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中国抗癌协会肿瘤整体评估专业委员会，福建省抗癌协会癌痛专业委员会

［摘要］ 奥沙利铂是多种恶性肿瘤治疗的基石药物。超敏反应是奥沙利铂令人困扰的不良反应之一，可能危及患者生命，

常迫使医师停用奥沙利铂，转寻其他替代方案，而这些替代方案可能效果更差、耐受性更低和（或）价格更昂贵。奥沙利

铂超敏反应主要表现为经典的Ⅰ型过敏反应，另外还包含细胞因子释放反应及混合型。临床上最关注的是严重过敏反应的

管理以及针对发生超敏反应后奥沙利铂再挑战的问题。因此，本专家组基于国内外循证医学证据，结合临床实践经验，对

奥沙利铂超敏反应的定义、临床特征、诊断、分类与分级标准、处理以及再挑战进行充分的评估与讨论，最终形成《奥沙

利铂超敏反应全程管理中国专家共识（2024年版）》，以便进一步规范对奥沙利铂超敏反应的全程管理。本共识已在国际

实践指南注册与透明化平台（Practice guideline REgistration for transPAREncy，PREPARE）上注册，注册编号为 PREPARE-
2024CN371。
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［Abstract］ Oxaliplatin serves as a basic therapeutic agent for various malignant tumors. Oxaliplatin-induced hypersensitivity 
reactions are potentially life-threatening, and frequently lead to treatment discontinuation. Alternative therapies may be less effective 
and/or more expensive, with varying tolerability. Oxaliplatin hypersensitivity reactions typically manifest as a classic type Ⅰ allergy, 
as well as cytokine release reactions and mixed types. In clinical practice, management of anaphylaxis and questions relative to 
rechallenge with oxaliplatin after occurrence of hypersensitivity reactions are of utmost concern. Therefore, based on evidence-based 
medicine and clinical practice experience, the expert panel carried out a comprehensive assessment and discussion on the definition, 
clinical characteristics, diagnosis, classification and grading criteria, management, and rechallenge of hypersensitivity reactions 
to oxaliplatin. Eventually, the "Chinese expert consensus on whole-process management of oxaliplatin-induced hypersensitivity 
reactions (2024 edition)" was formulated to further standardize the whole-process management of oxaliplatin-induced hypersensitivity 
reactions. The consensus has been registered on Practice guideline REgistration for transPAREncy (PREPARE) with the registration 
number PREPARE-2024CN371.
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奥沙利铂属于第3代铂类化合物，铂络合物

可与DNA结合并形成交联。抑制DNA复制和转

录，导致细胞周期停滞和细胞死亡［1-2］。奥沙利

铂是结直肠癌辅助治疗和姑息性化疗的重要组成

部分，同时也被用于食管癌和胃癌、胆管癌、胰

腺癌等多种恶性肿瘤［2］。

超敏反应是奥沙利铂令人困扰的不良反应之

一，可能危及患者生命，常迫使医师停用奥沙利
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铂，转寻其他替代方案，而这些替代方案可能效

果更差、耐受性更低和（或）价格更昂贵。随着

肿瘤发病率增加和疗效提高，患者使用奥沙利铂

的概率随之增加，奥沙利铂导致的超敏反应和死

亡问题受到广泛关注［3-5］。在2021年8月24日中

国国家药品监督管理局发布的关于增加奥沙利铂

制剂说明书中增加了“奥沙利铂在任何给药周期

都可能发生过敏反应，包括速发过敏反应，给药

期间应密切观察，过敏反应严重者可致死”的黑

框警告公告。

目前临床上尚无系统的奥沙利铂超敏反应管

理方案及诊疗措施。中国抗癌协会肿瘤整体评估

专业委员会和福建省抗癌协会癌痛专业委员会组

织全国各地的专家，结合国内外文献报道与临床

实践经验，编制了《奥沙利铂超敏反应管理中国

专家共识（2024年版）》，以期为临床医务工作

者提供切实可行、科学规范的奥沙利铂超敏反应

全程管理方案。

本共识已在国际实践指南注册与透明 
化平台（Practice guideline REgistration for 
transPAREncy，PREPARE）上注册，注册编号为

PREPARE-2024CN371。
1  共识的制定方法

1.1  共识专家构成

共有36名来自北京、上海、重庆、广东、福

建、湖北、浙江、山东、河南、陕西等10个不同

直辖市和省份的专家，专业涉及肿瘤、护理、重

症医学、麻醉、药学、检验、变态反应和药监等

相关领域，共同参与问卷咨询与调研。

1.2  文献检索

数据库检索包括S i n oMed、PubMed、
EMBASE和Cochrane library，检索时限均为建库

至2023年12月30日。英文文献检索词主要包括

anti-cancer therapy、chemotherapy、oxaliplatin、
L-OHP、platinum、hypersensitivity reactions、
infusion reaction、anaphylaxis、allergy、adverse 
drug reaction、adverse effects、desensitization、
skin tests；中文文献检索词主要包括抗肿瘤治

疗、化疗、奥沙利铂、铂类、过敏反应、过敏、

变态反应、超敏反应、输液反应、不良反应、脱

敏疗法、皮试，我们排除了非中英文、学位论

文、索引目录、无法获取全文的文献及重复发表

的文献。经过文献的检索、筛选和证据总结后，

开始撰写草稿。

1.3  共识制定过程及证据质量分级

采用共识会议法针对相关证据进行评估、

讨论，最终通过投票对共识相关问题达成不同等

级的专家推荐意见，投票设置“非常同意”“基

本同意”“不确定或不同意”3个选项，专家可

对“草稿”的每个章节提出修改意见。专家共

识度（即选择“非常同意”或“基本同意“的

专家人数比例）≥80%的专家意见一致定义为

达成共识。采用推荐意见分级的评估、制定与

评价（Grading of Recommendations, Assessment, 
Development and Evaluation，GRADE）分级系统

对每项共识意见的证据级别及推荐强度进行评价

分级（表1），最终形成本共识。

1.4  共识的更新与推广

本共识计划每两年更新1次，以纳入最新的

研究成果与技术进展。本共识将在国内消化道肿

瘤领域以及药学领域学术会议进行宣讲，另外将

在有肿瘤专科的基层医院组织共识巡讲和推广。

2  奥沙利铂超敏反应相关定义

由于文献和临床对超敏反应以及相关名词定

义之间存在混淆，本文首先梳理清晰相关定义，

以便读者更好地理解本文。

奥沙利铂超敏反应被归为“B型”药物不良

反应，其特点是奥沙利铂易感患者出现个体化、

难以预测的临床反应。超敏反应又可分为免疫介

导（特异性抗体或T淋巴细胞）的超敏反应，通

常称为过敏反应和非免疫介导超敏反应，也称为

非过敏性超敏反应（图1）［6-10］。

Coombs和Gell将过敏反应分为四型：Ⅰ

型是速发型（这里为速发型过敏反应，注意与

下文的速发型超敏反应区别）或免疫球蛋白E
（immunoglobulin E，IgE）介导型，如严重过敏

反应；Ⅱ型是细胞毒型或IgG/IgM介导型，如血

小板减少和溶血性贫血；Ⅲ型是免疫复合物介导

型，如血管炎和血清病；Ⅳ型是迟发型或T细胞

介导型，如多形红斑、中毒性表皮坏死松解症及
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过敏性接触性皮炎［11］。

非过敏性超敏反应又可进一步分为药物不

耐受（即在通常耐受的低剂量下也会出现药理作

用的典型临床表现）、药物特异质（临床表现与

药理作用不同）和细胞因子释放反应（cytokine 
release reaction，CRR）。奥沙利铂的非过敏性

超敏反应的症状与过敏反应相似，属于药物特异

质。它不涉及特异性IgE或T淋巴细胞，可能是由

于肥大细胞和嗜碱性粒细胞直接释放介质引起，

既往称为“类过敏反应”或“假过敏”［8-10］。

严重过敏反应代表过敏反应的严重部

分。2 0 1 9年世界过敏组织（Wo r l d  A l l e rg y 

Organization，WAO）将严重过敏反应定义为：

严重的全身超敏反应，通常发病迅速，可导致死

亡［12-13］。少数奥沙利铂过敏反应可表现为严重

过敏反应，直接威胁患者生命。

临床问题1：奥沙利铂超敏反应类型包含不

同可能的机制，不同机制处理方法不一样，如果

统一写成过敏反应（说明书黑框警告），可能为

后续管理带来一些问题。

专家共识1：专家组建议当出现临床表现被

怀疑是奥沙利铂超敏反应（包括速发型过敏反

应）时，首选药物超敏反应作为规范用语。

表1  GRADE系统的证据质量及推荐强度分级

证据质量分级及推荐强度分级 具体描述 研究类型

证据质量分级

高 非常确信真实的效应值接近效应估计
① 随机对照研究；
② 质量升高二级的观察性研究

中
对效应估计值有中等程度的信心：真实值有可能接近估计值，但
仍存在二者大不相同的可能性

① 质量降低一级的随机对照研究；
② 质量升高一级的观察性研究

低 对效应估计值的确信程度有限：真实值可能与估计值大不相同
① 质量降低二级的随机对照研究；
② 观察性研究

极低 对效应估计值几乎没有信心：真实值很可能与估计值大不相同

① 质量降低三级的随机对照研究；
② 质量降低一级的观察性研究；
③ 系列病例观察；
④ 个案报道

推荐强度分级

强推荐 遵从推荐时利大于弊

弱推荐 遵从推荐时利弊不确定或利弊相当

图1  奥沙利铂超敏反应分类图

奥沙利铂超敏反应属
“B型”药物不良反应

非免疫介导超敏反应，也
称为非过敏性超敏反应

药物特异质“类过敏
反应”或“假过敏”

