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摘 要 目的：探讨乳腺癌患者新辅助化疗的药学监护模式。方法：对1例炎性乳腺癌患者进行药学监护。患者开始选用多西他

赛+卡铂+曲妥珠单抗（TCH）的治疗方案；病情进展后，考虑TCH治疗方案中紫杉醇类可能发生耐药，将治疗方案换成长春瑞滨+

顺铂+曲妥珠单抗（NPH）。结果与结论：临床药师可从合理选药、规范给药、患者教育及用药信息咨询三大方面对乳腺癌患者进行

药学监护，从个体化用药角度出发，进一步完善药学监护模式，从而提高乳腺癌患者的药物治疗效果。
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ABSTRACT OBJECTIVE：To investigate the pharmaceutical care mode of neoadjuvant chemotherapy for breast cancer patients.

METHODS：Clinical pharmacists provided pharmaceutical care for a patient with inflammatory breast cancer. The patient received

docetaxel+carboplatin+trastuzumab（TCH）；and then received vinorelbine+carboplatin+trastuzumab（NPH）instead due to drug re-

sistance to paclitaxel. RESULTS&CONCLUSIONS：Clinical pharmacists can provide pharmaceutical care for breast cancer patient

through rational choice of drugs，standardized medication，patient education and medication information consultant. From the angle

of rational individual use of drugs，the mode of pharmaceutical care should be improved to enhance effacacy of drug therapy for

breast cance patients.
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近年来，乳腺癌作为较常见的恶性肿瘤之一，在我国已经
引起广泛的社会关注。炎性乳腺癌（Inflammatory breast can-

cer，IBC）是特殊类型的乳腺癌，临床症状类似急性乳腺炎，典
型表现为乳房迅速增大、变硬、触痛，乳房皮肤广泛红肿、发
热、变厚及出现桔皮样外观，其诊断主要依赖于临床症状和病
理结果。虽然该病较少见，但其发病率呈上升趋势[1]，约占乳
腺癌总数的 1％～6％，且因之具有起病急、进展迅速、预后差
的特点，更应引起专业人士和高危人群的重视。IBC的治疗目
前较公认的方案是以化疗作为初始治疗，而后再行局部治疗
包括手术和放疗。本例患者即为局限期 IBC，为迅速缩小肿
瘤、控制疾病进展，使患者尽快获得手术机会，可行新辅助化
疗（Neoadjuvant chemotherapy），直至肿瘤缩小至手术较容易
切除的范围。本文拟通过对患者药物治疗过程中选药原则、

不良反应预防措施及注意事项等方面的分析，探讨乳腺癌化
疗的药学监护模式，以便辅助医师为患者提供安全有效的药
物治疗。

1 病例资料
基本情况：患者，女性，33岁，已婚已育，怀孕 4次，生产 2

次。患者既往月经规律，量中，3～5 d/28～30 d，初潮 14岁。

患者入院查体，身高165 cm，体质量88 kg，体表面积2.03 m2。

基础病史：13年前行剖腹产术。否认家族遗传及类似病
史。既往高血压病史4年，Ⅱ级中危。因患者入院后血压高至
200/130 mm Hg（1 mm Hg＝133.322 Pa），故经会诊予硝苯地平
控释片 30 mg、qd，厄贝沙坦片 150 mg、qd，富马酸比索洛尔片
2.5 mg、qd 抗高血压治疗，血压控制在 160/130 mm Hg 左右。

2012年2月1日入院时，血液检查除甘油三酯、胆固醇偏高外，
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未见明显异常。

肿瘤病史与治疗史：2012年2月1日患者因右乳外下象限
肿物，行空心针穿刺活检。术后结果：诊断为浸润性导管癌，

非特殊型，组织学分级：Ⅲ级、评分8分，免疫组化：雌激素受体
（ER）－ 、孕激素受体（PR）－ 、人表皮生长因子受体 2

（HER2）+++、表皮生长因子受体（EGFR）++、Ki67 75％。盆腔
B超示子宫多发肌瘤。超声心动示左室壁增厚，射血分数正
常。2月前确诊为炎性乳腺癌，安置中心静脉导管并开始第 1

