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Abstract Based on clinical research reports in China and abroad，as well as clinical practice experience of the participants in this study，
relevant content on ganglioside⁃2（GD2） antibody dinutuximab beta for neuroblastoma care was thoroughly investigated through literature 
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care  was formed，which included preparation and requirements，drug configuration，drug infusion，care during infusion，and observation and 
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摘要  基于国内外临床研究报告以及本研究参与人员临床实践经验，通过文献分析、专家函询及专家研讨对神经节苷脂⁃2（GD2）抗
体达妥昔单抗 β 治疗神经母细胞瘤的相关内容进行深入研究，最终形成包括准备以及要求、药品配制、药品输注、输注期间护理以及
不良反应观察与护理等内容的 GD2 抗体达妥昔单抗 β 治疗神经母细胞瘤护理专家共识。
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神经母细胞瘤（neuroblastoma，NB）是儿童中最常

见 的 颅 外 实 体 肿 瘤 ，NB 死 亡 患 儿 占 儿 童 肿 瘤 死 亡 人

数 的 15%[1⁃2]，其 中 高 危 NB 患 儿 占 NB 死 亡 患 儿 的

50%，采 取 多 种 模 式 联 合 治 疗 后 其 5 年 总 生 存 率 仍<
50%[3⁃4]。约 60% 的高危病人会出现复发，20% 的病人

进展为难治性疾病 [5]，复发和难治性 NB 病人的中位总

生存期分别为 11.0 个月和 27.9 个月 [6]。神经节苷脂 ⁃2
（ganglioside⁃2，GD2）是 一 种 双 唾 液 酸 神 经 节 苷 脂 抗

原 ，主 要 在 神 经 外 胚 层 肿 瘤 中 表 达 。 已 有 研 究 显 示 ，

GD2 在 NB 中 100% 高 表 达 [7]，其 成 为 高 危 NB 病 人 最

理想的治疗靶点 [8]。达妥昔单抗 β 可与 NB 细胞上过表

达的 GD2 特定靶点结合，触发抗体依赖性细胞介导的

细胞毒性作用和补体依赖的细胞毒性效应，通过双重

免 疫 机 制 发 挥 抗 肿 瘤 作 用 [9]。 2015 年 ，达 妥 昔 单 抗 被

美国食品及药物管理局（Food and Drug Administration，

FDA）批准上市，用于高危 NB 病人的一线免疫维持治

疗[10]；2017 年 ，欧 洲 药 品 管 理 局（European Medicines 

Agency，EMA）批准达妥昔单抗 β 作为治疗高危 NB 病

人的一线免疫维持治疗药物，也适用于治疗伴或不伴

有 残 留 病 灶 和 复 发/难 治 性 NB 病 人 的 免 疫 治 疗 [11]；

2021 年 8 月 12 日，达妥昔单抗 β 获得我国药品监督管

理局（NMPA）批准上市 [9]，用于初治高危和复发/难治

性 NB 病人的免疫治疗。达妥昔单抗 β 能够显著提升

初 治 高 危 和 复 发/难 治 性 NB 病 人 的 远 期 生 存 率 [12⁃13]，

但在临床应用过程中对药物存储、配制、输注要求高，

在我国尚处于初步应用阶段。因此，本研究基于国内

外临床研究报告及本研究参与人员临床实际经验制定

GD2 抗体达妥昔单抗 β 治疗神经母细胞瘤护理专家共

识（以下简称“共识”），以期为相关专业护理人员使用

达妥昔单抗 β 提供参考依据。

1 形成“共识”

由 24 名临床一线使用达妥昔单抗 β 的护理人员、

血液肿瘤专科护理专家及循证护理专家组成“共识”编

写小组，小组成员来自全国开展达妥昔单抗 β 治疗的

17 所 医 院 ，均 为 本 科 及 以 上 学 历 、主 管 护 师 及 以 上 职

称 。 其 中 2 名 硕 士 研 究 生 从 事 血 液 肿 瘤 专 科 护 理 工

作，负责“共识”编写过程中的文献检索及初步筛选；其

余“共识”编写小组成员负责进行共识条目及证据筛选

与评估。以“GD2”“达妥昔单抗 β”“治疗”“护理”为中
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文 关 键 词 ，以“dinutuximab beta”“nursing”“treat”为 英

