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摘 要 目的：探讨慢性阻塞性肺疾病急性发作期（AECOPD）患者应用糖皮质激素（GCs）后预防使用质子泵抑制剂（PPIs）的必要

性、有效性及安全性。方法：收集2013年8月－2015年8月在华中科技大学同济医学院附属普爱医院诊断为AECOPD、住院期间

应用了 GCs 的患者，统计其 GCs 和 PPIs 的使用情况、应激性溃疡或胃肠道出血风险高危因素和药品不良反应（ADR）发生情况。

结果：共纳入了666例GCs治疗患者，其中660例使用注射用甲泼尼龙琥珀酸钠，614例（92.19％）使用剂量为30～40 mg/d，GCs平

均使用疗程为（5.70±2.97）d。联合使用PPIs的患者663例（99.55％），PPIs平均使用疗程为（8.60±4.55）d，其中472例（70.76％）使

用注射用泮托拉唑（剂量40～160 mg）。663例使用PPIs的患者中，有403例（60.78％）存在1个及以上应激性溃疡或胃肠道出血风

险高危因素，其中有12例患者发生了ADR，包括应激性溃疡6例、大便潜血阳性3例、胃部不适2例和消化道大出血1例；3例未联

合使用PPIs的患者中，1例存在应激性溃疡或胃肠道出血风险高危因素，均未发生ADR。结论：临床上对于应用了GCs的患者，应

进行应激性溃疡或胃肠道出血高危因素风险评估，再考虑是否使用PPIs，避免此类药物的滥用。

关键词 慢性阻塞性肺疾病急性发作期；糖皮质激素；质子泵抑制剂；应激性溃疡；胃肠道出血
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ABSTRACT OBJECTIVE：To investigate the necessity，effectiveness and safety of prophylactic application of proton pump inhibi-

tors（PPIs）in patients with acute exacerbation of chronic obstructive pulmonary disease（AECOPD）after glucocorticoids（GCs）use.

METHODS：The patients diagnosed as AECOPD receiving GCs during hospitalization were collected from Pu’ai Hospital of Tongji

Medical College，Huazhong University of Science and Technology during Aug. 2013-Aug. 2015. The application of GCs and PPIs，

risk factor of stress ulcer or gastrointestinal bleeding，the occurrence of ADR were analyzed statistically. RESUITS：A total of 666 pa-

tients using GCs were included，among which 660 patients were given Methylprednisolone for injection. The dose of GCs of 614 cases

（92.19％）were 30-40 mg/d，and average treatment course of GCs was（5.70±2.97）d. Combined use of PPIs occurred in 663 cases

（99.55％）and average duration of PPIs was（8.60±4.55）d，among which 472 cases（70.76％）received Pantoprazole for injection

（40-160 mg）. Among 663 patients receiving PPIs，more than one risk factor of stress ulcer or gastrointestinal bleeding were found in

403 cases（60.78％），and 12 of them suffered from ADR including 6 cases of stress ulcer，3 cases of positive dccult blood，2 cases

of stomach discomfort and 1 case of gastrointestinal massive bleeding. Among 3 patients without using PPIs，risk factor of stress ulcer

or gastrointestinal bleeding was found in one case，but ADR was not found. CONCLUSIONS：For those patients receiving GCs，PPIs

selection should be based on risk factor evaluation of stress ulcer or gastrointestinal bleeding，to avoid abuse of this type.

KEYWORDS Acute exacerbation of chronic obstructive pulmonary disease；Glucocorticoids；Proton pump inhibitor；Stress ul-

cer；Gastrointestinal bleeding

在临床工作中，为避免糖皮质激素（Glucocorti- coids，GCs）应激性溃疡或胃肠道出血风险，可以选择预

防使用质子泵抑制剂（Proton pump inhibitors，PPIs），尤

其是对于慢性阻塞性肺疾病急性发作期（Acute exacer-

bation of chronic obstructive pulmonary disease，AECO-

PD）患者，使用GCs常会伴随PPIs护胃治疗。这种现象
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在国内较为普遍，但根据国内外AECOPD诊疗指南[1-3]，

