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摘　 要　 目的:建立小檗胺药物利用评价(DUE)标准,为小檗胺的临床合理应用提供参考和指导。 方法:以小檗胺的药品说明书
为基础,参考相关指南和文献,通过专家咨询法制订小檗胺 DUE 标准。 采用回顾性研究方法,对 2020 年 4 月至 2022 年 4 月北京
京煤集团总医院 182 例使用小檗胺的住院患者进行用药合理性评价,具体包括适应证、用法与用量、联合用药、禁忌证、疗效评价
和不良反应等。 结果:建立了小檗胺 DUE 标准,对纳入的 182 例病例进行用药合理性评价,其中完全符合评价标准的合理率为
85. 16%(155 例),不合理率为 14. 84%(27 例)。 不合理用药主要为适应证不适宜(7 例)、用法与用量不适宜(19 例)以及适应证
和用法与用量均不适宜(1 例)。 用药期间发生 1 例药品不良反应,表现为恶心、呕吐。 结论:本研究建立的小檗胺 DUE 标准有较
强的科学性、实用性和可行性,该院临床使用小檗胺时在适应证、用法与用量方面存在一些问题,可进一步优化。
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ABSTRACT　 OBJECTIVE:
 

To
 

establish
 

the
 

drug
 

use
 

evaluation
 

( DUE)
 

criteria
 

of
 

berbamine,
 

so
 

as
 

to
 

provide
 

reference
 

and
 

guidance
 

for
 

rational
 

clinical
 

application
 

of
 

berbamine.
 

METHODS:
 

Based
 

on
 

the
 

drug
 

instructions
 

of
 

berbamine,
 

relevant
 

guidelines
 

and
 

literature
 

were
 

referred,
 

the
 

DUE
 

criteria
 

of
 

berbamine
 

was
 

established
 

accroding
 

to
 

expert
 

consultation.
 

A
 

retrospective
 

study
 

method
 

was
 

used
 

to
 

evaluate
 

the
 

rationality
 

of
 

berbamine
 

in
 

182
 

inpatients
 

in
 

Beijing
 

Jingmei
 

Group
 

General
 

Hospital
 

from
 

Apr.
 

2020
 

to
 

Apr.
 

2022,
 

including
 

indications,
 

usage
 

and
 

dosage,
 

drug
 

combination,
 

contraindications,
 

efficacy
 

and
 

adverse
 

drug
 

reactions.
 

RESULTS:
 

The
 

DUE
 

criteria
 

of
 

berberine
 

was
 

established,
 

and
 

the
 

rationality
 

of
 

medication
 

was
 

evaluated
 

in
 

182
 

cases,
 

among
 

which
 

85. 16%
 

(155
 

cases)
 

of
 

the
 

cases
 

fully
 

met
 

the
 

evaluation
 

criteria,
 

and
 

14. 84%
 

(27
 

cases)
 

of
 

the
 

cases
 

were
 

irrational.
 

Irrational
 

drug
 

use
 

mainly
 

included
 

unsuitable
 

indications
 

( 7
 

cases),
 

improper
 

usage
 

and
 

dosage
 

( 19
 

cases),
 

and
 

improper
 

indications
 

and
 

usage
 

and
 

dosage
 

(1
 

case).
 

One
 

case
 

of
 

adverse
 

drug
 

reaction
 

occurred
 

during
 

the
 

treatment,
 

which
 

was
 

manifested
 

as
 

nausea
 

and
 

vomiting.
 

CONCLUSIONS:
 

The
 

DUE
 

criteria
 

of
 

berbamine
 

established
 

in
 

this
 

study
 

is
 

scientific,
 

practical
 

and
 

feasible.
 

