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·药师与药学服务·
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摘 要 目的 为下肢深静脉血栓形成（DVT）患儿抗栓治疗方案的制定提供参考。方法 临床药师参与1例紫癜性肾炎合并下肢

DVT 患儿的抗栓治疗过程，为患儿制定个体化给药方案。考虑患儿下肢 DVT 经抗凝治疗后未缓解再次入院，临床药师与临床医

师联合会诊后建议继续使用依诺肝素钠注射液30 mg，q12 h，皮下注射，抗凝治疗，同时行置管溶栓治疗和溶栓药物治疗（静脉泵

入注射用尿激酶20万单位，qd）；关注患儿不良反应发生情况，监测凝血指标变化；对于出院后的长期抗凝治疗，建议口服利伐沙

班片10 mg，qd，并根据患儿体重变化调整药物剂量。结果 临床医师采纳建议。患儿经治疗后凝血指标恢复正常，下肢DVT症状

明显好转，且出院后未出现出血及其他血栓事件。结论 临床药师依据药学专业知识协助临床医师为患儿制定个体化的抗栓治疗

方案，有助于保障儿童用药的有效性和安全性。
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Antithrombotic therapy and pharmaceutical care of a child with purpura nephritis complicated with lower 

extremity deep venous thrombosis
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ABSTRACT OBJECTIVE To provide a reference for the formulation of the antithrombotic treatment regimen of children with 

lower extremity deep venous thrombosis （DVT）. METHODS The clinical pharmacist participated in the antithrombotic treatment of 

a child with purpura nephritis complicated with lower extremity DVT and formulated an individualized dosing plan for the child. 

Considering that the child was readmitted to the hospital when DVT of the lower extremities did not relieve after anticoagulation 

therapy， it was recommended that thrombolytic therapy （Enoxaparin sodium injection 30 mg， q2 h， i. d.） be initiated after joint 

consultation by clinical pharmacists and physicians； catheter thrombolysis and thrombolytic drug therapy were simultaneously 

performed （intravenous infusion of 200 000 units of Urokinase for injection， per day）； great attention should be paid to the 

occurrence of adverse drug reactions in children， and the changes in coagulation indexes of the children should be monitored. For 

long-term anticoagulation therapy after discharge， clinical pharmacists recommended oral Rivaroxaban tablets 10 mg， qd， and 

adjusted the dose according to the weight change of the child. RESULTS The clinician adopted the pharmacist’s recommendations. 

After drug thrombolytic therapy， the child’s coagulation indicators returned to normal， the symptoms of lower extremity DVT 

improved significantly， and there were no adverse events of bleeding or other thrombotic events after discharge. CONCLUSIONS 
Clinical pharmacists can assist clinicians in formulating individualized treatment plans for children based on their expertise in pharmacy to 

ensure the rationality of medication use in children， which helps ensure the effectiveness and safety of medication for children.
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深静脉血栓形成（deep venous thrombosis，DVT）是
指血液在深静脉腔内异常凝结，阻塞静脉管腔，而导致

静脉血液回流障碍，引起远端静脉高压、肢体肿胀、疼痛

及浅静脉扩张等临床症状，多见于下肢及髂骨段深静

脉，可引起肺栓塞及血栓后综合征等不良后果，严重时

甚至可致残或危及生命[1]。因此，安全且有效的抗栓治

疗至关重要。近年来，随着中心静脉导管等在患儿中应

用的增多，使得儿童DVT发病率呈逐渐上升趋势[2]，其中

由肾脏疾病导致的血栓比例约2%[3]，但儿童DVT 治疗的

相关指南及临床研究较少。随着临床药学的发展，临床药
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师越来越多地参与到临床查房和会诊等环节，其利用自身