并没有指出此类患者在使用全身性GCs后，需常规联合

使用PPIs预防应激性溃疡或胃肠道出血。因此，本研究

探讨了华中科技大学同济医学院附属普爱医院（以下

简称“我院”）应用 GCs 的 AECOPD 患者预防使用 PPIs

的情况；并基于国内外相关文献，从激素导致消化道溃

疡的发生率、相关高危因素以及药品不良反应（ADR）

等方面分析临床联合使用 PPIs 的必要性、有效性以及

安全性。

1 资料与方法
1.1 资料来源

采用回顾性研究方法，查阅我院医院信息系统

（HIS），选取2013年8月－2015年8月在我院诊断为AE-

COPD、住院期间使用了GCs（包括注射用甲泼尼龙琥珀

酸钠、注射用氢化可的松琥珀酸钠、地塞米松磷酸钠注

射液、泼尼松片、甲泼尼龙片等）进行平喘治疗、住院结

局为好转出院的患者。排除标准：（1）气管插管呼吸机

辅助通气；（2）严重颅脑、颈脊髓外伤；（3）严重烧伤；（4）

严重创伤、多发伤；（5）各种困难、复杂的手术；（6）急性

肾功能衰竭或急性肝功能衰竭；（7）急性呼吸窘迫综合

征（ARDS）；（8）休克或持续低血压；（9）脓毒症；（10）心

脑血管意外；（11）严重心理应激（如精神创伤、过度紧

张）；（12）患者最终死亡。

1.2 研究方法

按照统一制定的表格逐项填写信息——（1）患者基

本情况：包括性别、年龄、既往慢性阻塞性肺疾病

（COPD）评定的肺功能等级。（2）住院期间药物使用情

况：包括GCs的品种、剂量和疗程，是否联合使用PPIs以

及其品种、剂量和疗程。（3）易导致或加重应激性溃疡或

胃肠道出血风险的高危因素[4-6]：①既往有胃食管反流病

或消化道溃疡病史；②合并心、脑血管疾病；③合并糖尿

病；④合并多器官功能不全（如肝、肾功能不全）；⑤使用

非甾体抗炎药；⑥使用抗凝、抗血小板药物；⑦1年内曾

入住社区卫生服务中心；⑧近 30 d 住院病史；⑨其他。

（4）ADR发生情况：应激性溃疡、胃肠道出血或大便隐血

阳性等。之后对纳入患者的人口学特征、肺功能等级进

行评估，对患者住院期间GCs和PPIs的使用情况进行分

析，并进一步评估患者是否存在使用PPIs的应激性溃疡

或胃肠道出血风险高危因素以及治疗期间ADR的发生

情况。

1.3 数据处理

采用Excel 2007软件对数据进行统计。计数资料以

例或百分比表示。

2 结果
2.1 一般资料

共纳入 666例诊断为 AECOPD、住院期间使用了

GCs进行平喘治疗的患者。其中，使用注射用甲泼尼龙

琥珀酸钠660例，使用泼尼松片27例，使用甲泼尼龙片6

例，使用地塞米松磷酸钠注射液1例。纳入患者平均年

龄为（72.00±9.98）岁；其中男性 537例、女性 129例；既

往 COPD 评定的肺功能等级，处于轻中度阻塞性通气

功能障碍 132例、重度和极重度阻塞性通气功能障碍

534例。

2.2 GCs使用情况

将所有GCs品种换算为注射用甲泼尼龙琥珀酸钠

剂量，患者每日使用注射用甲泼尼龙琥珀酸钠剂量大多

为＜30～40 mg，共 614例（92.19％），详见表 1。GCs 平

均使用疗程为（5.70±2.97）d。

表1 666例患者使用GCs的剂量分布及使用PPIs情况

Tab 1 Dosage distribution of GCs and the use of PPIs

in 666 cases

剂量，mg

≤10

＞10～20

＞20～30

＞30～40

＞40～60

＞60～80

＞80

合计

GCs

使用例数
1

1

3

614

7

37

3

666

构成比，％
0.15

0.15

0.45

92.19

1.05

5.56

0.45

100

PPI

使用例数
1

1

3

612

7

36

3

663

构成比，％
0.15

0.15

0.45

92.31

1.06

5.43

0.45

100

2.3 PPIs使用情况

进一步对 666例使用了 GCs 的患者是否联合使用

PPIs及PPIs品种、剂量和疗程进行分析，结果，663例患

者联合使用了PPIs，仅 3例患者没有使用。不同PPIs使

用情况见表1；品种和剂量分布见表2（其中有4例患者联

合使用2种PPIs）。PPIs平均使用疗程为（8.60±4.55）d。

表2 PPIs用药品种和剂量分布

Tab 2 Distribution drug types and dosage of PPIs

品种

注射用泮托拉唑

泮托拉唑胶囊

注射用兰索拉唑

埃索美拉唑片

注射用埃索美拉唑

雷贝拉唑钠肠溶片

注射用奥美拉唑

奥美拉唑片

合计

剂量，mg

40～160

20～80

30、60、80

20

40～120

20

40

20

例数

472

132

29

12

11

6

4

1

667

构成比，％

70.76

19.79

4.35

1.80

1.65

0.90

0.60

0.15

100

2.4 应激性溃疡或胃肠道出血风险高危因素分析和

ADR发生情况

对 663例联合使用 PPIs 的患者存在应激性溃疡或

胃肠道出血风险的高危因素情况进行分析，结果，存在

应激性溃疡或胃肠道出血风险高危因素的患者有403例

（60.78％），其中具有 1项高危因素者最多，为 239例

（36.05％），合并2项者116例（17.50％），合并3项和4项

者分别为 40例（6.03％）和 8例（1.21％），高危因素分布

见表3。联合使用PPIs的患者中有12例发生ADR，其中

6例出现应激性溃疡、3例出现大便潜血阳性、2例出现

胃部不适、1例出现消化道大出血。其余 3例未联合使
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用PPIs的患者，仅有1例存在应激性溃疡或胃肠道出血

