
China Pharmacy 2015 Vol. 26 No. 17 中国药房 2015年第26卷第17期

2011，6，（12）：1 476.

[ 6 ] 张永恩，彭丽娥，彭薇.尼美舒利临床应用的处方评价[J].

医药导报，2011，30（12）：1 654.

[ 7 ] 潘晓琼.抗高血压药在我院应用的合理性分析[J].中国医

药导报，2011，8（10）：143.

[ 8 ] 罗艳婷，刘金来，陈飞，等.曲美他嗪对心肌梗死大鼠短期

心肌保护作用的研究[J].中国病理生理杂志，2011，27

（11）：2 072.

[ 9 ] 梁春光，戴红良，黄雷，等.左卡尼汀对过氧化氢诱导的心

肌细胞凋亡的抑制作用[J].中国药理学与毒理学杂志，

2012，26（5）：602.

[10] 张波，赵彬，张钰宣，等. 我院“药品说明书之外的用法”

现状调查和探讨[J].实用药物与临床，2014，17（5）：655.

[11] 韩吉，姜明燕.我院超说明书用药情况分析及分级管理

[J].中国药房，2013，24（14）：1 318.

[12] 林意菊，杨林，周俊翔.氨溴索不同给药途径治疗小儿下

呼吸道感染的Meta分析[J].中国药业，2012，21（8）：23.

[13] 苏成珍，吴雪，韦素琼，等.紫花烧伤膏加用艾灸治疗Ⅱ～

Ⅲ期褥疮疗效观察[J].中国中医急症，2010，19（9）：1 506.

[14] 黄王滨.氟康唑与制霉菌素联合碳酸氢钠治疗小儿鹅口

疮44例临床疗效比较[J].河北医学，2012，18（5）：595.

[15] 李合云，郭正红，丁连鹤，等.碳酸氢钠联合制霉菌素治疗

小儿鹅口疮 121例疗效观察[J].中国医学创新，2015，12

（2）：24.

[16] 王羽，张宗久，赵明钢，等.临床静脉用药调配与使用指南

[M].北京：人民卫生出版社，2010：390.

[17] 冯娟，蒋昆，王婧雯，等.我院静脉药物配置中心不合理用

药分析与干预[J].西北药学杂志，2012，27（1）：77.

[18] 张俊松，戚燕，王晓利，等.注射用奥美拉唑溶液配伍稳定

性研究[J].中国药师，2007，10（4）：352.

[19] 郜领娟，何立泽.浅谈活血化瘀法在慢性肾炎治疗中的作

用[J].河北中医药学报，2010，25（1）：16.

[20] 中华医学会心血管病学分会.硝酸酯在心血管疾病中规

范化应用的专家共识[J].中华心血管病杂志，2010（9）：

770.

（收稿日期：2014-12-24 修回日期：2015-02-09）

（编辑：钟秋月）

＊主管中药师。研究方向：药学服务与药库管理。电话：0351-

4639239 。Email：290223965@qq.com

# 通信作者：副主任药师，硕士。研究方向：医院药事管理。电话：

0351-4639131。E-mail：834575168@qq.com

1例视网膜母细胞瘤术后化疗伴病理性疼痛患儿的药学监护

胡志强＊，郑晓俊#（山西医科大学第一医院药学部，太原 030001）

中图分类号 R971+.2；R969.3 文献标志码 A 文章编号 1001-0408（2015）17-2432-04

DOI 10.6039/j.issn.1001-0408.2015.17.44

摘 要 目的：探讨临床药师在视网膜母细胞瘤（RB）术后化疗伴病理性疼痛患儿治疗中的作用。方法：临床药师通过参与临床

查房，关注化疗方案的合理性及安全性，确定患儿止痛治疗方案以及抗感染治疗。结果：通过实施个体化治疗方案，同时对不良反

应进行预防与监护，使患儿顺利度过了化疗期。结论：临床药师通过全程参与患儿的治疗，及时提供有效的建议，有益于药物合理

应用和减轻患儿的痛苦。

关键词 药学监护；视网膜母细胞瘤；术后化疗

Pharmaceutical Care of a Case of Child with Retinoblastoma Postoperative Chemotherapy with Pathological
Pain
HU Zhi-qiang，ZHENG Xiao-jun（Dept. of Pharmacy，the First Hospital of Shanxi Medical University，Taiyuan
030001，China）

ABSTRACT OBJECTIVE：To investigate the role of clinical pharmacists in the treatment of child with retinoblastoma（RB）post-

operative chemotherapy with pathological pain. METHODS：Through participating in clinical rounds，clinical pharmacists con-

cerned about the rationality and safety of chemotherapy regimens，gave anti-infection treatment. RESULTS：The child got through

the chemotherapy stage by individualizing treatment regimens and preventing and caring the adverse reactions. CONCLUSIONS：

Clinical pharmacists participate in the entire treatment process of child，and provide timely and effective recommendations to pro-

mote rational drug use and alleviate the suffering of child.

