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摘 要 目的 报告1例奥沙利铂致视觉异常的病例，为临床安全用药提供参考。方法 临床药师对1例使用奥沙利铂期间出现视

觉异常的结肠癌患者开展了药学监护。针对首个奥沙利铂化疗周期内患者先后两次发生视觉异常，临床药师建议停用奥沙利铂，

并建议减少下个化疗周期奥沙利铂的剂量；针对第2个化疗周期患者仍发生视觉异常，临床药师建议永久停用奥沙利铂；同时，对

患者及家属进行用药宣教。临床药师通过 Naranjo’s 评估量表判断奥沙利铂与视觉异常的相关性，并分析该不良反应的发生特

点。结果与结论 医师采纳临床药师的建议。停用该药后，患者视力逐渐恢复正常。奥沙利铂与视觉异常的相关性为“很可能”。

奥沙利铂致视觉异常较为罕见，常发生在用药的前3个周期；大部分患者的视力可在停药后2周内恢复正常，少数患者会进展为永

久性视觉损害。临床药师通过评估奥沙利铂与视觉异常的相关性、调整用药方案、开展药学监护和用药宣教等药学服务手段，保

障了患者的用药安全。
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ABSTRACT OBJECTIVE To report a case of visual abnormalities induced by oxaliplatin， and provide a reference for clinical 

medication safety. METHODS Clinical pharmacists conducted the pharmaceutical care for a colon cancer patient who developed 

visual abnormalities during treatment with oxaliplatin. After the patient experienced two episodes of visual abnormalities in the first 

chemotherapy cycle， the pharmacists recommended suspending oxaliplatin and reducing its dose in the next cycle. When visual 

symptoms persisted in the second cycle， they recommended permanent discontinuation of oxaliplatin. Concurrently， they provided 

medication education to the patient and family. Using Naranjo’s Adverse Drug Reaction Probability Scale， the pharmacists assessed 

the correlation between oxaliplatin and the visual abnormalities， and analyzed the characteristics of this adverse reaction. RESULTS & 
CONCLUSIONS The physician adopted the clinical pharmacists’ recommendations. After discontinuation of the drug， the patient’s 

vision gradually returned to normal. The correlation between oxaliplatin and visual abnormalities was assessed as “probable”. 

Oxaliplatin-induced visual abnormalities are relatively rare and often occur within the first three cycles of treatment. Most patients 

recover their vision within two weeks after discontinuation， while a small number may progress to permanent visual impairment. 

Clinical pharmacist ensured the patient’s medication safety by evaluating the correlation between oxaliplatin and visual 

abnormalities， adjusting medication regimens， providing pharmaceutical care and medication education， and providing other 

pharmaceutical services.

KEYWORDS oxaliplatin； adverse drug reactions； visual abnormalities； clinical pharmacist； pharmaceutical care

奥沙利铂为第三代铂类抗肿瘤药物，因具有独特的 作用机制及显著的疗效而在多种恶性肿瘤（尤其是结直

肠癌）的化疗方案中占据关键地位。临床实践证实，奥

沙利铂在提高患者生存率、控制肿瘤进展方面疗效显

著[1]。然而，随着奥沙利铂临床应用的日益广泛，其引起

的相关不良反应（adverse drug reaction，ADR）也逐渐受

到临床关注。奥沙利铂常见的 ADR 包括恶心、呕吐、乏

力、皮疹、贫血、过敏反应等，其多数已知 ADR（如过敏反
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应[2]、神经毒性[3]等）已被学者深入研究，但仍有部分较为

