素预处理法对预防减轻紫杉类药物过敏反应

安全可靠，使用紫杉醇前 １２ｈ 及 ２ｈ 予口服地塞米松

２􀆰 ２５～ ７􀆰 ５ｍｇ 与防止过敏反应之间无明显的剂量依

存关系，认为低剂量的激素预处理法对预防减轻紫

杉类药物过敏反应安全可靠。
本研究通过对 ７５ 例应用小剂量地塞米松预处

理的患者观察，未发现严重过敏反应，紫杉醇的神

经毒性并未增加，与标准预处理方案比较无显著差

异。 另外，调整后的预处理方案在输注紫杉醇前一

次性静脉给药，避免了夜间与凌晨用药，基本不会

影响患者的睡眠，提高了患者的治疗依从性及生活

质量。 因此，紫杉醇化疗应用小剂量地塞米松预处

理方案安全、有效，值得临床推广应用。 随着紫杉

醇稀释剂的变化，紫杉醇的用药方式也将会不断调

整，包括三周、双周、单周给药方案等，因而其预处

理方案也需要进一步研究。
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