KEYWORDS Pharmaceutical care；Retinoblastoma；Postoperative chemotherapy
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视网膜母细胞瘤（Retinoblastoma，RB）是一种起源于视网

膜胚胎性核层细胞的恶性肿瘤，是婴幼儿（中位年龄2岁）最常

见的原发性眼内恶性肿瘤，全世界发病率约为 1∶20 000[1]。我

国每年新发患儿数在 1 100～1 500 例左右。目前，在发达国

家，由于RB的早期诊断治疗，10 年生存率可达80％～90％[2]。

但在发展中国家，RB 常确诊于眼外期肿瘤扩散时，患儿生存

率低于发达国家 [3]。化疗联合局部治疗是 RB 治疗的主要手

段，但是化疗药物毒副作用较重；癌痛是RB患儿最严重的主

观症状，但是国内镇痛药除百服宁有儿童剂型外，其余均为成

人剂型，致使国内儿童癌痛的治疗无证可循[4]。因此，在治疗

疾病的同时减少对儿童生理和心理的药源性损伤，是临床药

师监护的重点。本文以1例RB术后接受化疗伴病理性疼痛患

儿的药学监护为切入点，以探讨临床药师在该病的药物治疗

和药学监护中的作用。

1 病例资料

患儿，女性，3岁2个月，因“左眼球突出4月余，加重1月；

眼眶MRI提示左眼球占位性病变”于 2013年5月31日入住我

院眼科，诊断：RB 左眼。患儿于2013年6月6日在全麻下行左

眼球摘除术，术后病理示：（1）左眼RB，视神经残端见到肿瘤

组织；（2）左眼眶后组织见到瘤组织。术后积极给予抗炎、止

血等对症治疗，术后恢复良好。2013年 6月 28日患儿于我院

肿瘤科行VEC（长春新碱+卡铂+依托泊苷）方案化疗，化疗过

程顺利，化疗后患儿无明显胃肠道不良反应，随后于我院眼科

安装义眼（左）。之后患儿未再返院复查治疗。2014年 11月

20日，患儿无明显诱因出现进食后呕吐，呕吐物为胃内容物，

为求进一步诊治就诊于我院，门诊以“RB术后复发”收入院。

入院查体：生命体征平稳，左眼缺如，右眼睑无红肿，睑缘位置

正常，泪囊区无红肿、压痛，体力状况（ECOG）评分1分。肿瘤

相关情况：左侧RB术后，目前左侧眼眶内-视神经孔-左侧鞍旁

占位，左侧眶内肌受侵，颅内侵犯，考虑为肿瘤复发。

2 治疗经过和药学监护

2.1 治疗经过

入院第 1～4天，患儿入院前 2天开始出现进食后呕吐症

状，左眼眼睑明显红肿并反复哭闹，无发热、咳嗽、咳痰，心肺

听诊无明显异常。11月 24日血常规示：白细胞计数（WBC）

16.75×109 L－1，中性粒细胞计数 13.11×109 L－1，中性粒细胞百

分比（N％）78.30％，考虑为蜂窝组织炎。结合患儿病情临床

药师建议给予头孢曲松钠1.0 g，qd抗感染治疗，并注意局部冷

敷。医师采纳。患者药物治疗方案见表1；血常规指标见表2。

入院第 5天，患儿反复哭闹并诉左眼疼痛不适，家属反映

下午及清晨疼痛较重，根据患儿表情评估疼痛程度采用面部表

情疼痛评分量表（NRS）评分约为 8分。临床药师建议给予小

剂量吗啡进行止痛治疗。多学科会诊后，27日下午予以吗啡

注射液1 mg皮下注射，此后患儿疼痛缓解，NRS评分为2分。

入院第 7～8天，患儿左眼眼睑略红，肿胀较前略有减轻。

多学科会诊意见：患儿肿瘤术后复发，肿瘤侵及颅内，目前行

颅内转移病灶切除无临床意义，眼科二次手术难以达到根治

目的，RB生长迅速，患儿年龄较小，难以配合局部放疗，建议