文关键词，全面检索中国知网、万方数据库、中国生物

医 学 文 献 数 据 库 、PubMed、Web of Science、CIHNAL、

the Cochrane Library，检索时限为建库至 2022 年 10 月

15 日，不限制文献类型、语言类别。共检索到 256 篇文

献，去除重复文献 159 篇，由 2 名研究者独立阅读文献，

若 存 在 争 议 则 通 过 协 商 解 决 ，阅 读 题 目 排 除 文 献 35
篇，阅读摘要排除文献 24 篇，阅读全文排除文献 10 篇，

最 终 纳 入 文 献 28 篇 ，包 括 英 文 文 献 24 篇 ，中 文 文 献 4
篇；个案类文献 1 篇，护理管理类文献 1 篇，综述性文献

10 篇，实验性文献 16 篇。基于达妥昔单抗 β 临床护理

经 验 ，根 据 澳 大 利 亚 乔 安 娜 布 里 格 斯 研 究 所 (Joanna 
Briggs Institute，JBI)证据等级系统对文献进行分析、总

结、整理，形成“共识”初稿及专家函询表。通过电子邮

件进行 2 轮专家函询，函询专家共 20 人，分别为我国开

展达妥昔单抗 β 治疗且病例数≥2 例的医院相应科室

护士长。之后以线上会议的形式组建专家研讨会，针

对关键问题反复推敲，对“共识”内容进行充分讨论并

达成一致意见，同意率≥75% 判定为达成共识。

2 “共识”内容

2. 1　输注要求

达 妥 昔 单 抗 β 仅 限 在 医 院 使 用 ，使 用 环 境 必 须 配

备可使用的复苏设备，必须在有抗肿瘤治疗经验的医

生监督下给药，医务人员具备可处理严重变态反应的

能力。给药前病人需要达到如下标准：1）氧饱和度方

面 ，不 吸 氧 状 态 下 血 氧 饱 和 度 >94%；2）骨 髓 功 能 方

面，绝对中性粒细胞计数≥0.5×109/L，血小板计数≥
20×109/L，血红蛋白>80 g/L；3）肝脏功能方面，丙氨

酸 氨 基 转 移 酶（ALT）和 天 冬 氨 酸 氨 基 转 移 酶（AST）

均<5 倍正常上限（ULN）；4）肾脏功能方面，肌酐清除

率 或 肾 小 球 滤 过 率（GRF）>60 mL/（min·1.73 m2）；

5）超声心动图方面，心功能基本正常（左室射血分数≥
50%）；6）感染指标方面，启动治疗前病人应无全身感

染迹象，且任何已确定感染均应得到控制 [14⁃15]。

2. 2　输注前准备及要求

2.2.1　护理人员

应 接 受 过 达 妥 昔 单 抗 β 相 关 知 识 培 训 ，掌 握 给 药

方案，熟练使用复苏设备，具备抢救能力。

2.2.2　病室环境

病人在用药前至少 1 d 办理住院手续；首选单间居

住，不具备单间居住条件者应选择便于抢救的房间或

床位，确保病室内氧气及负压吸引装置处于备用状态。

病人入住前需进行病室消毒，并使用 500 mg/L 含氯消

毒剂进行室内物品擦拭消毒。

2.2.3　基础护理

入院后评估病人身高及体重；确保病人个人卫生，

包括皮肤清洁、修剪指甲；根据医嘱完成标本采集；监

测生命体征，评估心率、心律、血氧饱和度以及感染征

象等情况。

2.2.4　建立静脉通路

根 据 患 儿 治 疗 方 案 建 立 血 管 通 路，至 少 建 立 1 条

中心静脉通路，建议非首次置入的中心静脉应进行管

路的细菌培养。

2.2.5　心理护理

了解患儿及家长心理状态，将给药期间可能发生

的不良反应以及应对措施告知家长，做好心理护理及

指导。

2.2.6　药品存储

达 妥 昔 单 抗 β 应 于 2~8 ℃ 环 境 避 光 保 存 和 运

输 [16]，如需储藏配制的输注液，应放入专用容器并置于

冰箱冷藏。

2.2.7　仪器设备及物品准备（见表 1）

表 1　仪器设备及物品准备

物品名称

冰箱
生物安全柜
输液泵、注射泵
静脉输液过滤器
50 mL 注射器、泵用输液延长管/输液器
5 mL 注射器、10 mL 注射器、20 mL 注射器
治疗巾、棉签、方纱、隔离衣、手套
体重秤
皮尺
电子秤
心电监护仪、电极片
急救车

