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·案例分析·

1例上尿路上皮癌伴单侧肾切除患者治疗方案分析

张金霞1,宋 霞2△

(1.青海省人民医院药学部静脉用药调配中心,青海
 

西宁
 

810000;2.兰州大学第二医院

临床药学部,甘肃
 

兰州
 

730030)

  [摘 要] 目的 通过对上尿路上皮癌伴单侧肾切除患者术后肾功能的代偿变化及辅助化疗药物治疗过

程进行分析,为此类特殊肿瘤患者后续药物治疗特别是肾毒性比较大的药物选择及剂量调整提供参考依据。
方法 结合1例上尿路上皮癌伴单侧肾切除患者在术后辅助化疗的病例,依据循证学证据对化疗方案选择的

合理性、药物剂量大小等进行分析,关注药物不良反应。
 

结果 患者化疗方案选择合理,该患者肾小球滤过率为

60.15
 

mL/(min·1.73
 

m2),为轻度肾功能受损,查阅相关文献该患者后期的肾功能保持相对稳定状态,目前

该患者的给药方案和剂量无需调整,但必须要加强肾功能的监测。结论 临床药师参与尿路上皮癌患者的临

床治疗实践,对患者的用药进行监护,提高药物治疗的安全性和有效性。
[关键词] 尿路上皮癌; 辅助化疗; 肾功能变化; 不良反应; 药学监护
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  尿路上皮癌(UTUC)是第四大常见的恶性肿

瘤[1]。发生于肾盂、输尿管的上尿路上皮癌是一种少

见的泌尿系肿瘤,其发病率占整个泌尿 系 肿 瘤 的

5%~10%[2-3]。MARGULIS等[4]报道 UTUC
 

pT2
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患者的5年总生存率为74.7%、pT3患者为54%、N4
患者为35.3%和pT4患者仅为12.2%,而且大约

10%的UTUC患者在最初诊断时均合并有累及区域

外淋巴结和其他远处转移的情况。目前,有研究表

明,在过去几十年高级别 UTUC患者的生存率无明

显提高[5],上尿路肿瘤的发病率在逐年升高,高级别

UTUC患者单侧肾切除的可能性较大,单侧肾切除后

常伴有肾功能下降过程,针对这些特殊的患者,化疗

方案的选择、化疗剂量是否调整等均需特别关注,同
时也给临床药师参与治疗提出了新的挑战。

 

本文报道

1例高级别尿路上皮癌伴单侧肾切除患者的辅助化疗

方案,临床药师结合文献报道及循证医学数据库,对
化疗方案选择和止吐方案及患者治疗过程中是否需

要静脉血栓栓塞症(VTE)抗凝治疗等进行分析和讨

论,并分析患者术后肾功能的变化情况,为此类特殊

患者的临床治疗提供参考。
1 临床资料

1.1 一般资料 患者,男,54岁,身高168
 

cm,体重

73
 

kg,体表面积1.88
 

m2,主诉“确诊肾盂恶性肿瘤1
个月余,拟行化疗”,患者于入院前1个月因肉眼血尿

就诊于本院泌尿外科,行膀胱镜尿道镜检查:膀胱赘

生物超声造影(肾脏):右肾上极肾盂内高回声病灶,
超声造影提示:肾盂Ca2+ 多考虑。最终诊断为:肾盂

恶性肿瘤。于2021年2月7日在全身麻醉下机器人

辅助腹腔镜下行右肾+输尿管+膀胱部分切除术,术
程顺利,术后恢复良好。于2021年3月9日来本院,
行胸部+泌尿系增强CIU(下腹及盆腔CT平扫、增
强、三维成像):右肾、输尿管及膀胱部分切除术后,术
区渗出,双侧腹股沟增大淋巴结。否认家族遗传史及