的专业知识及时给予药学建议，协助临床医师制定个体化

用药方案。本研究以临床药师参与1例紫癜性肾炎合并

下肢 DVT 患儿的药学监护为例，分析儿童抗栓药物治疗

策略及药学监护关注点，以期为儿童 DVT 的抗栓治疗提

供参考。

1　病例资料
1.1　一般情况和既往史

患儿，女性，10岁，身高 140 cm，体重 30 kg，体表面

积 1.702 m2。患儿本次入院前 1个月因“间断腹痛 1周，

皮疹伴四肢水肿 4 d”就诊于兰州大学第一医院（简称

“我院”）。当时入院后查24 h 尿蛋白3.26 g；CT 全腹（膈

顶至耻骨联合下缘）平扫示：升结肠局部肠管呈同心圆

样改变，周围脂肪间隙模糊并液性渗出，考虑肠套叠；下

肢血管超声示：右下肢股总静脉血栓、皮下组织水肿。

患儿于2024年1月3日在气管插管全麻下行肠套叠复位

术+腹腔引流术；1月6－20日给予依诺肝素钠注射液30 

mg，q12 h，皮下注射，抗凝治疗；1月17日在 B 超引导下

行肾脏穿刺活检术，病理诊断回报：局灶增生型紫癜性

肾炎[肾脏疾病国际研究组（International Study of Kid‐

ney Disease，ISKD）分级：Ⅲb 型]；1 月 22－24 日、1 月

27－29日给予注射用甲泼尼龙琥珀酸钠冲击治疗2次，

每次500 mg；1月25－26日给予注射用环磷酰胺冲击治

疗，每次0.3 g；1月30日患儿的紫癜性肾炎病情好转，出

院，出院后继续给予依诺肝素钠注射液30 mg，q12 h，皮

下注射，抗凝治疗。

1.2　入院检查与诊断

入院前3 d，患儿右侧下肢肿胀加重，于2024年2月

9日于我院就诊，门诊以“紫癜性肾炎、下肢 DVT”收入

儿科。患儿入院后体格检查示：体温 36.8 ℃，脉搏 95

次/min，呼吸 20 次/min，血压 105/70 mmHg（1 mmHg＝

0.133 kPa）；腹部可见一长约6 cm 的横行手术瘢痕，左下

肢无水肿，左侧足背动脉搏动正常，右下肢中度凹陷性

水肿，右侧足背未触及动脉搏动，左侧肢体肌力、肌张力

正常，右侧上肢肌张力正常，右下肢肌张力检查患儿无

法配合，右下肢皮温低。血液常规+C-反应蛋白检查示：

白细胞 6.31×109 L－1，血红蛋白 132 g/L，C-反应蛋白

0.62 mg/L；生化检查示：天冬氨酸转氨酶31 U/L，丙氨酸

转氨酶43 U/L，白蛋白19.6 g/L，直接胆红素0.2 μmol/L，

肌 酐 26.0 μmol/L，总 胆 固 醇 10.63 mmol/L，甘 油 三 酯

5.78 mmol/L，低密度脂蛋白胆固醇6.56 mmol/L，高密度

脂蛋白胆固醇 1.62 mmol/L；尿液分析+尿沉渣检查示：

潜血阳性（3+），蛋白质阳性（2+），红细胞 175个/μL；弥

散性血管内凝血检查示：凝血酶原时间（prothrombin 

time，PT）11.0 s，国际标准化比值（international norma-

lized ratio，INR）1.00，活化部分凝血活酶时间（activated 

partial thromboplastin time，APTT）33.6 s，凝 血 酶 时 间

（thrombin time，TT）19.1 s，纤维蛋白原（fibrinogen，FIB）

2.95 g/L，D-二聚体（D-dimer，D-D）0.84 μg/mL；CT 胸部

平扫示：右肺下叶磨玻璃样渗出影，双侧胸腔积液，腹腔

积液；腹部+下肢血管（单侧静脉）彩超示：双肾弥漫性病

变，腹水（少量），双侧胸腔积液（微量），右下肢股总静脉、

股静脉上段、股深静脉有血栓形成。

入院诊断：（1）紫癜性肾炎；（2）下肢 DVT。

2　抗栓治疗与药学服务
2.1　抗栓治疗过程及药学监护

入院前1个月，患儿右下肢股总静脉出现血栓，临床

药师会诊后建议立即给予患儿抗凝治疗，根据《静脉血

栓栓塞管理指南：儿童静脉血栓栓塞症的治疗》及患儿

体重予以依诺肝素钠注射液 30 mg，q12 h，皮下注射。

入院前3 d，患儿抗凝治疗效果不佳，出现右下肢肿胀加

重，入院后检查示：右下肢股总静脉、股静脉上段、股深

静脉仍有血栓形成。经介入医学科、儿科与药剂科多学

科会诊后决定为患儿行置管溶栓治疗。临床药师在查

阅儿童溶栓相关指南及文献后，为患儿制定抗栓治疗方

案以及药学监护计划，建议：继续给予依诺肝素钠注射

液30 mg，q12 h，皮下注射，抗凝治疗；2月11日上午行置

管溶栓治疗；2月11－15日静脉泵入注射用尿激酶20万

单位，qd，溶栓治疗；溶栓治疗过程中密切关注患儿有无

皮肤出血点、烦躁不安、恶心呕吐、瞳孔改变、皮肤颜色

变化及脑出血等症状，监测凝血指标的动态变化，在置

管溶栓治疗72 h 后停用溶栓药物。临床医师采纳建议。