There
 

are
 

some
 

problems
 

in
 

the
 

indications,
 

usage
 

and
 

dosage
 

of
 

berbamine
 

in
 

the
 

clinical
 

application
 

of
 

the
 

hospital,
 

which
 

can
 

be
 

optimized.
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　 　 药物利用评价( drug
 

use
 

evaluation, DUE) 是美国医院

药师学会( ASHP)于 1987 年提出的概念,是主要用于评价

医师处方、药师及护士调配乃至患者用药全过程的一种方

法,以确保药物使用的合理性 [ 1] 。 国外各研究结果显示,
DUE 可有效促进药物合理应用且降低药物治疗成本 [ 2-5] 。
DUE 在我国则主要被用来进行药物定量分析及评价药物

合理性 [ 6] 。 目前,我国已有许多研究针对不同药物制定了

评价标准 [ 7-10] 。 小檗胺系小檗属植物中提取的一种双苄基

异喹啉类生物碱,作为升白细胞药长期应用于临床 [ 11] 。 但

临床使用中仍存在一些不规范问题。 为加强小檗胺的合理

应用,本研究参考小檗胺的药品说明书及相关循证医学证

据,建立小檗胺 DUE 标准,回顾性分析小檗胺在北京京煤

集团总医院(以下简称“我院” )的使用情况,为小檗胺的合

　 　 　 　

理使用提供参考。
1　 资料与方法
1. 1　 资料来源

采用回顾性分析方法,通过电子病历系统调取 2020 年

4 月至 2022 年 4 月我院使用小檗胺的住院患者病历资料,共
收集 182 份病历。
1. 2　 小檗胺 DUE 标准的建立

以盐酸小檗胺片(国药准字 H21023228;规格:28
 

mg,相当

于小檗胺 25
 

mg) 的药品说明书为基础,参考《新编药物学》
(第 18 版) [11] 以及查阅循证医学研究资料[12-15] ,借鉴 ASHP
制订的 DUE 程序标准,通过与我院血液病专家讨论协商,初
步建立小檗胺 DUE 标准。 经过 2 轮专家咨询调查,对小檗胺

DUE 标准进行修订,形成最终标准,具体见表 1。
表 1　 小檗胺 DUE 标准

Tab
 

1　 DUE
 

criteria
 

for
 

berbamine
一级指标 二级指标 三级指标
A1. 用药指征 B1. 适应证 C1. 用于各种原因引起的白细胞减少症;C2. 用于预防肿瘤患者化疗后白细胞减少症;C3. 用于预防肿瘤患者放疗后白细胞减少症

B2. 禁忌证 C4. 当药物形状发生改变时禁止使用;C5. 对本品过敏者禁用
A2. 用药过程 B3. 给药方式 C6. 口服

B4. 给药剂量 C7. 1 次 112
 

mg,1 日 3 次,或遵医嘱
B5. 药物相互作用 C8. 与氨硫脲合用能增强氨硫脲的抗结核疗效;C9. 对环磷酰胺的抗肿瘤疗效有相加作用;C10. 与盐酸小檗碱具有协同作用;

C11. 与他克莫司合用可能升高他克莫司血药浓度
B6. 疗效监护 C12. 用药前及用药过程中应监测白细胞计数

A3. 用药结果 B7. 不良反应 C13. 少数患者服药后出现头晕、无力、便秘、口干并伴有阵发性腹痛、腹胀等症状;C14. 患者偶有心慌、咳喘等症状
B8. 不良反应处置 C15. 少数患者服药后出现头晕、无力、便秘、口干并伴有阵发性腹痛、腹胀等症状,但继续服用均可耐受,服用 1 周后不适症状可自行

减轻、消失,但严重者建议停药;C16. 其他不良反应:采取有效手段处理;C17. 收集整理不良反应,上报国家药品不良反应监测中心
B9. 临床结局 C18. 白细胞计数升高至正常水平