安排化疗。根据患儿的情况，临床药师对化疗药物合理剂量

给予建议：复查血常规无异常后，停用抗生素，开始化疗。

入院第8～16天，对患儿进行2 d化疗，化疗过程中呕吐2

次，呕吐物为胃内容物，给予止吐、止痛等对症支持治疗，患儿

顺利完成化疗。复查血常规及肝功基本正常，临床药师对患

儿家属进行院外用药教育后准予出院。

2.2 临床药师会诊建议

1）注意药物相互作用及不良反应。使用头孢曲松钠进行

抗感染治疗，应避免和含钙制剂同时使用，防止发生致死性不

良事件发生。2）进行化疗时，注意化疗药物剂量的选择，兼顾

到儿童用药的安全性，针对该患儿根据体表面积进行计算，建

议给予的化疗药物剂量为卡铂 350 mg，d1；依托泊苷 30 mg，

d1～2；长春新碱 0.6 mg，d1。3）癌痛是 RB 的主要主观症状，

患儿皮下注射吗啡 1 mg止痛效果理想，但考虑出院后给药不

便，建议换用盐酸羟考酮缓释片5 mg，bid，po进行止痛治疗。

2.3 临床药师指导用药事项

2.3.1 对患儿家属的用药教育 ①患儿由于癌痛需长期服用

盐酸羟考酮缓释片，该药易引起便秘，嘱咐患儿家属对患儿的

饮食进行调整，多食含纤维的食物，如新鲜蔬菜、水果等，并帮

助患儿进行适当的活动，以减轻药物导致的便秘症状。②患

儿使用卡铂进行治疗，家属应鼓励患儿多饮水，排尿量保持在

2 000 ml/d左右。③告知患儿家属在孩子化疗前不宜吃得过

饱，少量饮食可减轻恶心呕吐症状，少食多餐，避免辛辣、刺激

性食物，适当补充纤维素高的饮食。

2.3.2 对医护人员的用药宣教 ①化疗药物剂量的选择应当

根据患儿的体质量及体表面积决定，做到给药剂量个体化。

②患儿在治疗中使用头孢曲松钠，治疗剂量的头孢曲松钠在

尿中解离后可与游离的钙离子发生置换形成头孢曲松钙结

晶，随着晶体体积增大，导致致死性结局的不良事件[5]，需提醒

表1 药物治疗方案

Tab 1 Medication regimens

用药时间
11月25日－11月30日
11月27日－12月1日
12月2日－12月7日
12月1日

12月1日－12月4日
12月1日－12月2日

用药目的
抗感染
止痛
止痛
化疗

止吐
化疗

药物名称
注射用头孢曲松钠
吗啡注射液
盐酸羟考酮缓释片
0.9％氯化钠注射液+依托泊苷注射液
5％葡萄糖注射液+卡铂注射液
0.9％氯化钠注射液+长春新碱注射液
0.9％氯化钠注射液+托烷司琼注射液
0.9％氯化钠注射液+依托泊苷注射液

用量
1.0 g

1 mg

5 mg

150 ml+30 mg

300 ml+ 350 mg

20 ml+0.6 mg

50 ml+2 mg

150 ml+30 mg

用法
qd，ivgtt

qd，ih

bid，Po

qd，ivgtt

bid，ivgtt

qd，ivgtt

表2 血常规指标

Tab 2 Blood routine index

日期/项目

11月24日
11月30日
12月05日

WBC，109 L－1，

16.75

7.08

8.73

N％

78.3

45.4

52.2

HGB，g/L

141

126

126

血小板计数，
109 L－1

323

469

455

天门冬氨酸
转氨酶，U/L

35

57

49

丙氨酸氨基
转移酶，U/L

30

31

57
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护士应避免头孢曲松钠与含钙的药品（包括胃肠外营养液）同