细胞因子
释放反应

速发型超敏反应 迟发型超敏反应

Ⅰ型：速发型或IgE
介导型过敏反应

Ⅱ型：细胞毒型或IgE/
IgM介导型过敏反应

Ⅲ型：免疫复合物
介导型过敏反应

Ⅳ型：迟发型或T细
胞介导型过敏反应

免疫介导超敏反应，
也称为过敏反应

推 荐 强 度 ： 弱 推 荐 ； 专 家 共 识 度 ：

100.00%；证据质量分级：中。

3  奥沙利铂超敏反应的临床特征

临床问题2：奥沙利铂超敏反应是否是常见

的临床问题？

在不同回顾性文献中报道的奥沙利铂超敏

反应发生率差异很大，中位数约为15%（范围

1%～38%），≥3级大多报道＜1%，但也有报道
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可高达9.3%的发生率［14-17］。前瞻性Ⅲ期研究［18-

19］报道的FOLFOX过敏发生率为10.3%，3/4级为

1.9%～2.9%。

超敏反应发生率报道的差异可能与输注

时长［2 0］以及奥沙利铂使用周期数有较大关

系。奥沙利铂超敏反应最常报道发生中位周

期数为8（范围3～10）［15，21-22］。Mori等［22］

研究显示，接受≤6个周期F O L F O X患者超

敏反应发生率（7 . 1 %）低于＞6个周期患者

（20.6%～41.0%）。

临床症状谱在不同报道中则大致相同。

Silver等［23］将奥沙利铂超敏反应的临床表型按脏

器系统进行归纳分类（表2）。最常见为皮肤症

状包括瘙痒、皮疹和荨麻疹（46.7%），呼吸系

统症状（胸闷和呼吸困难）和一般症状（发热和

肌痛）也很常见（各占42.2%）［15］。

伴有假性喉痉挛的感觉迟钝是奥沙利铂急性

神经毒性相关症状，表现为喘鸣，通常在输注过

程中或几个小时后发生。注意观察患者有无超敏

反应相关症状体征，如皮肤荨麻疹、瘙痒、低血

压、发绀及血氧饱和度下降等，有助于与超敏反

应区分［24］。

专家共识2：随着抗肿瘤治疗效果的提高，

患者接触奥沙利铂的概率和周期数也随之增加，

奥沙利铂超敏反应也越发常见，临床应重视识别

奥沙利铂超敏反应的临床症状，及时合理干预。

推荐强度：强推荐；专家共识度：93.75%；

证据质量分级：中。

4  奥沙利铂超敏反应分类

4.1  速发型超敏反应（注意速发型超敏反应包括

速发型过敏）和迟发型超敏反应

除了在上文定义提到的超敏反应分类外，

奥沙利铂超敏反应还可以根据症状出现的时间，

将超敏反应分为速发型超敏反应和迟发型超敏反 
应［8，10，25］。

4.1.1 速发型超敏反应

速发型超敏反应通常在接触奥沙利铂后1 h内
发生，极少数病例可延迟到6 h内发生。通常是Ⅰ

型过敏反应（IgE介导，Coombs和Gell分型）。

机体接触奥沙利铂后形成特异性IgE，这些IgE与

肥大细胞和嗜碱性粒细胞表面的高亲和力Fc受体

结合。当机体再次接触奥沙利铂时，奥沙利铂可

与两个或多个细胞结合的特异性IgE结合，导致

受体交联和细胞激活，肥大细胞或嗜碱性粒细胞

激活后出现脱颗粒。在脱颗粒过程中，类胰蛋白

酶、组胺、白三烯和前列腺素等介质从颗粒中释

表2  奥沙利铂速发型超敏反应临床表型和内表型［23］

器官系统 症状

皮肤和黏膜 潮红/发热/红斑 瘙痒 荨麻疹 其他皮疹（斑丘疹、麻疹状等） 血管性水肿

症状表型 * # # * #

呼吸系统 鼻塞 喷嚏 喘息 呼吸困难 咳嗽 血氧饱和度下降 胸部紧迫感

症状表型 # # # * # * *

呼吸消化道 喉头紧迫感 舌头肿胀

症状表型 # #

心血管 心动过速 胸痛 晕厥先兆 晕厥 高血压 低血压

症状表型 * & * * * *

胃肠道 恶心/呕吐 腹泻 腹痛 腹胀 反流

症状表型 * * * * *

神经肌肉 麻木/虚弱 背疼 头痛 寒战 癫痫发作 味觉异常 其他疼痛

症状表型 * & & & * * &

一般状况 出汗 畏冷 发烧

症状表型 * & &

　　#：表示1型症状；&：表示CRR型症状；*：表示任一型症状。呼吸消化道(aerodigestive) 指呼吸道和消化道上部的器官和组织组成，
包括呼吸道（咽和喉）、肺道（气管、支气管和肺）和上消化道（食管）。
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放出来。非IgE介导的速发型超敏反应由奥沙利

铂直接刺激肥大细胞和嗜碱性粒细胞脱颗粒介

导。无论是IgE介导还是非IgE介导的速发型超敏

反应，临床表现包括从相对轻微的皮肤潮红和瘙

痒，到更严重的荨麻疹、血管性水肿、支气管痉

挛甚至严重过敏反应［8，10］。

在临床上，部分速发型超敏反应患者可能

表现出非典型的临床特征，包括初次暴露奥沙利

铂就出现相关症状，以发热、畏冷、寒战和肌肉

骨骼疼痛为主要表现，缺乏荨麻疹和血管性水肿

表现等。有研究［26-27］结果清晰地显示，这些症

状是由于机体大量释放炎性细胞因子如白细胞介

素-6（interleukin-6，IL-6）和肿瘤坏死因子-α
（tumor necrosis factor-α，TNF-α）所致，即CRR
型。

还有患者归类为混合反应型，即Ⅰ型过敏反

应/类过敏反应（IgE/非IgE介导）与CRR型的组

合，详见奥沙利铂超敏反应的内表型［26］。

奥沙利铂速发型超敏反应是目前临床关注

点，本文主要围绕奥沙利铂相关速发型超敏反应

的全程管理展开。

4.1.2 迟发型超敏反应

迟发型超敏反应通常是在接触奥沙利铂6 h后
（最长为24 h后）到几周出现。通常是Ⅳ型过敏

反应（T淋巴细胞介导，Coombs和Gell分型）。

斑丘疹和迟发性荨麻疹是最常见的临床表现。

其他还包括固定性药疹、血管炎、中毒性表皮坏

死松解症、Stevens-Johnson综合征、伴有嗜酸性

粒细胞增多和全身症状的药物反应、急性泛发性

发疹性脓疱病以及对称性药物相关性间擦部和屈

侧疹。也可能单独内脏器官受损，包括肝炎、肾

衰、肺炎、贫血、中性粒细胞减少症及血小板减

少症［8,10］。

奥沙利铂还可导致Ⅱ型、Ⅲ型过敏反应

（IgG、IgA或IgM介导，Coombs和Gell分型），通

常发生在24 h后。主要表现为血细胞减少症、血清

病及免疫复合物血管炎（过敏性血管炎）［8，10］。

4.2  奥沙利铂超敏反应内表型

由于奥沙利铂引起的超敏反应发生机制多

样，Silver等［23］组织多家医疗中心的超敏反应专

家将速发型超敏反应症状分为经典肥大细胞介导

的Ⅰ型症状、CRR症状和任一型症状（可以是Ⅰ

型症状或CRR型症状）3种症状表型（表2）。

5  严重过敏反应的诊断标准

临床问题3：奥沙利铂导致的严重过敏反应

是危及生命的临床紧急情况，需要立即进行医疗

干预，相关医疗人员能迅速作出诊断是至关重要

的。

专家共识3：根据2020年美国过敏、哮喘和

免疫学学会［28］、2020年WAO［12］、2023年欧洲

过敏与临床免疫学研究院［29］关于严重过敏反应

的定义，专家组给出的奥沙利铂严重过敏反应诊

断标准如下： 
接触奥沙利铂后（几分钟至几小时）出现

以下任何一点的急性发作，可以累及或不累及皮

肤和（或）黏膜组织（如全身荨麻疹、瘙痒或潮

红、唇-舌-腭垂肿胀），极有可能发生严重过敏

反应：① 呼吸系统受累（如呼吸困难、喘息/支
气管痉挛、喘鸣、低氧血症）；② 血压下降或

相关终末器官功能障碍症状［如肌张力减低（昏

倒）、晕厥、大小便失禁］；③ 严重胃肠道症状

（如严重痉挛性腹痛、反复呕吐）。

低血压定义：收缩压较基线下降超过30%；

婴儿和10岁以下儿童：收缩压低于（70 mmHg＋
2×年龄）；成人和10岁以上儿童：收缩压＜90 
mmHg。

推荐强度：强推荐；专家共识度：96.88%；

证据质量分级：中。

6  奥沙利铂超敏反应分级标准 

临床问题4：奥沙利铂超敏反应的严重程度

可以从轻微到危及生命不等，临床推荐的超敏反

应分级标准是什么？

由于奥沙利铂主要为肿瘤专科医师使用。

肿瘤专科医师最熟悉、最常用的是美国国家癌症

研究所常见不良反应评价标准（National Cancer 
Institute Common Terminology Criteria for Adverse 
Events，NCI-CTCAE）的严重程度分级评估
［30］。其侧重于超敏反应的持续时间和所需的干

