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妇科恶性肿瘤主要包括子宫颈癌、子宫内膜癌

和卵巢癌等，化学治疗（以下简称“化疗”）是其

主要的辅助治疗措施，其中以铂类为基础的联合化

疗，尤其是联合紫杉类药物，是妇科恶性肿瘤的基本

化疗方案。紫杉类药物分为紫杉醇（溶剂型紫杉醇、

紫杉醇脂质体和紫杉醇白蛋白结合型）和多烯紫杉醇

（多西他赛）两类。在妇科恶性肿瘤治疗方面，国内

外缺乏紫杉类药物临床应用专家共识，为使临床医师

合理应用紫杉类药物，规范诊疗行为，中华医学会

妇科肿瘤学分会组织专家讨论并形成以下共识。

1 紫杉类药物分类和药理特点
1.1 溶剂型紫杉醇 溶剂型紫杉醇（以下简称紫
杉醇）是半化学合成药物，其抗肿瘤机制是通过促

进微管蛋白二聚体的聚合并阻止其解聚达到稳定微

管的作用，从而抑制分裂间期和有丝分裂细胞微管

网的正常动态重组，同时导致微管束的排列异常，

影响肿瘤细胞分裂。紫杉醇体内代谢呈非线性药代

动力学特征，静脉给药后其浓度在血浆中呈现双相

降低曲线，在体内分布尚未完全阐明，主要以非肾

性清除。其系聚氧乙基代蓖麻油溶剂形成胶束包裹

紫杉醇，水溶性相对较差，主要不良反应包括过敏

反应、骨髓抑制、肌肉关节疼痛、肝毒性、神经毒

性反应（神经轴突变性和脱髓鞘反应）等。因此，

临床使用前需行糖皮质激素预处理。

1.2 紫杉醇脂质体 紫杉醇脂质体系由磷脂、胆
固醇等材料构成的类似于细胞膜磷脂双分子层结构

的脂质体（liposome）包载紫杉醇，旨在提高水溶
性且无需添加聚氧乙基代蓖麻油。经静脉给药后药

物血浆浓度呈双相曲线，血浆清除与剂量和静脉滴

注时间相关。血浆蛋白结合率为89%～ 98%，尿
中仅有少量原型药排出。紫杉醇脂质体是一种微米

级、甚至纳米级的微粒，注射进入血液后，易被网

状内皮系统摄取，富集于网状内皮系统较丰富的器

官，如肝脏、脾脏和淋巴结中分布最高，而在心脏、

肾脏分布较少，表明紫杉醇脂质体较普通紫杉醇更

易从血管渗透入肿瘤组织，具有淋巴结和网状内皮

系统组织器官被动靶向性，治疗作用增强，心、肾

毒性降低等优点。紫杉醇脂质体过敏反应少见，具

有较好的安全性。

1.3 紫杉醇白蛋白结合型 紫杉醇白蛋白结合型
是应用纳米技术将疏水性紫杉醇与人血清白蛋白载

体相结合，在体内较溶剂型紫杉醇更易分解，可经

过胞吞作用将紫杉醇转运至肿瘤组织，具有相对靶

向性。其主要药物代谢特点为线性药代动力学，静

脉注射后浓度呈现双相下降曲线，肾脏不是其主要

代谢途径，经粪便排泄占20%。与传统溶剂型紫杉
醇相比，其临床剂量范围较大（80～ 375 mg/m2）。

本品过敏反应少见，临床用药前无需行糖皮质激素

预处理，输注时间短，临床用药方便。

1.4 多西他赛 多西他赛抗肿瘤机制与紫杉醇类似。
药代动力学研究显示符合三室药代动力学模型。多

西他赛及其代谢产物经粪和尿排出分别占剂量的

75%和6%。多西他赛溶于吐温® 80，溶剂为13% w/w
的注射用乙醇水溶液。鉴于其有过敏反应、体液潴

留、皮肤不良反应等，临床使用前需行糖皮质激素

预处理。

2 临床应用循证证据和适用人群
2.1 卵巢恶性肿瘤 主要包括上皮性卵巢癌、生
殖细胞恶性肿瘤和性索间质肿瘤等类型。其治疗主

要采取手术和化疗，化疗不仅是主要的辅助治疗手

段，且在综合治疗中与手术具有几乎同等重要的地

位。化疗分为术后的初始化疗（一线化疗）、术前
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的新辅助化疗、缓解期的维持化疗和复发后的挽救