时静脉给药。如需使用，其间应与其他静脉输液间隔，新生儿

时间间隔应＞48 h，避免在肺或肾中沉淀头孢曲松-钙盐导致

不良事件。③根据NRS评分，对患儿进行面部疼痛评分，并根

据评分结果选择种类适当的止痛药物。④3种药物化疗都有

不同程度的骨髓抑制作用，注意监测患儿的血象，必要时给予

药物对骨髓抑制进行纠正。

3 讨论

3.1 化疗方案的合理性及安全性

VEC方案目前已成为眼内RB的标准化疗方案，可以使眼

内期RB瘤体缩小，最大程度上保留患儿眼球并延长患儿生存

期[6-8]。Shields CL等[9]对 63个RB肿瘤行单纯化疗，5 年内肿

瘤控制率为 55％，复发率为 45％。全身化疗多用来减小肿瘤

体积，以降低之后采取手术或局部治疗等方法控制肿瘤时的

损伤。化学疗法联合局部治疗可使Ⅰ～Ⅲ期（R-E分期）RB的

治愈率达 90％～100％。VEC方案是一种相对安全的化疗方

案，使用该方案进行化疗的不良反应包括全血细胞减少、永久

性听力下降、肾毒性、再发肿瘤（尤其是白血病）等。长春新碱

的主要毒性反应是神经系统毒性，卡铂和依托泊苷主要抑制

骨髓，由此继发白血病以及耳毒性。相关文献也报道有使用

卡铂发生严重耳毒性的病例[10-11]，因此需要特别注意患儿化疗

药物剂量的确定。

3.2 化疗药物用药剂量的确定

儿童化疗药物剂量确定的原则：体质量＞12 kg，按照体表

面积计算；体质量＜12 kg，按照体质量计算[9]。该患儿体质量

14 kg，应该按照体表面积计算用量，经计算该患儿的体表面积

为0.636 m2。卡铂的用量：560 mg/m2×0.636 m2＝356.16 mg；依

托泊苷的用量：60 mg/m2×0.636 m2＝38.16 mg；长春新碱的用

量：1.0 mg/m2×0.636 m2＝0.636 mg。最终确定卡铂用量为350

mg，d1；依托泊苷用量为 30 mg，d1～d2；长春新碱用量为 0.6

mg，d1。

3.3 患儿止痛方案的确定

目前，临床常用到的癌痛治疗药物包括：盐酸吗啡缓释

片、盐酸羟考酮缓释片、芬太尼透皮贴剂等，在临床应用中常

引起呼吸抑制、便秘、成瘾、嗜睡、恶心、呕吐等不良反应。在

临床应用中对于不能口服或无法应用透皮贴剂的患者，皮下

给药途径可作为首选，吗啡可采用此途径给药；若患者存在皮

下给药的禁忌证（如，水肿、凝血障碍及需要高剂量阿片治疗）

时，应考虑静脉给药。透皮贴剂的优点在于以恒定速率透过

皮肤释放药物，不受消化道内pH、食物及胃肠功能影响，特别

适用于进食困难、严重恶心呕吐或不愿口服用药的患者，而且

镇痛效果可靠。吗啡、羟考酮、芬太尼的生物半衰期分别为

2～3 h、2.5～3 h、3 h，半衰期均较短，通过改剂型制成缓释剂

型后，延长药物的作用时间，减少服药次数，从而也增加患者

的依从性。

但是，由于国内上市的有儿童剂型的镇痛药品少，而且医

疗机构中癌痛患儿数量少，不足以完成规范的随机对照试验，

致使国内儿童癌痛的治疗无证可循。因此造成患儿的止痛治

疗有许多误区：1）家属认为患儿肿瘤未控，癌痛不可能缓解，

未得到充分重视；2）医务人员对患儿癌痛治疗选药不当，例如

我院住院的1例8岁肺癌多发骨转移的患儿，每天需用120 mg

盐酸吗啡缓释片止痛，出现严重便秘，患儿拒绝服药；3）担心

患儿使用吗啡类药物更易成瘾、更易发生呼吸抑制，而缓解癌

痛的阿片药物的剂量有很大差别，用药剂量也必须依据患儿

的疼痛程度决定，一些患儿需要反复多次的大剂量给药才能

达到止痛效果。但是，由于医务人员担心用量过大，患儿癌痛

治疗中多存在剂量不足的现象，使患儿承受疼痛折磨少则一

周，多则数月。这些误区的存在导致患儿癌痛未得到规范治

疗，而Mercadante S等[12]的相关研究表明，成人的止痛原则完

全适用于儿童，正确使用镇痛药能够使大多数患儿的疼痛得

到缓解。而且患儿对吗啡类药物的成瘾率＜1％，而且无“封

