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照说明书中的溶剂种类及剂量要求进行配制；（4）完善医院

PASS系统功能，及时更新中药注射剂使用说明，设置提示相关

注意事项；（5）落实奖惩制度，将处方点评作为重要指标纳入

医师考核指标体系，对未按照规定开具处方的医师，给予通报

批评、限期整改，屡次不改者，列入绩效考评，并与医师晋升、

晋级相关联。

综上所述，医院中药注射剂的临床合理应用还有许多工

作要做，通过对住院患者中药注射剂专项处方进行点评，逐步

规范中药注射剂的应用，对提高医疗服务质量与保证患者用

药安全、合理、有效具有重要意义。
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摘 要 目的：为临床合理使用亚胺培南提供参考。方法：参考DUE标准建立方法，采用文献研究和专家咨询法，建立亚胺培南

药物利用评价（DUE）标准。设计调查表，收集我院使用的亚胺培南使用病例资料，评估该药物使用情况。结果：建立的亚胺培南

DUE标准包括用药指征、用药过程、治疗结果三部分。我院亚胺培南在用药过程部分的肝/肾功能监测、联合用药、给药疗程及药

品不良反应监测等方面存在不合理现象。结论：建立的亚胺培南DUE标准实用性好，可为临床药师开展工作提供参考。
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ABSTRACT OBJECTIVE：To provide basis for the reasonable use of imipenem. METHODS：Referring to the methods to estab-
lish DUE criteria，by literature study and expert consultation，DUE criteria was established and questionnaire was designed to col-
lect the data of imipenem use，in order to evaluate the use of imipenem. RESULTS：Established DUE criteria contained medica-
tion indications，medication process and treatment results. Unreasonable use of imipenem in our hospital was found in fields of liver/
renal function test，drug use，treatment course and ADR monitoring. CONCLUSIONS：The established DUE criteria of imipenem
shows strong practicability，and provide reference for the work development of clinical pharmacists.
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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，指进行有组织的、持续

的并经授权的质量保证方案设计，以保证药物使用合理、安

全、有效的质量保证程序。 DUE提供鉴别药物使用问题和纠

正问题的方法，从而促进合理的药物治疗。DUE能评估药物

治疗中给药、发药的实际过程，包括适宜的指标、药物选择、剂

量、给药途径、疗程和药物相互作用等，并评价治愈的疾病情

况、临床参数的降低水平等治疗结果[1]。碳青霉烯类抗生素抗

菌谱广、抗菌活性强，临床将其作为治疗多重耐药菌感染的最

后一道防线，其滥用的后果严重[2-3]。亚胺培南对革兰阳性、阴

性的需氧和厌氧菌均具有抗菌作用。保护性地使用亚胺培
南，延缓耐药菌株出现和扩散，应成为临床医务人员高度重视
的问题。笔者按照DUE的评价方法[4]，参考药品说明书及相关
指南、文献[5-7]，制订亚胺培南DUE标准并实践，旨在为临床合
理使用亚胺培南提供参考。

1 研究方法
1.1 DUE标准的建立

实施DUE需确定以下标准[6]：（1）诊断标准；（2）实验室检
查标准；（3）药-药联用/相互作用标准；（4）药-患者禁忌证标准；

（5）给药途径标准；（6）日剂量标准；（7）疗程/剂量标准；（8）合
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理/不合理或推荐/不推荐的药物标准。本研究采用文献研究

和专家咨询法，对拟定的亚胺培南DUE标准草稿，逐条从科学

性、实用性、可行性等方面进行讨论和修改，结合我院实际情

况，征求DUE实践临床科室意见，形成可用于临床的亚胺培南

DUE标准，详见表1。

表1 亚胺培南DUE标准

Tab 1 DUE criteria of imipenem

项目名称
用药指征

用药过程

用药结果

标准内容

1.用于多重耐药的革兰阴性杆菌感染，严重需氧菌与厌氧
菌混合感染的治疗以及病原菌未查明的严重感染，免疫缺
陷者感染的经验治疗；

2.不宜用于治疗社区获得性感染；

3.不宜预防性用药；

4.不宜用于中枢神经系统感染，不适用于脑膜炎；

5.不宜用于肌酐清除率≤5 ml/min（若患者48 h内进行血
液透析可用）；

6.每日至少记录1次生命体征指数（体温、血压、脉搏）；

7.使用前72 h内行细菌培养及药敏试验；

8.使用前72 h和后24 h内行肝功能测定，必要时治疗过程
行肝功能监测；

9.每周至少1次监测全血和白细胞计数；

10.使用前 72 h行肾功能或尿肌酐清除率测定，必要时治
疗过程行肾功能监测；

11.合适的给药方法：
（1）总剂量根据感染类型和严重程度而定，并按照病原菌
的敏感性、患者肾功能和体质量将每日总剂量分次给予；
（2）推荐每日总剂量≤50 mg/kg或每日 4 g，选择较低剂
量；老年人及肾功能损害者通过测定肌酐清除率作为给药
剂量指导；
（3）给药频率无需严格精确到小时，但不能有太大偏差；
（4）疗程一般为3～7 d；