术后8 d（2月18日），患儿行下腔静脉造影示：下腔静脉

通畅，腔壁线光整，造影剂回流顺畅。临床药师查房，患

儿右下肢水肿明显减轻，足背动脉搏动有力，皮肤温度

正常，无出血情况发生，D-D 逐渐升高后明显下降，提示

此次溶栓治疗有效。术后 10 d（2 月 20 日），患儿下肢

DVT 治愈后出院，考虑该患儿紫癜性肾炎未痊愈，出院

后再发血栓风险较大，临床药师建议应至少抗凝治疗

3～6个月。为提高患儿用药依从性、保证抗凝有效性和

安全性，根据该患儿体重等因素，临床药师建议患儿口

服利伐沙班片 10 mg，qd，抗凝治疗。临床医师采纳

建议。

2.2　主要凝血指标变化与药师随访

监测主要凝血指标的变化可间接反映血管再通的

速度及程度，对于判断患儿病情和改善预后具有重要的

意义。本例患儿溶栓前后凝血指标检测结果见表1。由

表1可知，患儿静脉泵入注射用尿激酶后的第2天 APTT

轻 度 延 长，PT、TT 均 显 著 延 长，FIB 逐 渐 降 低，其 中

APTT 轻度延长提示患儿内源性凝血系统发生变化，PT

延长提示凝血因子Ⅱ、Ⅴ、Ⅶ、Ⅹ活性降低，TT 延长提示

患儿体内有类肝素抗凝物质使 FIB 的降解产物增多，

FIB 降低提示有药物溶栓治疗，上述指标变化说明患儿

使用溶栓药物后下肢深静脉血栓正逐渐溶解。从溶栓

治疗的第4天开始，APTT、PT、TT 值均逐渐降低，直至正

常范围，说明患儿凝血功能逐渐恢复。D-D 是由凝血

酶、纤溶酶及活化因子􀃼经聚合、交联、活化后产生的具

有稳定性与特异性的纤维蛋白降解产物，可反映纤维蛋



· 2550 ·  China Pharmacy  2024 Vol. 35  No. 20 中国药房  2024年第35卷第20期

白的溶解能力，是评价溶栓治疗效果的重要监测指标[4]。

患儿 D-D 缓慢升高提示体内有血栓形成并且发生溶解，

使用尿激酶溶栓后第 4天达到最高值 2.17 μg/mL，而后

明显下降，这提示血栓已被纤溶酶逐渐溶解。

临床药师于患儿出院后的第2、4、8、12、16周对其进

行随访，随访期间患儿检测了3次凝血指标（表1），患儿

的 APTT、PT、TT、INR 及 D-D 均在正常范围内。此外，

患儿家属回复，患儿下肢 DVT 症状明显好转，并且在出

院后未出现出血及其他血栓事件。

3　讨论
3.1　患儿住院期间抗栓治疗分析

紫癜性肾炎是儿科常见的肾脏疾病，因受累血管内

皮细胞受损等因素促使血液处于高凝状态，在儿童肾病

患者中血栓栓塞是常见的危重并发症之一[5]。在肾病状

态下，随着患儿体内尿蛋白的丢失，抗凝血酶Ⅲ、蛋白 C

与蛋白 S 等抗凝因子丧失；肝脏代偿性合成脂蛋白、FIB

及凝血因子Ⅱ、Ⅴ、Ⅶ、Ⅷ、Ⅸ、Ⅹ等增多；低蛋白血症引

起血浆胶体渗透压下降，血液浓缩及黏度增加；高脂血

症增加血液的黏稠度；长期使用激素加重了体内的高凝

状态[6]。基于以上病理机制，肾病患儿常合并 DVT 等血

栓栓塞并发症。

DVT 在儿童患者中的发病率不断增加，但临床缺乏

治疗 DVT 的相关经验，且国内尚无指南可参考。2018

年美国血液病学会发布的《静脉血栓栓塞管理指南：儿

童静脉血栓栓塞症的治疗》建议对有症状的 DVT 儿童患

者应使用抗凝药物治疗（强烈推荐），初始抗凝首选低分

子肝素，对于抗凝治疗失败、进展性血栓未改善、危及生

命或肢体损害时可选择全身或置管溶栓治疗[7]。目前儿

童患者溶栓药物选择及溶栓方式的可用数据有限，但随

着介入医学的发展，溶栓手术在儿童患者中的应用逐渐

增加，尤其是在三级医院[8]。溶栓的目的是尽快恢复静

脉血流通畅，但同时可能增加出血风险，因此儿童溶栓

治疗需谨慎。

结合本例患儿病情分析，该患儿入院前已接受了充

分的标准的抗凝治疗，但 DVT 进展明显且症状加重导致

再次入院。临床药师会诊后根据患儿病因及 DVT 严重
程度，查阅《静脉血栓栓塞管理指南：儿童静脉血栓栓塞

症的治疗》与《儿童血栓性疾病防治药学实践指南》[9]等

文献，以及对患儿进行出血风险评估后，建议在排除溶

栓禁忌证后进行溶栓治疗。介入科综合考量该患儿血

管内径及下腔静脉滤器大小、长期预后等因素，并与患

儿家属沟通后决定进行溶栓治疗。目前儿童溶栓药物

有链激酶、尿激酶及重组组织型纤溶酶原激活剂（re‐

combinant tissue plasminogen activator，rt-PA），其中链激

酶溶栓效果较好，但过敏反应多且出血发生率高；rt-PA

半衰期短（3～5 min），溶栓效果好，出血发生率低，可重

复使用，是国外文献中常报道的儿童溶栓药物；尿激酶

是我国儿童患者最常用的溶栓药物，因其起效快、效果

好且过敏反应少，而适用于急性期溶栓[10―12]。临床药师

查阅《深静脉血栓形成的诊断和治疗指南（第三版）》[13]