罕见的 ADR 尚未被充分认识。视觉异常（隧道视野、黑

矇、视野缺失、视物模糊、色觉改变等）是奥沙利铂罕见

的 ADR，发生率较低，易被临床忽视[4―7]。研究指出，视

觉异常除可能会增加患者跌倒、碰撞的发生风险外，还

可能造成驾驶风险，严重影响患者日常生活，最终导致

被迫停药或更改治疗方案[4―7]。本文报道了临床药师参

与1例结肠癌患者使用奥沙利铂化疗期间出现3次视觉

异常的药学监护过程，以期为该类患者的临床安全用药

提供参考。

1　病例资料
女性患者，73岁，身高为166 cm，体重为62 kg，体表

面积为1.69 m2。该患者因“结肠癌根治术后1个月行化

疗”于 2024年 10月 16日入住湖北省中医院（以下简称

“我院”）。2024年 9月 12日，患者因间断便血于我院肛

肠科行胃肠镜检查，提示结肠肿物（考虑“癌”）；14日，病

理检查结果示腺癌（管状腺瘤伴低级别上皮内瘤变）。

患者于 9月 16日转入我院胃肠外科行腹腔镜辅助结肠

癌根治术。9月23日，病理检查诊断示结肠肿瘤中分化

腺癌（瘤体大小 5 cm×3 cm）；免疫组化检查结果示

DNA 错配修复蛋白 MutL 同源物1、MutS 同源物2、MutS

同源物6阳性，肿瘤错配修复基因 PMS2 阳性，人表皮生

长因子受体2阴性，分化抗原簇34血管表达阳性，淋巴

管内皮标志物 D2-40 抗体阳性，S100 钙结合蛋白神经

标 志 物 表 达 阳 性，细 胞 增 殖 核 抗 原 Ki-67 阳 性 率 约

80%，诊断为结肠腺癌术后 pT3N0M0 ⅡA 期。

患者既往有高血压、冠心病、高脂血症、甲状腺功能

减退病史，日常口服药物包括替米沙坦片（40 mg，qd）、

硫酸氢氯吡格雷片（75 mg，qd）、阿托伐他汀钙片（10 

mg，qd）、左甲状腺素钠片（50 μg，qd）。

入院体格检查示体温36.4 ℃，血压102/78 mmHg（1 

mmHg＝0.133 kPa），脉搏 87 次/min，呼吸 20 次/min；神

志清，精神可；双肺呼吸音正常；各瓣膜听诊区未闻及病

理性杂音和心包摩擦音，心律齐。

实验室检查示 D-二聚体 0.65 mg/L，甘油三酯 3.32 

mmol/L，总胆固醇5.57 mmol/L，血肌酐83 μmol/L，肾小

球滤过率 69.3 mL/（min·1.73 m2）；心电图检测示窦性心

律，ST-T 轻度改变；血液分析、高敏肌钙蛋白Ⅰ等指标均

正常；胸腹 CT 未见明显异常。

入院诊断为：（1）结肠恶性肿瘤；（2）甲状腺功能减

退；（3）冠心病；（4）高脂血症；（5）高血压3级（高危）。

2　主要治疗经过
2024年 10月 17日，患者行 CAPEOX（卡培他滨+奥

沙利铂）化疗，即注射用奥沙利铂150 mg，静脉滴注，第1

天+卡培他滨片1 g，口服，bid，第1～14天，每21 d 为1个

化疗周期。同时，患者辅以奥美拉唑护胃、多拉司琼止

吐、异甘草酸镁护肝等对症治疗。奥沙利铂静脉滴注

30 min 后，患者突发右眼视力丧失，立即暂停当日化疗。

