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【摘 要】目的 总结四川大学华西第二医院3年妇科恶性肿瘤患者使用铂类抗肿瘤药物发生药品不良反应（adverse drug reaction，ADR）

的病例情况，分析其新的ADR发生特点，以提高临床用药安全。方法 收集四川大学华西第二医院2019年10月1日至2022年9月30日上报至

国家药品不良反应监测系统中的铂类ADR报告，回顾性分析患者一般资料、使用药物种类、原患疾病等信息，计算相关ADR发生率和占比。

结果 近3年共上报134例铂类抗肿瘤药物的ADR，其中妇科恶性肿瘤患者125例，新的ADR报告数为51例（40.80%）。其中又以卵巢癌居多

（58.82%）；51 ~ 60岁年龄组发生ADR以及新的ADR例数最多，占比均大于40%；不同铂类抗肿瘤药物新的ADR占比在38% ~ 50%之间，且关

联性大部分为很可能相关（94.12%）；该类药物新的ADR发生时间集中在24 h内（88.24%），主要累及器官或系统为过敏（全身反应）占72.55%，

神经系统次之（35.29%）。结论 妇科恶性肿瘤患者使用铂类抗肿瘤药物发生新的ADR概率较大，发生时间较为迅速，年龄集中在51 ~ 60岁，

不同铂类药物新的ADR主要累及系统具有一定特点，临床药师及临床医护人员应注意识别、积极处理、及时上报和总结，为后续进一步提高临

床用药安全提供参考。
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【Abstract】 Objective To sort out the cases of adverse drug reactions（ADRs）in gynecological cancer patients in West China
Second University Hospital of sichuan University using platinum-based anti-tumor drugs in our hospital over the past three years，and
to analyze the characteristics of new ADRs，so as to promote clinical safety of drug use.Methods Platinum-based ADR reports submit⁃
ted to National Center for ADR Monitoring system by West China Second University Hospital of Sichuan University from October 1，
2019 to September 30，2022 were retrospectively collected. General information of patients，drug types used，primary diseases and other
information were summarized，and the incidence and proportion of related ADRs were calculated. Results In the past three years，134
cases of platinum-based anti-tumor drug ADRs were reported in our hospital，among which 125 cases were gynecological cancer pa⁃
tients with original disease，51 cases（40.80%）were reported as new ADRs，and ovarian cancer patients were the majority（58.82%）.
The number of ADR and new ADR cases in 51 ~ 60 years old group was the largest，accounting for more than 40%. The proportion of
new ADRs of different platinum-based anti-tumor drugs was between 38% and 50%，and most of the correlations were very likely
（94.12%）. The occurrence time of new ADR of these drugs was concentrated within 24 h（88.24%），and the main organ or system in⁃
volved was allergy（systemic reaction）（72.55%），followed by nervous system（35.29%）. Conclusions Gynecological cancer patients
who use platinum-based anti-tumor drugs are at high risk of new ADRs，which occur rapidly and are concentrated in the 51 ~ 60 age
group. The different platinum-based drugs had certain characteristics in terms of the systems they affect. Clinical pharmacists and
medical staff should be attentive to recognizing，actively treating，timely reporting，and summarizing ADRs to provide guidance for im⁃
proving clinical drug safety in the future.
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2020年全球新发妇科恶性肿瘤近 140万例，其中