周期多西他赛+卡铂+曲妥珠单抗（TCH）新辅助化疗方案。化
疗2周前后，影象预评价疗效好、转氨酶增高，予口服茵栀黄颗
粒、静脉滴注葡醛内酯 0.4 g+还原型谷胱甘肽 2.4 g、静脉滴注
多烯磷脂酰胆碱注射液 20 ml联合保肝支持治疗 1 d后，复查
肝功正常，予第3周期化疗。4个周期化疗结束后，经乳腺磁共
振成像（MRI）对比，病情进展，更换为长春瑞滨+顺铂+曲妥珠
单抗（NPH）方案继续治疗。2个周期 NPH 化疗后，胸部增强
CT较前对比，疗效评价为部分缓解（PR）。经6个周期细胞毒
药物联合分子靶向药物新辅助治疗后，病变继短暂局部缩小
后又继续进展，且影象检查提示可疑新发病灶。此外患者肺
转移不除外，且手术不能达到R0切除。评价治疗效果不佳，考
虑耐药可能。目前仍以非手术治疗为主，改行右乳局部放疗
联合抗HER2治疗。

2 药学监护方向及分析
根据炎性乳腺癌进展快的特点，新辅助化疗一般会采取

联合用药迅速控制病情。药师从首次化疗起至本次更换方案
治疗，对该患者进行了全程的药学监护，具体如下。

2.1 合理选药

医师提出治疗方案，药师根据选药原则与医师共同商议
方案的合理性。该患者为HER2阳性，可选择分子靶向药物曲
妥珠单抗进行抗HER2治疗。选用该药应首先排除用药禁忌：

（1）曲妥珠单抗有心毒性，用药前应评估患者的心功能，左室
射血分数须正常方可用药。（2）苯甲醇过敏的患者禁用。根据
循证医学结果，能与曲妥珠单抗联用的药物包括紫杉醇类、铂
类、长春瑞滨等。由于乳腺癌首选的蒽环类药物与曲妥珠单
抗联用时，会加重曲妥珠单抗的心脏毒性反应，导致患者心力
衰竭的风险增大，故指南不推荐曲妥珠单抗与蒽环类合用。

患者开始选用 TCH 的治疗方案也是美国国立综合癌症网络
（NCCN）乳腺癌指南推荐的方案[2]。病情进展后，考虑TCH治
疗方案中紫杉醇类可能发生耐药，将治疗方案换成NPH[3]。

2.2 规范给药

TCH方案：第 1天予曲妥珠单抗，首次负荷剂量 8 mg/kg，

随后维持剂量 6 mg/kg，每 3周 1次。将曲妥珠单抗溶于 750

ml 0.9％氯化钠溶液中（不可使用 5％葡萄糖溶液），静脉滴注
3 h。由于曲妥珠单抗会导致心力衰竭和左室射血分数
（LVEF）降低，治疗前后应监测患者超声心动图，一旦LVEF低
于正常值范围且较治疗前降低 10％以上或LVEF较治疗前降
低16％以上应停药。第2天予多西他赛和卡铂。前1天起，患
者口服地塞米松8 mg、bid以预防多西他赛的体液潴留副反应，

联用3 d；卡铂有中度致吐风险，化疗前15 min予5-羟色胺受体
拮抗药预防恶心呕吐。多西他赛剂量 140 mg，按 70 mg/m2给
药，溶于250 ml 0.9％氯化钠溶液，注意最终药物浓度不可超过
0.9 mg/ml。首次给药时，为防止患者无法耐受，可先配制 20

mg多西他赛溶于100 ml 0.9％氯化钠溶液中滴注30 min左右，

观察患者如无不适，即可将剩下的药液配制好继续滴注，时间
为1 h左右，每3周给药1次。另外，使用多西他赛应密切监测
患者丙氨酸氨基转移酶（ALT）、天冬氨酸氨基转移酶（AST）和
中性粒细胞数目的变化。多西他赛序贯卡铂，卡铂联合用药时
的推荐剂量为药-时曲线下面积（AUC）[4～6 mg/（ml·min）]×

[血清肌酐（Scr）+25]或肾功正常可按400 mg/m2用药。该患者
的肾功能正常[肌酐（Crea）为68 μmol/L]，给药剂量为600 mg，

溶于 500 ml 5％葡萄糖溶液，静脉滴注 1 h，每 3周 1次。注意
监测患者的肾功能。2 d给药后均继续给予5-羟色胺受体拮抗
药预防恶心呕吐。监测患者粒细胞水平，从未低于正常值下
限，但为保证短程高密度化疗方案的正常进行，可予重组人粒
细胞刺激因子 2～5 μg/（kg·d）预防骨髓抑制[4]，即给药 24 h后
可给予重组人粒细胞刺激因子300 μg、qd、皮下注射。患者化
疗过程顺利，未出现明显不适，药师亦未观察到不良反应。

