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摘!要!目的!调查该院住院患者甲磺酸加贝酯的使用情况"并评价用药合理性# 方法!调取 "#$D-"#"#年该院 <"B例使用甲磺
酸加贝酯的住院患者病历"收集患者基本信息$住院信息和用药信息等"根据国内外指南和文献对用药合理性进行评价%从中筛选
出诊断为急性胰腺炎的非手术患者 "B@例"初步探讨甲磺酸加贝酯不同给药方案对治疗结局的影响# 结果!<"B例使用甲磺酸加
贝酯的住院患者中"超说明书适应证用药 ""例(占 @KF$M)"均为手术患者%溶剂不适宜 D>例(占 "BK@@M)"D<例使用 #KDM氯化
钠注射液作为溶剂"$例使用 $#M葡萄糖注射液作为溶剂%滴注速度过快 F 例(占 "K$<M)"其滴注速度g"KA S3?(e3+6)%与乌司
他丁联合应用 $@$例(占 >DK#DM)# 是否联合乌司他丁$不同给药疗程($A .和g@ .)对患者的实验室指标$腹痛缓解时间和住
院时间均无显著影响(!g#K#A)# 结论!甲磺酸加贝酯的临床应用尚存在不足"临床应予以高度重视"促进合理用药#
关键词!甲磺酸加贝酯% 急性胰腺炎% 临床用药% 合理性分析
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!!甲磺酸加贝酯是一种人工合成的非肽类丝氨酸蛋白酶抑
制剂(能抑制糜蛋白酶.弹性蛋白酶.淀粉酶和磷脂酶E"的活
性(可进入胰管降低胰液中酶活性(并能抑制 I..+括约肌的
运动,$- ) 故目前国内指南推荐将甲磺酸加贝酯作为急性胰腺
炎#’O)*57’-O25’*+*+0(E‘&的治疗药物(并主张早期足量应
用,"4A- ) 但由于尚缺乏高级别循证证据(国内外对甲磺酸加贝
酯是否可用于E‘的治疗还未达成共识) 日本,@-和英国,F-指
南不推荐将甲磺酸加贝酯用于 E‘的治疗(加拿大,B- .美国,D-

和 "#$<年国际胰腺学会?美国胰腺学会,$#-指南均未提及将其

用于 E‘的治疗(意大利,$$-指南认为早期连续静脉输注蛋白
酶抑制剂可降低重度E‘并发症的发病率) 因此(规范甲磺酸
加贝酯在国内的临床应用尤为重要) 本研究对我院 <"B 例住
院患者临床使用甲磺酸加贝酯的合理性进行分析(为临床用
药提供参考)

KL资料与方法
KMKL数据来源

利用医院信息系统(调取 "#$D1"#"# 年我院使用注射用
甲磺酸加贝酯#规格"#K$ 3&的住院患者病历(共 <"B 例患者
病历)
KMNL方法

利用%dO5(软件记录患者的基本信息#姓名.年龄和性别
等&.住院信息#住院科室.临床诊断.住院时间和是否手术等&
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和用药信息#用药剂量.疗程.是否联合乌司他丁.滴注速度和
溶剂等&) 根据国内外临床指南及相关文献(对甲磺酸加贝酯
临床应用的合理性进行分析) <"B 例患者中(诊断为*急性胰
腺炎+的非手术患者共 <#@ 例(排除各项指标检测不全的病
例(共纳入 "B@例) 比较短疗程#$fA .&与长疗程#"@ .&.单
用甲磺酸加贝酯与联合应用乌司他丁对E‘治疗效果的影响)
比较患者用药前后血清淀粉酶#Ê W&.血清脂肪酶#b‘P&.白
细胞计数#]R8&和8反应蛋白#8C‘&水平(记录腹痛缓解时
间等)
KMOL统计学方法

采用 P‘PP $FK#软件对数据进行统计分析) 计数资料采
用"" 检验’计量资料以 %$n%表示(采用 #检验进行两两比较)
!j#K#A表示差异有统计学意义)

NL结果
NMKL各临床科室用药情况

<"B例患者共使用甲磺酸加贝酯 > <FA 支(总药费为
$#A ###K##元(人均药费为 <"#K$" 元’分布于 B 个临床科室(
分别为急诊科.感染内科.消化科.普外科.血液科.风湿科.妇
产科和泌尿外科(见表 $)

