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摇 摇 兰索拉唑是目前临床常用的质子泵抑制剂类抗酸药

物,主要用于治疗与胃酸分泌相关的各种消化功能紊乱性

疾病如消化性溃疡、反流性食管炎、消化道出血、卓鄄艾综

合征等,同时也常用于预防肿瘤患者化疗后常见的胃肠道
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不良反应。 由于目前质子泵抑制剂在儿童患者中应用较

少,在儿童人群中的不良反应鲜有报道。 笔者对 1 例肿瘤

化疗患儿输注兰索拉唑后出现严重不良反应及相应处理

进行回顾分析,以期为临床工作提供借鉴参考。

1摇 病例介绍

患儿男,10 岁,因确诊右侧头颅枕骨骨肉瘤,3 个月前

在神经肿瘤外科行幕下开颅肿瘤切除术,术后转入小儿肿

瘤科行肿瘤化疗治疗。 患儿之前已行 2 次顺铂+多柔比星

及 3 次大剂量甲氨蝶呤(江苏恒瑞,批号 16092816)化疗

方案,2016 年 11 月 23 日回院继续第 4 次大剂量甲氨蝶呤

治疗。 患儿化疗当日开始监测甲氨蝶呤血药浓度,并根据

血液浓度给予亚叶酸钙(江苏恒瑞,批号 16100635)解救

治疗。 化疗次日即 11 月 24 日晨起 7:30 给予患儿兰索拉

唑粉针(江苏奥赛康药业,批号 1607006)28 mg 溶于 100
mL 0郾 9%氯化钠注射液输注用于预防甲氨蝶呤导致消化

道黏膜损伤的不良反应。 输注约 10 min 后患儿自诉头

皮开始出现瘙痒不适,同时可见数个红色丘疹样皮疹,
主管护师随即调慢患儿当天唯一输注的兰索拉唑的输

液速度,并通知责任医师;2 min 后患儿皮疹逐渐增多蔓

延至全身皮肤,同时可见患儿口唇发绀、肿胀、寒颤、意
识逐渐模糊伴呕吐。 主管医师立即要求拔除正在静脉

输注的兰索拉唑注射液,更换 0郾 9% 氯化钠注射液 250
mL 冲管置液、同时地塞米松磷酸钠注射液 5 mg 入壶脱

敏治疗,并给予异丙嗪注射液 28 mg 肌肉注射,同时给予

面罩吸氧及心电监护,患儿心率 120 次 / 分,呼吸 22 ~ 23
次 / 分,血压 86 / 46 mm Hg。 10 min 后,给予 500 mL 0郾 9%
氯化钠注射液扩容、肾上腺素 0郾 5 mL 入壶静脉滴注,20
min 后患儿心电监护可见心率呼吸逐渐平稳,皮疹逐渐消

散,口唇肿胀减轻;约 1 h 后,患儿意识逐渐清醒,皮疹消

退,血压恢复至 100 / 60 mm Hg,心率恢复至约 80 次 / 分,
过敏症状得到有效缓解。 随后,主管医师为患儿开具氯雷

他定糖浆(开瑞坦)口服 3 d。

2摇 讨论

兰索拉唑是目前广泛应用于临床的第二代质子泵抑

制剂,在注射用兰索拉唑说明书中对于儿童用药均标注为

“儿童使用安全性尚未确定,尚无使用经验冶的表述。 而

笔者查阅《中国国家处方集鄄化学药品与生物制品卷儿童

版》质子泵抑制剂用药项下仅推荐奥美拉唑、兰索拉唑以

及埃索美拉唑三种药物[1],因此可以认定对于有胃酸抑制

要求的患儿而言,兰索拉唑的使用符合儿童合理用药要

求。 目前对于成年患者用药使用者的临床观察中发现常

见的不良反应包括腹泻、皮疹、头痛、便秘、瘙痒等轻微不

良反应[2],而对于儿童患者使用兰索拉唑后的不良反应鲜

有报道,出现输注后严重不良反应则更是少见。
本病例中患儿由于原发恶性肿瘤疾病骨肉瘤接受相

关化疗药物治疗,特别是大剂量甲氨蝶呤化疗后,消化道

反应及胃肠道、皮肤黏膜损伤是最常见不良反应之一,特
别是某些重症患者可见食管、胃肠黏膜出现片状剥脱而诱

发严重消化道出血。 因此,预防性输注质子泵抑制剂如兰

索拉唑就成为甲氨蝶呤化疗后常规性预防治疗手段。 而

本病例中患儿静脉滴注兰索拉唑后出现皮疹、口唇肿胀乃

至呼吸心跳加快等休克症状为典型的急性药物过敏不良

反应,符合药品说明书中不良反应项中相关表述。 急性药

物过敏属于速发型(玉型)超敏反应,该患儿出现较为少

见的过敏性休克( <0郾 1% )症状,主管医师立即给予停止

药物输注切断过敏源;给予糖皮质激素地塞米松稳定机体

内环境,减少肥大细胞、嗜碱粒细胞等释放过敏介质;给予

注射肾上腺素升高血压、液体扩容、异丙嗪抗组胺等一系

列有效抗过敏抢救治疗手段,有效避免了患儿病情恶化及

不良反应发生。
兰索拉唑临床报道常见是腹痛腹泻、恶心、便秘等一

般不良反应[3],类似本文报道出现休克症状极少。 由于该

患儿存在恶性肿瘤骨肉瘤基础疾病,且近期接受过大剂量

甲氨蝶呤、顺铂、多柔比星等化疗药物输注,恶性肿瘤本身

及多种化疗药物对其免疫系统均会产生影响,患儿机体容

易出现应激超敏反应。 兰索拉唑通过 CYP2C19 酶代谢,
已明确 CYP2C19 存在遗传多样性,存在强代谢和弱代谢

两类人群[4],该患儿未做相关基因检测,对于兰索拉唑代

谢型尚不明确,是否由于患儿药物代谢动力学个体差异影

响代谢造成严重不良反应有待进一步研究。 Beorlegui B
等[5]报道 1 例 11 岁男童接受大剂量甲氨蝶呤(15 g)后,
给予奥美拉唑导致甲氨蝶呤清除过程延长,考虑原因是由

于甲氨蝶呤经由肾远曲小管伴随 H+ 鄄K+ 鄄ATP 泵 H+过程同

步泵出,而质子泵抑制剂抑制肾小管 H+的排泄从而阻断

了甲氨蝶呤的主动分泌过程[6]。 因此,该患儿在接受大剂

量甲氨蝶呤化疗后再行输注兰索拉唑,同样会延迟甲氨蝶

呤的排泄清除,这种药物间相互作用是否在一定程度上增

加药物不良反应发生概率值得进一步探究。
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