食物药物过敏史,吸烟史20余年,每天1包,现已戒

烟3个月余。
1.2 治疗方式 患者入院第1天,完善血常规、尿常

规、常规止凝血实验等相关检查,排除化疗禁忌,于入

院第2天行“GC”方案化疗,具体第1~3天顺铂

40
 

mg+第1、8天吉西他滨2
 

g,化疗前3
 

d,患者神

清、精神可,出现一过性轻微的恶心,无呕吐、无其他

特殊不适。入院第4天,患者自诉双下肢有肿胀感,
局部跳跃性疼痛,消化道反应较轻,食欲及睡眠尚可。
患者肾盂恶性肿瘤诊断明确,纵隔及腹股沟多发肿大

淋巴结,考虑淋巴结转移,继续予以GC方案化疗,同
时予以抑酸、止吐、水化等对症治疗。治疗变化:患者

四肢有肿胀感,临床医师考虑与原发病有关,予以托

拉塞米入壶治疗。药师分析患者四肢肿胀除与原发

病有关外,为肿瘤活动期,下肢肿胀,有跳跃性疼痛,
是静脉血栓栓塞症(VTE)形成高危因素,药师建议抗

凝血治疗,医生接纳药师建议,予以利伐沙班
 

10
 

mg,
口服,每天1次,抗凝治疗。入院第8天查房,患者双

下肢肿胀感消退,食欲及睡眠尚可,大小便如常,患者

目前化学治疗后未诉特殊不适,嘱其继续治疗,行吉

西他滨静脉滴注,密切观察病情变化。
2 讨  论

2.1 化疗方案的适应性评价 患者术后病检结果显

示:(一侧肾脏)癌肿大小5.0
 

cm×2.0
 

cm×1.7
 

cm,
癌侵及肾盂壁肌层达肾窦脂肪,侵犯周围肾实质,侵
犯脉管,输尿管断端未见癌残留。免疫组化染色:癌
细胞示CK20(-)、P63(+)、CK7(+)、UroplakinIII
(-)、P53(突变型、+30%)、AR(-)、PSA(-)、GA-
TA3(弱+)、Ki-67阳性细胞数40%。根据第8版《肾
盂和输尿管肿瘤的TNM 分期(2017版)》,该患者处

于T3N0M0期。目前,《上尿路上皮癌诊疗指南2020
版》对于非转移性上尿路上皮癌的危险分期,肿瘤长

径>2
 

cm 时 为 高 危 分 层,患 者 癌 肿 大 小5
 

cm×
2

 

cm×1.7
 

cm,所以分层为高危分层,高危分层的患

者,Ⅰ级推荐为根治性肾输尿管切除术,该患者已行

“右肾+输尿管+膀胱部分切除术”。该指南指出对

于术后辅助化疗,Ⅱ~Ⅳ(PT2-4N+M0)期患者可以

使用“吉西他滨+铂类”(ⅠA类证据)的方案。2020
年《美国国立综合癌症网络(NCCN)膀胱癌临床实践

指南》(以下简称NCCN指南),对于非转移性高级别

尿路上皮癌建议行膀胱和区域淋巴结清扫术并考虑

新辅助化疗,同时对于围手术期化疗,不管是术前新

辅助还是术后辅助化疗,均推荐“吉西他滨+顺铂”方
案。根据2019年《欧洲泌尿外科学会上尿路上皮癌

诊疗指南》,对于术后辅助化疗目前有几种基于铂类

的化疗方案[6],但并不是所有的患者都可以接受辅助

化疗,因为术后存在共病和肾功能受损情况,特别是

术后肾功能下降可能会限制基于顺铂的辅助化疗的

使用。目前,最大的研究发现pT3
 

和T4的UTUC患

者的总生存率是获益的。根据Uptodate循证医学数

据库,对于肾盂和输尿管恶性肿瘤的围手术期治疗,
术后辅助化疗建议给予吉西他滨联合铂类为基础的

方案进行辅助化疗,同时指出一项随机Ⅲ期试验

(POUT)显示,这种方法可以改善肌层浸润患者的无

病生存率(DFS),并且观察性研究发现该方法能提高

DFS和总生存率。对于身体状况较好且适合基于顺

铂的化疗的高危患者,建议给予4个周期的“吉西他

滨+顺铂”进行辅助化疗。根据以上证据,患者术后

辅助治疗选择“吉西他滨+顺铂”治疗方案合理。
李欣等[7]研究结果显示:单侧根治性肾切除术后

估算的肾小球滤过率(eGFR)变化趋势分为术后快速

下降、3个月内逐步恢复、后期相对稳定3个阶段;术
前估算的肾小球滤过率(eGFR)≥60

 

mL/(min·
1.73

 

m2)的患者,手术后期AKI和CKD发生率均较

低,且AKI发生后肾功能的恢复也较好。CAMPOS-
SAÑUDO等[8]在根治性肾切除术对肾功能的影响及

不良心血管事件影响因素中指出,患者肾切除术后肾

小球滤过率显著下降(-21.2
 

mL/min),在后续随访

期间,大多数保持相对稳定,也就是说单侧肾切除后,
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大多数患者能够保持相对稳定的肾功能。
2.2 患者抗凝血治疗的必要性分析 患者入院第