化疗（二线/多线化疗）等。紫杉类药物广泛应用
于上述各种化疗中。

2.1.1 初始化疗 上皮性卵巢癌/输卵管癌/原发性
腹膜癌（以下统称“卵巢癌”）首次手术后需要进

行以铂类为基础的联合化疗者[1]，首选静脉化疗，

亦可联合腹腔化疗。多项前瞻性随机对照Ⅲ期临床

试验研究确立了铂类（卡铂/顺铂）联合紫杉类药
物（紫杉醇/多西他赛）静脉全身化疗（3周疗法）
作为卵巢癌标准化疗方案的地位[2-4]。早期高危患

者化疗3～ 6个疗程，浆液性癌患者需行6个疗程化
疗，晚期卵巢癌患者一般常规进行6个疗程的化疗。
与标准3周疗法相比，单周疗法具有等效性且患者
生活质量较好，老年人（＞ 70岁）和/或有合并症、
对标准化疗方案不能耐受者可选择紫杉醇低剂量3
周疗法或单周疗法。糖尿病或并发神经毒性患者使

用紫杉醇脂质体更具优势。由于卵巢癌腹腔播散的

特点，铂类联合紫杉醇腹腔化疗和热灌注化疗在理

想肿瘤细胞减灭术后显示有生存获益[5-7]，但需关

注改变用药途径后的紫杉醇过敏问题和不良反应加

重问题。恶性卵巢性索间质肿瘤术后初始化疗推荐

选用铂类联合紫杉类药物方案。生殖细胞恶性肿瘤

初始化疗能否应用铂类联合紫杉类药物方案替代经

典的BEP方案目前正在临床试验中。
2.1.2 新辅助化疗 新辅助化疗在卵巢癌中的应用
虽有争议[8]，但对于肿瘤较大、初次手术无法达到

R0或手术风险较大的Ⅲ～Ⅳ期患者可以考虑新辅助
化疗，化疗前须有明确的病理诊断结果（可通过细

针抽吸、活检或腹腔积液穿刺获得标本）。各种铂

类联合紫杉类药物化疗方案均可用于新辅助化疗。

2.1.3 维持化疗 缓解期给予化疗旨在延迟复发，
是为维持化疗。大多数维持化疗随机对照临床试验

研究未能显示患者获益，仅有一项研究显示紫杉醇

维持化疗12周期方案的无进展生存时间较3周期方案
延长[9]，但因其较重的不良反应和其他研究未能显示

疗效等问题，目前不推荐其作为临床实践应用方案。

2.1.4 挽救化疗 卵巢癌复发分为铂敏感复发和铂
耐药复发两种类型。铂敏感复发患者化疗首选以铂

类为基础的联合化疗，主要包括含紫杉类药物方案。

铂耐药复发不推荐使用含铂化疗，紫杉类药物加或

不加靶向药物是常用方案。

以上具体方案见表1。

表1 上皮性卵巢癌/输卵管癌/原发性腹膜癌推荐的含紫杉类药物化疗方案
方案 用法 适用人群

紫杉醇＋卡铂 紫杉醇135～ 175 mg/m2，静脉滴注＞ 3 h，D1；卡铂AUC＝ 5，静脉滴注＞ 1 h，
D1；q3w，3～ 6个周期（Ⅰ期）/6个周期（Ⅱ～Ⅳ期）

①初始化疗
②新辅助化疗
③铂敏感复发

多西他赛＋卡铂 多西他赛60～ 75 mg/m2，静脉滴注＞ 1 h，D1；卡铂AUC＝ 5，静脉滴注＞ 1 h，D1；
q3w，3～ 6个周期（Ⅰ期）/6个周期（Ⅱ～Ⅳ期）

①初始化疗
②铂敏感复发

紫杉醇＋卡铂，周疗 紫杉醇60 mg/m2，静脉滴注＞ 1 h，D1；卡铂AUC＝ 2，静脉滴注＞ 30 min，D1；
qw，18个周期

①初始化疗（Ⅱ～Ⅳ期）
②新辅助化疗
③年龄＞ 70岁或有合并症

紫杉醇周疗＋卡铂 紫杉醇80 mg/m2，静脉滴注，D1、D8、D15；卡铂AUC＝ 5，静脉滴注＞ 1 h，D1；
q3w，6个周期

①初始化疗（Ⅱ～Ⅳ期）
②新辅助化疗

紫杉醇＋卡铂＋贝伐珠单抗 ①紫杉醇135～ 175 mg/m2，静脉滴注＞ 3 h，D1；卡铂AUC＝ 5，静脉滴注＞ 1 h，
D1；贝伐珠单抗7.5 mg/kg，静脉滴注30～ 90 min，D1；q3w，5～ 6个周期；继
续贝伐珠单抗化疗≤ 12周期