预措施，也是后文分层管理的依据。Brown分级

系统是根据1 149例急诊科就诊的超敏反应患者特
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定症状与严重反应（如低血压或缺血）相关性创

建，整合了超敏反应的具体要素和器官受累的严

重程度。Brown分级系统创建之初是针对不特定

于药物过敏反应的各种超敏反应［31］。虽然其为

变态反应专科医师所熟悉，但肿瘤专科医师则相

对陌生。

专家共识4：专家共识推荐使用NCI-CTCAE 

5.0版（表3）作为奥沙利铂严重程度分级评估

标准，因为其最为肿瘤专科医师熟悉和使用。

Brown分级系统被建议列于此（表4），目的是便

于肿瘤专科医师熟悉以及更好地与变态反应专科

医师交流。

推 荐 强 度 ： 强 推 荐 ； 专 家 共 识 度 ：

100.00%；证据质量分级：中。

表3  奥沙利铂超敏反应分级标准（NCI-CTCAE 5.0版）

不良反应名称 1级 2级 3级 4级 5级

过敏反应 无需系统干预 需要口服给药治疗 支气管痉挛；需要住院治疗的临床
后遗症；静脉干预治疗

危及生命，需要紧急
治疗

死亡

严重过敏反应 - - 有症状的支气管痉挛伴有或不伴有
荨麻疹；需要肠外治疗；过敏反应
相关水肿/血管性水肿；低血压

危及生命，需要紧急
治疗

死亡

细胞因子释放综合征 伴或不伴全身症状的
发热

对流体有响应的低血
压；对＜40%的O2有
响应的缺氧状态

需要使用1种升压药物的低血压；
缺氧，需要使用≥40%的O2

危及生命；需要紧急
治疗

死亡

表4  Brown超敏反应分级系统

分级 定义

1级：轻度（仅皮肤和皮下组织） 全身红斑、荨麻疹、眶周水肿或血管性水肿

2级：中等（呼吸系统、心血管或胃肠道受累） 呼吸困难、喘鸣、喘息、恶心、呕吐、头晕（晕厥先兆）、出汗、胸部或喉咙发紧或
腹痛

3级：严重（缺氧、低血压或神经系统损害） 持续发绀或SpO2≤92%、低血压（成人收缩压＜90 mmHg）、精神错乱、虚脱、大小
便失禁

7  奥沙利铂超敏反应风险因素

临床问题5：是否存在明确的奥沙利铂超敏

反应风险预测因素？

目前，诱发奥沙利铂超敏反应的机制仍未

明确。多篇文献从不同角度探讨可能诱发奥沙利

铂超敏反应的危险因素，包括性别［17，32-33］、年

龄［14，32］、种族［34］、过敏史［35,36］、合并用药
［37］、药物剂型［38］、使用周期数［14-17］、铂暴露

史［34］、用药间隔期［34］、输注时长［17，32-33］及嗜

酸性粒细胞数［14-15，33，39］等，除铂暴露史与铂间

隔期外，其余可能风险因素证据仍未能明确或存

在争议。

7.1  奥沙利铂使用周期数

详见奥沙利铂超敏反应的临床特征章节。

7.2  其他铂类暴露史

经历过其他铂类药物暴露的患者再次接触奥

沙利铂时，可激活既往产生的特异性铂类IgE，

导致局部或全身超敏反应［40］。Sohn等［40］认为

此类患者的超敏反应可在较早的化疗周期发生，

并表现出更严重症状。

7.3  奥沙利铂间隔期

Mori等［22］报道在接受＞6个周期FOLFOX
治疗的患者，打打停停组（中位奥沙利铂停药

间隔为9.0个月）超敏反应发生率（41.0%）显

著高于持续治疗组（20.6%，P＝0.019）。这提

示奥沙利铂停药时长是发生超敏反应的危险因

素。FOLFOX重新引入后大多数超敏反应发生

在重新引入阶段的第2或第3个周期（84%）。

Song等［41］也发现有奥沙利铂间隔期患者超敏

反应发生率（44.68%）高于无奥沙利铂间隔期

患者（17.48%，P＜0.001）。Sohn等［40］报道奥

沙利铂过敏组患者的奥沙利铂间隔期时间（21.6
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个月）明显长于非过敏组患者（16.8个月，P＝
0.007）。

专家共识5：目前的证据支持已经使用过多

周期奥沙利铂、其他铂类暴露史或存在奥沙利铂

间隔期与奥沙利铂超敏反应发生风险相关。

推 荐 强 度 ： 强 推 荐 ； 专 家 共 识 度 ：

100.00%；证据质量分级：中。

8  诊断方法

临床问题6：哪些体内外诊断测试和实验室

检查有助于奥沙利铂超敏反应的诊断？

8.1  皮试

皮试是用于检测有过敏反应症状的超敏反应

患者的致敏情况。只有Ⅰ型过敏反应才会出现具

有诊断意义的阳性皮试结果［10，42］。在皮试前，

应停止H1抗组胺药4～5 d（最好7 d），停止H2
抗组胺药24 h。如果可能，最好在皮试前3周避免

在要进行皮试的皮肤使用高效外用类固醇类药物
［43］。

皮试包括点刺试验和皮内试验。与皮内试

验相比，点刺试验敏感性较低，但风险也较小
［44］。点刺试验通常用1～5 mg/mL的奥沙利铂溶

液在前臂掌侧皮肤进行。皮内试验通常皮内注射

0.01～5.00 mg/mL的奥沙利铂溶液0.02 mL。点刺

试验和皮内试验均应设置阳性对照（组胺）和阴

性对照（生理盐水）。每次皮试后15～30 min读
取并评估结果。根据欧洲过敏与临床免疫学学会

的建议，点刺试验阳性为皮肤至少3 mm的风团且

周围红晕，皮内试验阳性是皮肤至少5 mm的风

团且周围红晕［42，45］。如果对皮试结果判断不清

楚，可以提高奥沙利铂的浓度进行额外的皮试。

斑贴试验在奥沙利铂超敏反应没有预测价值，不

被推荐。

在少数情况下，奥沙利铂皮试可能引发过

敏反应，甚至严重的全身反应。因此，皮试必须

在医院进行，并配备过敏反应应急设备。皮试应

与上一次奥沙利铂超敏反应有尽量长的间隔时间

（推荐距上一次发生超敏反应≥2～4周），以减

少假阴性结果和皮试出现超敏反应的风险［10，42］。

根据不同研究，奥沙利铂皮试的灵敏度在

26%～100%［42，46］，阴性预测值为65%～95%

［16，42，46-47］。皮试阳性代表细胞可被低浓度奥沙

利铂激活，因此皮试阳性患者（特别是低浓度

者）比皮试阴性患者进行快速脱敏治疗时可能更

危险［42，46-47］。

专家共识6.1：专家组推荐可疑奥沙利铂超敏

反应的患者中，在下一个周期前进行奥沙利铂皮

试，以协助判断是否存在Ⅰ型过敏反应，协助判

断超敏反应类型以及快速脱敏治疗的危险度。但

应注意奥沙利铂皮试阴性的患者不能完全排除用

药后再次发生超敏反应。

推荐强度：强推荐；专家共识度：96.88%；

证据质量分级：中。

专家共识6.2：综合皮试风险和便利性，专家

组建议先用5 mg/mL的奥沙利铂进行点刺试验。

如果点刺试验阴性结果，再分别用0.5和5.0 mg/
mL的奥沙利铂进行皮内试验。如果无条件进行

点刺试验的医疗机构，可考虑直接进行皮内试

验。每一次皮试间隔30 min。
推荐强度：弱推荐；专家共识度：93.75%；

证据质量分级：中。

8.2  体外检测

类胰蛋白酶是超敏反应中研究最多的生物

标志物，尽管它还远未成为理想的生物标志物。

类胰蛋白酶升高代表肥大细胞和嗜碱性粒细胞

参与反应。连续血清类胰蛋白酶测定（症状出

现后0.5～2.0 h）可增加测试的准确性和灵敏 
度［26，48］。在Gorgulu Akin等［48］进行的奥沙利铂

脱敏治疗前瞻性研究中，比较33例有突破性反应

患者在基线和突破性反应期间类胰蛋白酶水平，

21例患者的类胰蛋白酶水平显著升高。突破性反

应越明显的患者升高越明显。

近年来，随着CRR成为奥沙利铂速发型超敏

反应的新表型。目前证据一致支持IL-6作为CRR
的新型生物标志物。Silver等［23］报道CRR患者外

周血IL-6浓度平均高于正常值40倍，而Ⅰ型患者

则没有显著升高。Jimenez-Rodriguez等［49］报道

IL-6在CRR型和任一型患者中升高，类胰蛋白酶

则在Ⅰ型和任一型患者中升高。

奥沙利铂特异性IgE也被开发用于奥沙利铂

超敏反应的辅助诊断。在一项前瞻性、观察性
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研究中，74例奥沙利铂过敏患者检测了奥沙利