4天,自诉双下肢有肿胀感,局部跳跃性疼痛。医生考

虑与原发病有关,给予托拉塞米10
 

mg入壶治疗,药
师考虑患者肿瘤活动期,下肢肿胀有跳跃性疼痛,是
VTE形成高危因素,《CSCO

 

2020年肿瘤患者静脉血

栓防治指南》提出,内科出血风险评估外综合VTE风

险与出血风险选择治疗措施,并且隔期动态评估。该

患者内科 Khorana量表评分为4分,属于极高危组,
指南指出,内科住院患者对于中、高危(Khorana评

分≥2分)的患者,建议贯穿住院期间抗凝治疗±机械

预防,评分越高,治疗强度越强。根据内科患者出血

风险评估表,结合患者自身情况,该患者无出血高危

因素,所以患者在整个治疗过程中需要进行预防性抗

凝治疗。具体抗凝药物选择如下:如果持续活动性肿

瘤患者(如患有转移性疾病或接受化疗的患者)可以

使用
 

LMWH、直接口服抗凝药物或维生素
 

K
 

拮抗剂

(VKAs)进行大于6
 

个月的抗凝治疗[9]。因为该患者

除了在住院期间预防抗凝治疗外还要在家继续治疗,
考虑患者用药的方便性,药师建议利伐沙班每次

10
 

mg,口服,每天1次抗凝治疗。选用利伐沙班治疗

的优点:指南中提到的文献《口服Xa因子抑制剂与低

分子量肝素在伴有静脉血栓栓塞的癌症患者中的比

较随机试验结果(SELECT-D)》中指出,累计 VTE
 

6
个月的复发率,接受低分子量肝素治疗患者的复发率

为11%,而接受利伐沙班治疗患者为4%。同样累计

VTE
 

6个月的死亡率,低分子量肝素组总生存率为

70%,利伐沙班组为75%[10]。同时利伐沙班为新型

口服抗凝药,可有效改善患者的内皮功能与凝血功

能,降低患者疾病复发率,且安全性较高[11]。
2.3 化疗相关药学监护

 

2.3.1 不良反应监护 肾毒性时顺铂累积性和剂量

限制性毒性,主要表现为肾小管损伤,急性肾小管损

伤一般发生在用药后10~15
 

d,该病例的难点之处在

于患者肾功能不全,健侧肾要维持代偿性生理功能,
需保护健侧肾的生理功能,因此用药后应监测患者尿

量变化情况。
2.3.1.1 骨髓抑制 吉西他滨和顺铂都会引起患者

骨髓抑制,主要表现为用药后发生粒细胞和白细胞下

降,所以在每个用药周期前对全血和血小板计数进行

监测,吉西他滨引起的骨髓抑制一般在用药后的10~
15

 

d发生,而顺铂引起的骨髓抑制一般在用药后的

3~5
 

d发生,用药后每隔2~3
 

d复查血常规。
2.3.1.2 消化道反应 顺铂为高致吐风险药物用药

后引起的恶心、呕吐等消化道症状一般在给药后1~
6

 

h发生,长达72
 

h,48~72
 

h达最大强度,该患者用

药后出现轻微的消化道症状。
2.3.1.3 泌尿道毒性 吉西他滨用药后出现蛋白尿

和血尿,少部分患者出现不明原因肾衰竭,所以使用

期间应监测肾功能、尿常规等,该患者单侧根治性肾

切除,只有健侧肾维持代偿性生理功能,用药后更应

监测患者肾功能变化情况。
2.3.2 用药监护

 