①初始化疗（Ⅱ～Ⅳ期）
②新辅助化疗
（术前6周内禁用）

②紫杉醇135～ 175 mg/m2，静脉滴注＞ 3 h，D1；卡铂AUC＝ 6，静脉滴注＞ 1 h，
D1；q3w，6个周期；于第2周期D1开始，贝伐珠单抗15 mg/kg，静脉滴注30～ 90 
min；q3w，≤ 22周期

①初始化疗（Ⅱ～Ⅳ期）
②新辅助化疗
（术前6周内禁用）

③紫杉醇135～ 175 mg/m2，静脉滴注＞ 3 h，D1；卡铂AUC＝ 5，静脉滴注＞ 1 h，
D1；贝伐珠单抗15 mg/kg，静脉滴注30～ 90 min；q3w，6个周期；贝伐珠单抗15 
mg/kg，静脉滴注30～ 90 min；q3w，维持应用12周期

铂敏感复发

紫杉醇＋顺铂（腹腔灌注） 紫杉醇135 mg/m2，静脉滴注3 h或24 h，D1；顺铂75～ 100 mg/m2，腹腔灌注，D2；
紫杉醇60 mg/m2，腹腔灌注，D8；q3w，6个周期

初始化疗（Ⅱ～Ⅳ期）

紫杉醇脂质体a＋卡铂 ①紫杉醇脂质体175 mg/m2，静脉滴注，D1；卡铂AUC＝ 5，静脉滴注，D1；
q3w，6个周期

初始化疗（Ⅱ～Ⅳ期）

②紫杉醇脂质体135～ 175 mg/m2，静脉滴注，D1；卡铂300 mg/m2，静脉滴注，
D1，q3w

铂敏感复发

多西他赛＋卡铂，周疗 多西他赛35 mg/m2，静脉滴注，卡铂AUC＝ 2，静脉滴注＞ 1 h，D1、D8、D15；
q4w

铂敏感复发
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表2 子宫颈癌推荐的含紫杉类药物化疗方案
方案 用法 适用人群

紫杉醇＋顺铂 紫杉醇135 mg/m2，静脉滴注＞ 3 h，D1；顺铂75 mg/m2，静脉滴注＞
1 h，D2，q3w

①晚期、复发、转移患者
②新辅助化疗

紫杉醇＋顺铂＋贝伐珠单抗 紫杉醇135 mg/m2，静脉滴注＞ 3 h；顺铂75 mg/m2，静脉滴注＞ 1 h；
贝伐珠单抗15 mg/kg，静脉滴注30～ 90 min，q3w

晚期、复发、转移患者

紫杉醇＋卡铂＋贝伐珠单抗 紫杉醇135 mg/m2，静脉滴注＞ 3 h；卡铂AUC＝ 5，静脉滴注＞ 1 h；
贝伐珠单抗15 mg/kg，静脉滴注30～ 90 min；q3w

晚期、复发、转移患者

紫杉醇＋托泊替康*＋贝伐珠单抗 紫杉醇135 mg/m2，静脉滴注＞ 3 h，D1；托泊替康0.75 mg/m2，静
脉滴注＞ 30 min，D1～ 3；贝伐珠单抗15 mg/kg，静脉滴注30～ 90 
min，D1；q3w

晚期、复发、转移患者

紫杉醇＋卡铂 紫杉醇135 mg/m2，静脉滴注＞ 3 h；卡铂AUC＝ 5，静脉滴注＞ 1 h；
q3w

晚期、复发、转移患者（曾用
过顺铂）

紫杉醇＋托泊替康* 紫杉醇135 mg/m2，静脉滴注＞ 3 h，D1；托泊替康0.75 mg/m2，静脉
滴注＞ 30 min，D1～ 3；q3w

晚期、复发、转移患者

紫杉醇单药 紫杉醇175 mg/m2，静脉滴注维持24 h或3 h；q4w 晚期、复发、转移患者（一线）
紫杉醇白蛋白结合型单药 紫杉醇白蛋白结合型125 mg/m2，静脉滴注＞ 30 min，D1、D8、

D15；q4w
晚期、复发、转移患者（二线）

多西他赛单药 多西他赛100 mg/m2，静脉滴注＞ 1 h；q3w 晚期、复发、转移患者（二线）
紫杉醇＋顺铂增敏方案 紫杉醇135 mg/m2，静脉滴注＞ 3 h；顺铂50 mg/m2，静脉滴注＞ 1 h；