铂特异性IgE。奥沙利铂特异性IgE（截至点值为 
0.35 UI/L）诊断奥沙利铂超敏反应的敏感性为

34%，特异性为90.3%，阴性预测值为45.9%，

阳性预测值为85%［47］。但在Caiado等［50］的研

究中，奥沙利铂敏感性高（75%），但特异性低

（在3例对照者中2例奥沙利铂特异性IgE阳性）。

总IgE升高也被报道可预测超敏反应［51-52］。

嗜碱性粒细胞活化试验是用过敏原刺激新

鲜全血进行活细胞功能测定。它可以评估IgE交

联，比测量过敏原特异性IgE浓度更精确。在既

往奥沙利铂超敏反应症状提示患者接受皮试可能

会导致全身反应或计划进行药物激发试验前可考

虑嗜碱性粒细胞活化试验［26，48，53］。Ornelas等
［54］对6例有奥沙利铂过敏反应史患者和5例对照

者（4例奥沙利铂耐受患者和1例健康对照者）进

行嗜碱性粒细胞活化试验。结果在有奥沙利铂过

敏反应史患者中，嗜碱性粒细胞活化试验的阳性

率更高。Giavina-Bianchi等［55］对3例有奥沙利铂

过敏患者进行嗜碱性粒细胞活化试验，3例均阳

性，而对照者均阴性。

专家共识6.3：类胰蛋白酶升高代表肥大细胞

和嗜碱性粒细胞参与反应，IL-6代表CRR。专家

组建议奥沙利铂超敏反应患者进行外周血类胰蛋

白酶和IL-6检测，可以协助区分奥沙利铂超敏反

应的不同内表型。奥沙利铂特异性IgE和嗜碱性

粒细胞活化试验在奥沙利铂超敏反应中有一定临

床价值，但还需要更多证据支持。

推荐强度：弱推荐；专家共识度：96.88%；

证据质量分级：中。

9  奥沙利铂超敏反应处理策略

9.1  奥沙利铂输注前患者教育

在奥沙利铂输注前，医务人员应告知患者及

陪护人员奥沙利铂超敏反应的临床表现（表2）
和存在危及生命的风险，奥沙利铂超敏反应可发

生在奥沙利铂治疗的任何周期，最常报道中位周

期数为8。大多数奥沙利铂超敏反应出现在接触

奥沙利铂1 h之内，但也可以发生在奥沙利铂输注

的任何时间点上，甚至在奥沙利铂输注结束后。

当患者出现这些临床表现时，应迅速关闭输液器

开关，并立即向医护人员报告（图2）。

医务人员可参照专家共识5提到的奥沙利铂

超敏反应发生风险因素，特别是奥沙利铂使用

周期数，对存在高风险因素的患者应加强用药前

患者/照顾者教育、用药期间与用药后的安全监

护。

9.2  奥沙利铂超敏反应处理措施

发现或可疑奥沙利铂超敏反应，应立即停

止奥沙利铂输注并开始输注生理盐水（以维持静

脉通路）。奥沙利铂超敏反应的治疗取决于严重

程度。治疗包括给予皮质类固醇、抗组胺药物、

静脉输注生理盐水和吸氧。同时密切监测呼吸、

血氧、血压及神志变化和大动脉搏动情况，注意

皮肤有无皮疹或湿冷等情况。如出现严重过敏反

应，立即启动抢救程序［46］。残余奥沙利铂药液

应送检测。

9.3  严重过敏反应抢救和监护

当出现奥沙利铂严重过敏反应时（参考严重

过敏反应诊断标准），应立即注射肾上腺素、吸

氧、快速补液、注射皮质类固醇。同时立即给予

心电监测，每2～5 min监测1次血压，注意评估

气道、呼吸、血氧、血压、心率和大动脉搏动情

况、皮肤情况，观察神志，预防发生呕吐、误吸
［12，46，56］。奥沙利铂严重过敏反应患者存在长期

反应和双相反应的风险，约半数双相反应发生在

超敏反应后6～12 h内，虽然发生率低。出现呼吸

功能受损患者应监测6～8 h，出现低血压患者应

监测12～24 h［12，56-57］。

9.3.1 体位

患者在超敏反应期间常规采取仰卧位。出现

呼吸窘迫采用坐位。失去知觉，采取复苏体位。

目前对抬高下肢的好处还存在争议［12］。

9.3.2 肾上腺素

临床问题7：肾上腺素在奥沙利铂严重过敏

反应期间的地位和用法。

肾上腺素兼有α、β受体激动剂的作用，可

以增强心肌收缩力、收缩外周血管以增加心排血

量、提升血压。肾上腺素历来被用作全身超敏反

应的一线治疗。早期使用肾上腺素可以降低双相

反应风险［58］。由于方便性和可迅速操作性，严
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重过敏反应国内外指南推荐首选使用肾上腺素自

动注射器肌肉注射［12，28-29，56，59］。但本指南提及

的奥沙利铂超敏反应都发生在医疗机构内，患者

通常已经存在静脉通路，加之静脉注射起效更迅

速，且国内医疗机构通常没有肾上腺素自动注射

器，专家组认为静脉注射肾上腺素是奥沙利铂严

重过敏反应合理的优先给药途径，特别在病情凶

险且已经存在静脉通路的患者中，但剂量和浓度

上需要更加精准和个体化。如果症状没有改善或

继续恶化，则每5～15 min重复1次。但静脉注射

肾上腺素可能存在发生致命心律失常和心肌缺血

的风险［60］，更推荐使用静脉泵入的方式，以保

证血压稳定。在病情相对温和的患者中，可更多

考虑肌肉注射。通常不选择皮下注射，因为低血

压患者皮下血运差，皮下途径会导致药物很难迅

速吸收和发挥作用［12,56］。

专家共识7.1：肾上腺素是奥沙利铂全身超敏

反应的一线治疗药物。专家组认为静脉注射肾上

腺素是奥沙利铂严重过敏反应合理的优先给药途

径，特别在病情凶险且已经存在静脉通路的患者

中，但剂量和浓度上需要更加精准和个体化。病

情相对温和的可更多考虑肌肉注射。通常不选择

皮下注射。建议剂量为0.01 mg/kg，最大剂量为

0.5 mg。

图2  奥沙利铂超敏反应处理策略

a: 皮肤瘙痒或皮疹、腹泻、腹痛、恶心/呕吐、咳嗽、气促、胸闷、呼吸困难、眼睛/咽喉肿胀、脸颊/眼睛/前额疼痛。b: 严重过敏反应诊断
标准：接触奥沙利铂后（几分钟至几小时）出现以下任何一点的急性发作，可以累及或不累及皮肤和（或）黏膜组织（如全身荨麻疹、瘙
痒或潮红、唇-舌-腭垂肿胀），极有可能发生严重过敏反应：① 呼吸系统受累（如呼吸困难、喘息/支气管痉挛、喘鸣、低氧血症）；② 
血压下降或相关终末器官功能障碍症状［如肌张力减低（昏倒）、晕厥、大小便失禁］；③ 严重胃肠道症状（如严重痉挛性腹痛，反复
呕吐）。低血压定义：收缩压较基线下降超过30%；婴儿和10岁以下儿童：收缩压低于（70 mmHg+2×年龄 ）；成人和10岁以上儿童：收
缩压＜90 mmHg。c: 肾上腺素0.01 mg/kg，最大剂量为0.5 mg，可每5～15 min重复（更推荐肾上腺素推注泵维持）。d: 液体一般选择晶体
液，可按20～30 mL/kg给予，或补液至意识基本正常、四肢末梢变暖、桡动脉搏动可触及后减慢补液速度。e: 出现呼吸窘迫，氧饱和度下
降至≤92%的患者应提供高流量氧气（6～8 L/min，最好使用非重复呼吸面罩），以维持末梢血氧在93%～96%。

注射前患者教育

可疑奥沙利铂超敏反应a

皮质类固醇、抗
组胺药物

继续留观至少4 h 转诊重症医学科继续抢救

血压、心率、呼吸、血氧正常、大动脉搏动
有力，四肢皮肤温暖，神志清楚

呼吸、血压、血氧、神志、皮温、大动脉
搏动无好转

A. 停止奥沙利铂输注，更换输液器，生理盐水维持静脉通路
B. 仰卧位，若呼吸窘迫采用坐位
C. 监测呼吸、血压、血氧、神志、皮温、大动脉搏动

A. 通知重症医学科和麻醉科协同抢救
B. 静脉/肌肉注射肾上腺素c

C. 快速补液d

D. 吸氧e

E. 酌情使用激素和H1、H2抗组胺药物

无严重过敏反应表现b

症状缓解

症状加重

症状缓解

症状无缓解或加重

严重过敏反应表现b
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推荐强度：强推荐；专家共识度：87.50%；