临床药师嘱家属加强陪护，以防患者碰撞、跌倒。约2 h

后，患者右眼视力恢复正常。

10月18日，患者继续进行未完成的化疗，奥沙利铂

静脉滴注 15 min 后，患者右眼再次出现视力丧失，遂立

即停止化疗，并邀请眼科会诊。眼科检查示右眼眼压

15.5 mmHg，左眼眼压 16.5 mmHg，双眼结膜无明显充

血，角膜、前房正常，双眼晶体轻度混浊；小瞳孔眼底可

见双眼视盘界清、色泽可，网膜血管走形可，网膜平伏，

未见明显出血及渗出。扫描激光眼底检查示双眼黄斑

无明显异常。临床药师考虑患者出现的两次视觉异常

可能与奥沙利铂有关，遂建议暂停奥沙利铂化疗。医生

采纳该建议。1 d 后，患者右眼视力恢复正常。临床药

师查阅相关文献[8]发现，冷刺激可能诱发奥沙利铂的神

经毒性，从而引起视觉异常，故嘱患者在使用奥沙利铂

期间避免吹电扇、空调等，同时穿戴棉袜等加强保暖，避

免寒冷刺激（如冷空气、接触门把手和输液架等金属物

品），禁食冷饮及生冷食物，并嘱家属加强陪护。

11月 8日，患者再次入我院行奥沙利铂第 2周期化

疗。临床药师经查阅药品说明书及相关文献[9]后发现，

将奥沙利铂的给药剂量从 85 mg/m2降至 65 mg/m2可以

避免视觉异常的发生，故建议减少奥沙利铂的给药剂

量。医师采纳该建议，将奥沙利铂剂量降至 100 mg，其

余给药方案维持不变。但患者静脉滴注奥沙利铂 40 

min 后突发左眼视力丧失，遂立即停止化疗，并再次邀请

眼科会诊，但眼科检查未见明显异常。1 d 后，患者症状

减轻；3 d 后，其左眼视力恢复正常。临床药师再次通过

查阅药品说明和相关文献[10]发现，调整剂量后，若患者

功能障碍症状仍持续存在或有所加重，应停止奥沙利铂

治疗；此外，奥沙利铂有引发永久性视觉损害的可能。

为避免对患者造成不可逆的视觉损害，临床药师建议永

久停用奥沙利铂。医师采纳该建议，将后续几个周期的

化疗方案调整为卡培他滨单药治疗。患者后续未再出

现视觉异常相关症状。患者住院期间的药物使用情况

及临床表现如图1所示。

3　分析与讨论
3.1　奥沙利铂与视觉异常的相关性分析

该患者首次静脉滴注奥沙利铂30 min 后，出现右眼

视力丧失，停药后好转。此时，该患者同时服用的药物

包括卡培他滨片、注射用奥美拉唑钠、多拉司琼注射液、

异甘草酸镁注射液、替米沙坦片、硫酸氢氯吡格雷片、阿

托伐他汀钙片、左甲状腺素钠片。临床药师查阅药品说

明书及相关文献[11―13]发现，可引起视觉异常的药物包括

卡培他滨、奥沙利铂、奥美拉唑、多拉司琼和替米沙坦。

但该患者既往使用过奥美拉唑并长期使用替米沙坦，均

未出现视觉异常，故临床药师考虑视觉异常与上述2种

药物的相关性较小。该患者再次静脉滴注奥沙利铂 15 

min 后出现相同症状，临床药师考虑 2次视觉异常均出

现在使用奥沙利铂后不久，故怀疑此异常可能与奥沙利
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铂有关。该患者行第2周期化疗时，临床药师建议将奥