表 KL甲磺酸加贝酯在各临床科室的使用情况
7%WKLC88B’#%2’*&*+>%W"\%2")"(’B%2"’&5%4’*.(#B’&’#%B

6"8%42)"&2(
科室 使用量?支 病例数 人均使用量?支 人均药费?元 总药费?元
急诊科 " "#< "#D $#KA> "A"KDB A" BF"K##
感染内科 $ @F" @> "@K$< @"FK## ># $"BK##
消化科 >"" >@ DK$F ""#K$F $# $"BK##
普外科 >> > $$K## "@>K## $ #A@K##
血液科 $B " DK## "$@K## ><"K##
风湿科 B $ BK## $D"K## $D"K##
妇产科 @ $ @K## $>>K## $>>K##
泌尿外科 " $ "K## >BK## >BK##
合计?平均值 > <FA <"B $<K<> <"#K$" $#A ###K##

NMNL患者的临床特征
<"B 例患者的平均年龄为#A@K@Fn$FKD>&岁’男性患者

$F<例(女性患者 $AA例’手术患者 ""例(非手术患者 <#@ 例(
见表 ")
NMOL甲磺酸加贝酯使用情况

<"B例患者中($>F例疗程$A .($B$ 例疗程"@ .’$@$ 例
联合应用乌司他丁’D< 例溶剂为 #KDM氯化钠注射液($ 例溶
剂为 $#M葡萄糖注射液’F 例滴注速度g"KA S3?#e3!6&(见
表 <)
NMPL不同治疗方案对C3治疗的影响

对 "B@例非手术患者按照治疗方案进行分组) #$&比较
甲磺酸加贝酯单独用药组#$<@ 例&与乌司他丁联合用药组
#$A#例&患者的性别.年龄.E‘严重程度(用药前 Ê W.b‘P.
]R8.8C‘水平及用药后上述指标下降数值#用药前水平G用
药后水平&(腹痛缓解时间和住院时间(结果显示(差异均无统
计学意义#!g#K#A&(见表 >) #"&比较甲磺酸加贝酯短疗程组
#$>#例&与长疗程组#$>@例&患者的性别.年龄.E‘严重程
度(用药前 Ê W.b‘P.]R8.8C‘水平及用药后上述指标下降
数值(腹痛缓解时间和住院时间(结果显示(差异均无统计学

!!!!表 NLONU例使用甲磺酸加贝酯患者的临床特征
7%WNL,B’&’#%B#$%4%#2"4’(2’#(*+ONU 8%2’"&2(@’2$

>%W"\%2")"(’B%2"

项目 内容
病例
数

占总病例数
的比例?M

年龄?岁 j"# > $K""
"#f># B@ "@K""
g>#f@# B" "AK##
g@#fB# $$A <AK#@
gB# >$ $"KA#

性别 男性 $F< A"KF>
女性 $AA >FK"@

是否手术患者 是 "" @KF$
否 <#@ D<K"D

手术患者的手术类型 经内镜逆行胆胰管成像胆总管取石术 D "KF>
腹腔镜下胆囊切除术 F "K$<

开腹胆道手术#胆总管探查取石(胆总管瘘修补术& " #K@$
腹腔镜下胆总管切开取石术 " #K@$

经尿道输尿管支架置入术o腹腔镜下左肾上腺
病损切除术

$ #K<#

剖宫产术 $ #K<#
非手术患者的疾病诊断 E‘ "@F B$K>#

经内镜逆行胆胰管成像术后胰腺炎 <D $$KBD

表 OLONU例使用甲磺酸加贝酯患者的用药情况
7%WOL!"6’#%2’*&(’2.%2’*&*+ONU 8%2’"&2(@’2$

>%W"\%2")"(’B%2"
项目 内容 病例数 占总病例数的比例?M
疗程?. $A $>F >>KB"