q4w
同期放化疗患者

注：AUC：曲线下面积；*：托泊替康，又名拓扑替康，topoteacan

方案 用法 适用人群

紫杉醇白蛋白结合型b＋卡铂 紫杉醇白蛋白结合型100 mg/m2，静脉滴注＞ 1 h，D1、D8、D15；卡铂AUC＝ 5，
静脉滴注＞ 1 h，D1；q3w

铂敏感复发

紫杉醇周疗 紫杉醇80 mg/m2，静脉滴注＞ 3 h，D1；qw，12周期化疗后可改为紫杉醇80 mg/m2，
静脉滴注＞ 3 h，D1、D8、D15；q4w

铂耐药复发

紫杉醇周疗＋贝伐珠单抗 紫杉醇80 mg/m2，静脉滴注＞ 3 h，D1、D8、D15、D22；贝伐珠单抗 10 mg/kg，
静脉滴注，D1、D15；q4w

铂耐药复发

多西他赛 多西他赛100 mg/m2，静脉滴注＞ 1 h，D1；q3w 铂耐药复发

注：a：2003年CFDA批准紫杉醇脂质体用于治疗卵巢癌；b：2018年NCCN指南推荐紫杉醇白蛋白结合型可用于紫杉醇过敏的铂敏感卵
巢癌的治疗；CFDA：国家食品药品监督管理总局；NCCN：美国国家综合癌症网络；AUC：曲线下面积

续 表1

2.2 子宫颈癌 早期存在高危因素（盆腔淋巴结
阳性、切缘阳性、宫旁浸润）之一的宫颈癌手术后

建议补充盆腔外照射放疗＋同期化疗±阴道近距离

放疗；存在中危因素（淋巴脉管间隙浸润、深层间

质浸润和原发肿瘤较大）者按Sedlis标准放疗±同
期化疗；晚期、转移和复发患者应行全身化疗或同

期放化疗。宫颈腺癌是中危因素之一，需根据四因

素（肿瘤直径＞ 3 cm、淋巴脉管间隙浸润、外1/3
间质浸润、腺癌）模型决定治疗方式，若存在任意

2个因素应行放疗。对于局部晚期宫颈癌，新辅助
化疗存在较大争议[10]，目前仅推荐在临床试验和缺

乏放疗条件的情况下应用。紫杉类药物单药或联合

用药主要用于晚期、转移、复发患者的化疗[11-13]。

以上具体方案见表2。

2.3 子宫体恶性肿瘤 子宫体恶性肿瘤主要有子
宫内膜癌、子宫肉瘤等，需要根据分期和组织学类

型分级等进行放疗、化疗和内分泌治疗等相结合的

辅助治疗[14]。

2.3.1 子宫内膜癌 Ⅰ期子宫内膜样腺癌术后应根
据有无高危因素和组织学分级决定辅助治疗方式。

其高危因素包括：年龄≥ 60岁、深肌层浸润和/或
淋巴脉管间隙浸润，补充治疗以放疗为主。ⅠA期
G1/2/3和ⅠB期G1/2患者术后存在高危因素时，需
行阴道近距离照射，但ⅠB期G3患者术后无论是否
存在高危因素，均建议行阴道近距离照射和/或外

照射±化疗；Ⅱ期G3仅全子宫切除患者建议术后
行外照射±阴道近距离照射±化疗；ⅢA～ⅣA期
患者术后以化疗为主±阴道近距离照射，或外照射

±阴道近距离照射±化疗，ⅣB期患者建议行化疗
±外照射±阴道近距离照射。特殊类型子宫内膜

癌如浆液性腺癌、透明细胞癌、未分化/去分化癌、
癌肉瘤等ⅠA期患者可行化疗＋阴道近距离照射，
ⅠB～Ⅳ期患者建议行化疗±外照射±阴道近距离照
射。紫杉类药物联合铂类或单药化疗可用于上述有

化疗指征的患者。复发性子宫内膜癌患者的治疗与

复发部位、既往是否接受过放疗有关，经常辅以化疗，
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化疗方案推荐紫杉类药物联合或单药治疗[15,16]。

2.3.2 子宫肉瘤 术后辅助治疗需要根据肿瘤的类
型、组织学分级和分期综合考虑。Ⅰ期子宫平滑肌

肉瘤患者术后可观察或化疗；Ⅱ、Ⅲ期患者可化疗

和/或外照射；ⅣA期患者可化疗和/或外照射，ⅣB期
患者建议化疗±姑息性放疗。高级别子宫内膜间质肉

瘤和未分化子宫肉瘤患者术后需要化疗±放疗。多西

他赛联合吉西他滨为子宫肉瘤术后首选方案之一[17]。

局部复发的子宫肉瘤患者应根据先前是否行放疗选择

手术±放疗±全身治疗，播散性复发转移者建议行全

身化疗±姑息性外照射放疗和支持治疗。

以上具体方案见表3。

表3 子宫肿瘤推荐的含紫杉类药物化疗方案
方案 用法 适用人群

紫杉醇＋卡铂 紫杉醇135～ 175 mg/m2，静脉滴注＞ 3 h；卡铂AUC ＝ 5，静脉滴注＞
1 h；q3w

①晚期、转移、复发子宫内膜癌
②子宫肉瘤
③早期高危子宫内膜癌（首选放疗）

卡铂＋紫杉醇＋曲妥珠单抗 紫杉醇135～ 175 mg/m2，静脉滴注＞ 3 h；卡铂AUC ＝ 5，静脉滴注＞
1 h；曲妥珠单抗6 mg/kg，静脉滴注；q3w