证据质量分级：中。

专家共识7.2：如果症状没有改善或继续恶

化，则每5～15 min重复1次。更推荐使用静脉

泵入的方式。专家组推荐成人患者肾上腺素3～ 

5 mg加入生理盐水配制成50 mL液体，以1～ 

3 mL/h的流速起始（可根据患者具体情况定起始

流速），根据血压进行调整流速，维持平均动脉

压在65 mmHg以上（高血压患者可适当提高）。

推荐强度：弱推荐；专家共识度：96.88%；

证据质量分级：中。

9.3.3 吸氧

临床问题8：奥沙利铂严重过敏反应期间吸

氧的适应证。

专家共识8：出现呼吸窘迫，氧饱和度下

降至≤92%的患者应提供高流量氧气（6～8 L/
min，最好使用非重复呼吸面罩），以维持末梢

血氧在93%～96%［12，56，61］。

推荐强度：强推荐；专家共识度：90.63%；

证据质量分级：中。

9.3.4 建立静脉通路和补液

临床问题9：奥沙利铂严重过敏反应期间建

立静脉通路和补液的重要性。

专家共识9：由于奥沙利铂过敏性休克属于

分布性休克，有效循环血容量减少，单纯使用

肾上腺素维持血压不足以保障器官的灌注，快速

补液是稳定循环的另一个关键措施。在严重过敏

反应期间应迅速建立静脉通路。专家组建议使用

大口径针或导管（成人为14或16号），建立至少

两条以上静脉通路。液体一般选择晶体液。可按

20～30 mL/kg给予，或补液至意识基本正常、四

肢末梢变暖、桡动脉搏动可触及后减慢补液速

度。即使以呼吸道表现为主的严重过敏反应，需

要第二次注射肾上腺素或进行肾上腺素泵入患者

也可进行液体支持［12，56］。

推 荐 强 度 ： 强 推 荐 ； 专 家 共 识 度 ：

100.00%；证据质量分级：中。

9.3.5 H1和H2抗组胺药

临床问题10：H1和H2抗组胺药在奥沙利铂

严重过敏反应期间的作用。

专家共识10：全身抗组胺药物只有助于缓

解皮肤症状，在严重过敏反应治疗方面作用有

限，而且还影响对患者意识的判断以及延迟更紧

急有效的措施，专家组建议抗组胺药物放在后线 
使用［12，56，62］。

推荐强度：弱推荐；专家共识度：90.63%；

证据质量分级：中。

9.3.6 皮质类固醇药物

临床问题11：皮质类固醇类药物在奥沙利铂

严重过敏反应期间的作用。

专家共识11：皮质类固醇类药物是超敏反应

的常用药物，被认为可预防长期症状和双相反

应。然而越来越多的证据表明，皮质类固醇类药

物对于严重过敏反应的急性治疗可能没有任何益

处，甚至对儿童可能有害。专家组建议慎重考虑

皮质类固醇类药物的使用［12，56-57，63］。

推荐强度：弱推荐；专家共识度：87.50%；

证据质量分级：中。

9.3.7 气管插管

临床问题12：奥沙利铂严重过敏反应期间气

管插管时机。

专家共识12：对于有呼吸窘迫或氧饱和度下

降患者，经吸氧、肾上腺素和激素使用后仍不能

缓解，应果断行气管插管以保障通气。患者呕吐

时应立即将头部转向一侧以防误吸，发生误吸应

果断气管插管［46，64-66］。

推 荐 强 度 ： 强 推 荐 ； 专 家 共 识 度 ：

100.00%；证据质量分级：中。

9.3.8 胸外按压

临床问题13：奥沙利铂严重过敏反应期间胸

外按压时机。

专家共识13：当患者血压测不出、颈动脉

搏动微弱并出现心跳突然变慢等心跳即将停止的

征象时应果断行胸外按压，不必等到患者心跳停

止。保障患者不发生心跳骤停是抢救过敏性休克

的重要底线，也是良好预后的保障［46，67］。

推 荐 强 度 ： 强 推 荐 ； 专 家 共 识 度 ：

100.00%；证据质量分级：中。

9.3.9 其他

胰高血糖素在严重过敏反应治疗方面的证
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据有限。有研究认为对正在使用β受体阻滞剂且

对肾上腺素反应不佳的严重过敏反应患者，可尝

试注射胰高血糖素。胰高血糖素可绕过β受体，

激活腺苷酸环化酶，从而增强心肌的收缩力和心 
率［12，64，68］。在支气管收缩占主导的情况下，

可以额外吸入短效的β2受体激动剂（如沙丁胺

醇）。呼吸道阻塞患者，可雾化吸入肾上腺素和

氧气。雾化吸入β2受体激动剂或肾上腺素并不能

代替外周注射肾上腺素［12，56，69］。

9.3.10 严重过敏反应后的注意事项

患者发生严重过敏反应，特别是过敏性休克

后，如果重要脏器缺血缺氧时间较长，可继发器

官功能不全，尤其是原有慢性心血管疾病、慢性

肝病、慢性肾病的患者，更应注意器官功能的监

测和维护，同时警惕原有内科合并症病情加重。

抢救过程中发生呕吐、误吸的患者应警惕发

生吸入性肺炎或急性呼吸窘迫综合征，可行床边

胸部影像学及纤支镜检查。如证实，应给予抗感

染治疗和肺泡灌洗，若已行气管插管患者应慎重

评估拔管。

10  奥沙利铂超敏反应的再使用

10.1  超敏反应患者奥沙利铂的再使用

临床问题14：发生奥沙利铂超敏反应的患

者，是否可以再次使用奥沙利铂？

专家共识14.1：已发生奥沙利铂超敏反应的

患者，特别是严重过敏反应的患者，原则上应该

避免再次接触奥沙利铂。但在临床上确实存在奥

沙利铂不可替代的情况。专家组建议如确因病情

需要再次使用奥沙利铂，应谨慎评估利弊，在与

患者和家属充分沟通取得同意后再次使用奥沙利

铂［23，48-49］。

推荐强度：强推荐；专家共识度：90.63%；

证据质量分级：中。

专家共识14.2：奥沙利铂再使用问题主要是

指速发型超敏反应（包括速发型过敏反应、类过

敏反应和CRR）。对于奥沙利铂迟发型超敏反应

（包括Ⅱ、Ⅲ、Ⅳ型过敏反应）并不适合这类的

处理模式［23，46，48-49］。

推荐强度：弱推荐；专家共识度：96.88%；

证据质量分级：中。

专家共识14.3：奥沙利铂再使用通常根据超

敏反应的严重程度进行分层管理。在发生超敏反

应当天，如果1～2级超敏反应，患者可通过皮质

类固醇和H1和H2抗组胺药来缓解症状。专家组

建议在超敏症状完全缓解后，可以同一天用原输

注速率的1/2～1/4尝试恢复输注［46，70-71］；如果

3～4级超敏反应或严重过敏反应，一般当天不再

使用奥沙利铂。在发生超敏反应后下1个周期，

通常根据前1个周期的超敏反应严重程度，选择

快速脱敏治疗、预处理（皮质类固醇和抗组胺药

物）和延长输液时间形成不同的组合模式进行处

理（图3）。

推荐强度：弱推荐；专家共识度：93.75%；

证据质量分级：中。

专家共识14.4：由于不同铂类药物之间存在

交叉反应，无论是从其他铂类药物转为奥沙利

铂，还是奥沙利铂转为其他铂类药物，都应慎重

评估发生超敏反应的风险/效益比［48，52，72-73］。

推荐强度：弱推荐；专家共识度：96.88%；

证据质量分级：中。

10.2  皮质类固醇和抗组胺药

临床问题15：皮质类固醇和抗组胺药在奥沙

利铂再使用中的应用。

通常观点认为皮质类固醇（如地塞米松、泼

尼松、甲泼尼龙）可在一定程度上减少奥沙利铂

超敏反应的发生［15，21，37］。但地塞米松已是标准

的奥沙利铂预防性止吐的组成药物［74］。一项纳

入181例接受FOLFOX方案患者的回顾性研究：一

组持续使用地塞米松8 mg和格拉司琼3 mg，另一

组从第6个周期起改为地塞米松20 mg、苯海拉明

50 mg、法莫替丁20 mg和格拉司琼3 mg强化预处

理。强化预处理组超敏反应发生率较低（7% vs 
20%），首次超敏反应发生的中位周期数（12 vs 
9）推迟。但值得注意的是这种强化预处理并不

能预防3/4级超敏反应［75-76］。在1/2级超敏反应患

者中使用皮质类固醇和抗组胺药预处理，奥沙利

铂再使用的成功率为16.7%～72.7%［21，39，77-78］。

Yoshita等［79］前瞻性、多中心、单臂研究提示，

输注奥沙利铂时同步给予地塞米松也可以减少超

敏反应的发生。但也有研究认为皮质类固醇或抗
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组胺药预处理药物对奥沙利铂再使用不仅无效，