2.3.2.1 给药时间 吉西他滨静脉滴注时间为

30
 

min,滴注时间越长,分布体积越广,半衰期也越

长,延长滴注时间和增加用药频率可明显增大药物血

药浓度和不良反应,用药期间及用药后一段时间应避

免阳光直射。
2.3.2.2 给药顺序 顺铂为高致吐风险药物,(致吐

风险>90%),止吐药需在每次抗肿瘤药物开始前使

用,并覆盖整个风险期,所以止吐治疗需在顺铂和吉

西他滨治疗前使用;顺铂和吉西他滨同一天输注时,
应在静脉滴注吉西他滨30

 

min完毕并用
 

0.9%的氯

化钠注射液冲管后,再静脉滴注顺铂治疗。
综上所述,UTUC的全身化疗包括辅助化疗及新

辅助化疗,常用方案:甲氨蝶呤+长春新碱+阿霉素

+顺铂(MVAC方案)、吉西他滨+顺铂(GC方案)、
吉西他滨+卡铂(GCa)等,但目前临床上主要采用以

顺铂为基础的化疗方案,考虑到顺铂的肾毒性较大,
因此从患者化疗方案及治疗期间是否需要抗凝治疗

入手,判断患者术后治疗方案的合理性。与此同时,
患者根治性肾切除术后急性肾损伤(AKI)与远期慢

性肾脏病(CKD)发病率均较高,需引起临床重视。该

患者肾小球滤过率为60.15
 

mL/(min·1.73
 

m2),为
轻度肾功能受损,该患者后期的肾功能保持长期稳定

的状态,目前该患者的给药方案和剂量无需调整,但
必须加强肾功能的监测。临床药师全程参与协助医

生制定药物治疗方案,在整个用药过程中提供精细的

药学监护,确保疗效的同时关注药物不良反应,为患

者安全、有效、合理的用药提供保障。
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·案例分析·

脑出血合并慢性肾脏病患者尼卡地平泵入引发
急性蜂窝组织炎1例的护理

梅 畅,刘 娟,邢 凤△

(重庆医科大学附属第一医院神经内科,重庆
 

400016)

  [摘 要] 总结1例脑出血合并慢性肾脏病患者因尼卡地平泵入导致静脉炎引发蜂窝组织炎,同时并发

败血症的护理体会。护理难点:血管通路的选择和血压监测方式的选择。护理体会:多学科团队合作,综合评

估给药途径、血压测量方式、合理选择血管通路,加强医护患沟通,共同保障患者安全。
[关键词] 脑出血; 慢性肾脏病; 尼卡地平; 蜂窝组织炎; 护理
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  急性蜂窝组织炎是指皮下、筋膜下、肌间隙或深

部疏松结缔组织的急性弥漫性化脓性感染。常见致

病菌为溶血性链球菌,其次为金黄色葡萄球菌[1]。急

性蜂窝组织炎常因皮肤、黏膜损伤或皮下组织受感染

引起,通常分为表浅和深部。浅表蜂窝组织炎表现为

局部红肿、热、痛,红肿边缘界限不清;深部感染者可

有局部水肿和深部压痛,常有寒战、发热等全身症状。
蜂窝组织炎最常发生于中老年人,发病率约为每

年200/10万例,其处理原则包括局部治疗和全身治

疗。早期蜂窝组织炎局部可用50%硫酸镁溶液湿敷

或以金黄散[2]、鱼石脂膏外敷等,若形成脓肿则切开

引流,同时应注意休息、加强营养。遵医嘱结合药敏

试验等给予抗生素;局部疼痛者给予镇痛药;高热患

者给予物理或者药物降温。若无严重并发症,经积

极、规范治疗后,预后较好。对于机体免疫力低下者、

糖尿病患者等有再发的可能。口底、颌下、颈部的蜂

窝织炎可发生喉头水肿,压迫气管引起呼吸困难,甚
至窒息。因此应加强气道的早期评估与护理,尽早识

别感染性休克的发生[3],及早医护联合干预,改善患

者预后。
尼卡地平是一种二氢吡啶钙通道阻滞剂,在神经

重症中,也是血压管理的一线药物。对于脑出血患

者,尼卡地平不影响脑动脉血流速度、颅内压或脑灌

注压[4],从而达到平稳降压的作用。王宝春等[5]研究

结果显示,尼卡地平注射液较甘露醇、脂肪乳等更快

速引发静脉炎,所致静脉炎的程度更显著。临床上因

尼卡地平泵入导致蜂窝组织炎的病例尚少见报道。
回顾性分析本科于2021年5月28日至6月24

日收治的1例脑出血患者,由于使用尼卡地平微量泵

泵入后导致静脉炎的发生,进而引发了局部蜂窝组织
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