宫颈癌60.4万例，子宫内膜癌41.7万例，卵巢癌31.4万
例[1-3]。我国卵巢癌发病率居全球首位[4]，且与年龄增

长相关[5]，同时该病死亡率居妇科肿瘤第一位[6]，在妇

科恶性肿瘤化疗中，以铂类为主或以铂类为基础的方

案占绝大多数[7-14]。铂类抗肿瘤药物属细胞周期非特

异性药物，主要引起DNA链间交叉联结而影响其合

成，以抑制癌细胞。临床上常用药物主要有卡铂、顺

铂、奥沙利铂、奈达铂等，此类药物在作用于肿瘤细胞

的同时也会对人体正常细胞组织造成破坏，进而产生

药物不良反应（adverse drug reaction，ADR），ADR的发

生不仅会影响疾病治疗效果，还会降低患者的生活质

量，甚至增加患者的心理负担[15]。该类药物的药品说

明书中记载的ADR主要包括胃肠道反应、肝肾损害、

血液毒性等，但在临床真实事件中还出现了不少新的

ADR，值得关注。根据《药品不良反应报告和监测管理

办法》[16]，新的ADR定义为：①药品说明书中未载明的

不良反应；②说明书中已有描述，但不良反应发生的性

质、程度、后果或者频率与说明书描述不一致或者更严

重的，按照新的药品不良反应处理。

本研究就近3年四川大学华西第二医院妇科恶性

肿瘤患者使用铂类药物发生新的ADR情况进行了分

析，为临床快速识别该类药物ADR提供参考，进一步

促进临床合理安全用药，并为相关药品说明书的完善

提供依据。

1 资料与方法

1.1 资料来源

研究资料来自于四川大学华西第二医院 2019年
10月1日至2022年9月30日上报至国家药品不良反应

监测系统关于铂类抗肿瘤药物致ADR的报告病例，纳

入原患疾病为妇科恶性肿瘤的病例，剔除重复的报告

编号及重要信息记录不全的病例。同时，结合全部使

用铂类抗肿瘤药物的妇科恶性肿瘤患者的病程记录，

以获取相关信息。

1.2 研究方法

回顾性收集国家药品不良反应监测系统中的铂类

ADR报告，整理铂类ADR报告中患者的一般资料，使

用的药物种类（包括：顺铂、卡铂、奈达铂、奥沙利铂），

原患疾病（宫颈癌、子宫内膜癌、卵巢癌等），ADR发生

时间、累及器官或系统，ADR的严重程度等信息。ADR
关联性评价分为肯定、很可能、可能、可能无关、待评

价、无法评价6级，本研究关联性评价数据来源于ADR
上报单位的关联性评价。

2 结果

2.1 妇科恶性肿瘤患者ADR发生情况

2019年 10月 1日至 2022年 9月 30日，共上报了

134例铂类抗肿瘤药物的ADR，其中原患疾病为妇科

恶性肿瘤的患者125例，而这125例妇科恶性肿瘤患者

中发生新的ADR为 51例，占比为 40.80%，类型均为新

的一般。发生新的ADR患者中，以卵巢癌患者居多，

占比达58.82%，见图1。

图1 妇科恶性肿瘤患者ADR发生情况

Figure 1 Occurrence of ADR in gynecological malignant tumor patients

2.2 ADR患者基本情况

使用铂类抗肿瘤药物发生ADR的 125例患者中，

发生ADR最多和发生新的ADR最多的年龄组均为 51
~ 60岁，见表1。

表1 ADR患者不同年龄分布情况

Table 1 Age distribution of ADR patients

年龄（岁）

0 ~ 40

41 ~ 50

51 ~ 60

> 60

总数

ADR患者数

17

39

52

17

125

占比（%）

13.60

31.20

41.60

13.60

100.00

新的ADR患者数

8

16

21

6

51

占比（%）

15.69

31.37

41.18

11.76

100.00

2.3 铂类抗肿瘤药物ADR发生情况

不同铂类药物 ADR发生率均小于 2%，但新的

ADR占比均较大，范围在 38% ~ 50%之间，见表 2。铂

类抗肿瘤药物与患者新的ADR关联性大部分为很可

能（48例，94.12%），其余为肯定（3例，5.88%）。
表2 不同铂类药物ADR发生情况

Table 2 Occurrence of ADRs of different platinum drugs

药物

名称

卡铂

顺铂

奥沙

利铂

奈达

铂

合计

使用患

者例数

10 891

12 940

795

1 232

25 858

ADR发

生例数

55

47

10

13

125

ADR发

生率（%）

0.51

0.36

1.26

1.06

0.48

新的

ADR发

生例数

22

19

5

5

51

新的

ADR发

生率（%）

0.20

0.15

0.63

0.41

0.20

新的

ADR占

比a（%）

40.00

40.43

50.00

38.46

40.80

注：a 新的 ADR 占比=新的 ADR 发生例数/ADR 发生例数

× 100。

2.4 新的ADR发生时间分布情况

铂类抗肿瘤药物新的ADR发生时间集中于两个
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时间段，分别为10 ~ 30 min、1 ~ 24 h，在24 h内发生新