要求

2~8 ℃恒温冷藏箱
Ⅱ级生物安全柜
可提供每小时 2 mL 输注速度的输液泵或注射泵
避光/做避光处理，直径<0.22 μm
避光
一次性无菌
一次性无菌
精准测量，以 kg 为单位
精准到 mm
精准测量，以 g 为单位
无特殊要求
急救药品、设备齐全

用途

药物存储
配制液体
调节液体输注速度
过滤药物中的微粒
药物输注
配制液体
配制液体
用药期间测量体重
用药期间测量腹围
测量出入量
监测生命体征及血氧饱和度
急救备用
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2. 3　药品配制

配 药 前 使 用 75% 乙 醇 对 生 物 安 全 柜 进 行 擦 拭 清

洁。将所需物品用乙醇擦拭后放置于生物安全柜内，

紫 外 线 消 毒 生 物 安 全 柜 内 部 和 室 内 各 30 min[17]，药 物

配制前 10 min 启动生物安全柜。配制流程为：1）操作

者洗手，戴口罩、圆帽，穿无菌隔离衣，戴无菌手套；2）

操 作 者 将 双 手 放 置 于 生 物 安 全 柜 中 ，静 止 1 min 以 上

方可进行药物配制；3）操作者将无菌治疗巾铺于生物

安全柜台面，摆放好所需物品；4）协助者将 75% 乙醇

擦拭消毒过的药瓶递至生物安全柜窗口，操作者接取；

5）消 毒 0.9% 氯 化 钠 注 射 液 瓶 口 ，遵 医 嘱 双 人 核 对 抽

取 所 需 剂 量 的 0.9% 氯 化 钠 注 射 液 备 用 ；6）消 毒 白 蛋

白 注 射 液 瓶 口 ，双 人 核 对 抽 取 剂 量 ，缓 慢 注 入 备 用 的

0.9% 氯化钠注射液中，动作轻柔缓慢，防止气泡产生；

7）消毒达妥昔单抗 β 瓶口，双人核对抽取剂量，缓慢注

入已配制的白蛋白和 0.9% 氯化钠注射液袋中 [18⁃19]；8）

轻轻晃动配制后的液体以充分混匀，粘贴输液条码，双

人核对备用。如液体配制不在病房进行，则需准备转

运箱将配制好的药物转运回病房，与病房责任护士交

接。配制好的混合液应避光置于冰箱内存储。

2. 4　药品输注

2.4.1　给药方法

达 妥 昔 单 抗 β 混 合 液 不 得 直 接 暴 露 于 直 射 阳 光

下，应使用避光静脉输液装置通过单独的中心静脉通

路、单独的给药装置以输液泵或微量注射泵控制滴速，

常规以每小时 2 mL 的速度 24 h 连续输注。

2.4.2　给药前准备

1）查对：双人核对药液，检查输注设备性能、管路

连接部位是否紧密、输液通路是否存在气泡。2）镇痛：

一般采用三联疗法进行疼痛预防及治疗，包括对乙酰

氨基酚或布洛芬等非阿片类镇痛剂、加巴喷丁和阿片

类药物。加巴喷丁在达妥昔单抗 β 输注前 3 d 开始遵

医嘱逐渐增加给药剂量。阿片类药物首选吗啡，可经

静脉或皮下途径 [20⁃21]，采用持续泵入、患儿或父母代理

自 控 镇 痛（PCA/AACA）[21⁃22]，在 达 妥 昔 单 抗 β 输 注 前

2 h，以 0.02~0.05 mg/（kg·h）的 速 度 静 脉 输 注 吗

啡 [9,14]。开始输注达妥昔单抗 β 时，吗啡输注速度调整

为 0.03 mg/（kg·h）。 连 续 输 注 过 程 中 ，根 据 患 儿 疼 痛