1. 3　 方法

详细阅读病历资料,参照小檗胺 DUE 标准对每份病历中

患者的适应证、禁忌证、用法与用量、联合用药、疗效评价及不

良反应等进行评价,并对上述资料进行统计分析。
2　 结果
2. 1　 病例基本特征

182 例使用小檗胺的住院患者中,男性患者 102 例(占

56. 04%),女性 80 例(占 43. 96%);年龄 23 ~ 93 岁,平均年龄

(66. 51±12. 54)岁;157 例患者用于各种原因引起的白细胞减

少症,其所占比例最高(占 86. 26%),其次为用于预防肿瘤患

者化疗后白细胞减少症。 患者的基本资料见表 2。
表 2　 182 例使用小檗胺的住院患者的基本资料

Tab
 

2　 Basic
 

information
 

of
 

182
 

inpatients
 

treated
 

with
 

berberine
项目 特征 病例数 占总病例数的比例 / %
年龄 / 岁 <65 65 35. 71

65~ <75 72 39. 56
≥75 45 24. 73

性别 男性 102 56. 04
女性 80 43. 96

适应证 各种原因引起的白细胞减少 157 86. 26
预防化疗后白细胞减少 17 9. 34
预防放疗后白细胞减少 0 0

无适应证 8 4. 40
使用科室 消化肿瘤科 70 38. 46

泌尿外科 30 16. 48
呼吸与危重症医学科 26 14. 29

老年医学科 17 9. 34
其他 39 21. 43

2. 2　 小檗胺应用合理性分析结果

182 例患者中, 小檗胺使用完全符合 DUE 标准的共

155 例,合理率为 85. 16%。 27 例用药不合理,不合理率为

14. 84%;主要为适应证不适宜(7 例,占总病例数的 3. 85%)、
用法与用量不合理(19 例,占总病例数的 10. 44%)以及适应证

和用药与用量均不合理(1 例,占总病例数的 0. 55%)。 其中,
用法与用量不合理主要表现为日剂量不足。 适应证不合理主

要表现为缺少诊断。 具有药物相互作用的联合用药共 9 例

(占 4. 95%),均联合使用注射用环磷酰胺;联合其他类型升白

细胞药的共 121 例(占 66. 48%),具体药物有利可君、氨肽素

和重组人粒细胞刺激因子。 用药后,白细胞计数恢复至正常水

平(白细胞计数正常值参考范围:3. 5×109 / L~ 9. 5×109 / L)的有

92 例,有所升高但未恢复至正常水平的有 28 例,无明显改善

的有 22 例,其他情况有 40 例(预防性用药或未监测白细胞计

数)。 另外,用药期间进行化疗的患者共 86 例(占 47. 25%)。 应

用小檗胺过程中,有 1 例患者出现不良反应,表现为恶心、呕吐,
停药后症状消失。 小檗胺与升白细胞药联合应用情况见表 3。

表 3　 小檗胺与升白细胞药联合应用情况
Tab

 

3　 Summary
 

of
 

berbamine
 

combined
 

with
 

leukocytosis
 

drugs
是否联合应用升
白细胞药

病例数
白细胞计数恢复情况 / 例(%)

无变化 有增加 恢复正常 其他
否 61 4 (6. 56) 7 (11. 48) 28 (45. 90) 22 (36. 07)
是 121 18 (14. 88) 21 (17. 36) 64 (52. 89) 18 (14. 88)

3　 讨论
3. 1　 用药指征

根据评价结果可知,小檗胺主要用于各种类型原因导致的

白细胞减少症和预防肿瘤患者化疗后白细胞减少症。 适应证

不适宜的患者共 8 例,有 6 例血常规检查提示白细胞减少,但
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病历中未见诊断;有 2 例为无适应证用药。 无适应证用药存在