沙利铂减量，但患者在用药40 min 后仍出现左眼视力丧

失，停药3 d 后视力恢复正常。该患者出现的3次视觉异

常均在使用奥沙利铂后不久，临床药师采用 Naranjo’s

评估量表对奥沙利铂与视觉异常的相关性进行评价，得

分为 7分（表 1），表明奥沙利铂与视觉异常的相关性为

“很可能”[14]。基于此，临床药师建议永久停用奥沙利

铂。医师采纳该建议，停药后患者未再出现视觉异常相

关症状。

3.2　奥沙利铂致视觉异常的临床特点

有 研 究 者 检 索 了 美 国 FDA 不 良 事 件 报 告 系 统

（FDA Adverse Event Reporting System，FAERS）以 及

PubMed、Web of Science、Embase 等数据库，对其中铂类

药物致眼部 ADR 的相关报告进行了综合分析，结果显

示，从 FAERS 数据库中共收集到 4 368份铂类药物引起

视觉功能障碍的 ADR 报告，其中1 993份（45.63%）与卡

铂有关，1 014份（23.21%）与顺铂有关，1 480份（33.88%）

与奥沙利铂有关，且同一份报告可能涉及多种铂类药

物；从各数据库中共检索到铂类药物致视觉异常的相关

文献32篇，涉及顺铂、奥沙利铂、卡铂的分别有16、12、4

篇[4]。奥沙利铂致视觉异常的主要临床表现为一过性黑

矇、视物模糊、色觉改变、隧道视野、单侧视力丧失等，其

中一过性黑矇（持续数秒至数分钟）为该药独有的视觉

急性反应，主要发生在用药后数小时内[5]；同时，单侧视

力丧失在其他铂类药物中也较为少见[6]。文献报道，奥

沙利铂致单侧视力丧失主要发生在胃癌、胰腺癌及结直

肠癌患者中，化疗方案多为 FOLFOX（亚叶酸钙+氟尿嘧

啶+奥沙利铂）或 CAPEOX，多发生在用药的前 3 个周

期，均为短时间断发作（1 d 内发作6～10次，每次持续数

秒至 20 min），停药后视力可在 2周内恢复正常[6―7]。研

究指出，合并糖尿病、高血压、神经系统疾病的患者，可

能存在血管损伤、代谢紊乱或免疫异常等情况，上述情

况可与奥沙利铂的神经毒性产生协同作用，从而增加患

者视觉异常的发生风险[15]。本文患者为高血压 3级，可

能是增加奥沙利铂致视觉异常发生风险的因素之一。

该患者使用 CAPEOX 化疗，化疗第1周期即出现单侧视

力丧失，停药约 2 h 后视力恢复正常，与之前的文献报

道[13]类似。奥沙利铂致视觉异常的发生时间为给药后

表1　Naranjo’s评估量表评分结果

相关问题

1. 该 ADR 发生前是否有总结性报告？

2. 该 ADR 是否出现在使用可疑药物之后？

3. 停用该药物或使用拮抗剂，ADR 是否改善？

4. 再次使用该药，ADR 是否再次出现？

5. 是否存在其他原因引起 ADR？

6. 给予安慰剂，ADR 是否再次出现？

7. 血药浓度是否为中毒浓度？

8.ADR 的轻重程度与可疑药物剂量变化是否有关？

9. 患者之前使用该药物或类似药物是否发生 ADR？

10. 经过客观检查，该 ADR 是否被证实？

总得分

赋分
是

1

2

1

2

－1

－1

1

1

1

1

否
0

－1

0

－1

2

1

0

0

0

0

未知
0

0

0

0

0

0

0

0

0

0

得分

1

2

1

2

－1

0

0

0

1

1

7

≥9分：肯定；5～8分：很可能；1～4分：可能；0分：可疑。

使用药物及用法
用量

替米沙坦片40 mg，

qd，口服
硫酸氢氯吡格雷片
75 mg，qd，口服
阿托伐他汀钙片10 

mg，qd，口服
左甲状腺素钠片50 

μg，qd，口服
注射用奥沙利铂150 

mg，静脉滴注
卡培他滨片1 g，bid，

口服
注射用奥美拉唑钠
40 mg，静脉滴注
多拉司琼注射液100 

mg，静脉滴注
异甘草酸镁注射液
200 mg，静脉滴注

临床表现

指导方案

第1天
10月17日

使用

使用

使用

使用

使用30 

min停药

使用

使用

使用

使用

右眼视力
丧失持续
2 h

嘱家属加
强陪护

第2天
10月18日

使用15 min

停药

右眼视力丧
失 持 续 1 d，

眼科检查未
见异常
嘱家属加强
陪护，患者避
免冷刺激

第3天
10月19日

未用

未用

未用

未用

右眼视力正常

第4天
10月20日

第5天
10月21日

第6天
10月22日

第7天
10月23日

第8天
10月24日

第9天
10月25日

第10天
10月26日

第11天
10月27日
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图1　患者住院期间的药物使用情况及临床表现
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15 min（本病例）～65 d[7]，多发生于化疗的前 3个周期。