还存在掩盖超敏反应早期症状的风险［78，80］。

专家共识15：皮质类固醇、H1和H2抗组胺

药物在奥沙利铂再使用上存在一定争议，专家组

建议在既往没有使用过高剂量皮质类固醇作为预

处理的1/2级超敏反应且皮试阴性的患者中，可

以尝试高剂量地塞米松（≥20 mg）和H1和H2抗
组胺药物（表5）［21］。

推荐强度：弱推荐；专家共识度：90.63%；

证据质量分级：中。

图3  奥沙利铂超敏反应临床决策图

ACEI：血管紧张素转化酶抑制剂（angiotensin converting enzyme inhibitor）。

临床怀疑奥沙利铂速发型超敏反应

皮质类固醇和H1和H2组胺阻滞剂

延长输液时间（原速率1/2～1/4）

Ⅰ/Ⅱ级、皮试阴性、无严重的呼吸道和/或心脏

病、未在用β阻滞剂和（或）ACEI

皮质类固醇（地塞米松≥20 mg）+H1和H2组

胺阻滞剂+延长输液时间（原速率1/2～1/4）

皮质类固醇（地塞米松≥20 mg）+H1和H2组胺阻滞剂+

非甾体抗炎药+补液+延长输液时间（原速率1/2～1/4）

皮质类固醇（地塞米松≥20 

mg）+H1和H2组胺阻滞剂+快速

脱敏疗法

突破性反应

永久停药快速脱敏疗法×1/2速率

皮质类固醇（地塞米松≥20 mg）+H1和H2组

胺阻滞剂+非甾体抗炎药+补液+快速脱敏疗法

Ⅲ/Ⅳ级、皮试阳性、合并严重的呼吸道和/或

心脏病、正在用β阻滞剂和（或）ACEI

严重程度、皮试、合并症、是否正

在使用β阻滞剂和（或）ACEI

风险评估下一周期

改变治疗方案

超敏反应发生当天

症状未完全缓解

症状完全缓解

发生超敏反应

Ⅲ/Ⅳ级Ⅰ/Ⅱ级

Ⅰ型症状、类胰蛋白酶阳性

Ⅰ型症状、

类胰蛋白酶

阳性

对症处理后完全缓解

CRR型症状、混合型症状、IL-6阳性

对症处理后未完全缓解或危及生命

CRR型症状、混合型

症状、IL-6阳性

表5  奥沙利铂再使用推荐预处理方案

使用奥沙利铂前一天（最后一剂在使用奥沙利铂的当天早上）

西替利嗪 10 mg早晨口服，共2剂

雷尼替丁 150 mg口服，bid，共3剂

地塞米松 7.5 mg口服，bid，共3剂

使用奥沙利铂前30～60 min

非那根 25 mg肌注或口服

西咪替丁 400 mg静脉注射

地塞米松 10 mg静脉注射

10.3  延长输注时间

临床问题16：延长输注时间在奥沙利铂再使

用中的应用。

专家共识16：研究认为奥沙利铂输注时间从

标准2 h增加到6～8 h，可以减少奥沙利铂超敏反

应发生［33，81］。专家组建议对于1/2级奥沙利铂超

敏反应且皮试阴性的患者可考虑预处理给药结合

延长输注时间（4～8 h）的处理方式［21］。直接

进入快速脱敏疗法也是合理的选择。

推荐强度：弱推荐；专家共识度：96.88%；

证据质量分级：中。

10.4  奥沙利铂快速脱敏疗法

临床问题17：奥沙利铂快速脱敏疗法在奥沙

利铂再使用中的应用。

药物快速脱敏疗法是在相对较短的时间内
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（通常为4～12 h）通过逐渐增加致敏药物剂量来

诱导IgE介导的免疫反应，从而实现对致敏药物

暂时耐受。快速脱敏疗法能使肥大细胞表面IgE
受体位置发生改变，促进致敏药物IgE-FcεRI交联

复合物加速内化，肥大细胞和嗜碱性粒细胞中的

类胰蛋白酶、组胺和其他介质释放减少。由于诱

导耐受是短暂的，因此在奥沙利铂再使用的每个

周期都需重复该程序。这种方法也被拓展应用在

奥沙利铂类过敏反应上。Castells等［82］发明的3
袋12步快速脱敏疗法在413次（初始81例患者出

现严重过敏反应，20例患者出现轻度过敏反应）

的脱敏治疗中（针对包括铂化合物在内的多种化

疗药物超敏反应患者）均取得完全成功，其中

94%的脱敏治疗仅出现轻微反应或无反应，所有

反应均轻于初始反应（表6）。暂停输注并给予

适当治疗后，所有反应均消退，仅在 1 例中使用

了肾上腺素。没有患者需要转入重症监护室或需

要气管插管，也没有发生死亡。所有患者均接受

了全量目标剂量。这个方法以及它的改良方法在

奥沙利铂超敏反应患者中证实安全有效［21，23，33，

48，83］。对于出现Ⅳ级严重过敏反应（例如低血

压伴意识丧失或严重支气管痉挛）以及奥沙利铂

皮试阳性患者，快速脱敏疗法的起始剂量可适当

再调低［84］。

专家共识17.1：奥沙利铂快速脱敏疗法已被

广泛证实安全有效。与标准给药模式相比，并没

有显著影响患者的生存时间［85］。专家组建议发

生奥沙利铂超敏反应患者（特别是3/4级、皮试

阳性或严重过敏反应患者），可先给予皮质类固

醇和抗组胺药预处理（表5），然后进行快速脱

敏疗法。如果患者之前超敏反应出现支气管痉

挛，预处理药物还可以考虑阿司匹林和孟鲁司

特。

推荐强度：强推荐；专家共识度：90.63%；

证据质量分级：中。

专家共识17.2：由于3袋12步快速脱敏疗法

（表6）相对步骤繁琐，导致临床工作量大、容

易出现操作错误的问题。李惠等［21］报道的5例
Ⅱ/Ⅲ度过敏反应患者使用2袋5步（图4）快速脱

敏疗法均顺利完成既定治疗剂量。专家组推荐使

用更为简便的2袋5步快速脱敏疗法。

推荐强度：弱推荐；专家共识度：96.88%；

证据质量分级：中。

专家共识17.3：对于存在某些严重合并症会

增加快速脱敏疗法风险的患者，例如，未控制的

哮喘（FEV1＜正常值的70%）、血流动力学不

稳定或未控制的心脏病的患者，通常不应进行奥

沙利铂脱敏治疗。出现过严重过敏反应以及患有

表6  奥沙利铂快速脱敏疗法（3袋12步）

步骤 第几袋 输注速率（mL/h） 时间/min 每一步输注量（mL）

1 1 2.0 15 0.50

2 1 5.0 15 1.25

3 1 10.0 15 2.50

4 1 20.0 15 5.00

5 2 5.0 15 1.25

6 2 10.0 15 2.50

7 2 20.0 15 5.00

8 2 40.0 15 10.00

9 3 10.0 15 2.50

10 3 20.0 15 5.00

11 3 40.0 15 10.00

12 3 75.0 186 232.50

　　将奥沙利铂分为3袋溶液［5%葡萄糖注射液（GS）250mL］：第1袋（1～4步），稀释溶液至现有体积的100倍；第2袋（5～8
步），稀释溶液至现有体积的10倍；第3袋（9～12步），总剂量减去1～8步用掉的剂量。12步增加输注速率方法：1～11步，每步用15 
min，每步增加剂量2～2.5倍；第12步，完成目标剂量。
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肝、肾或其他脏器严重疾病的患者，只有在仔细

评估患者风险/效益比后才应考虑脱敏治疗。由

于β受体阻滞剂和血管紧张素转换酶抑制剂可能

使患者对肾上腺素无效，对于计划进行脱敏治疗

的患者应尽量避免使用这些药物［46］。

推荐强度：弱推荐；专家共识度：96.88%；

证据质量分级：中。

10.5  突破性反应

临床问题18：在奥沙利铂快速脱敏疗法中出

现突破性反应的处理。

专家共识18.1：突破性反应是指在快速脱敏

治疗中仍发生奥沙利铂超敏反应，这个发生比

例为0%～32%［48］。如果发生突破性反应，应第

一时间暂停快速脱敏治疗，根据NCI-CTCAE 5.0
版（表3）进行严重程度的分级评估，根据反应

的严重程度进行处理（表7）。80%的突破性反

应症状可完全缓解并恢复输注，专家组建议恢复

输注的初始输注速率是暂停时输注速率的1/2，
此后的速率按相应速率1/2进行。对于出现危及

生命的突破性反应的患者，必须坚决停止脱敏 
治疗［3，39］。

推荐强度：弱推荐；专家共识度：96.88%；

证据质量分级：中。

专家共识18.2：欧洲过敏与临床免疫学学会

认为下列患者是突破性反应的高危人群：既往

3/4级奥沙利铂超敏反应；皮试阳性；正在接受

β受体阻滞剂和（或）血管紧张素转换酶抑制剂

治疗；患有肥大细胞增多症、囊性纤维化等呼吸

道疾病和心脏病（例如冠心病）被归类为高危患 
者［16］。

推 荐 强 度 ： 弱 推 荐 ； 专 家 共 识 度 ：

100.00%；证据质量分级：中。 

图4  奥沙利铂快速脱敏疗法（2袋5步）：脱敏治疗前预防性给药

脱敏治疗当天，奥沙利铂配置成两袋。第1袋：奥沙利铂总剂量的10%加入5%葡萄糖注射液500 mL中，先予以5 mL/h速率滴注1 h，然后
45 mL/h速率滴注1 h，剩余450 mL以225 mL/h速率滴注2 h。在第1袋和第2袋奥沙利铂之间，给予地塞米松10 mg静脉注射。第2袋：剩余的
90%奥沙利铂剂量加入5%葡萄糖注射液500 mL中，先予100 mL/h速率输注30 min，后予150 mL/h速率输注3 h。