NPH方案：本方案中顺铂按＜50 mg/m2给药，具中度致吐
风险，因此要注意每次给予顺铂前应以西咪替丁0.4 g+地塞米
松 5 mg入小壶，盐酸昂丹司琼 5 mg溶于 100 ml 0.9％氯化钠
注射液中静脉滴注15 min预防呕吐。长春瑞滨按20 mg/m2给
药，溶媒为100 ml 0.9％氯化钠注射液，第1、8天，3周为1个周
期。于短时间内（15～20 min）从中心静脉输入，然后静脉滴注
生理盐水冲洗静脉，预防长春瑞滨对静脉的刺激。若局部静
脉给药，药液外渗可引起局部皮肤红肿甚至坏死，因此须在确
定注射针头已插入静脉腔内后方可给药；一旦药液外渗，应立
即停止注射，尽量吸出渗出的药液，局部冷敷并注射玻璃酸
酶，将余下的药物从另一静脉通道注入；若药液溅入眼内，可
产生严重的刺激性，甚至角膜溃疡，此时应立即用大量清水或
等渗溶液冲洗。长春瑞滨还可能引起中度贫血和粒细胞减
少、肝肾功能损害，应监测血常规和生化结果；可致神经毒性，

包括深腱反射消失和麻痹性肠梗阻，应密切注意患者的排便
情况，警惕发生小肠麻痹引起的便秘。顺铂（DDP）则以第1、2

天35 mg/m2给药，3周为1个周期。由于顺铂肾毒性较大，应注
意充分水化，必要时需纠正低钾、低镁。化疗的具体给药方式
为：500 ml 0.9％氯化钠溶液+70 mg DDP静脉滴注，呋塞米 20

mg入小壶。曲妥珠单抗仍以6 mg/kg给药，每3周1次。患者
化疗前测血钾 4.08 mmol/L，正常，但为预防化疗引起的低钾，

临床常规在化疗后的补液中补钾：1 500 ml 5％葡萄糖溶液+

20 IU 常规胰岛素+20 ml 15％氯化钾+10 ml 10％葡萄糖酸
钙。该方案中每个化疗药给药前后，各应用1次5-羟色胺受体
拮抗药预防呕吐。监测患者粒细胞水平，从未低于正常值下
限，但为保证短程高密度化疗方案的正常进行，可按TCH方案
同法给予重组人粒细胞刺激因子 2～5 μg/（kg·d）预防骨髓抑
制[4]。患者化疗过程顺利，未出现明显不适，药师亦未观察到
不良反应。

临床上常规在保肝治疗的输液中加入维生素C，本患者肝
功能正常，本次不拟行保肝治疗。医师遂拟将维生素C加入补
钾的补液中，医嘱为1 500 ml 5％葡萄糖溶液+20 IU常规胰岛
素+20 ml 15％氯化钾+10 ml 10％葡萄糖酸钙+70 mg DDP+

2.0 g维生素C。考虑到配伍药品较多，与药师商议合理性。药
师认为顺铂和维生素C同时使用，可能会影响溶液的pH值，进
而影响顺铂进入人体后的作用，且氯化钾和胰岛素的一并加
入也有待商榷，便针对这一问题进行了相关检索。《中国药典》

规定维生素C注射液pH为5～7，将之加入输液后，可使5％或
10％葡萄糖注射液pH值有一定程度的提高。注射用维生素C
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和注射用顺铂的说明书中可配伍，二者与5％葡萄糖注射液配