感 觉 遵 医 嘱 准 确 调 整 吗 啡 输 注 速 度 ，部 分 患 儿 自 第 2
疗程起可能不需给予阿片类药物 [23]。给予镇痛药物前

以及使用镇痛药物后 4 h 根据患儿年龄选择适合的疼

痛 评 分 量 表 进 行 1 次 疼 痛 评 分 [24]，根 据 疼 痛 评 分 结 果

遵医嘱调整吗啡用量。3）止吐：输注达妥昔单抗 β 前

遵 医 嘱 给 予 止 吐 药 预 防 恶 心 呕 吐 [9]。 4）预 防 变 态 反

应：输注达妥昔单抗 β 前 20 min，遵医嘱静脉输注或口

服苯海拉明、氯雷他定或西替利嗪等抗组胺类药物，持

续至达妥昔单抗 β 输注完毕 [9,19]。

2.4.3　给药设备

2.4.3.1　注射泵或输液泵

推荐首选注射泵，具体给药流程如下：1）连接避光

输液延长管与避光静脉输液过滤器（或者已做避光处

理的静脉输液过滤器），选用 0.9% 氯化钠注射液排气

备用 [25] ；2）消毒已经配制好的达妥昔单抗 β 混合液输

液 袋 瓶 口 ，使 用 50 mL 避 光 注 射 器 抽 取 达 妥 昔 单 抗 β
混合液 48 mL 后连接预排气的输液管路，排出预排气

管 路 内 0.9% 氯 化 钠 注 射 液 ，粘 贴 输 液 条 码 ，双 人 核

对；3）将 50 mL 避光注射器安装于给药装置上，连接中

心静脉导管，遵医嘱调节速度；4）给药期间严密监测输

注装置是否处于正常运行状态，并核查给药时间与剂

量 是 否 准 确 ；5）50 mL 注 射 器 内 达 妥 昔 单 抗 β 注 射 液

输注完毕后，使用 20 mL 注射器抽取 10 mL 的 0.9% 氯

化钠注射液替换 50 mL 注射器与延长管相连接，将延

长管内药液以相同速度输注至病人体内 [14]。也可选用

输液泵，具体给药流程如下：将连接好输液器的达妥昔

单抗 β 混合液悬挂于输液架上，将输液泵管置入输液

泵中，连接中心静脉导管，遵医嘱调节滴速，输液袋内

液体输注完毕后更换 0.9% 氯化钠注射液将输液器内

药液输注完毕。

2.4.3.2　一次性使用输注泵

根据对患儿治疗情况的综合评估结果，可在达妥

昔单抗 β 治疗第 3 周期或第 4 周期开始使用一次性使

用 输 注 泵 替 代 注 射 泵 或 输 液 泵 输 注 达 妥 昔 单 抗 β，以

提高治疗的便捷性。

2.4.4　更换管路

每日达妥昔单抗 β混合液输注完毕后更换输液管路。

2. 5　输注期间护理

2.5.1　一般护理

2.5.1.1　病室管理

室 内 温 度 22~26 ℃ ，相 对 湿 度 50%~70%，一 般

照明与局部照明适度，避免光线过强引起患儿眼部不

适或光线过暗影响日常诊疗活动 [26]。每日定时通风，

每日对地面、床旁桌、病床等基础设施进行湿式打扫，

采用含氯消毒液擦拭消毒；患儿床头配备速干洗手液。

2.5.1.2　基础护理

每日给予晨晚间护理，每班观察患儿口腔及肛周

黏膜情况，根据患儿情况选择适宜的漱口液，每日早、
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中、晚及进餐后含漱，年龄小不能含漱的患儿应用棉球

