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临床药师以利福平药物相互作用为切入点开展医嘱审核的研究

王丽君，王硕，刘慧，孙娜，冯宇，战寒秋

（首都医科大学附属北京地坛医院 药学部，北京 １０００１５）

【摘要】目的：临床药师以利福平药物相互作用为切入点，审核布氏菌病患者的用药医嘱，为建立医嘱审核实践

模式提供参考。方法：以北京地坛医院收治的布氏菌病患者为研究对象，以２０１８年７—１２月的住院患者为观察组，

２０１８年１—６月住院患者为对照组，依据提前设计的利福平药物相互作用模板，开展医嘱审核和干预，并对干预的效

果进行评价。结果：观察组５９例患者，医嘱７４９条，男性４９例 （８３１％），女１０例 （１６９％），年龄１７月 ～７１岁，

平均年龄 （５００±１５６）岁，平均住院 （１６５±９４）ｄ。对照组患者５０例，医嘱６５３条，男性４３例 （８６０％），女７

例 （１４０％），年龄３１月～７１岁，平均年龄 （５１４±１２９）岁；平均住院 （１６７±１１０）ｄ，２组患者年龄、性别、

住院天数、医嘱条数等差异无统计学意义 （Ｐ＞００５）。建立联合用药模板，主要包括奥美拉唑、硝苯地平、苯磺酸氨

氯地平、咪达唑仑、酒石酸美托洛尔、地西泮和氟康唑７种药物。临床药师干预观察组相互作用医嘱３２条，干预率

４３０％ （３２／７４９），医师接受了２３条临床药师建议，接受率７１８８％；对照组存在相互作用却没有干预的医嘱３５条，

漏审率５４０％ （３５／６５３）。结论：以利福平药物相互作用为切入点进行审核医嘱，可显著提高医嘱审核的准确性，减

少漏审率，保障患者用药安全。
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　　随着医疗改革的深化，临床药师在合理用药中
的作用日渐突出，审核医嘱是基本工作内容之一，

但有些药物可影响药物代谢酶，改变其他药物疗

效，利福平是代表药物之一，它不仅是 ＣＹＰ３Ａ４和
ＣＹＰ２Ｃ１９的强诱导剂，还能诱导ｐ糖蛋白［１］，与数

百种药物存在相互作用，增加了审核医嘱的难度。

目前的医嘱审核属于被动性审核，针对性差，药师

在医嘱高峰期时很难迅速、准确地对医嘱进行干

预，尽管有些医疗机构配置了前置审核软件或合理

用药软件［２３］，但绝大多数医疗机构仍是人工审核

医嘱。临床药师针对合理有效的医嘱审核模式，纷

纷进行了各种探索［４５］，目前没有形成规范的操作

模式。因此我们以利福平药物相互作用为切入点，

进行医嘱审核模式的研究，以期为建立医嘱审核实

践模式提供参考。

１　资料与方法
１１　资料

２０１８年 １—１２月北京地坛医院 （以下简称我

院）收治的使用利福平的布氏菌病患者。纳入标

准：①布氏菌病的诊断符合 《２０１２年布鲁氏菌病诊
疗指南 （试行）》，出院诊断为布鲁菌病、布氏杆菌

病或布氏菌性脊柱炎，并且使用利福平、利福喷丁

和 （或）注射用利福平治疗的住院患者；②病历记
载完整，药物剂型和用法用量无缺项者。排除标

准：①不符合布氏菌病诊断标准者；②中药材和
（或）中成药医嘱不在医嘱审核范围。

１２　方法
１２１　研究方法　采用病例对照研究方法，以
２０１８年７—１２月的住院患者为观察组，以２０１８年
１—６月的住院布鲁菌病患者为对照组。根据对照组
的医嘱，总结布鲁菌病患者常用药物 （抗高血压