HER2阳性的子宫内膜浆液性癌

多西他赛＋卡铂 多西他赛60～ 75 mg/m2，静脉滴注＞ 1 h，D1；卡铂AUC＝ 5，静脉
滴注＞ 1 h，D1；q3w

早期高危、晚期、转移、复发子宫
内膜癌患者（二线）

顺铂＋多柔比星＋紫杉醇 紫杉醇160 mg/m2，静脉滴注＞ 3 h；多柔比星45 mg/m2，静脉滴注＞ 1 h；
顺铂50 mg/m2，静脉滴注＞ 1 h；q3w

早期高危、晚期、转移、复发子宫
内膜癌患者（二线）

卡铂＋紫杉醇＋贝伐珠单抗 紫杉醇135～ 175 mg/m2，静脉滴注＞ 3 h；卡铂AUC＝ 5，静脉滴注＞
1 h；贝伐珠单抗15 mg/kg，静脉滴注30～ 90 min；q3w

早期高危、晚期、转移、复发子宫
内膜癌患者（二线）

紫杉醇单药 紫杉醇175 mg/m2，静脉滴注维持24 h或3 h；q4w 早期高危、晚期、转移、复发子宫
内膜癌患者（二线）

紫杉醇白蛋白结合型单药 紫杉醇白蛋白结合型125 mg/m2，静脉滴注＞ 30 min，D1、D8、D15；
q4w

早期高危、晚期、转移、复发子宫
内膜癌患者（二线）

多西他赛单药 多西他赛100 mg/m2，静脉滴注＞ 1 h；q3w 早期高危、晚期、转移、复发子宫
内膜癌患者（二线）

卡铂＋紫杉醇 紫杉醇135～ 175 mg/m2，静脉滴注＞ 3 h；卡铂AUC＝ 5，静脉滴注＞
1 h；q3w

序贯放化疗的子宫肿瘤

多西他赛＋吉西他滨 吉西他滨900 mg/m2，静脉滴注D1、D8；多西他赛75 mg/m2，静脉滴
注D8；q3w，6个周期

子宫平滑肌肉瘤

异环磷酰胺＋紫杉醇 紫杉醇135 mg/m2，静脉滴注＞ 3 h；异环磷酰胺1600 mg/m2，静脉滴注＞
1 h，D1～ 3；q3w

子宫癌肉瘤

注：AUC：曲线下面积；HER2：人表皮生长因子受体2

2.4 妊娠滋养细胞肿瘤 妊娠滋养细胞肿瘤以化
疗为主，根据国际妇产科联盟/世界卫生组织（FIGO/
WHO）评分，低危患者（≤ 6分）首选甲氨蝶呤或
放线菌素D单药化疗，高危患者（＞ 6分）首选依
托泊苷＋甲氨蝶呤＋放线菌素D/环磷酰胺＋长春新
碱（EMA-CO）方案联合化疗。能否应用铂类＋紫
杉醇（TP）方案作为一线化疗替代EMA-CO方案目
前正在临床试验中。含紫杉类药物的化疗方案主要

用于复发、耐药患者的挽救治疗。TP/TE（紫杉醇＋
顺铂/紫杉醇＋依托泊苷）和EMA/EP（更生霉素＋
依托泊苷＋甲氨蝶呤/依托泊苷＋顺铂）是最常用
的挽救化疗方案，研究显示TP/TE的耐受性可能较

EMA-EP更好[18,19]。具体方案见表4。
2.5 外阴癌和阴道癌 外阴癌和阴道癌以手术治
疗为主，放疗为辅。目前关于外阴癌和阴道癌的化

疗方案及其效果尚无明确标准和指南。建议前哨淋

巴结或腹股沟/股淋巴结阳性或肿瘤超出骨盆的晚
期患者可考虑辅助化疗，推荐的一线化疗方案包括

顺铂、卡铂、顺铂＋紫杉醇、卡铂＋紫杉醇、顺铂＋

紫杉醇＋贝伐珠单抗等。

3 不良反应及其管理
3.1 常见不良反应
3.1.1 过敏反应 紫杉醇的溶媒和紫杉醇均可引起
过敏反应。因紫杉醇分子结构的疏水性，故在制备

表4 在妊娠滋养细胞肿瘤推荐的含紫杉类药物化疗方案
方案 用法 适用人群

紫杉醇＋顺铂/紫杉醇＋依托泊苷 紫杉醇135 mg/m2，静脉滴注＞ 3 h，D1、D15；顺铂75 mg/m2，静脉滴注＞ 1 h，
D1；依托泊苷150 mg/m2，静脉滴注＞ 30 min，D15