的ADR的占比达 88.24%（共 45例）。不同铂类药物新

的ADR发生高峰时间，见图2。

图2 新的ADR发生时间分布

Figure 2 Time distribution of new ADRs

2.5 新的ADR累及器官或系统及临床表现

铂类抗肿瘤药物新的ADR主要累及器官或系统

包括：过敏（全身反应）、神经系统、消化系统、口咽部、

循环系统，其中以过敏全身反应为最多（72.55%），神经

系统次之（35.29%）；各系统新的ADR的主要临床表现

见表3。
3 讨论

3.1 妇科恶性肿瘤患者ADR发生情况

根据国家药品监督管理局对新的ADR的定义，说

明书是判断该ADR是否为新的ADR的标准[17]。本文

妇科恶性肿瘤患者使用铂类抗肿瘤药物发生新的ADR
的概率较高，达 40.80%，这提示患者发生的ADR在相

应药品说明书中未描述或程度不一样，相关厂家的药

品说明书完善空间较大。在新的ADR病例中卵巢癌

患者占比已超50%（58.82%，见图1），占比较大，这可能

与我国卵巢癌发病率较高[4]，同时本院为三甲专科医

院，妇科肿瘤患者较多有关。卵巢癌以上皮性最为常

见[7]，而该类恶性肿瘤绝大多数发生于50岁以后[18]，这
与本研究结果相对应，在该年龄阶段相应ADR和新的

ADR发生率亦较高（41.60%，41.18%）。但在有关卵巢

癌的年龄-时期-队列模型分析中发现，60 ~ 69岁年龄

段的发病率上升最为快速[19]，是否后续相关研究结果

发生变化，尚需通过更大样本量研究进行相应验证。

3.2 铂类抗肿瘤药物新的ADR发生特点

本研究结果发现，不同铂类抗肿瘤药物ADR发生

率均小于2%，低于其他文献报道的铂类药物ADR发生

率[20-22]。可能原因：门诊患者出现的ADR没有及时上

报，住院患者上报ADR积极性不足。值得注意的是，

在整体ADR发生率不高的前提下，新的ADR占比不低

且关联性相对较大，说明医护人员在上报ADR时对新

的ADR上报比较重视，值得肯定；同时也提示对其他

类型ADR的上报有进一步改进空间，临床药师后续可

针对后者进行更多的宣讲和指导。另外，大多数新的

ADR在输注时或输注完毕24 h内发生，反应较迅速，症

状明显，医护人员较容易识别；但少部分新的ADR在1 d后
发生，甚至在7 d以后发生，即迟发反应，容易被患者或

临床医师忽略，本研究在 1 d后发生的新的ADR主要

有喉痛、腹痛、呕吐、便秘、尿痛、皮疹、皮肤发红/肿胀、

皮肤脱落、口腔溃疡，可为临床后续识别相应ADR提

供参考。

3.3 新的ADR累及器官或系统及临床表现

本研究中的4种铂类抗肿瘤药物发生的新的ADR
均以过敏反应最多，主要表现为：呼吸困难、胸闷、发

热、皮疹、皮肤肿胀。查看几类铂类药品相关厂家说明

书，或未提及过敏反应，或相关描述过于简单，故该类

ADR被归类至新的一般进行了上报。该类反应占比较

大，相关厂家应当对这部分内容进行补充完善，以更好

地提醒临床安全使用。其次，新的ADR累及神经系统

的主要表现为口唇、面部、双手等局部麻木、皮肤刺痛、

视力异常，其中局部麻木在报告中出现相对较多，特别

是奥沙利铂，这可能与奥沙利铂在神经毒性剂量累积

及一过性钙依赖的钠通道功能失调有关[23-24]；该类不

良反应在药物输注过程中或输注完毕后几小时内均可

能发生，且会导致说话困难或行动困难，给患者日常生

活带来极大困扰，应予以重视，尽早发现，适时停药或

者药物干预。此外，消化系统的反应以顺铂发生占比

较大，且有出现呕血的案例，临床在应用该药时需注意

胃肠道反应对治疗的影响，及时给予止吐等药物干预

以改善患者相关症状[25]。而口咽喉部位的不良反应主

要表现为咽喉不适（异物感、疼痛、发痒）、声音嘶哑，该

累及器官/系统

过敏（全身反应）

神经系统

消化系统

口咽喉

循环系统

其他

总数

卡铂（n/%）

18（81.82）

7（31.82）

3（13.64）

4（18.18）

3（13.64）

0（0.00）

22（100.00）

顺铂（n/%）

11（57.89）

5（26.32）

9（47.37）

3（15.79）

2（10.53）

3（15.79）

19（100.00）

奥沙利铂（n/%）

3（60.00）

4（80.00）

0（0.00）

2（40.00）

1（20.00）

0（0.00）

5（100.00）

奈达铂（n/%）

5（100.00）

2（40.00）

1（20.00）

1（20.00）

0（0.00）

1（20.00）

5（100.00）

总数（n/%）

37（72.55）

18（35.29）

13（25.49）

10（19.61）

6（11.76）

4（7.84）

51（100.00）

临床表现

呼吸困难，胸闷、发热、皮疹、皮肤肿胀

口唇、面部、双手等局部麻木、皮肤刺痛、视力异常

腹痛、恶心、呕吐、便秘、稀便、呕血

咽喉不适、声音嘶哑、口腔溃疡

心动过速、血压升高

乏力、尿痛、紫绀

表3 新的ADR累及器官或系统及临床表现

Table 3 New ADRs involved organs or systems and clinical manifestations
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类反应较为特别，且在新的ADR占比为 19.61%，值得

关注。妇科恶性肿瘤专业临床药师在进行用药监护时

应注意患者有无类似情况发生，以期尽早识别ADR，及
时与临床医生沟通，避免出现严重ADR病例。

4 结论

本研究以四川大学华西第二医院近 3年上报的

ADR病例进行汇总分析，发现妇科恶性肿瘤患者使用

铂类抗肿瘤药物发生新的ADR的概率较大，发生时间

较为迅速，年龄集中在 51 ~ 60岁，不同铂类药物新的

ADR主要累及系统具有一定特点，但仍需更大样本研

究。临床药师应熟悉相关药物可能发生的ADR及特

殊ADR，并在查房、会诊等临床工作中密切关注ADR
发生情况，同时提醒、指导医护人员对相应的ADR进

行整理上报，提高ADR上报率，继而更能真实反应实

际情况；此外，医护药三方面医务人员应进一步联合协

同，从各个环节减少ADR的发生，进一步提高临床用

药安全性。
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