顶效应”。

对于该患儿的治疗参照WHO癌痛三阶梯药物阵痛原则，

首先对照NRS评分进行疼痛评估，患儿表情评估疼痛程度约

为NRS评分 8分，属于重度疼痛，吗啡是控制剧痛的首选药。

吗啡推荐初始剂量为0.3 mg/kg，4 h，po；或静脉滴注直至疼痛

缓解。如果不能口服给药，则以0.05～0.1 mg/kg皮下注射，此

方法是产生长时间阵痛作用的有效方法。口服吗啡用量为肠

外给药剂量的 2～3倍。患儿由于现恶心呕吐不能进食，因此

给予 0.05～0.1 mg/kg皮下注射进行阵痛治疗，患儿体质量 14

kg，吗啡的用量为 0.7～1.4 mg之间，3岁时该类药物清除半衰

期和血脑屏障的通透度已达成人水平，不会出现过度镇静和

呼吸抑制[13]，为使剂量准确，最终确定吗啡皮下注射剂量为 1

mg。皮下注射吗啡后，患儿疼痛缓解。考虑出院后患儿适用

注射剂用药不便，遂调整患儿止痛方案，口服吗啡用量为肠外

给药剂量的 2～3倍，所以若调整为口服吗啡，每次剂量为 3

mg，4 h，po，所需剂量为 12 mg/d。由于盐酸羟考酮缓释片止

痛效果好、不良反应轻，采用吗啡与羟考酮1.5∶1作为基础转换

比率，盐酸羟考酮缓释片的用量应为8 mg/d，而目前只有5 mg

和10 mg两种规格的药品，因此患儿的止痛方案调整为5 mg，

12 h，po。止痛效果良好，患儿未再诉左眼疼痛。

4 结语

RB是小儿常见的颅外实体肿瘤[14-18]，发病多见于5岁以下

小儿，用药存在一些特殊性，如化疗药物和止痛药物种类及剂

量等，需要临床药师全程参与，制订个体化给药方案，提供药

学服务，预防并关注患儿化疗过程中不良反应的发生并及时

对症处理，从而达到理想治疗效果[19-21]。在此例患儿的药学服

务实践过程中，临床药师根据患儿情况，协助医师制定个体化

的化疗方案以及阿片类药物用药方案，指导患儿家属掌握一

些药品不良反应发生的防护措施，最终帮助患儿顺利完成视

网膜母胞瘤术后周期的化疗，在保障患儿用药安全、有效等方

面发挥了积极的作用。
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2015年全国流动人口卫生计生动态监测调查正式启动

本刊讯 为了解流动人口生存发展状况及公共卫生服务

利用、计划生育服务管理等情况，2015年流动人口卫生计生动

态监测调查于近日正式启动现场调查，2015年 4月 20日在京

举办了第一期培训班。国家卫生和计划生育委员会（以下简

称“国家卫计委”）副主任王培安出席开班仪式并作动员讲

话。国家卫计委流动人口计划生育服务管理司王谦司长、中

国人口与发展研究中心主任姜卫平等出席培训班开班仪式。

王培安在讲话中强调，在新形势下做好流动人口动态监

测工作具有重要意义，只有准确、及时地把握人口流动、迁移

和分布的新状况，才能更好地为国家相关政策制定提供事实

依据。王培安副主任在培训班上做出工作部署，要求 31个省

（区、市）和新疆生产建设兵团组织实施好调查任务，严把数据

质量关，尽职尽责做好督导检查，严格按照财政部门相关规定

管理经费。

此次培训共举办了5期培训班，前3期分别于2015年4月

20日、22日、26日在北京、南京两地举办，第4、5期在石家庄举

办；其中第4、5期是针对河北省使用装载有计算机辅助调查系

统（CAPI）的手机入户调查这一特殊情况专门组织的调查员一

级培训。来自31个省（区、市）的省级、地市级卫计委以及8个

开展流动老人专题调查城市的相关负责人共 380余人参加了

前3期培训班；来自河北省的地市级、县级、乡镇级卫生计生委

负责人以及调查员共 400余人参加了第 4、5期培训班。根据

调查工作要求，4月完成培训任务，抽样工作随即开始，5月15

日进入入户调查阶段，调查为时1个月。
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