置后的应是中性偏酸性的pH环境，可认为从pH角度二者也没

有配伍禁忌。药师检索国外数据库亦未寻得两药有相互作用

和配伍禁忌的佐证。黄广优、车玉梅等[5-6]认为大剂量维生素C

能减轻顺铂肾毒性。刘群、毛静怡等[7-8]认为顺铂用0.9％氯化

钠注射液稀释和水化，可有一定的保护肾脏、降低毒性的目

的；而维生素 C在体内脱氢，可使胰岛素失活，补钾的效果也

可能因受胰岛素失活的影响而减弱。虽未查到维生素C和顺

铂不宜配伍的证据，但仍提示顺铂溶于0.9％氯化钠注射液更

适宜，而维生素C也不宜加入含有胰岛素和氯化钾的糖化溶液

中。药师认为从维生素C的疗效方面考虑，可以在抗肿瘤药物

治疗期间使用。顺铂和维生素C虽可配伍，但为预防维生素C

在氧化还原和改变溶液pH等方面对顺铂潜在的负面影响，可

以在顺铂输注完后，再将维生素C与保肝药物单独溶于生理盐

水中给患者使用，注意不要同时糖化补钾即可。经过与医师

的讨论，决定在顺铂的大输液中不再常规加入维生素C。患者

1周后血钾复测为 3.78 mmol/L，正常，但较前明显下降，因此

认为在化疗后即刻少量补钾虽有争议，但仍是可行的。

2.3 患者教育及用药信息咨询

处于不同病程阶段的患者，对药学相关信息的需求各不

相同。比如被确诊初期的患者更倾向于获知治疗方案疗效、

潜在的不良反应、支持治疗的措施以及对今后生活的影响等

方面的信息[9]。应根据患者特点提供药学信息服务：（1）主动

询问患者都想知道哪些用药的问题，可当面详细地讲给患者

和家属听；遇到复杂不易讲清楚的问题，药师可制作成图文并

茂的小手册，在发给患者的同时讲解，直到患者理解为止。（2）

当发现患者和家属对疾病治疗理解有偏差时，药师应主动提

醒患者及家属药物使用的注意事项。在确定化疗方案后及时

向患者介绍药物作用机理、疗效水平和常见的不良反应以及

预防措施等。如，两种方案中均包含的曲妥珠单抗可引起心

脏毒性，患者若有心区不适应立即就诊。铂类药物可致肾毒

性，嘱患者注意排尿情况，每次化疗后 1～2周检查血生化，尿

素氮或血肌酐升高、肌酐清除率下降者应酌情减少给药量。

多西他赛可能有肢体末端（手掌及脚趾）发生局部皮肤红斑伴

水肿继而脱皮的不良反应，嘱患者注意观察，如出现严重皮肤

症状或外周神经不良反应立即就诊。长春瑞滨也可致深腱反

射消失、小肠麻痹引起的便秘等神经系统不良反应，嘱患者注

意排便情况，不适随诊。对于骨髓抑制不良反应的监测，应在

每次化疗后2周左右检查血常规，粒细胞减少者应酌情采取升

白治疗。（3）实体瘤的患者通常都是住院化疗，返家后自行服

用辅助药物，多为口服保肝药、生血药。本例患者还口服降压

药，在出院前对患者进行出院带药教育是药师必须做到的。

该患者一直服用的厄贝沙坦和比索洛尔均有轻微的耳毒性，

改为NPH方案后，其中顺铂也有耳毒性，所以应提醒患者注意

有无听力下降的情况，不适随诊。

3 讨论
接受新辅助化疗的乳腺癌患者，主要依靠药物迅速控制

病情，因此从选药到用药需要考虑的因素和控制的环节都比

较复杂，既要迅速有效地杀灭癌细胞，又要保证患者可以耐受

化疗药物的不良反应。需要对癌症患者的身心状况全程监

护，这对于医务人员来说是很大的考验。基于本病例可探讨

出药学监护模式如下：（1）根据指南、诊疗规范、患者生理病理

情况等，评价医师方案、剂量等方面的合理性，如果有不合理

之处与医师解释沟通，遵循个体化给药原则，将方案调整至最

佳。（2）根据药品说明书推荐的用法用量和不良反应，来制订

具体的给药规范，包括化疗药物和预防其不良反应的支持用

药的配制溶媒、浓度、给药顺序、给药时程等，根据每个方案和

患者的身体状况，确定个体化、规范化的给药方式，并随时监

测药物可能导致的不良反应，根据体征或检验指标的变化调

整用药。另外，还要注意某些病房常年的用药习惯沿袭的可

能有潜在不良影响的常规用药，应探讨其必要性并谨慎选

用。（3）最后就是辅助医师做好与患者沟通交流的工作，为患

者提供住院期间及出院后的用药指导和咨询服务。

目前我国医院药学监护工作方兴未艾，国外有些较为深

入的工作内容，比如在医疗团队中通过查找文献为医师提供

药品超适应证使用的依据和方式[10]、对医师的用药差错进行干

预[12]等。虽然国内有些医疗机构已开展相关工作，但仍存在政

策层面的诸多问题。希望未来的药学监护工作能为医师和患

者提供更多的便利，发挥更重要的作用。
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