12.一般不需要联合给药，特殊情况根据患者病情和检查
指标联合使用其他抗菌药物和抗真菌药物，并在病历中详
细记录；

13.亚胺培南+丙戊酸/双丙戊酸会使丙戊酸浓度低于治疗
浓度范围，一般不联用，联用时应补充抗惊厥治疗；

14.密切监测药品不良反应，采取有效措施预防处理，如，
对应用抗菌药物时间较长患者应及时使用肠道微生态制
剂；

15.用药后72 h内体温减低＞1 ℃，除非：（1）未发热；（2）发
热非感染造成，原因未清除；（3）发现/怀疑新的感染源；
（4）患者死亡；

16.用药后细菌培养转为阴性，除非：（1）无法进行细菌培
养；（2）患者不能进行重复细菌培养/康复出院；（3）患者死
亡；

17.白细胞计数恢复正常范围，除非：（1）治疗前患者中性
粒细胞减少症；（2）已知/怀疑其他影响白细胞计数的原
因；（3）患者死亡；

18.临床症状明显改善。

预期目标
90％

100％
90％

100％

100％

100％
90％

90％

100％

90％

100％

90％

95％

95％

95％

95％

95％

95％

1.2 DUE标准的应用

1.2.1 收集数据 选取我院2013年1－12月使用亚胺培南的

病例资料共计 223例，按照随机抽样方法抽取 100例，其中呼

吸内科 27例，肿瘤科 12例，肾内科 11例，综合病区 9例，重症

医学科7例，普外科7例，神经外科6例，心内科4例，神经内科

4例，消化内科3例，心胸外科3例，骨科2例，内分泌科2例，泌

尿外科 2例，肝病科 1例。采用回顾性调查方法，对患者使用

亚胺培南情况进行统计分析与评价。

1.2.2 设计调查表 根据亚胺培南DUE标准，设计患者使用

情况调查表，内容包括：患者基本情况、诊断、亚胺培南使用情

况（包括溶剂、剂量、疗程、给药途径、药物配伍）、联用情况、更

换药品情况、用药前细菌培养及药敏结果、治疗期间肝/肾功能

监测、治疗期间血药浓度监测、药品不良反应监测、不宜选择

该药的情况以及治疗效果等项目。

2 结果
2.1 亚胺培南DUE标准评价结果

亚胺培南DUE标准评价结果见表2。抽取病例中涉及与

亚胺培南联合用药 54例，联用氟康唑 16例（有依据 11例），联

用左氧氟沙星12例（有依据12例），联用万古霉素9例（有依据

9例），联用夫西地酸3例（有依据1例），联用奥硝唑3例（有依

据3例），联用氨曲南2例（有依据0例），联用阿米卡星2例（有

依据 1例），联用替考拉宁 1例（有依据 1例），联用伏立康唑 1

例（有依据 1例），联用万古霉素+伏立康唑片 3例（有依据 3

例），联用莫西沙星+氟康唑2例（有依据2例）。

表2 亚胺培南DUE标准评价结果

Tab 2 Imipenem evaluation results by using DUE criteria

项目名称
用药指征

用药过程

用药结果

DUE标准内容
符合使用指征中任一项，无不宜使用亚胺培南的
4种情况
每日至少记录1次生命体征指数
第1次使用前72 h内行细菌培养及药敏试验
每周至少1次监测全血和白细胞计数
肝/肾功能监测
用法、剂量符合标准
给药途径符合标准
疗程符合标准
静脉注射溶液配制和滴注时间合理
联合用药符合标准
药物相互作用符合标准
药品不良反应监测符合标准
符合用药结果中任一项

符合标准患者例数
92

100

80

72

47

87

100

62

100

44

99

15

78

2.2 用药指征

亚胺培南对引起脑膜炎的常见病原菌效果明显，但其致

抽搐的发生率为 33％ [8]，使其在中枢神经系统感染治疗上受

限。我院亚胺培南用药指征不符合标准的病例8例，其中2例

初始治疗符合标准，但后续治疗中药敏结果提示耐药时仍继

续使用；3例为肿瘤患者，临床症状表现为发热和/或双肺呼吸

音粗，全血检查及病原学结果均不支持感染；3例年轻患者为

社区获得性感染（2例肺部感染，1例急性化脓性咽峡炎）。临

床药师应尽量参考药敏试验及耐药情况选择抗菌药物，除非

感染程度严重，无需扩大碳青霉烯类抗生素使用范围，以免加

重耐药情况[9]。

2.3 用药过程

我院患者生命体征监测、静脉输液配制、给药途径及给药

频率等指标完成较好；用药前72 h内行药敏试验比例为80％，

2012年，原卫生部《抗菌药物临床应用专项整治活动方案》中

要求，接受特殊使用级抗菌药物治疗的住院患者病原学送检

率应＞80％，我院还应加强送检。

用药过程中对全血、白细胞及肾功能监测有助于评估疾

病严重程度和药物治疗效果，以便及时调整用药方案和剂

量。同时，亚胺培南可引起血小板和白细胞减少症，以及肝酶

升高及肾损害等药品不良反应，应加强监测。本次调查中只

有 15例记录了亚胺培南的不良反应，也反映出临床药师对其

重视不够。

患者给药剂量超标 13例。亚胺培南说明书中明确指出，

当患者肌酐清除率为 6～20 ml/min时，使用剂量达 500 mg可
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使癫痫危险性增加，如，1例尿毒症患者超量使用亚胺培南2 d

