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卡培他滨片致肾功能损伤1例
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【摘要】1 例 72 岁男性肠癌患者接受卡培他滨片口服单药化疗（给药方案为早

1.5 g、晚 1.75 g，口服，治疗 2 周后停药 1 周，3 周为 1 个疗程）。患者在使用卡培他

滨第 3 周期治疗停药后第 2 天开始出现少尿，5 d 后出现干呕，实验室检查示血清肌酐

226 μmol·L-1，尿素 14.40 mmol·L-1，尿酸 601 μmol·L-1。明确诊断为肾功能损伤，考

虑与卡培他滨片有关。予以补液、护肾等对症治疗，4 d 后患者上述不适症状明显好转。

入院第 7 天肾功能指标基本恢复正常。
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【Abstract】A 72-year-old male patient with rectal cancer received single-agent 
chemotherapy with capecitabine tablets (the dosage regimen was 1.5 g in the morning and 1.75 
g in the evening, 2 week medication followed by 1 week discontinuation, 3 weeks was a cycle). 
On the second day after discontinuation of the third cycle of capecitabine, oliguria began and 
retching developed five days later. Laboratory tests showed serum creatinine 226 μmol·L-1, 
urea 14.40 mmol·L-1, and uric acid 601 μmol·L-1. The diagnosis of kidney injury was considered 
to be related to capecitabine tablets. Symptomatic treatment such as rehydration and kidney 
protection were given. Four days later, the symptoms above-mentioned in the patient were 
improved obviously, and on the 7th day after admission, his renal function index basically 
returned to normal.
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卡培他滨是氟尿嘧啶类抗肿瘤药物，目前多