联合化疗耐药的妊娠滋养
细胞肿瘤

紫杉醇＋顺铂＋异环磷酰胺 紫杉醇250 mg/m2，静脉滴注D1；顺铂25 mg/m2，静脉滴注，D2～ 5；异环
磷酰胺1500 mg/m2，静脉滴注，D2～ 5；使用异环磷酰胺前应用美司钠300 
mg/m2静脉滴注1次，每天使用异环磷酰胺后4、8 h各给药1次，D2～ 5；q3w

高危妊娠滋养细胞肿瘤，
对甲氨蝶呤耐药的妊娠滋
养细胞肿瘤
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时使用聚氧乙基代蓖麻油（国产）或聚氧乙基-35-
蓖麻油（进口）为溶媒，该溶媒分子结构中存在某

些非离子嵌段共聚物，可通过两种不同机制导致肥

大细胞和/或嗜碱性粒细胞活化：①直接激活补体，
产生过敏毒素，激活嗜碱性粒细胞、肥大细胞[20]；

②通过IgE介导的免疫机制[21]。此外，紫杉醇药物

本身也可通过以下途径引起过敏反应：①直接激活

嗜碱性粒细胞（而非肥大细胞），引起组胺释放[22]；

②IgE介导的免疫机制[23-26]；③IgG介导的免疫机制，
通过作用于免疫复合物引起补体激活，导致过敏毒

素C3a和C5a的产生，进而通过其表面受体激活嗜
碱性粒细胞和肥大细胞[27]引起过敏反应。紫杉类药

物所致过敏反应系Ⅰ型过敏反应[28]，多发生于前两

个疗程开始输注的2～ 10 min内，在紫杉醇治疗过
程中，约20%的疗程和41%的患者出现过敏反应，
其中2%的患者出现严重超敏反应，表现为呼吸困
难、喉头水肿、过敏性休克等重度症状，甚至危及

生命。多西他赛过敏反应发生率低于紫杉醇，且症

状较轻；而紫杉醇脂质体、紫杉醇白蛋白结合型则

很少发生过敏反应。

临床上需将过敏反应与输液反应相鉴别。

3.1.1.1 预防 预处理可以明显减轻紫杉醇的过敏
反应。紫杉醇3周方案预处理推荐：治疗开始前12 h
和6 h口服20 mg地塞米松，治疗前30 min给予H1受

体拮抗剂（如苯海拉明50 mg或异丙嗪25 mg静脉
输注）及H2受体拮抗剂（如西咪替丁300 mg或法莫
替丁20 mg或雷尼替丁50 mg静脉输注），静脉输注地
塞米松10～ 20 mg。紫杉醇周疗的预处理方案缺乏
大样本研究数据，但频繁输注以上预处理药物可能

导致严重的淋巴细胞减少症、皮炎、血栓性静脉炎、

卡氏肺囊虫肺炎等不良反应[29]，临床需密切关注。

尽管进行了预处理，但仍有部分患者发生过敏

反应，因此，在紫杉醇输注时需要密切观察与监护，

特别是开始输注的前10 min，需严密监测患者生命
体征；输注期间加强巡视。

3.1.1.2 处理 ①立即停止紫杉醇输注，更换输液
器和输液瓶，确保静脉通路通畅。②保持呼吸道通

畅，吸氧，及时清除呼吸道分泌物，必要时气管插管。

③抗过敏治疗：静脉推注地塞米松5～ 10 mg，或
静脉滴注氢化可的松200 mg。④严密监测生命体征，
评估循环和意识水平。

轻度过敏反应经上述处理，患者生命体征平稳

2～ 3 h后可采用脱敏疗法和缓慢输注的方式继续尝
试紫杉醇治疗。再次发生过敏反应者，可改用紫杉

醇脂质体或紫杉醇白蛋白结合型，或非紫杉类药物。

3.1.1.3 重度和危及生命时的抢救 一旦发生应立
即停药，迅速进行抗休克、抗过敏等治疗：①第一

时间给予0.1%肾上腺素肌内注射 ，成人最大剂量为
1 mg，每15～ 30 min重复1次；开通第2条静脉通路，
实施液体复苏，前5～ 10 min以5～ 10 ml/kg的速
率快速补充0.9%氯化钠溶液，保证足够的组织灌
注。②若患者出现严重低血压或心搏骤停，心肺