此外，有研究认为，S-腺苷甲硫氨酸基区域蛋白2和类固

醇5α 还原酶编码基因是奥沙利铂诱导周围神经毒性的

关键基因，但其是否与视觉异常有关尚未可知[16]。针对

使用奥沙利铂的患者，具备条件的医疗机构可以进行血

药浓度监测及药物代谢、排泄相关基因多态性检测，以

明确奥沙利铂致视觉异常与血药浓度及基因多态性的

关系。

3.3　奥沙利铂致视觉异常的机制

奥沙利铂致视觉异常的机制尚未明确，可能有以下

几种——（1）神经毒性：①影响神经元离子通道功能（尤

其与急性神经毒性相关）。奥沙利铂及其代谢产物（如

草酸盐）可螯合钙离子，并直接作用于电压门控钠离子

通道。这种作用可改变钠离子通道的门控动力学，导致

其开放时间延长或失活延迟，使得神经元处于过度兴奋

的状态，这被认为是引起急性、短暂性神经症状（如冷刺

激诱发的喉痉挛感、手足感觉异常、下颌痉挛，以及短暂

性视物模糊、闪光感）的主要原因[17]。②直接损伤神经

元结构和功能（尤其与慢性累积性神经毒性相关）。与

其他铂类药物（如顺铂）类似，奥沙利铂可通过与 DNA

形成铂-DNA 加合物来干扰 DNA 的复制和修复过程，最

终导致神经元（包括周围神经元、背根神经节神经元，以

及视神经和中枢神经系统神经元）功能障碍，甚至凋

亡[18]。这种直接损伤是累积性的，与奥沙利铂的总剂量

密切相关，是导致慢性、持续性周围神经病变（感觉减

退、麻木、共济失调）以及迟发性、可能不可逆的视神经

病变（视力进行性下降、视野缺失、色觉改变）的主要机

制[19]。③诱发可逆性后部白质脑综合征（posterior rever-

sible encephalopathy syndrome，PRES）。PRES 好发于大

脑后循环供血区域（枕叶、顶叶、小脑等），是一种临床影

像学综合征，其病理生理核心是脑血管内皮功能障碍和

血脑屏障受损，从而导致血管源性水肿。枕叶是主要的

视觉处理中枢，若该区域水肿则会直接导致视物模糊、

皮质盲、视野缺失、闪光感等一系列视觉异常症状[20]。

此外，除了上述视觉异常症状，PRES 常伴有头痛、癫痫

发作、意识状态改变等。奥沙利铂可通过直接损伤血管

内皮细胞、诱发高血压（或使原有高血压恶化）、干扰血

管自动调节等机制触发 PRES[21]。（2）视网膜毒性：尽管

不如视神经或中枢神经毒性常见，但有个案报道提示，

奥沙利铂可能对视网膜产生直接毒性，具体机制尚不完

全清楚，可能涉及对视网膜感光细胞、神经节细胞或其

他视网膜细胞的直接损伤，类似于其他铂类药物（如顺

铂具有视网膜毒性）[22]。（3）氧化应激与炎症反应：氧化

应激可能是奥沙利铂致神经毒性（包括视觉异常）的一

个重要机制。奥沙利铂可通过干扰线粒体电子传递而

导致活性氧（reactive oxygen species，ROS）等生成，并可

通过损伤线粒体、削弱抗氧化防御机制（如消耗谷胱甘

肽）来诱导细胞内氧化还原失衡的发生；过量的 ROS 可

损伤视觉通路中的视网膜、视神经等关键结构，并可通

过诱发神经炎症进一步放大损害效应[23]。这种氧化损

伤与其他机制（如 DNA 加合物形成、离子通道功能紊

乱）相互作用，共同构成了奥沙利铂视觉毒性的复杂病

理生理基础。

3.4　奥沙利铂致视觉异常的干预措施

目前，临床尚无针对奥沙利铂致视觉异常的标准治

疗方案，常用方法包括——（1）停药：若患者在使用奥沙

利铂过程中出现视觉异常，应暂时或永久停用该药，大

部分患者的视觉异常会在停药后好转，甚至恢复正常。

（2）调整治疗方案：如果不能停用奥沙利铂，临床可考虑

调整化疗方案，如减少奥沙利铂单次给药剂量、延长或

控制奥沙利铂输注时间（2～6 h）[9]；如果可停用奥沙利

铂，则更换为其他化疗药物[24]。（3）补充钙镁离子和避免

冷刺激：奥沙利铂诱发的急性神经病变（包括视觉异常）

常因冷刺激加剧。钙镁离子可通过调节细胞内外的离

子平衡来降低瞬时电位 M8受体对冷刺激的敏感性，从

而减少因温度变化而引发的神经异常[25]。临床可在奥

沙利铂给药前30 min 或给药后立即补充钙镁合剂（如葡

萄糖酸钙联合硫酸镁）以缓解患者因接触冷物体后出现

的急性症状（如口周麻木、视觉异常）[9，25]。同时，患者应

在输注奥沙利铂时及输注后数小时内避免冷刺激[8]，包

括避免食用生冷食物、呼吸较冷空气、接触冷物体（冬天

避免接触金属类物体）等，以预防或减少急性神经毒性

症状的发生。

3.5　患者的用药监护

给予奥沙利铂前，临床应充分了解患者的既往眼部

疾病史（如青光眼、视网膜病变、视神经炎等，这些疾病

可能与奥沙利铂致视觉异常混淆或相互影响）及其他可

能影响视觉的全身性疾病（如糖尿病、高血压等）。同

时，临床还需对患者进行全面眼部检查，包括视力、眼

压、眼底、视野检查等，以获取基线数据，便于后续判断

视觉异常的发生及评估视觉异常的程度[8]。用药过程

中，临床应密切观察患者是否出现视觉异常症状（如视

物模糊、视力下降、视野缺失、色觉改变等），一旦出现相

关症状，应立即停药，并及时记录症状的具体表现、出现

时间及严重程度。鉴于奥沙利铂致视觉异常可能在停

药后一段时间内恢复，也可能会进一步加重，故临床需

定期进行眼部检查并长期随访患者的视觉变化趋势，以

评估疗效和病情进展。

4　结语
视觉异常为奥沙利铂的罕见 ADR，包括一过性黑

矇、视物模糊、色觉改变、隧道视野、单侧视力丧失等症

状，临床表现多样，易与其他眼部疾病混淆，临床需在使

用奥沙利铂前对患者眼部进行全面检查。对于奥沙利

铂相关视觉损害，经减量或停药后，多数患者的视力可

恢复正常，但仍有少数患者会进展为永久性视觉损害，

临床需在使用奥沙利铂过程中密切监护患者的视觉变
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化，一旦发现视觉异常，应立即停药或调整治疗方案、及

时补充钙镁离子，并嘱患者避免接触冷刺激，以防止不

可逆视觉损害的发生。临床药师在本文患者的治疗过

程中，通过评估奥沙利铂与视觉异常的相关性、调整用

药方案、开展药学监护和用药宣教等药学服务手段，保

障了患者用药的安全性。
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