@f$# $<> >#KBA
g$# >F $>K<<

单次剂量?S3! <##(< .后改为 $## B@ "@K""
<##(" .后改为 $## <B $$KAD
<##($ .后改为 $## <" DKF@

<## $#< <$K>#
"## $ #K<#
$## @B "#KF<

溶剂 $#M葡萄糖注射液 $ #K<#
AM葡萄糖注射液 "<> F$K<>
氯化钠注射液 D< "BK<A

滴注速度?,S3?#e3!6&- g"KA F "K$<
$"KA <"$ DFKBF

是否联合乌司他丁 是 $@$ >DK#D
否 $@F A#KD$

!!注"*!+表示均为 $日 $次给药
;,*5" *!+ +-.+O’*5. *6’**65/c525’.S+-+0*525. ,-O5’.’/

表 PL甲磺酸加贝酯单独使用与联合用药对C3治疗的影响
7%WPLG++"#2*+>%W"\%2")"(’B%2"%B*&"%&6’&64.>

#*)W’&%2’*&+*42$"24"%2)"&2*+C3
项目 单独用药组#"i$<@& 联合用药组#"i$A#& !
男性 F# F> #K>"
女性 @@ F@
年龄?#%$n%(岁& A@K>< n$FK<> A@KBD n$BK@D #KBF
严重程度#重症?非重症&?例 $@?$"# @#?D# #K>#
用药前 Ê W?#%$n%([?b& AF<K>A n@<@KFF B>AK## nDD@K$" #K$D
用药后 Ê W下降数值?#%$n%([?b& >B"KDA n@$FK$D FAAKAD nD@AKDA #K$<
用药前b‘P?#%$n%([?b& F#AK"A nB>AKA# $ $@DKD@ n$ D>FK#" #K$A
用药后b‘P下降数值?#%$n%([?b& @"$K>> nB>"KD" $ #<FKA# n$ BBBK"D #K"$
用药前]R8?#%$n%(m$#D?b& $$K$B nAKF< $$K@" nAKF> #KFA
用药后]R8下降数值?#%$n%(m$#D?b& >KA" n>KB" @K"F nAK$A #K$D
用药前8C‘?#%$n%(S3?b& $#FKF> nDFK$# D#K>A nBAKB$ #K>@
用药后8C‘下降数值?#%$n%(S3?b& @<K$$ n@"KF> F$K"< nFAKB$ #K@D
腹痛缓解时间?#%$n%(.& $KF" n#KB> $K@< n#KF@ #KBF
住院时间?#%$n%(.& $<K#$ n$$K$$ $$K#< n<KD$ #K"#
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表 QL甲磺酸加贝酯短疗程与长疗程对C3治疗的影响
7%WQLG++"#2(*+($*42%&6B*&> 24"%2)"&2#*.4("*+

>%W"\%2")"(’B%2"+*42$"24"%2)"&2*+C3
项目 短疗程组#"i$>#& 长疗程组#"i$>@& !
男性 FB @@ #KB@
女性 @" B#
年龄?#%$n%(岁& @#K#" n$FKB" A>KF< n$FKAD #K#B
严重程度#重症?非重症&?例 <@?$#> >#?$#@ #K@"
联合用药#联合乌司他丁?单用甲磺
酸加贝酯&?例

@F?F< B<?@< #K@"

用药前 Ê W?#%$n%([?b& F$"KBB n@BAKDF @>@K$A nB""K#" #KF<
用药后 Ê W下降数值?#%$n%([?b& @"<K"$ n@A@K<> AA"K$D nFDBK>D #KDA
用药前b‘P?#%$n%([?b& BF>KF$ nDF"K<" BA$KD> n$ >A<K<" #KDA
用药后b‘P下降数值?#%$n%([?b& B#$KAB nD@<K#< F<BK#" n$ >$#K<< #K$<
用药前]R8?#%$n%(m$#D?b& $$K<D nAK"# $$K<# n@K$B #KF$
用药后]R8下降数值?#%$n%(m$#D?b& <K@< n<K>$ AKB# nAK>< #KBA
用药前8C‘?#%$n%(S3?b& $"AKF< nDBK>< BDKD@ nBDKB> #K#B
用药后8C‘下降数值?#%$n%(S3?b& @$KBB nA$K@" @FK#< nF<KF$ #KF@
腹痛缓解时间?#%$n%(.& $KAF n#KB" $KA> n#KF$ #KBB
住院时间?#%$n%(.& $#KA" nAK$$ $"KD@ nDK@F #K#B

意义#!g#K#A&(见表 A)

OL讨论
E‘是由胆石症.高三酰甘油血症和饮酒等多种原因引起

的胰酶被激活后胰腺组织自身消化所引起的急性化学性炎性
反应(伴或不伴其他器官功能改变的一种常见的消化系统疾
病,$"- ) E‘在全球的发病率逐渐升高(与肥胖和胆石症的发病
率升高有关,$<- ) 甲磺酸加贝酯的药品说明书适应证为用于急
性轻型#水肿型&胰腺炎的治疗(也可用于急性出血坏死型胰
腺炎的辅助治疗) 但目前尚缺乏大样本.高质量研究提示甲
磺酸加贝酯对E‘患者有良好的疗效(现有临床结果也多存在
争议) 因此(国外指南大都不推荐或未提及甲磺酸加贝酯用
于E‘的治疗,@4$#- (意大利,$$-指南仅认为早期连续静脉输注
蛋白酶抑制剂可降低重度 E‘并发症发病率) 虽然国内指
南,"4A-推荐E‘患者早期足量应用甲磺酸加贝酯(但是均没有
给出相应的循证证据) 甲磺酸加贝酯能否用于所有 E‘患者
的治疗(国内外还缺乏一致意见(因此(严格规范甲磺酸加贝
酯的临床应用适应证尤为重要) 本研究中(有 "" 例患者超药
品说明书适应证使用甲磺酸加贝酯(其中 D 例为预防经内镜
逆行胆胰管成像术后胰腺炎) 目前(仅有个别随机对照研究
结果证明甲磺酸加贝酯可预防经内镜逆行胆胰管成像术后胰
腺炎(大剂量缓慢滴定对术后高淀粉酶血症的预防有一定效
果,$>4$@- ) 但越来越多的研究结果显示(甲磺酸加贝酯及乌司
他丁对经内镜逆行胆胰管成像术后胰腺炎无效,$F- ) "#$D 年(
欧洲胃肠内镜学会指南明确不推荐使用蛋白酶抑制剂来预防
经内镜逆行胆胰管成像术后胰腺炎#强推荐& ,$B- ’"#$F年日本
胃肠病学会指南,$D-和/中国%C8‘指南#"#$B版&0 ,"#-也都认
为该用法缺乏证据(尚需要进一步研究) 本调查中(还有
$<例其他手术患者应用甲磺酸加贝酯(均无循证证据支持)

