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关过敏性休克的病例报道也越来越多，医务人员应警惕其

严重过敏反应的发生，一旦发生了过敏反应，必须立即停

止给药，并及时对症处理，保证患者生命安全。
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三氧自体血疗法治疗卡培他滨致Ⅲ级手足综合征１例
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１ 临床资料

患者，男，７６岁，２０１８年９月３０日于外院行结肠肿
瘤切除术，术后病理示（结肠）溃疡型高分化腺癌（ⅢＢ
期）。术后恢复良好，于２０１８年 １０月２６日入住我院肿
瘤内科，术前未行放射治疗（简称放疗）和化学治疗（简

称化疗），术后因患者耐受性差，患者及其家属要求使用

卡培他滨片单药治疗。排除化疗禁忌后，于次日开始口

服卡培他滨片（上海罗氏制药有限公司，批号为

ＳＨ２６２２，规格为每片０．５ｇ）１．５ｇ，每日２次，疗程为１４ｄ。
住院服用５ｄ后，对卡培他滨耐受性良好，１１月 １日出
院，继续服用卡培他滨片９ｄ，完成第１周期化疗方案。
于１１月１７日、１２月１０日和１２月３０日继续口服卡培
他滨片（１．５ｇ，每日２次，疗程为１４ｄ），化疗４周期，第
４周期后复查影像学，未见复发转移征象，未出现与卡
培他滨相关的不良反应，如腹泻、口腔、皮肤黏膜损伤

等。为行第 ５周期化疗，于２０１９年 １月 ２９日入住我院
肿瘤内科。

入院体格检查示：生命体征正常，全身浅表淋巴结

未触及肿大，腹部平坦，下腹部可见长约 １０ｃｍ手术瘢
痕，愈合好。实验室检查示血常规、肝肾功能、凝血功能、

肿瘤标志物均无异常。既往高血压史３０余年，现口服氯
沙坦钾片（１次０．１ｇ，每日１次）降压治疗，无冠状动脉
粥样硬化性心脏病牗简称冠心病牘、肝炎、结核等病史，未
发现食物、药物过敏史，继往无不良反应史。排除化疗禁

忌后，开始行第５周期卡培他滨片（１次１．５ｇ，１日２次）
单药化疗１４ｄ，化疗第３天，自诉足部皮肤发硬，脚趾附
近出现硬茧，停用卡培他滨，外用维生素Ｅ乳，１日４次，
每次适量。第４天，左脚小指出现硬结样水疱伴剧痛，其
他脚趾皮肤开始脱落，无法站立，严重影响日常生活，为

典型的Ⅲ级手足综合征表现（图１）。立即给予三氧水湿
敷，并行三氧自体血疗法治疗，治疗３ｄ后，左脚水疱消
失，其他脚趾间皮肤恢复生长（图２）。嘱继续服用卡培他滨
片１１ｄ，并在手足处继续外用维生素Ｅ乳，１日４次，每
次适量。未再出现手足综合征表现。

２ 讨论

卡培他滨是结肠癌（Ⅲ期）治疗一线用药，在体内经
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图１ 左脚趾硬结样水疱 图 ２ 三氧治疗后，左脚趾

水疱消失

酶代谢为具有细胞毒性的 ５－氟核苷而发挥抗肿瘤作
用，可与铂类联合或单药用于结肠癌术后辅助化疗犤１－２犦。黏

膜损伤是卡培他滨常见不良反应，主要表现为腹泻及胃

肠出血和手足综合征犤３－４犦。１９８４年，ＬＯＫＩＣＨ等犤５犦首次报

道了手足综合征，根据严重程度可分为 ３级：Ⅰ级表现
为手脚麻木、刺痛、肿胀、皮肤脱屑或出现红斑，但不影

响正常生活；Ⅱ级表现为皮肤改变并伴疼痛，轻度影响
日常生活；Ⅲ级表现为湿性脱屑、硬结样水疱并伴严重
的疼痛，部分患者存在局部继发感染。使用卡培他滨后

发生手足综合征的中位时间为 ６９ｄ（１１～３６０ｄ）犤４犦。本
例患者首次用药８７ｄ后出现Ⅲ级手足综合征的典型症
状，且停药后好转。除卡培他滨外，其他用药（如氯沙坦

钾片）无类似不良反应报道，且药物使用时间与症状出

现无相关性。根据不良反应因果关系判断原则，患者此

次入院发生的手足综合征很可能是卡培他滨的药品不

良反应。

目前，卡培他滨致手足综合征的机制尚不明确犤６－７犦。

对于Ⅰ级手足综合征，可通过外用大剂量的维生素 Ｂ６
（５０～１５０ｍｇ，每日３次）６周进行预防或治疗；但对于Ⅱ
级和Ⅲ级手足综合征，目前还未发现有效的治疗方法，
临床推荐减少卡培他滨的用药剂量或暂时停药，并做好

手足护理，包括局部使用柔润剂、乳膏，全身和局部使用

皮质激素治疗，直至Ⅱ／Ⅲ级手足综合征恢复到Ⅰ级
或完全治愈，方可重新使用卡培他滨。而Ⅲ级手足综
合征患者通常需中断卡培他滨，并治疗 １４～２８ｄ，症
状方可减轻至Ⅰ～Ⅱ级犤４，８犦。因此，虽然手足综合征的