风险,临床药师需与相关科室沟通,避免出现类似现象。
3. 2　 用药过程

本研究中,有 162 例患者的小檗胺用法与用量符合药品说

明书,具体为 1 次 112
 

mg, 1 日 3 次; 1 例患者的日剂量为

336
 

mg,但其单次剂量和给药频次与药品说明书不符;有 18 例

患者的日剂量不足,分析其减量的原因可能与用药前白细胞计

数降低幅度不大和联合应用其他升白细胞药有关;另外,有
1 例超剂量使用的情况,该病例联合应用利可君和重组人粒细

胞刺激因子进行升白治疗,白细胞计数从 2. 3×109 / L 升高至

4. 1×109 / L,超量用药的原因可能与白细胞水平难以恢复有关,
虽未出现不良反应,但建议按照药品说明书规定的剂量应用。

本研究中,具有药物相互作用的联合用药共 9 例,均是诊

断为淋巴瘤的患者同时应用小檗胺与环磷酰胺。 环磷酰胺

属于烷化剂类化疗药,为淋巴瘤患者的一线化疗药之一,常
见不良反应为骨髓抑制。 由于小檗胺既可预防和治疗化疗

后导致的白细胞减少症,亦可增强环磷酰胺的抗肿瘤作用,
因此,建议应用环磷酰胺时,可以同时联合应用小檗胺。 本

研究中,小檗胺与其他类型升白细胞药联合应用共 121 例,包
括重组人粒细胞刺激因子、利可君和氨肽素。 本研究数据分

析发现,与单独应用小檗胺的患者比较,联合应用其他类型

升白细胞药患者白细胞计数升高的有效率明显增加。 关于

升白细胞药之间是否可以联合应用的问题,目前的指南、专
家共识中并未提及,文献研究多集中于中药与西药之间的联

合应用。 有学者通过动物实验探讨了 3 种口服升白细胞药联

合粒细胞集落刺激因子对化疗相关白细胞减少症小鼠模型

的疗效,发现小檗胺、利可君、芪胶升白胶囊 3 药联合粒细胞

集落刺激因子取得了最佳疗效[16] 。 但是,上述研究结果仍需

临床研究进一步验证。
3. 3　 用药结果

临床毒理学研究结果显示,小檗胺毒性较小,少数患者服

用后出现轻度胃肠道反应,主要为恶心、腹部不适和咽干等症

状,发生率为 6. 6% [11] 。 本研究中,仅有 1 例患者(占 0. 55%)
出现胃肠道反应,主要症状为恶心、呕吐,停药后症状消失,与
文献报道的不良反应发生率相比较低。 其原因可能与本研究

为回顾性研究,部分轻微的症状未被详细记录到病历中有关。
本研究中,根据 DUE 标准点评,小檗胺治疗白细胞减少症的有

效率为 65. 93%(120 例),低于文献报道的小檗胺总有效率为

71% [17] 。 分析原因,可能与治疗人群白细胞水平不同有关;另
外,与用药后未及时监测白细胞计数,无法判定其治疗效果有

关。 因此,建议在应用小檗胺时应及时监测白细胞水平,以评

价其治疗效果和增减药物。
通过建立 DUE 标准,对小檗胺的临床使用情况、疗效和安

全性进行评价,发现我院使用小檗胺存在适应证和给药剂量不

合理的现象。 针对该现象,药师应加强医嘱审核,发现不合理

用药应及时干预。 另外,有关小檗胺与其他升白细胞药联合应

用的问题,目前没有统一的指南或共识来指导临床,建议根据

白细胞水平降低的程度选择药物和谨慎联合用药,应加强监测

白细胞水平并及时调整治疗方案。
综上所述,本研究依据药品说明书、书籍和文献,通过专家

咨询法制订了小檗胺 DUE 标准,并采用回顾性分析法对小檗

胺进行用药合理性评价,为临床合理用药提供了参考,也证明

了小檗胺 DUE 标准有一定的科学性与准确性。 同时,本研究

也具有一定的局限性:(1)联合用药指标仅参考药品说明书和

相关文献的药物相互作用,对于其是否具有临床意义需进一步

探讨;(2)该 DUE 标准的建立主要依据药品说明书和参考文

献,目前阶段尚缺乏权威的指南等作为参考;(3)本研究属于

单中心、回顾性分析,存在一定的局限性。 本研究制订的小檗

胺 DUE 标准应继续在实际应用中不断完善。
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