复苏的同时给予0.1%肾上腺素溶液1 mg静脉注射。
当肾上腺素升压无效时可静脉滴注多巴胺溶液，以 
1～ 5 μg/(kg•min)开始静脉注射，10 min内按1～ 4
μg/(kg•min)递增，根据血压情况进行剂量调整。也
可将20 mg多巴胺加入200～ 300 ml的5%葡萄糖溶
液中以75～ 100 μg/min的速率开始滴注，最大不得
超过500 μg/min，密切观察。③维持呼吸，吸氧。呼
吸抑制时注射尼可刹米（皮下注射、肌内注射或静

脉注射。成人常用量0.25～ 0.5 g/次，必要时1～ 2 h
重复用药，极量1.25 g/次）、洛贝林（肌内注射或
皮下注射，成人3～ 10 mg/次，极量20 mg/次）等
呼吸兴奋剂，喉头水肿影响呼吸时，行气管插管或

气管切开，如发生呼吸心跳骤停，立即行心肺复苏。

④抗过敏治疗：a．糖皮质激素：静脉推注地塞米松
5～ 10 mg，或静脉滴注氢化可的松200 mg或甲泼尼
龙1～ 2 mg/kg（最高可至125 mg）；b．H1/H2受体拮

抗剂：苯海拉明50 mg（或异丙嗪25～ 50 mg）＋
雷尼替丁50 mg静脉注射；神志清醒者可口服西替
利嗪20 mg或氯雷他定10 mg；⑤其他：补充血容
量，纠正酸中毒，静脉注射10%葡萄糖酸钙溶液
10～ 20 ml。密切观察生命体征，记录液体出入量。
严重超敏反应患者不建议再次尝试普通紫杉类

药物。观察24 h后可在密切监护下尝试使用紫杉醇
脂质体和紫杉醇白蛋白结合型，或非紫杉类药物。

3.1.2 骨髓抑制 紫杉类药物为细胞周期特异性药
物，所致骨髓抑制系剂量限制毒性，含紫杉醇的方

案系发生骨髓抑制的中-高风险方案[30]。中性粒细

胞绝对值（absolute neutrophil count，ANC）7～ 14 d
降至最低，15～ 20 d基本恢复，当ANC＜ 1.5×
109/L时即可诊断为中性粒细胞减少症。12%～ 20%
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的患者在使用紫杉醇过程中可发生中性粒细胞减少

性发热（febrile neutropenia，FN），即ANC＜ 1000
个/mm3伴单次体温＞ 38.3℃，或持续体温≥ 38℃
超过1 h。FN为中性粒细胞减少症中最严重的临床
事件，严重者甚至发生感染和死亡。在使用紫杉醇

的患者中[31]，30%的患者和9%的疗程中可能因此
发生感染，最常见的感染是泌尿道和上呼吸道感染，

1%的患者可发生致死性感染，必须引起高度重视。
此外，还有7%的患者可出现3级及以上血小板减少
（血小板＜ 50×109/L），4%的疗程和14%的患者有
血小板减少所致局部出血。78%的患者治疗中可出
现贫血，其中16%的患者血红蛋白＜ 80 g/L，即3
级或以上贫血。

3.1.2.1 预防 紫杉醇治疗过程中应动态监测血液
学毒性。发生血液学毒性应按照相关指南[30]进行处

理，按不良反应级别对紫杉醇进行减量，根据患者

情况必要时输注成分血或全血、预防/治疗性使用
抗生素等。

3.1.2.2 处理 粒细胞集落刺激因子（granulocyte 
colony stimulating factor，G-CSF）的剂量及用法：
①短效G-CSF[重组人粒细胞集落刺激因子（recom-
binant human granulocyte colony stimulating factor，
rhG-CSF）]：化疗结束24 h后使用，剂量为5 μg/kg，
皮下或静脉注射，1次/d；若为治疗性用药，需使
用到ANC达到或接近正常水平。②长效G-CSF[聚
乙二醇化重组人粒细胞集落刺激因子（polyethylene 
glycol recombinant human granulocyte colony stimu-
lating factor，PEG-rhG-CSF）]：化疗结束后24 h使用，
剂量为6 mg或100 μg/kg皮下注射1次；不建议同时
加用rhG-CSF[32]，但若ANC＜ 0.5×109/Ｌ持续时
间≥ 3d，可以使用rhG-CSF进行补救治疗。紫杉醇
周疗方案如何规范使用G-CSF目前尚无足够证据，
有待进一步研究。关于FN患者是否使用抗生素预
防感染有一定争议。通常需先按照国际癌症支持治