风险高危因素[肺心病（心功能 2～3级）、2型糖尿病、慢

性肾功能不全共3项]，住院期间均未发生ADR。

表3 663例使用PPIs的患者应激性溃疡或胃肠道出血

风险高危因素分布

Tab 3 Distribution of risk factors of 663 patients re-

ceiving PPIs with stress ulcer or gastrointesti-

nal bleeding

高危因素
合并心、脑血管疾病
既往有胃食管反流病或消化道溃疡病史
使用抗凝、抗血小板药物
合并糖尿病
肾功能不全
使用非甾体抗炎药
肝功能不全
近30 d住院病史
1年内曾入住社区卫生服务中心
合计

例数
309

87

72

61

34

23

21

10

9

626

构成比，％
49.36

13.90

11.50

9.74

5.43

3.67

3.35

1.60

1.44

100

3 讨论
根据COPD全球策略指南[1]以及国内指南[2]，AECO-

PD住院患者在应用支气管舒张药的基础上，可加用GCs

口服或静脉治疗，建议口服泼尼松30～40 mg/d，连续使

用10～14 d后停药或逐渐减量停药，也可以静脉给予注

射用甲泼尼龙琥珀酸钠 40 mg/d，3～5 d后改为口服；优

先考虑吸入性GCs。新版COPD全球策略指南[3]中修改

为泼尼松片40 mg/d，疗程为 5 d。因GCs有诱发或加重

溃疡的风险，临床常给予PPIs护胃处理，本研究结果也

表明这一现象十分普遍。对于GCs导致消化道溃疡的

发生率，目前仅有国外的一些研究数据，且均显示消化

道溃疡的发生概率较小。如Conn HO等[7]的Meta分析

数据并未证实GCs的使用与消化道溃疡的发生相关，使

用GCs后消化道溃疡的发生率为0.4％（13/3 335），与安

慰剂组发生率 0.3％（9/3 267）比较，差异无统计学意义

（P＞0.05）。Piper JM等[8]的研究显示，GCs单因素导致

的消化道溃疡发生率很低[相对危险度（RR）2.0，95％置

信区间（CI）（1.3，3.0）]，而 GCs 联合非甾体抗炎药较单

药（GCs或非甾体抗炎药）消化道溃疡发生的风险增加

了 4倍[9]。2013年的一项Meta分析也表明，GCs导致的

消化道溃疡发生率仅为 0.4％～1.8％，作者明确指出

GCs使用后并不需要常规应用PPIs预防溃疡的发生[10]。

国内GCs药物临床应用指导原则[11]以及国外GCs相关

使用规范[12]也并未推荐使用 PPIs作为常规预防消化道

溃疡的措施。

对于有无必要使用PPIs来预防GCs的消化道溃疡

或出血风险，国外一项针对GCs与PPIs联合使用的Meta

分析结果表明，在患者有多脏器功能损害或者联合非甾

体抗炎药时，PPIs预防使用率为 7.5％～19.0％（除外合

并慢性肾脏疾病为 33.4％、过去 30 d住院病史为 56.5％

和使用抗凝或抗血小板药为37.4％）；而对于哮喘或AE-

COPD患者，PPIs预防使用率为 13.7％。且GCs的剂量

与PPIs的使用也相关，研究显示，GCs剂量与PPIs使用

成非线性相关性，即GCs剂量在50 mg以下时，PPIs使用

率＜10％；而GCs剂量在50 mg以上时，PPIs的使用率会

增加2倍以上，但不超过25％[6]。

上述分析表明，GCs与消化道溃疡的风险并无明确

相关性，预防使用PPIs在全身性GCs应用患者中的角色

尚不明确，联合 PPIs 治疗对于减少 GCs 的胃肠道 ADR

并没有充分证据支持。而对高危因素进一步分析结果

显示，我院 AECOPD 患者使用 GCs 后 PPIs 预防使用率

与国内报道[13]相似，远高于国外，属于不合理用药。同

时，过度使用PPIs也会带来一定的ADR。文献表明，长

期大剂量使用PPIs 会引起肠道微生态的改变和肠道难

辨梭状芽胞杆菌感染；还会导致维生素B12缺乏和缺铁

性贫血；可引起高胃泌素血症，提高消化道肿瘤发生

率；增加脆弱人群（老、弱或有合并症的患者）社区获得

性肺炎的风险 [14-15]；影响钙吸收或代谢；增加骨质疏松

风险等[16]。因此，临床上对于使用了GCs的患者，应进

行应激性溃疡或消化道出血高危因素风险评估，再考虑

是否使用PPIs，以避免此类药物的滥用。
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摘 要 目的：了解大型眼科诊疗中心的用药构成，指导和加强眼科用药的药事管理。方法：调取某大型眼科诊疗中心 2013－

2015年眼科用药的销售金额和销售数量等数据，采用销售金额、限定日剂量和用药频度分析的方法，进行数据处理、分析及评

价。结果：该中心眼科用药共涉及五大类 26亚类135个品规，眼科其他用药占眼科用药总销售金额的 56.70％，占总销售数量的

52.42％；人工泪液、眼润滑剂和收敛药的销售金额及销售数量均排名第1；抗细菌药物是最常用的眼部感染用药；眼用抗炎药以其

他抗炎药为主，糖皮质激素为辅；青光眼用药中的前列腺素类似物和碳酸酐酶抑制剂等的序号比（B/A）＜0.5。国产眼科药品占药

品总销售金额的57.77％，占总销售数量的69.42％。眼科用药的基本药物仅占总销售金额的7.92％。局部外用抗菌药物使用率