后，建议该患儿溶栓药物选择尿激酶。由于尿激酶的溶

栓剂量尚无统一标准，而指南及说明书指出成人溶栓时

通常为静脉给药每日60万～120万单位，临床药师结合

患儿体重及综合评估其血栓和出血风险后，建议：给予

注射用尿激酶20万单位，qd，静脉泵入；溶栓过程中监测

患儿的凝血指标变化，需在 FIB 小于1.0 g/L 前停用溶栓

药物[14]，术后继续给予抗凝药物治疗。临床医师采纳

建议。

3.2　患儿长期抗凝治疗分析

儿童血栓的形成不同于成人，由于儿童凝血系统发

育尚未完善，抗凝治疗药物的药代动力学等存在年龄依

赖性及个体差异性，因此儿童抗凝药物的选择与药物剂

量的调整至关重要。有研究报道，低白蛋白水平的紫癜

性肾炎更易发生血栓，尤其是形成静脉血栓；当白蛋

白＜25 g/L 或者凝血酶Ⅲ＜70% 时，血液高凝状态明

显[15]。本例患儿确诊为紫癜性肾炎，入院查白蛋白 19.6 

g/L，容易形成血栓，因此需要长期使用抗凝药物治疗，

且优先考虑口服抗凝药物。传统口服抗凝药物华法林

易受药物及食物的影响，且需要频繁测定 INR 和调整药

物剂量[16]。新型口服抗凝药物包括Ⅹa 因子抑制剂和直

接凝血酶抑制剂。美国 FDA 已批准Ⅹa 因子抑制剂利

伐沙班和直接凝血酶抑制剂达比加群酯用于儿童静脉

血栓栓塞症（venous thromboembolism，VTE）的治疗和

二级预防[17]，我国也在2022年批准将利伐沙班用于儿童

VTE 的治疗及预防 VTE 复发。利伐沙班起效快、治疗窗

广、与食物的相互作用少，无须定期监测凝血指标，且在

有效性和安全性上均不劣于华法林[18]。鉴于该患儿需

长期使用抗凝药物，临床药师会诊后建议患儿出院后口

服利伐沙班片10 mg，qd，给药剂量随儿童体重变化进行

调整。对于儿童长期抗凝治疗的疗程目前尚缺乏有力

证据，但《静脉血栓栓塞管理指南：儿童静脉血栓栓塞症

的治疗》建议对于存在 VTE 致病风险因素的患儿，在综

合介入治疗后为减少 VTE 复发，至少需要接受 3～6个

月的抗凝治疗，具体疗程还需结合患儿原发疾病控制的

复查情况确定。

表1　患儿溶栓治疗前后及出院后的凝血指标检测结果

时间
住院期间
　2 月 9 日
　2 月 11 日
　2 月 12 日（10：12）

　2 月 12 日（21：34）

　2 月 14 日
　2 月 16 日
　2 月 20 日
出院后
　4 月 17 日
　5 月 19 日
　6 月 18 日

TT/s

19.1

15.4

35.1

34.2

20.7

14.6

15.5

13.3

13.9

14.1

PT/s

11.0

9.9

15.5

14.7

11.5

12.4

10.3

13.1

11.9

12.2

APTT/s

33.6

28.5

37.1

36.5

36.4

29.5

28.7

29.4

30.3

30.5

D-D/（μg/mL）

0.84

1.50

1.59

1.63

1.70

2.17

0.94

0.21

0.19

0.18

FIB/（g/L）

2.95

3.96

3.30

3.11

2.97

2.69

2.73

3.04

3.15

3.09

INR

1.00

0.90

0.95

0.97

1.04

0.92

0.94

0.95

0.93

0.94
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4　结语
肾病患儿合并 DVT 越来越常见，儿童 DVT 因其体

征和发病特点的异质性，目前尚未有一致的治疗方案，

尤其缺乏高质量证据和管理指南等。临床药师参与患
儿的抗栓治疗过程，通过药学会诊评估患儿 DVT 进展情
况，协助临床医师制定抗凝和溶栓方案，在治疗中密切
监护患儿的凝血指标、关注血栓与出血风险，可使患儿
治疗获益达到最大化。
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