脱敏疗法

第1袋10%奥沙利铂总量
+5%GS 500 mL

第2袋90%奥沙利铂总量
+5%GS 500 mL

5 mL/h，1 h

地塞米松10 
mg，静脉注射

100 mL/h，12 h

150 mL/h，3 h

45 mL/h，1 h

225 mL/h，2 h

前1天及当天口服激素
及抗组胺药物

表7  突破性反应的治疗

症状 治疗

瘙痒、荨麻疹 抗H1和H2组胺药

支气管痉挛 皮质类固醇、吸氧、β受体激动剂吸入、孟鲁司特

潮红 阿司匹林

发烧 对乙酰氨基酚

低血压、晕厥 静脉输注晶体液、注射肾上腺素

符合严重过敏反应标准 按相关指南给予肾上腺素等严重过敏反应处理
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10.6  CRR处理

临床问题19：在CRR患者中，奥沙利铂快速

脱敏疗法的处理特点。

在奥沙利铂的超敏反应中，有11%～17%的患

者表现为头痛、胸痛、背痛、寒战、畏冷、发烧

等CRR症状，常伴有IL-6水平升高［23，49］。Sliver
等［23］报道在23例初始Ⅰ型患者中，10例快速脱

敏治疗完全无症状，只有2例在快速脱敏治疗期间

出现症状。在14例初始CRR患者中，12例在快速

脱敏治疗期间出现症状。快速脱敏疗法可出现初

始Ⅰ型患者转换为CRR型或任一型。奥沙利铂在

快速脱敏期间表型转换，支持快速脱敏治疗可阻

断IgE依赖性肥大细胞激活机制，同时奥沙利铂可

以在快速脱敏治疗中通过优先大量释放IL-6等炎

症细胞因子触发其他免疫细胞和机制［23，49］。

对于Ⅰ型反应患者可受益于对H1和H2阻
断，而不受益于细胞因子阻断。但对于CRR
患者更可能受益于非甾体抗炎药和积极静脉输 
液［23，49］。对于无法接受常规预处理的患者，奥

马珠单抗可能有助于Ⅰ型患者，而托珠单抗可能

有助于CRR患者［49，86］。

专家共识19：对于CRR型或任一型患者以及

既往多次接触奥沙利铂（＞14次）的Ⅰ型患者，

建议在皮质类固醇和抗组胺药物预处理的基础上

添加非甾体抗炎药和静脉输液（在延长输注疗法

时，额外补充液体100 mL/h；或在快速脱敏治疗

前3 h可以额外补充液体100 mL/h，剩余时间可以

根据患者心肺功能考虑250 mL/h补液速度）。

推 荐 强 度 ： 弱 推 荐 ； 专 家 共 识 度 ：

100.00%；证据质量分级：中。

11  奥沙利铂超敏反应的上报

11.1  报告流程 

医疗机构获知或者发现可能与用药有关的

不良反应后应当详细记录、分析和处理，填写

《药品不良反应 /事件报告表》，对该报告进

行评价，包括对新的不良反应和严重不良反应

进行判定，以及开展药品与不良反应的关联性

评价，并通过国家药品不良反应监测系统报告 
（图5）。

患者使用药品发生与用药目的无关的有害反

应，当无法排除反应与药品存在的相关性，均应

按照“可疑即报”的原则报告。

新的、严重的药品不良反应应当在15日内报

告，其中死亡病例须立即报告；其他药品不良反

应应当在30 d内报告。有随访信息的，应当及时

报告。

报告表应由专业人员填写，报告内容应当真

实、完整、准确，不主观臆造、弄虚作假，必须

严格按照原始数据填写。

11.2  报告表填写注意事项

怀疑药品：报告人认为可能与不良反应发生

有关的药品，填写完整的通用名称。

生产厂家：填写药品生产企业的全称，不可

用简称。 
生产批号：填写药品包装上的生产批号，请

勿填批准文号或药品有效期。

用法用量：填写用药剂量和给药途径。包括

每次用药剂量、给药途径、每日给药次数。注意

药品的剂型与用法是否相对应，药品的用量是否

符合常规。

用药起止时间：是指同一剂量药品开始和停

止使用的时间。如果用药过程中改变剂量应另行

填写该剂量的用药起止时间，并予以注明。按×

年×月×日－×年×月×日格式填写；如果使用

某种药品不足1 d，应在不良反应过程描述中说明

用药持续时间。

图5  药品不良反应/事件报告流程图

获知或发现不
良反应

详细记录、分
析和处理

填写《药品不
良反应/事件
报告表》

对报告进行
评价

通过国家药品
不良反应监测

系统报告
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不良反应/事件名称：诊断明确可填写药源

性疾病名称或临床诊断，也可填写不良反应的症

状、体征或实验室检查结果。

药品不良反应过程描述应包括患者疾病诊

断、用药前相关症状、体征和辅助检查情况，药

品具体用法用量、用药时间，不良反应出现的时

间、症状、体征和有关的辅助检查等，发生药品

不良反应后采取干预的时间和具体措施，不良反

应终结时间和转归结果。上述内容填写时要尽可

能完整、明确、具体。

不良反应结果：本次不良反应经采取相应的

医疗措施后的结果，不是指原患疾病的后果。

12  意见总结

本共识围绕奥沙利铂超敏反应发生机制、

风险因素、临床特征、分型、诊断、不良反应分

级、处理、再用药等多个方面开展了讨论与问卷

调查，就临床中尤其是消化道肿瘤药物治疗的常

见药物奥沙利铂的超敏反应涉及要点遴选出19个
临床问题，最后形成28条共识意见，其中强推荐

意见为12个，弱推荐意见为16个（表8）。

本专家共识局限之处主要在于对发生奥沙利

铂超敏反应的中国人群后续再用药的循证医学证

据尚不充分。本共识主要参考了国外研究的数据

且证据质量不高。在后续的工作中，专家组将开

展系列临床试验，进一步明确在中国人群中奥沙

利铂超敏反应后再用药的最佳实践方案。

致谢：感谢《奥沙利铂超敏反应全程管理中

国专家共识（2024年版）》编写组所有专家对本

共识的大力支持。

利益冲突声明：所有作者均声明不存在利益

冲突。

表8  奥沙利铂超敏反应全程管理所关注的临床问题和推荐意见总结表

临床问题 推荐意见 推荐强度

临床问题1：奥沙利铂超敏反应类型包含不同可能的机
制，不同机制处理方法不一样，如果统一写成过敏反应
（说明书黑框警告），可能为后续管理带来一些问题

当出现临床表现被怀疑是奥沙利铂超敏反应（包括速发型过敏反
应）时，首选药物超敏反应作为规范用语

弱推荐

临床问题2：奥沙利铂超敏反应是否是常见的临床问题 随着抗肿瘤治疗疗效的提高，患者接触奥沙利铂的概率和周期数也
随之增加，奥沙利铂超敏反应也越发常见，临床应重视识别奥沙利
铂超敏反应的临床症状，及时合理干预

强推荐

临床问题3：奥沙利铂导致的严重过敏反应是危及生命的
临床紧急情况，需要立即进行医疗干预，相关医疗人员
能迅速做出诊断是至关重要的

根据2020年美国过敏、哮喘和免疫学学会、2020年世界变态反应组
织（WAO）、2023年欧洲过敏与临床免疫学研究院关于严重过敏反
应的定义与诊断标准进行严重过敏反应的判断

强推荐

临床问题4：临床推荐的奥沙利铂超敏反应分级标准是什
么

专家共识推荐使用NCI-CTCAE 5.0版作为奥沙利铂严重程度分级评
估标准

强推荐

临床问题5：是否存在明确的奥沙利铂超敏反应风险预测
因素

目前的证据支持已经使用过多周期奥沙利铂、其他铂类药物暴露史
或存在奥沙利铂间隔期与奥沙利铂超敏反应发生风险相关

强推荐

临床问题6：哪些体内外诊断测试和实验室检查有助于奥
沙利铂超敏反应的诊断

专家组建议奥沙利铂皮试可以判断IgE介导的超敏反应，但应注意皮
试阴性的患者不能完全排除用药后超敏反应的再次出现

强推荐

综合皮试风险和便利性，专家组建议先用5 mg/mL的奥沙利铂进行
点刺试验。如果点刺试验阴性结果，再分别用0.5 mg/mL和5 mg/mL
的奥沙利铂进行皮内试验。如果无条件进行点刺试验的医疗机构，
可考虑直接进行皮内试验。每一次皮试间隔30 min