甲磺酸加贝酯的药品说明书推荐用法为在治疗开始 < .
内 $日 <## S3(待症状减轻后改为 $ 日 $## S3(疗程为 @f
$# .) 国内指南建议(在病情严重时可考虑增加甲磺酸加贝酯
的剂量,>4A- ) 本研究中(甲磺酸加贝酯的用量无明显不适宜(
疗程$A . 的有 $>F 例#占 >>KB"M&(@f$# . 的有 $<> 例#占

>#KBAM&(g$# .的有 >F例#占 $>K<<M&) 本研究初步探讨了
甲磺酸加贝酯的长疗程#"@ .&.短疗程#$A .&对E‘治疗效
果的影响(结果显示(长疗程与短疗程组患者在实验室指标
#Ê W.b‘P.]R8和8C‘&.腹痛缓解时间和住院时间方面的
差异均无统计学意义#!g#K#A&(与文献报道结果一致,"$- ) 提
示甲磺酸加贝酯主要在疾病早期发挥抗炎.抑制胰蛋白酶等
作用)

根据药品说明书(甲磺酸加贝酯的溶剂为 AM葡萄糖注射
液或乳酸林格溶液(滴注速度应控制在 $ S3?#e3!6&以内(不
宜g"KA S3?#e3!6&) 本调查中(有 D<例患者的溶剂为氯化钠
注射液($例为 $#M葡萄糖注射液’F 例患者#占 "K$<M&的滴
注速度g"KA S3?#e3!6&(其余患者的滴注速度均在规定范围
内) 甲磺酸加贝酯的主要不良反应包括注射部位不适和过敏
症状(罕见过敏性休克) 国内最新报道了 < 例甲磺酸加贝酯
引起的过敏性休克病例(均使用氯化钠注射液作为溶剂(且滴
注速度均过快(约为 "KAfA S3?#e3!6& ,""- ) 以氯化钠注射液
作为甲磺酸加贝酯的溶剂可能导致药物稳定性或不溶性微粒
等改变(这可能是引起过敏反应的一个重要因素,"<- ) 滴注速
度过快时(药物在体内很快被代谢清除(不但无法保证药效(
还会增加不良反应发生风险,""- ) 因此(临床应严格规范溶剂
的选择和滴注速度的设定(以保证用药安全性)

此外(在本调查中(有 $@$ 例患者#占 >DK#DM&联合应用
乌他司丁治疗) 国内指南推荐 E‘患者可以选择乌司他丁或
甲磺酸加贝酯治疗(病情严重时可考虑增加剂量(但未提及两
药联合应用,>4A- ) 本研究初步探讨了联合用药与否对E‘治疗
效果的影响(结果显示(甲磺酸加贝酯单独用药组与联合乌司
他丁组患者在主要实验室指标#Ê W.b‘P.]R8和 8C‘&.腹
痛缓解时间和住院时间方面的差异均无统计学意义
#!g#K#A&(与文献报道结果一致,"$- ) 提示联合应用乌司他丁
的疗效并不优于甲磺酸加贝酯单药治疗) 乌他司丁和甲磺酸
加贝酯都是蛋白酶抑制剂(药理作用相似(临床应用时选择一
种即可)

综上所述(甲磺酸加贝酯的临床应用还存在不足(临床应
引起重视(促进合理用药) 本研究为单中心研究(存在局限
性(病例数较少(在长.短疗程以及联合用药与否对E‘治疗结
局的影响方面仅进行了初步探讨(有待进一步扩大病例数(进
行更深入的研究)
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