药、质子泵抑制剂、苯二氮 类、抗艾滋病药物、

抗凝药和抗真菌药），查阅万方、ＣＮＫＩ、Ｍｅｃｒｏｍｅ
ｄｅｘ、ＰｕｂＭｅｄ数据库，检索利福平与这些药物的相
互作用，建立模板。

１２２　干预方法　利用医院数字化医疗信息系统，
回顾性审核对照组患者的医嘱，但不予干预；对观

察组患者的医嘱进行实时审核并进行干预，干预的

方式为电话、微信或纸质建议书。

１２３　数据提取　利用医院信息系统，按照自行
设计的Ｅｘｃｅｌ表格，录入患者相关信息，进行统计
分析。

１３　统计分析
采用ＳＰＳＳ２００统计软件进行数据处理和分析。

计量资料符合正态分布者用ｘ±ｓ表示，组间比较采
用ｔ检验；不符合正态分布者以中位数 （四分位数

间距） ［Ｍ （Ｑ１，Ｑ３）］表示，组间比较采用秩和
检验。率的比较采用 χ２检验，以 Ｐ＜００５为差异
有统计学意义。

２　结果
２１　患者一般情况

使用利福平治疗的布鲁菌病住院患者观察组５９
例，对照组５０例，２组患者的年龄、性别比例、住
院天数和医嘱条数和相互作用数如下，差异无统计

学意义 （Ｐ＞００５）。详见表１。

表１　２组患者一般情况比较

组别
观察组

（ｎ＝５９）
对照组

（ｎ＝５０） χ２／ｔ值 Ｐ值

男（例） ４９ ４３ ０１７９ ０６７２

年龄（岁，ｘ±ｓ） ５００±１５６ ５１４±１２９ ０５１１ ０６１０

住院天数（ｄ，ｘ±ｓ）１６５±９４ １６７±１１０ ０１４５ ０８８５

医嘱条数（条） ７４９ ６５３ ０３２３ ０７４８

相互作用数 ３２ ３５ ０９０７ ０３４１

２２　利福平与其他药物相互作用模板的建立
查阅了利福平与４７种我院常用药物相互作用

的文献资料，发现利福平与其中２３种药物存在相
互作用，其中有禁忌使用的药物２种，相互作用中
度以上的的药物２１种，建立相应模板。布鲁菌病
患者常用７种药物，详见表２。
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表２　利福平对其他药物的影响及给药建议

药物种类 药物　　　 作用环节 对合用药物的影响 给药建议

质子泵抑制剂 奥美拉唑
［６７］ ＣＹＰ３Ａ４ 血浆浓度降低 避免合用

抗高血压药 硝苯地平
［８９］ ＣＹＰ３Ａ４ 生物利用度降低和最大血药浓度降低７０％ 避免合用

氨氯地平
［１０１２］ ＣＹＰ３Ａ４ 血药浓度降低５２％～１００％ 监测临床疗效，必要时增加剂量

美托洛尔
［１３］ ＣＹＰ２Ｄ６ 生物利用度降低３３％ 监测临床疗效，必要时增加剂量

抗真菌药物 氟康唑
［１４１６］ ＣＹＰ３Ａ４ 最大血药浓度降低１７％，生物利用度降低２２％，

　半衰期缩短２８％
监测临床疗效，必要时增加剂量

苯二氮 类 咪达唑仑（口服）
［１７］ ＣＹＰ３Ａ４ 生物利用度降低８７％～９７７％ 监测临床疗效，必要时增加剂量

地西泮
［１８１９］ ＣＹＰ３Ａ４ 半衰期缩短，由５８ｈ减至１４ｈ 监测临床疗效，必要时增加剂量

２３　临床药师对医嘱的干预情况
临床药师审核对照组５０例患者医嘱６５３条，存

在相互作用却没有干预的医嘱 ３５条，漏审率
５４０％。观察组５９例患者的医嘱７４９条，存在相互
作用医嘱３２条，全部进行了干预，干预率４３０％，
医师接受了２３条临床药师建议，接受率７１８８％。
奥美拉唑１５例，结果７例停用奥美拉唑，８例未停
药；硝苯地平控释片１例换药；苯磺酸氨氯地平１
例，未停药，逐渐增加苯磺酸氨氯地平５０％剂量，
后联合氯沙坦钾片。干预可能需要剂量调整者１５
例，医师全部接受药师建议：咪达唑仑注射液 ８
例，常规剂量未发现疗效异常；酒石酸美托洛尔２
例，其中１例加用培哚普利叔丁胺片控制血压；地
西泮注射液４例，未再使用；氟康唑合用１例，监
测临床疗效良好，未调整剂量。

３　讨论
审核医嘱是临床药师参与临床工作的关键环

节，多以药品说明书内容为依据，然而说明书内容

更新的滞后导致特殊药物的相互作用容易被漏审。

研究结果显示，对照组漏审率为５４０％，说明传统
医嘱审核模式需要完善，有必要充分利用科研数

据，及时补充相互作用的相关内容。研究结果中利

福平与奥美拉唑合用是最多的，奥美拉唑适应证是

预防应激性溃疡，医师拒绝接受建议，可能与临床

不易观察到奥美拉唑疗效减低的后果有关。研究中

使用常规剂量咪达唑仑注射液，没有发现临床疗效

明显降低，可能本研究中的咪达唑仑均为注射剂有

关，也不排除并用丙泊酚、舒芬太尼和瑞芬太尼等

药物的作用。文献中利福平对苯磺酸氨氯地平疗效

的影响，大约在合用后１周出现［１３］，与我们观察的

结果类似。本研究中７１８８％的临床药师建议被临床

医师采纳，与既往的调查结果一致［２０］。调查显示约

６７７８％的医师认为临床药剂师是可靠的药物信息来
源，大部分医师希望临床药师能就合理用药提供建

议［２１］。其次，通讯技术的发展为药师与医师之间的

沟通提供了良好的手段，微信使药师与医师，尤其是

外科医师的沟通更加及时有效，发挥了重要作用。

本研究存在的不足之处在于我院没有血药浓度

监测设施，不能精确指导临床用药，已经和相关部门

沟通，希望能逐步解决；同时仅由临床药师审核医

嘱，不能保证２４ｈ在线审核，会有滞后性，建议调
剂药师和临床药师联合执行；而且对于存在药物相互

作用的用药信息，由于种种原因没有及时通知到每位

医师，以致同样的问题重复出现，我们将联合医院相

关部门，采取相关措施，避免类似问题出现。

综上所述，与传统模式相比，建立相互作用模

板使医嘱审核更准确、更全面，适应临床快速审核

医嘱的需求，提高了药物相互作用的审核率；临床

药师的及时干预，减少了药物治疗的潜在风险，提

高用药安全，体现了临床药师在审核医嘱中的重要

作用。
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