后，出现精神症状及癫痫发作。肾功能不全、超剂量给药、老
年、血脑屏障损害以及合并使用肾毒性药物等均是诱发癫痫
的危险因素[10]。

亚胺培南对耐甲氧西林葡萄球菌（MRSA）、肠球菌属无抗
菌活性，常用于非革兰阳性菌作首选抗菌药物，不能用于阳性
菌的严重感染[11]。亚胺培南联合万古霉素、夫西地酸、替考拉
宁均可覆盖上述革兰阳性菌。

亚胺培南抗菌谱广，若需联合用药应有痰培养、血培养等
病原学支持，或患者病情危重，使用亚胺培南后临床症状改善
仍不明显，怀疑合并真菌、非典型病原菌/MRSA感染，可经验
性给予联合用药。如，1例亚胺培南联用阿米卡星的患者，纤
支镜吸痰培养示铜绿假单胞菌感染，临床药师建议亚胺培南
治疗时，应与氨基糖苷类等其他具有抗铜绿假单胞菌活性药
物联用[12]。联用氟康唑16例病例中，仅5例有痰培养和血培养
结果支持。对于体质差、基础疾病严重的患者，在应用亚胺培
南等广谱抗菌药的同时给予抗真菌药进行预防，可以减少真
菌感染发生[13]。

联用奥硝唑3例病例中，1例为急性腹膜炎合并急性胆囊
炎，腹腔感染重，为加强抗厌氧菌给予亚胺培南+奥硝唑；2例
为重症急性胰腺炎（SAP），《美国急性胰腺炎临床指南》[14]指
出，如果CT引导经皮抽吸提示革兰阴性菌感染，在培养及药
敏结果未确定前可选用抗菌药物包括碳青酶烯类、氟喹诺酮+

甲硝唑或第三代头孢霉素+甲硝唑。我国《急性胰腺炎诊治指
南（草案）》推荐喹诺酮类+甲硝唑为SAP的一线治疗药[15]；而
Dambrauskas Z等[16]的Meta分析显示，SAP患者预防使用抗菌
药物（碳青霉素类）可显著降低患者感染坏死率、败血症发生
率和需手术干预的风险。

本研究用药疗程符合标准率为 62％，平均用药时间 5.56

d，其中＜3 d的 13例，为用药后患者死亡或转院；3～7 d的 62

例，8～10 d的 16例，＞10 d的 9例。近年来，鲍曼不动杆菌对
碳青霉烯类耐药呈现逐年上升趋势[17]。刘萍等[18]的多因素Lo-

gistic回归分析结果表明，连续使用亚胺培南、联合用药和频繁
更换用药是造成铜绿假单胞菌产金属β-内酰胺酶并导致耐药
菌株蔓延的独立危险因素。

3 讨论
DUE是以事先制订的标准为基础，按照一定方法来促进

合理用药的程度，而目前大多数的DUE并没有最终实现这一
目标，可能与我国缺乏合理性DUE标准有关[19]。

通过开展DUE可发现药物使用过程中的合理与不足，并
提出改良措施。本研究制订了亚胺培南 DUE 标准并予以实
践，在实际运用中有较好的实用性和可操作性，并对我院亚胺
培南利用评价提出以下改良措施：（1）临床药师严格掌握亚胺
培南使用指征，并在病程记录中详细分析理由；（2）临床药师
重点干预亚胺培南使用过程，如剂量超标，肝/肾功能监测及药
品不良反应监测；（3）进行持续性DUE研究，继续监测亚胺培
南在我院使用情况；（4）药品说明书中的给药剂量及方法为通
用标准，庞晓军等[20]的研究基于蒙特卡罗模拟结果[21]，认为在
危重感染情况下延长亚胺培南滴注时间可使患者更大获益。

根据蒙特卡罗模型计算，当亚胺培南的输注时间由 30 min延
长至 2 h，可使药物浓度高于最小抑制浓度（MIC）的时间（T＞

MIC）延长，MIC＝4.0 mg/L的高病原菌感染，可采用亚胺培南
负荷剂量2.0 g，2 h静脉泵入的输注方式提高疗效。

在未来的指标设计中，我院将最大程度地扩大病例，同时
采取更可靠、客观的综合评价方法对指标进行验证，设计出更

为科学的DUE标准体系，以为将来临床药师制订其他DUE标
准提供借鉴，进一步规范临床用药。
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