或棉棒擦拭，保持口腔清洁。便后及时清洗肛周，必要

时涂抹皮肤黏膜保护剂，保持肛周皮肤黏膜清洁干燥，

如有肛周疾患遵医嘱坐浴。

2.5.1.3　饮食护理

治 疗 期 间 以 高 蛋 白 、高 热 量 、高 维 生 素 饮 食 为 原

则，荤素搭配，注意食物品种多样化，避免进食海鲜等

容易引起变态反应的食物；避免进食油腻、生冷、辛辣

刺激性食物以及带刺、粗糙食物，以免引起胃肠道反应

或损伤口腔黏膜。

2.5.2　生命体征监测及病情观察

持续给予心电监护，密切监测患儿生命体征及血

氧饱和度 [27]。观察患儿有无咳嗽、呼吸困难、支气管痉

挛、发绀、荨麻疹、水肿、意识障碍、瞳孔改变、畏光、视

物模糊、眼肌麻痹等症状，细胞因子释放综合征以及速

发 变 态 反 应 通 常 最 早 出 现 在 首 次 用 药 几 分 钟 至 几 小

时，因此，首次用药者更应密切监测。记录患儿 24 h 出

入量及大便情况，每日晨起排尿后测量体重及腹围 [15]，

建议使用固定体重秤、每日固定时间测量。

2.5.3　静脉通路管理

2.5.3.1　外周静脉留置针

避免经外周静脉留置针持续输入刺激性液体， 液
体输入过程中每小时评估 1 次穿刺点局部情况、导管

通畅性、液体输注速度等 [28]，输液完毕立即冲封管。

2.5.3.2　中等长度导管及中心静脉导管

用药前充分评估导管功能，药物输注过程中确保

管路通畅，按时进行导管维护，预防导管相关并发症。

2.5.4　输液速度及流速控制装置的监测

2.5.4.1　输液速度的监测

应用输液泵或注射泵控制输液速度时，每小时评

估设备参数设置与实际输入速度、输入量是否相符。

2.5.4.2　流速控制装置的监测

用 于 输 注 达 妥 昔 单 抗 β、吗 啡 溶 液 的 输 液 泵 或 注

射泵等装置，建议每日更换液体时关机重启，应每班次

评估设备性能，并调整输液泵卡槽内输液管位置，避免

导管因长期受压变形，导致液体输注速度不准确。

2.5.5　输注速度及剂量的调整原则

根据美国国家癌症研究所常见不良事件评价标准

（common terminology criteria for adverse events，CTCAE）

5.0 版，发生 1 级或 2 级不良事件时，应遵医嘱将达妥昔

单抗 β 的输注速度降低 50%，待症状完全缓解后，以初

始速度恢复输注；发生 3 级或 4 级不良事件时，应暂时

中断输注并给予支持性干预措施，如不良反应部分缓

解或改善至 1 级或 2 级，以 50% 的初始速度重新开始

输注，完全缓解后加快到原输注速度，若复发则停止输

注，如不良反应完全缓解，则于次日恢复输注。后续恢

复 输 注 时 ，为 达 到 总 给 药 剂 量 ，可 以 考 虑 延 长 给 药 时

间，在病人耐受的情况下将输注速度提高至 3 mL/h[14⁃15]。

如发生 3 级或 4 级速发变态反应、持续的 2 级周围运动

神经病变、3 级周围神经病变、3 级眼毒性、经液体治疗

无法缓解的 4 级低钠血症、复发性或 4 级毛细血管渗漏

综合征（CLS，需呼吸机支持）等不良反应，应永久终止

达妥昔单抗 β 治疗。

2.5.6　急救准备

使 用 达 妥 昔 单 抗 β 治 疗 期 间 可 能 出 现 变 态 反 应 ，

轻者表现为皮肤瘙痒、荨麻疹；重者可出现气管痉挛等

危 及 生 命 的 症 状 及 体 征 。 应 组 建 医 疗 、护 理 、重 症 医

学、麻醉以及药学等多学科急救团队，制定应急预案与

应急抢救流程；床旁准备抗组胺药、肾上腺素和静脉糖

皮质激素均处于立即可用状态 [24]；准备心肺复苏设备，

简易呼吸器、除颤仪等处于完好备用状态，备好适宜型

号的气管插管；必要时遵医嘱转至重症监护病房。

2. 6　不良反应观察与护理

根据国内外达妥昔单抗 β 用药经验 [9,24,28⁃31]及药品

说 明 书 [32]，达 妥 昔 单 抗 β 使 用 期 间 可 能 出 现 诸 多 不 良

反 应 ，主 要 包 括 疼 痛 、发 热 、消 化 道 症 状 、变 态 反 应 、

CLS、血液毒性、感染、周围神经病变等。