预后较好，但可能影响肿瘤患者化疗的有效性，从而

影响生存期。

三氧自体血疗法是将一定浓度氧气和三氧混合气

体与自体血等容量混匀，再回输到体内的疗法犤９－１０犦。三

氧具有杀菌、改善代谢、激活免疫系统的作用，临床主要

用于对消化系统疾病、骨关节疾病的辅助治疗，也有对

干燥综合征、皮肌炎、硬皮病等免疫性疾病进行疗效和

安全性的研究，近年亦有使用三氧治疗吉非替尼引起皮

肤毒性反应的病例报道犤１１－１４犦。该患者使用卡培他滨单

药化疗，既往抗肿瘤疗效较好，在出现卡培他滨致Ⅲ级

手足综合征后，采用三氧水湿敷和三氧自体血疗法治疗

仅３ｄ，症状显著好转，避免了因药品不良反应长时间停
用卡培他滨引起原发病进展的可能。
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犤６犦ＡＳＧＡＲＩＭＭ，ＨＡＧＧＥＲＴＹＪＧ，ＭＣＮＩＦＦＪＭ，ｅｔａｌ．Ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎａｎｄ
ｌｏｃａｌｉｚａｔｉｏｎｏｆｔｈｙｍｉｄｉｎｅｐｈｏｓｐｈｏｒｙｌａｓｅ／ｐｌａｔｅｌｅｔｄｅｒｉｖｅｄｅｎｄｏｔｈｅ
ｌｉａｌｃｅｌｌｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒｉｎｓｋｉｎａｎｄｃｕｔａｎｅｏｕｓｔｕｍｏｒｓ犤Ｊ犦．ＪＣｕｔａｎ
Ｐａｔｈｏｌ，１９９９，２６：２８７－２９４．

犤７犦ＭＲＯＺＥＫＯＲＬＯＷＳＫＩ ＭＥ，ＦＲＹＥ ＤＫ，ＳＡＮＢＯＲＮ ＨＭ．
Ｃａｐｅｃｉｔａｂｉｎｅ：ｎｕｒｓｉｎｇｉｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓｏｆａｎｅｗｏｒａｌｃｈｅｍｏｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃ
ａｇｅｎｔ犤Ｊ犦．ＯｎｃｏｌＮｕｒｓＦｏｒｕｍ，１９９９，２６：７５３７６２．

犤８犦徐瑞荣，王 琰．化疗药物致手足综合征防治研究进展犤Ｊ犦．
中华肿瘤预防杂志，２００８，１５（２３）：１８３７－１８３９．

犤９犦安建雄，王 永，钱晓焱 ．三氧自体血疗法专家共识犤Ｊ犦．转
化医学杂志，２０１８，７（６）：３２６－３２８．

犤１０犦李会芝，刘书田 ．三氧联合药物治疗慢性溃疡性结肠炎疗
效观察犤Ｊ犦．中国实用医药，２００９，４（１６）：１７４－１７５．

犤１１犦ＫＩＭＨＳ，ＮＯＨＳＵ，ＨＡＮＹＷ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃｅｆｆｅｃｔｓｏｆｔｏｐｉｃａｌ
ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｏｆｏｚｏｎｅｏｎａｃｕｔｅｃｕｔａｎｅｏｕｓｗｏｕｎｄｈｅａｌｉｎｇ犤Ｊ犦．ＪＫｏ
ｒｅａｎＭｅｄＳｃｉ，２００９，２４（３）：３６８－３７４．

犤１２犦ＢＯＣＣＩＶ．ＯｚｏｎｅａｓＪａｎｕｓ：ｔｈｉｓｃｏｎｔｒｏｖｅｒｓｉａｌｇａｓｃａｎｂｅｅｉｔｈｅｒ
ｔｏｘｉｃｏｒｍｅｄｉｃａｌｌｙｕｓｅｆｕｌ犤Ｊ犦．ＭｅｄｉａｔｏｒｓＩｎｆｌａｍｍ，２００４，１３（１）：

３－１１．
犤１３犦ＰＥＲＡＬＴＡＣ１，ＸＡＵＳＣ，ＢＡＲＴＲＯＮＳＲ，ｅｔａｌ．Ｅｆｆｅｃｔｏｆｏｚｏｎｅ

ｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｎｒｅａｃｔｉｖｅｏｘｙｇｅｎｓｐｅｃｉｅｓａｎｄａｄｅｎｏｓｉｎｅｐｒｏｄｕｃｔｉｏｎ
ｄｕｒｉｎｇｈｅｐａｔｉｃｉｓｃｈｅｍｉａ－ｒｅｐｅｒｆｕｓｉｏｎ犤Ｊ犦．ＦｒｅｅＲａｄｉｃＲｅｓ，２０００，

３３（５）：５９５－６０５．
犤１４犦卢任期，宋丹丹，杭晓声 ．医用三氧治疗吉非替尼引起皮肤

毒性反应的临床观察犤Ｊ犦．实用临床医药杂志，２０１０，１４
（２３）：１１０－１１１．

牗收稿日期：２０１９－０７－０９牘