用于结直肠癌、乳腺癌和胃癌等恶心肿瘤的治疗。

卡培他滨常见的不良反应有消化道反应、手足综

合征、骨髓抑制等，引起肾功能损伤的个案报道

少见。本文报道了 1 例卡培他滨致肾功能损伤的

案例，结合文献探讨其发生机制及应对措施，为

临床用药安全提供参考。

1  病例资料

患者，男，72 岁，身高 165 cm，体重 59 kg；

因“直肠癌术后 1 年余，干呕不适 2 天，少尿 1

周”于 2021 年 8 月 13 日入院。2020 年 7 月患者

因“大便性状改变伴便血半年余”行“腹腔镜下

直肠癌根治术（Dixon）+ 回肠预防性造瘘术”，

术后病理检查结果示直肠高分化腺癌，临床诊断

为直肠癌。2020 年 7 月 28 日开始予卡培他滨片

（江苏恒瑞医药股份有限公司，规格：0.5 g，批

号不详）2 g，po，bid，连续14 d，21 d为 1个疗程，

因胃肠道反应较重患者不能耐受，口服约 1 周期

后自行停药。2021 年 7 月 1 日和 7 月 22 日，患

者至我院行第二、三周期化疗。化疗前查血常规、

肝肾功能均正常，予卡培他滨片（江苏恒瑞医药

股份有限公司，批号：210318KH）1.5 g，po，

am，1.75 g，po，pm，连续 14 d，21 d 为 1 个疗

程；昂丹司琼片 8 mg，po，bid 预防呕吐反应。1

周前患者开始出现尿量减少，但未监测尿量；2 d

前患者出现干呕，无呕吐、腹泻。为求进一步诊

治，8 月 13 日至我院就诊。患者既往有高血压病

史 10 余年，长期规律服用“苯磺酸氨氯地平片

2.5 mg qd”，自诉血压控制可。否认心脏病、糖

尿病、慢性肾病等疾病史；否认家族遗传性疾病

史；否认食物和药物过敏史。

入 院 体 检：T 36.1 ℃，P 100 次 /min，R 20

次 /min，BP 120/88 mmHg；神志清楚，对答切

题；腹部平软，可见 4 个戳孔疤痕，右侧腹可

见回肠造瘘，造瘘口黏膜隆起，颜色鲜红，未见

坏死，无塌陷，周围皮肤无感染；肛门指检：

距肛门约 4 cm 可触及直肠吻合口狭窄，食指尖

无法通过；双下肢无水肿。实验室检查：尿素

14.40 mmol·L-1 ↑，肌酐 226 μmol·L-1 ↑，尿酸

601 μmol·L-1 ↑；尿常规：潜血 + ，蛋白质 +；

尿微量白蛋白＞ 0.15g·L-1 ↑；血常规、电解

质、肝功能、血糖、血脂等检查无异常。腹部 B 

超示：双肾多发囊肿。胸部 CT 示：右肺上叶实

性结节灶大小形态基本同前。入院诊断：直肠癌

术后 pT2N0M0 Ⅰ 期；直肠吻合口狭窄；右肺上

叶实性结节灶性质待查；高血压病 3 级（很高危

组）；双肾囊肿；急性肾功能损伤（acute kidney 

injury，AKI）。邀请肾内科会诊，建议积极补液，

同时予尿毒清颗粒5 g，po，tid，药用炭胶囊0.9 g，

po，tid 治疗；完善 24 h 尿蛋白定量；无机磷和

甲状旁腺激素（PTH）检查。8 月 15 日患者 24 h

尿 量 810 mL， 无 机 磷 0.67 mmol·L-1 ↓，PTH 

20.96 pg·mL-1， 尿 总 蛋 白 定 量 277.83 mg ↑，

尿 总 蛋 白 浓 度 343.0 mg·L-1。8 月 17 日， 患

者 24 h 尿 量 1 180 mL。8 月 19 日 患 者 24 h 尿

量 1 310 mL， 尿 素 2.80 mmol·L-1 ↓，肌酐

79 μmol·L-1，尿酸 288 μmol·L-1，肾功能指标基

本恢复正常，给予出院。2 个月后随访，患者未

再使用卡培他滨片，尿量正常，未再复查肾功能。

2  讨论 

本例患者服用卡培他滨后出现尿量减少，尿

素 14.40 mmol·L-1，肌酐 226 μmol·L-1，按美国

国立癌症研究所常见不良反应术语评定标准 5.0 版

（NCI CTCAE 5.0）分级 [1]，患者为 Ⅱ级肌酐增高；

按改善全球肾脏疾病预后组织（KDIGO）指南 AKI 

分级 [2]，患者已达到 AKI 2 期。根据《药品不良反

应报告和监测工作手册》中提出的药品不良反应

关联性评价 5 条原则 [3]，卡培他滨满足以下 4 条：

①患者使用卡培他滨与出现不良反应存在合理的

时间关系；②肾功能损伤符合卡培他滨已知不良

反应的类型 [4-5]；③停用卡培他滨，并采取相关治

疗措施后，不良反应症状得到改善；④患者一直

应用苯磺酸氨氯地平控制血压，发生肾损伤后并

未停用；昂丹司琼片说明书中未见肾功能损伤不

良反应的记载，且未查阅到其与卡培他滨药物相

互作用的报道，故可排除并用药品及药物相互作

用的影响。患者既往无糖尿病、慢性肾病病史，

高血压控制可，使用卡培他滨前肾功能正常，影

像学结果显示肿瘤未侵犯肾脏，腹部 B 超仅提示

双肾多发囊肿，可见患者肾脏无实质性病变，可

排除疾病本身的影响。因此判断该患者出现的肾

功能损伤与其使用卡培他滨“很可能”相关。采

用Naranjo's 评估表 [6] 进行评分，结果总分为6 分，

关联性评价结果也为“很可能”。
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卡培他滨为氟尿嘧啶（5-FU）的前体药物，

可单药或联合其他化疗药物应用于结直肠癌、

乳腺癌和胃癌等的化疗 [7]。卡培他滨最常见的

不良反应有腹泻、恶心、发热、头痛、嗜睡、

感觉异常、皮炎、脱发、口腔炎、手足综合征

等 [8]，但引起肾功能损伤少见。Park[9] 对韩国不

良事件报告系统数据库中卡培他滨不良反应数

据进行评估，结果显示卡培他滨引起的肌酐升

高、氮质血症等泌尿系统不良反应仅占 0.74%

（8/1 069）。以“卡培他滨”“不良反应”“肾

功能损伤”“肾功能减退”“capecitabine”“adverse 

d r u g   r e a c t i o n”“kidney   f a i l u r e”“rena l 

failure”“kidney  injury”“decrease  of  renal 

function” 等 为 检 索 词 检 索 CNKI、WanFang 

Data、VIP、PubMed、EMbase 等国内外文献数据

库（检索时限均由建库至 2022 年 4 月 30 日），

仅国外有 2 例致肾损伤的个案报道。其中 1 例为

68 岁慢性肾衰竭患者，由于配药错误服用卡培他

滨（500 mg，q12 h×48 d）导致肾功能急性下降 [4]；

另 1 例为 50 岁直肠腺癌患者，在接受奥沙利铂 +

卡培他滨方案化疗后出现非血性腹泻，进而导致

肾衰竭，最终采用血液透析治疗痊愈出院 [5]。

脱水状态或容量不足、高龄、女性、黑色人

种、慢性肾脏病、慢性肺或肝疾病、糖尿病、癌症、

贫血是 AKI 的易感因素 [2]。本例患者 72 岁，罹

患癌症，属于 AKI 易感人群。目前，尚不明确

卡培他滨引起肾功能损害的机制。推测可能为：

（1）卡培他滨代谢产物 5-FU 通过激活蛋白激

酶 C，诱导血管平滑肌的可逆性血管收缩，引起

肾小球前血管收缩，导致肾小球滤过率下降 [10]；

（2）卡培他滨可引起恶心、腹泻造成机体严重

脱水，导致有效血容量下降，从而诱发急性肾损

伤 [4]。本例患者第 1 次服用卡培他滨时因胃肠道

反应较重不能耐受，自行停药；本次应用时予以

减量，并辅以昂丹司琼片口服预防呕吐反应，患

者自诉用药期间饮食和饮水量尚可，且无明显恶

心呕吐、腹泻，故由机制（1）引起不良反应的

可能性更大。

药物引起的 AKI 以预防为主，在开始治疗

前评估患者基线肾功能，根据患者肾小球滤过率

（eGFR）进行剂量调整，保证血容量和肾脏灌注

是预防 AKI 的重要手段。对于已接受肾毒性药物

治疗的患者，应定期监测肾功能和药物水平以评

估 AKI 的进展；一旦确定为药物引起的 AKI，应

及时停用可疑药物，积极采取支持治疗，包括水

化、利尿、监测电解质平衡、营养支持等，必要

时行连续肾脏替代治疗 [2]。本例患者急性肾损伤

为 AKI 2 期，予以补液、护肾等支持治疗后，血

肌酐及尿量逐渐恢复正常。

尽管卡培他滨已在临床上广泛应用，但其致

肾损害的个案报道极少。通过此例报道，提醒临

床在使用卡培他滨时，应关注其潜在肾损害的风

险，嘱咐患者定期监测肾功能和尿量，用药过程

中若出现尿量明显减少等情况应及时就诊。
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