2.6.1　疼痛

疼痛是达妥昔单抗 β 输注期间最显著的不良反应

之一 [9]，可表现为腹痛、肢端疼痛、背痛、胸痛或关节痛

等，尤其是首次输注期间发生率较高，后续治疗过程中

发生率逐渐减少 [31⁃32]。根据我国达妥昔单抗 β 临床应

用专家共识，推荐使用三联药物（阿片类药物、加巴喷

丁、非阿片类镇痛药）进行预防性镇痛 [9]。阿片类药物

使用期间最常见的不良反应为嗜睡、恶心、呕吐、吞咽

困难、便秘、呼吸抑制等 [25]，用药期间护士应每日评估

患儿出入量及有无嗜睡、恶心、呕吐、便秘、尿潴留等症

状 [33]。 加 巴 喷 丁 常 规 自 达 妥 昔 单 抗 β 输 注 前 3 d 开 始

口服，不良反应主要有眩晕、嗜睡、共济失调，偶有急躁

易怒、行为异常，停药后消失 [34]。护士应密切观察患儿

意识及情绪水平，提前告知家属用药相关不良反应，以

便及时安抚、引导患儿。此外，可采取非药物干预技巧

（如转移注意力、放松、按摩、引导式想象、皮肤刺激等），

帮助降低患儿疼痛感知，提高患儿对疼痛的耐受性。

2.6.2　发热

有 88%~100% 的 患 儿 在 达 妥 昔 单 抗 β 输 注 期 间
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会 发 热 [32⁃33]。 根 据 CTCAE 5.0 版 ，发 热 1 级 为 热 峰

38~39 ℃，发热 2 级为热峰 39~40 ℃，发热 3 级为热峰>
40 ℃持 续 时 间 ≤24 h，发 热 4 级 为 热 峰 >40 ℃且 持 续

时间>24 h，发热 5 级为死亡，达妥昔单抗 β 输注期间

5%~59% 的 患 儿 会 发 生 3 级 及 以 上 发 热 [24,28,33]，具 体

表 现 为 不 明 原 因 的 间 断 反 复 发 热 ，一 般 在 治 疗 后 第 1
天开始出现，尤其是第 1 疗程。应密切监测体温变化，

一 旦 发 热 ，立 即 通 知 医 生 ，遵 医 嘱 给 予 非 甾 体 类 退 热

药，同时抽取血培养标本，必要时遵医嘱在达妥昔单抗 β
输注前预防性给予非甾体类退热药物。如已有中性粒

细胞减少或者临床症状体征高度怀疑感染，遵医嘱给

予抗生素，其中发热性中性粒细胞减少症应根据相应

指 南 予 以 治 疗 [35]。 发 生 3 级 及 以 上 发 热 ，可 酌 情 减 缓

或 停 止 达 妥 昔 单 抗 β 输 注 ，待 症 状 改 善 后 再 逐 步 恢

复 [30]。发热期间应持续监测患儿生命体征，评估患儿

意识、精神及脱水症状，鼓励补充水分，给予清淡、易消

化、高蛋白饮食，同时保持皮肤清洁干燥。若患儿能够

适应，可松开盖被，给予冷敷或风扇降温 [30]。

2.6.3　消化道症状

达妥昔单抗 β 用药期间常见的消化道症状包括恶

心 、呕 吐 、腹 部 不 适 、胃 纳 欠 佳 、腹 泻 等 ，发 生 率 均 ≥
10%[32]，多为 1 级或 2 级不良反应 [28]。应密切观察患儿

呕吐次数、呕吐量、呕吐物形状，及时告知医生，遵医嘱

给 予 止 吐 剂 [9]；指 导 患 儿 进 食 清 淡 、易 消 化 饮 食 ；使 用

放松技术（包括缓慢深呼吸、简单游戏、看电视等）转移

注意力；必要时遵医嘱给予鼻饲饮食 [26]。腹泻常出现

在 输 注 晚 期 或 输 注 结 束 后 ，主 要 由 CLS、吗 啡 停 药 引

起。应评估腹泻的次数、大便性状、患儿意识、精神状

况、有无脱水表现以及肛周黏膜情况，便后及时清理，

必要时给予温水坐浴，准确记录 24 h 出入量，给予患儿

清淡、易消化饮食，补充水分，避免脱水。遵医嘱留取

大便标本，给予蒙脱石散、益生菌、洛哌丁胺（2 岁以下

禁用）或消旋卡多曲等药物 [26]，做好肛周皮肤护理。

2.6.4　变态反应

变态反应包括细胞因子释放综合征（cytokine release 
syndrome，CRS）、变 态 反 应 [9,32]，发 生 率 为 2%~
20%[24,30]。变态反应的监测和预防在前 2 个疗程尤为