弱推荐

类胰蛋白酶升高代表肥大细胞和嗜碱性粒细胞参与了反应，IL-6代
表CRR。专家组建议奥沙利铂超敏反应患者进行外周血类胰蛋白酶
和IL-6检测，可以协助区分奥沙利铂超敏反应的不同内表型。奥沙
利铂特异性IgE和嗜碱性粒细胞活化试验在奥沙利铂超敏反应中有一
定临床价值，但还需要更多证据支持

弱推荐
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临床问题 推荐意见 推荐强度

临床问题7：肾上腺素在奥沙利铂严重过敏反应期间的地
位和用法

静脉注射肾上腺素是奥沙利铂严重过敏反应合理的优先给药途径，特
别在病情凶险且已经存在静脉通路的患者中，但剂量和浓度上需要更
加精准和个体化。病情相对温和的可更多考虑肌肉注射。通常不选择
皮下注射。建议剂量为0.01 mg/kg，最大剂量为0.5 mg

强推荐

如果症状没有改善或继续恶化，则每5～15 min重复1次。更推荐使
用静脉泵入的方式。专家组推荐成人患者肾上腺素3～5 mg加入生
理盐水配制成50 mL液体，以1～3 mL/h的流速起始（可根据患者具
体情况定起始流速），根据血压进行调整流速，维持平均动脉压在 
65 mmHg以上（高血压患者可适当提高）

弱推荐

临床问题8：奥沙利铂严重过敏反应期间吸氧的适应证 对于有呼吸窘迫，氧饱和度下降至≤92%的患者应提供高流量氧
气（6～8 L/min，最好使用非重复呼吸面罩），以维持末梢血氧在
93%～96%

强推荐

临床问题9：奥沙利铂严重过敏反应期间建立静脉通路和
补液的重要性

使用大口径针或导管（成人为14或16号），建立至少两条以上静脉
通路。液体一般选择晶体液。可按20～30 mL/kg给予，或补液至意
识基本正常、四肢末梢变暖、桡动脉搏动可触及后减慢补液速度。
即使以呼吸道表现为主的严重过敏反应，需要第二次注射肾上腺素
或进行肾上腺素泵入患者也可进行液体支持

强推荐

临床问题10：H1和H2抗组胺药在奥沙利铂严重过敏反应
期间的作用

抗组胺药物宜放在后线使用 弱推荐

临床问题11：皮质类固醇药物在奥沙利铂严重过敏反应
期间的作用

应慎重考虑皮质类固醇药物的使用 弱推荐

临床问题12：奥沙利铂严重过敏反应期间气管插管时机 对于有呼吸窘迫或氧饱和度下降患者，经吸氧、肾上腺素和激素使
用后仍不能缓解，应果断行气管插管以保障通气。患者呕吐时应立
即将头部转向一侧以防误吸，发生误吸应果断气管插管

强推荐

临床问题13：奥沙利铂严重过敏反应期间胸外按压时机 当患者血压测不出、颈动脉搏动微弱并出现心跳突然变慢等心跳即
将停止的征象时应果断行胸外按压，不必等到患者心跳停止。保障
患者不发生心跳骤停是抢救过敏性休克的重要底线，也是良好预后
的保障

强推荐

临床问题14：发生奥沙利铂超敏反应的患者，是否可以
再次使用奥沙利铂

如确因病情需要再次使用奥沙利铂，应谨慎评估利弊，在与患者和
家属充分沟通取得同意后再次使用奥沙利铂

强推荐

奥沙利铂再使用问题主要是指速发型超敏反应（包括速发型过敏反
应、类过敏反应和CRR）。对于奥沙利铂迟发型超敏反应（包括
Ⅱ、Ⅲ、Ⅳ型过敏反应）并不适合这类的处理模式

弱推荐

奥沙利铂再使用通常根据超敏反应的严重程度进行分层管理。在发
生超敏反应当天，如果1～2级超敏反应，患者可通过皮质类固醇和
H1和H2抗组胺药来缓解症状。在超敏症状完全缓解后，可以同一天
用原输注速率的1/2～1/4尝试恢复输注；如果3～4级超敏反应或严重
过敏反应，一般当天不再使用奥沙利铂。在发生超敏反应后下一个
周期，通常根据前一个周期的超敏反应严重程度，选择快速脱敏治
疗、预处理（皮质类固醇和抗组胺药物）和延长输液时间形成不同
的组合模式进行处理

弱推荐

由于不同铂类药物之间存在交叉反应，无论是从其他铂类药物转为
奥沙利铂，还是奥沙利铂转为其他铂类药物，都应慎重评估发生超
敏反应的风险/效益比

弱推荐

表8（续）
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临床问题 推荐意见 推荐强度

临床问题15：皮质类固醇和抗组胺药在奥沙利铂再使用
中的应用

在既往没有使用过高剂量皮质类固醇作为预处理的1/2级超敏反应且
皮试阴性的患者中，可以尝试高剂量地塞米松（≥20 mg）和H1和
H2抗组胺药物

弱推荐

临床问题16：延长输注时间在奥沙利铂再使用中的应用 对于1/2级奥沙利铂超敏反应且皮试阴性的患者可考虑预处理给药结
合延长输注时间（4～8 h）的处理方式。直接进入快速脱敏疗法也
是合理的选择

弱推荐

临床问题17：奥沙利铂快速脱敏疗法在奥沙利铂再使用
中的应用

发生奥沙利铂超敏反应患者（特别是3/4级、皮试阳性或严重过敏反
应患者），可先给以皮质类固醇和抗组胺药预处理，然后进行快速
脱敏疗法。如果患者之前超敏反应出现支气管痉挛，预处理药物还
可以考虑阿司匹林和孟鲁司特

强推荐

2袋5步快速脱敏疗法更为简便、利于临床操作 弱推荐

对于存在某些严重合并症会增加快速脱敏疗法风险的患者，例如未
控制的哮喘（FEV1＜正常值的70%）、血流动力学不稳定或未控制
的心脏病的患者，通常不应进行奥沙利铂脱敏治疗。经历过严重过
敏反应以及患有肝、肾或其他脏器严重疾病的患者，只有在仔细评
估患者风险/效益比后才应考虑脱敏治疗。由于β受体阻滞剂和血管
紧张素转换酶抑制剂可能使患者对肾上腺素无效，对于计划进行脱
敏治疗的患者应尽量避免使用这些药物

弱推荐

临床问题18：在奥沙利铂快速脱敏疗法中出现突破性反
应的处理

发生突破性反应后应第一时间暂停快速脱敏治疗，再根据突破性反
应的严重程度进行处理。80%的突破性反应症状可完全缓解并恢复
输注，恢复输注的初始输注速率是暂停时输注速率的1/2，此后的速
率按相应速率1/2进行；对于出现危及生命的突破性反应的患者，必
须坚决停止脱敏治疗

弱推荐

既往3/4级奥沙利铂超敏反应；皮试阳性；正在接受β受体阻滞剂和
（或）血管紧张素转换酶抑制剂治疗；患有肥大细胞增多症、囊性
纤维化等呼吸道疾病和心脏病（如冠心病）被归类为突破性反应的
高危患者

弱推荐

临床问题19：在CRR患者中，奥沙利铂快速脱敏疗法的
处理特点

对于CRR型或任一型患者以及既往多次接触奥沙利铂（＞14次）的
I型患者，建议在皮质类固醇和抗组胺药物预处理的基础上添加非甾
体抗炎药和静脉输液（在延长输注疗法时，额外补充液体100 mL/
h；或在快速脱敏治疗前3 h可以额外补充液体100 mL/h，剩余时间
可以根据患者心肺功能考虑250 mL/h补液速度）

弱推荐
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     医学科

李丽莎  中国医学科学院北京协和医院变态

     （过敏）反应科

李　苏  中山大学肿瘤防治中心临床研究部

林榕波  福建省肿瘤医院胃肠内科

林颖韬  福建省肿瘤医院科教科

刘　波  山东第一医科大学附属肿瘤医院消

     化内科

刘　韬  中山大学肿瘤防治中心药学部

骆惠玉   福建省肿瘤医院护理部

吕　静  青岛大学附属医院肿瘤化疗科

闵　婕  空军军医大学第二附属医院肿瘤科

倪　磊  北京中医药大学中医学院生理教研

     室
石丘玲  重庆医科大学公共卫生与管理学院

石思梅  中山大学肿瘤防治中心肿瘤内科

王风华  中山大学肿瘤防治中心肿瘤内科

王汉萍  中国医学科学院北京协和医院呼吸

     与危重症科

谢瑞祥  福建省肿瘤医院药剂科

肖振州  福建省肿瘤医院生物化学分子生物

     学研究室

张宏艳  解放军总医院第五医学中心肿瘤科

张　剑  复旦大学附属肿瘤医院肿瘤内科

邹志强  福建医科大学附属协和医院重症医

     学科

执笔人（按姓名汉语拼音排序） 
林榕波  福建省肿瘤医院胃肠内科

潘　莹  中山大学肿瘤防治中心药学部

苏丽玉  福建省肿瘤医院胃肠内科

叶　勇  福建省肿瘤医院重症医学科

张　纾  福建省药品审评与监测评价中心药

     品审评与监测部

张雪颖  温州医科大学临床医学系

赵秋玲  福建省肿瘤医院药剂科

赵　珅  福建省肿瘤医院胃肠内科