疗学会风险评估表进行评分，≥ 21分者系感染低
风险患者[33]，可口服抗生素预防感染；感染高风险

（＜ 21分）患者需静脉使用抗生素，降低或避免威
胁生命的感染性疾病。

3.1.3 神经毒性 发生机制不清，紫杉类药物抑制
微管蛋白解聚所致的微管功能障碍可能是导致神经

毒性的主要原因，轴突转运需要完整的微管，神经元

的存活和功能依赖于轴突的转运。此外，紫杉醇急性

疼痛综合征的发生机制可能与炎症相关因子有关。

临床表现为急性暂时性神经毒性和慢性长期

性神经毒性两种类型。患者通常以感觉神经病变为

主要表现，包括运动和感觉神经病变，呈剂量依赖

性和累积性特点，部分可以逆转[34]。当单次剂量＞

175 mg/m2时即可发生神经毒性反应，主要表现为肢

体麻木、触觉丧失、疼痛灼热，呈手套-袜套样改变，
罕见癫痫大发作、晕厥、共济失调[35]，当剂量累积

达400 mg/m2时可能发生严重外周神经毒性。紫杉醇

较多西他赛更具神经毒性[35]，任意级别神经病变的

总体发生率分别为57%～ 60%和11%～ 64%；紫杉
醇发生严重（3或4级）的感觉性神经病较多西他赛
常见，分别为2%～ 33%和3%～ 14%。紫杉醇脂质
体联合卡铂在降低相关不良反应发生率方面明显优

于普通紫杉醇联合卡铂[36]。

3.1.3.1 预防 尚无生物学标志物可以预测神经毒
性的发生。总体来说，神经毒性的发生主要与累积

剂量和强度有关，紫杉醇和多西他赛所致神经毒

性的起始剂量分别为100～ 300 mg/m2和75～ 100 
mg/m2。此外，还与年龄、种族、肿瘤大小、是否

合并使用同样有神经毒性的药物以及是否有其他基

础神经疾病等有关[34]。

3.1.3.2 处理 加强患者教育和医患沟通，及时处
理。目前辅助治疗药物包括：①谷胱甘肽：阻止药

物在后跟神经节聚集[37]；②钙镁合剂：螯合奥沙利

铂的代谢产物草酸盐，降低其对神经细胞膜离子通

道的影响[38]；③钠离子通道阻滞剂：卡马西平[39]；

④氨磷汀（阿米斯汀）：细胞保护剂[40]；⑤度洛西汀：

明显改善紫杉醇所致急性疼痛综合征[34]。

3.1.4 脱发 紫杉醇常见不良反应，发生率高达80%，
原因不明，影响患者生活质量，增加患者自卑感。

但迄今为止，尚无高证据级别的有效预防方法。

3.2 少见的严重不良反应[31] 紫杉醇少见的严重

不良反应文献多为个例报道，心血管系统相关的严

重不良反应有晕厥、心律失常（室上性心动过速、

二联律、完全性房室传导阻滞）、高血压和静脉血

栓。消化系统的严重不良反应有胃肠道穿孔、肠梗

阻、胰腺炎、肝坏死、致死性肝性脑病等。呼吸系

统严重不良反应有肺间质纤维化、肺栓塞、胸腔积

液和呼吸衰竭等。另外，多西他赛有罕见重度手足

万方数据



● 中国循证指南共识 ●  63《中国医学前沿杂志（电子版）》2019 年第 11 卷第 9 期

综合征、狼疮性皮炎、大疱状皮疹的报道。

紫杉醇输注前应仔细询问患者病史，包括既往

史、家族史，评估患者基线情况。治疗前与患者、

家属和/或监护人充分沟通，做好患者教育；输注
时建立外周或中心静脉通道，使用心电监护仪，加

强医护巡视，及时发现不良反应。一旦发生严重不

良反应，应立即停止药物输注，严密监测患者生命

体征，常需多学科专家团队共同参与，积极救治，

并告知患者及其家属不得再次使用紫杉类药物。

综上所述，紫杉类药物是妇科恶性肿瘤常用化

疗药物，广泛用于卵巢癌、宫颈癌、子宫内膜癌和

其他一些罕见肿瘤的辅助治疗，其与铂类联合使用

是妇科恶性肿瘤的基本化疗方案。与其他化疗药物

相比，紫杉类药物适应证较广，有效率较高，患者

对其不良反应的耐受性较好。除与其他化疗药物共

有的血液学毒性之外，过敏反应与神经毒性的防治

应引起临床医师的高度重视。
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