重要，其中速发变态反应最早可出现在首次输注后几

分钟内，而 CRS 通常在首次输注后几分钟至几小时出

现，应密切监测患儿有无发热、低血压、荨麻疹、支气管

痉 挛 等 变 态 反 应 [9]。 轻 度 变 态 反 应 可 能 迅 速 缓 解 ，但

也可能进展为严重变态反应，包括低血压、支气管痉挛

等 [30]。 达 妥 昔 单 抗 β 输 注 前 及 输 注 期 间 ，护 士 应 遵 医

嘱给予患儿变态反应预防用药，持续监测患儿生命体

征；精确控制达妥昔单抗 β 输注速度；密切观察变态反

应相关症状；指导家长学习变态反应的症状体征相关

知识，如有异常及时告知医护人员。一旦发生变态反

应，根据严重程度进行相应处理 [31]，必要时启动应急预

案，组织抢救。

2.6.5　CLS
CLS 的特征为血管张力丧失，血浆蛋白和液体外

渗到血管外间隙。CLS 通常发生在达妥昔单抗 β 开始

输注后数小时内，临床症状包括患儿体重增加、发热、

乏力、头晕、头痛、 皮疹、呼吸困难、低血压及心动过速

等 [36]，在达妥昔单抗 β 治疗第 2 周期和第 4 周期时与白

细胞介素 ⁃2（IL⁃2）联合使用时更为常见 [26]，≤3 岁的患

儿 接 受 治 疗 后 发 生 严 重 CLS 的 比 例 高 于 3 岁 以 上 患

儿，且可反复发作 [33]。应密切监测患儿体重、血压等，

关注其循环及呼吸功能。≥3 级的 CLS 出现后应立即

中断达妥昔单抗 β 输注并给予支持性措施，如不良反

应消退或改善至 1 级或 2 级，可采用原始速度 50% 的

速度重新开始输注 [9]。达妥昔单抗 β 输注期间应每日

于患儿清晨起床排空膀胱后空腹测量体重、腹围，监测

患儿白蛋白水平，准确记录液体出入量。体重及腹围

增加有利于早期发现 CLS。固定测量仪器避免误差。

测量后需与前日测量数据进行对比，发现异常及时告

知医生，遵医嘱给予利尿剂和白蛋白静脉输注，必要时

给予有创或无创通气及肾脏替代治疗 [30,37]。

2.6.6　血液毒性反应

达 妥 昔 单 抗 β 用 药 期 间 可 发 生 中 性 粒 细 胞 减 少、

血小板减少和贫血 [28]。袁晓军等 [33]对 37 例应用达妥昔

单抗 β 的神经母细胞瘤患儿进行调查研究，发现达妥

昔单抗 β 引起的血液不良反应多为 1 级或 2 级。中性

粒细胞减少可遵医嘱给予粒细胞集落刺激因子（G⁃CSF），

血 小 板 减 少 可 给 予 重 组 人 血 小 板 生 成 素 (rhTPO)、重

组人白介素 ⁃2(rhIL⁃2)，2 级以上血液毒性反应可输注

血 小 板 、红 细 胞 ，必 要 时 遵 医 嘱 预 防 性 使 用 抗 生

素 [35,38]。 密 切 监 测 患 儿 血 常 规 ，观 察 患 儿 指 趾 端 以 及

面色有无贫血表现，皮肤有无出血点，评估活动耐力，

活动时注意安全，避免磕碰，必要时卧床休息。

2.6.7　感染

病 人 因 既 往 治 疗 可 导 致 免 疫 功 能 低 下 ，且 NB 患

儿通常留置中心静脉导管，因此，其发生感染的风险较

大 [9]。达妥昔单抗 β 用药前需严密评估病人是否存在

感染征象，如已存在感染征象，需及时进行治疗。达妥

昔单抗 β 用药期间应保持室内清洁，开窗通风，物体表
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面以及地面每日使用消毒液擦拭，限制探视，确保食物