门诊＞30.00％，住院＞94.00％。激素冲击疗法不良反应发生率为17.19％。结论：辅助用药应成为眼科用药药事管理的重点；应

加强眼用抗细菌药、前列腺素类似物、糖皮质激素的专科用药管理，促进其合理使用；国产药品占据眼科用药主流，但研发有待加

强；眼科基本药物供应短缺，亟待充实基本药物目录。

关键词 眼科用药；药物利用分析；药事管理；合理用药

Analysis of the Drug Utilization in an Ophthalmic Center during 2013-2015

CHEN Sheng，HU Bin，ZHANG Guizhen，PAN Jingjing，WANG Shaoke（Detp. of Pharmacy，the Affiliated Guan-

gren Hospital，Medicine College of Xi’an Jiaotong University/Xi’an Forth Hospital，Xi’an 710004，China）

ABSTRACT OBJECTIVE：To investigate the constitution of drug use in large-scale ophthalmic center，and to guide and strength-

en pharmaceutical administration of ophthalmic medication. METHODS：The data of consumption sum and quantity of ophthalmic

drugs was obtained from a large-scale ophthalmic center during 2013-2015，which was processed，analyzed and evaluated with a

method of consumption sum，DDD and DDDs analysis. RESULTS：5 categories were involved，including 26 subcategories，135

speification. The consumption sum of other ophthalmic drugs accounted for 56.70％ of total consumption sum，and the proportion

of consumption quantity was 52.42％ . Artifical tears，ophthalmic lubricant and astringent took up the first place of consunption

sum and quatitity. Antibiotics were the most commonly used ophthalmic drugs for infection. The ophthalmic anti-inflammatory

drugs were mainly other kinds of anti-inflammatory drugs，supplemented by glucocorticoid. Serial number ratio（B/A）of prosta-

glandin analogue and carbonic anhydrase inhibitor，etc among drugs for glaucoma was lower than 0.5. The domestic ophthalmic

drug accounted for 57.77％ of total consumption sum and 69.42％ of total consumption quantity. The ophthalmic essential medicine

only shared 7.92％ of total consumption sum. The proportion of antibiotics for local external use was higher than 30.00％ in outpa-

tient department and higher than 94.00％ in the inpatient department. The incidence of ADR induced by high-dose corticosteroid

therapy was 17.19％. CONCLUSIONS：Assistant medication ought to become a key point of ophthalmic pharmaceutical administra-

tion. It is necessary to strengthen specialty medication management of ophthalmic antibiotics，prostaglandin analogue and glucocorti-

􀤂􀤂􀤂􀤂􀤂􀤂􀤂􀤂􀤂􀤂􀤂􀤂􀤂􀤂􀤂􀤂􀤂􀤂􀤂􀤂􀤂􀤂􀤂􀤂􀤂􀤂􀤂􀤂􀤂􀤂􀤂􀤂􀤂􀤂􀤂􀤂􀤂􀤂􀤂􀤂􀤂􀤂􀤂􀤂􀤂􀤂􀤂􀤂􀤂􀤂􀤂􀤂􀤂􀤂􀤂􀤂􀤂􀤂􀤂􀤂􀤂􀤂􀤂􀤂

··164