清 洁 卫 生 ，接 触 患 儿 时 洗 手 ，保 持 患 儿 床 单 及 个 人 卫

生；每日监测体温变化、口腔及肛周黏膜情况，观察患

儿是否有咳嗽、咽痛等症状，通过集束化护理方案干预

降低导管相关血流感染发生风险 [39]，必要时严格遵医

嘱给予抗生素或给予局部抗感染治疗护理措施。一旦

出现体温升高等感染迹象，协助医生积极查找感染灶，

进行针对性治疗和护理。

2.6.8　周围神经病变

达 妥 昔 单 抗 β 用 药 期 间 偶 发 周 围 神 经 病 变 ，发 病

率为 2%~6%[24]。周围神经病变可通过中断输注、降

低输注速度、减少剂量或停用达妥昔单抗 β 等控制 [40]。

对于 2 级神经病变病人，应暂时中断治疗，可在神经症

状消退后恢复治疗；出现 3 级周围神经病变或持续的 2
级周围神经病变时则必须永久中断治疗。病人如出现

因输注达妥昔单抗 β 导致的客观性长期疲乏，应永久

终 止 治 疗 [9]。 每 日 评 估 患 儿 感 觉 神 经 、运 动 神 经 和 深

部腱反射受损严重程度，询问患儿是否有肢体麻木、蚁

走感、发热、触电感、肢端袜套或手套感，是否有肢体疼

痛以及触觉过敏、疲乏，评估患儿肌力、跟腱反射、膝腱

反射、振动觉以及位置觉是否减弱或消失。一旦出现

异常及时通知医生，遵医嘱调整达妥昔单抗 β 输注方

案，根据患儿具体情况给予适当的运动干预 [41]。

2. 7　健康宣教

2.7.1　住院期间

向患儿及家属解释留置静脉导管的目的、数量以

及使用静脉导管输注不同药物的注意事项、对导管进

行护理的方法等，指导患儿和家长掌握疼痛评估方法、

准确表达疼痛感受以及其他不适反应[42]。达妥昔单抗 β
输注期间患儿配合测量体温、呼吸、心率、血压、体重，

家长掌握记录患儿进食、饮水、排泄情况的方法 [26]。向

患儿及家长讲解达妥昔单抗 β 输注期间常见的不良反

应，指导其自我监测、早期识别不良反应，及时告知医

护人员，向其解释大多数不良反应可以被控制 [30]，减轻

患儿及家长紧张、焦虑，增强战胜疾病的信心。告知家

长 在 使 用 达 妥 昔 单 抗 β 治 疗 期 间 应 保 证 饮 食 清 洁 卫

生，叮嘱患儿按时服药。

2.7.2　出院后

向患儿及家长讲解治疗方案、下次入院治疗时间

以及入院前准备。应遵医嘱定期门诊复查并按时进行

中心静脉导管维护，对有持续神经性毒性症状或出现

神经毒性发作的患儿，建议 4~6 周进行 1 次随访检查。

告知家长避免在达妥昔单抗 β 给药期间至最后 1 个疗

程后 10 周内接种任何疫苗。

3 小结

达妥昔单抗 β 于 2021 年获得我国药品监督管理局

批准上市，用于初治高危和复发/难治性 NB 病人的治

疗，具有明确的疗效和明显的生存获益。但由于该药

具有较高的特异性，使用过程复杂且要求较高，我国医

护人员临床使用经验尚不足。本“共识”在参考国内外

相关文献基础上，结合我国达妥昔单抗 β 治疗高危和

复发/难治性 NB 临床一线护理专家经验，对达妥昔单

抗 β 输注前的准备以及要求、药品配制、药品输注、输

注期间护理以及不良反应观察与护理提出了意见和建

议 ，为 临 床 护 理 人 员 提 供 参 考 。 但 由 于 达 妥 昔 单 抗 β
在我国上市时间较短，其最佳治疗方案仍在不断探索

中，医护人员在应用达妥昔单抗 β 期间仍需进一步探

索给药方式，密切观察用药期间以及用药后的不良反

应，提高对不良反应的早期识别及处理能力，继续积累

护理经验，加深对该药的认识，进而对本“共识”进行进

一步修订和补充。

        （利益冲突声明：“共识”构建小组成员均签署了利益冲突

声明，成员均无相关利益冲突）

        参与编写的专家（按姓氏笔画排序）：

于玲（国家儿童医学中心复旦大学附属儿科医院），王春立

（国 家 儿 童 医 学 中 心 首 都 医 科 大 学 附 属 北 京 儿 童 医 院），王 莉

（国 家 儿 童 医 学 中 心 首 都 医 科 大 学 附 属 北 京 儿 童 医 院），王 翠

（首都儿科研究所附属儿童医院），王肖（海南省妇女儿童医学

中心），丰雪（武汉儿童医院），孙丹（武汉儿童医院），吕丹尼（浙
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（国家儿童医学中心首都医科大学附属北京儿童医院），何梦雪
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