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摘 要 目的 评价以药师为主导的全程化用药管理模式在风湿免疫性疾病中的应用效果。方法 选择2018－2020年在武汉市第

一医院风湿免疫科使用他克莫司或环孢素治疗的122例风湿免疫性疾病患者为研究对象。其中，对照组44例，采用传统监管模

式；观察组78例，采用以药师为主导的全程化用药管理模式，即由个体化药师和专科临床药师协同与主导，不仅参与药物治疗全

过程，还参与治疗药物监测（TDM）全过程，在对照组基础上强化了医药护三方分工协作，并从住院延伸到出院对门诊和住院患者

实施同质化监管。比较两组患者的用药日剂量、血药浓度达标率、问题标本（标本以例次计）发生率、平均住院日、出院6个月再入

院率、用药依从性评分、患者满意率。结果 对照组患者实施TDM 53例次，其中他克莫司监测18例次、环孢素监测35例次；观察组

患者实施TDM 123例次，其中他克莫司监测55例次、环孢素监测68例次。观察组患者他克莫司日剂量、环孢素日剂量、环孢素血

药浓度达标率、问题标本发生率、出院 6个月再入院率、用药依从性评分、患者满意率均显著优于对照组（P＜0.05）。结论 以药

师为主导对风湿免疫性疾病患者实施全程化、同质化用药管理并提供精准用药指导，可以有效提高药物治疗效果，提升药学服务

质量。

关键词 个体化药师；风湿免疫性疾病；全程化用药管理；专科临床药师；药学服务

Practice and research on the whole course medication management mode led by pharmacists in rheumatic

immune diseases
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ABSTRACT OBJECTIVE To evaluate the application effect of the whole course medication management mode led by

pharmacists in rheumatic immune diseases. METHODS A total of 122 patients treated with tacrolimus or cyclosporine in the

department of rheumatology and immunology of Wuhan No.1 Hospital from 2018 to 2020 were selected as the study subjects.

Among them，44 cases in the control group were under the traditional supervision mode；78 patients in the observation group

adopted the whole course medication management mode led by pharmacists，that was，individual pharmacists and specialist clinical

pharmacists cooperated and led，and not only participated in the whole process of drug treatment but also involved in the whole

process of therapeutic drug monitoring（TDM）. On the basis of the control group，the division of labor and cooperation among

medical， pharmaceutical and nursing parties were strengthened， and the homogeneous supervision was carried out for the

outpatients and inpatients from admission to discharge. The daily dose of medication，the rate of reaching the standard of blood

drug concentration，the incidence of problematic samples （the sample was calculated by the number of times），the average

hospitalization days，the re-admission rate within 6 months after discharge，the medication compliance score and the patient’s

satisfaction rate were compared between the two groups. RESULTS In the control group，53 times of TDM were performed，

including 18 times of tacrolimus monitoring and 35 times of

cyclosporine monitoring；in the observation group，123 times

of TDM were performed， including 55 times of tacrolimus

monitoring and 68 times of cyclosporine monitoring. The daily

dose of tacrolimus，the daily dose of cyclosporine，the rate of

reaching the standard of cyclosporine blood drug

concentration，the incidence of problematic samples，the rate

of re-admission within 6 months after discharge， the
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风湿免疫性疾病致残率高、致死率高，被WHO列为

继心脑血管疾病和肿瘤之后威胁人类健康的第三大杀

手。该病是一组以侵犯皮肤、肌肉、关节、肾脏、血液系

统为主的自身免疫性疾病，通常多病共存，部分患者甚

至因病情进展而致残，丧失劳动力，给患者家庭和社会

带来沉重的经济负担[1－3]。风湿免疫性疾病患者通常会

出现免疫功能紊乱或低下，而常用药物（如糖皮质激素、

免疫抑制剂）会导致患者免疫力进一步降低[4－5]。风湿

免疫性疾病治愈难、病程长、易复发，必须依靠医药护全

面协作，制定适合患者个体的治疗策略和疾病健康管理

模式[6－7]。笔者基于团队前期建立的医药护一体化监管

模式[8]，结合风湿免疫科患者用药特点，以药师为主导，

对门诊患者和住院患者实施同质化管理，对药物治疗和

治疗药物监测（therapeutic drug monitoring，TDM）的全

过程实施药学干预，取得了一定成效。现将研究结果报

道如下，以期为进一步优化风湿免疫性疾病患者用药管

理模式提供参考。

1 资料与方法
1.1 一般资料

选择 2018－2020年在武汉市第一医院（以下简称

“我院”）风湿免疫科使用他克莫司或环孢素治疗的 122

例风湿免疫性疾病患者为研究对象，以 2018年 1月－

2019年6月收治的44例患者作为对照组，2019年7月－

2020年12月收治的78例患者作为观察组。本研究的纳

入标准为：（1）2018－2020年在我院风湿免疫科接受他

克莫司或环孢素治疗，并实施TDM的住院或门诊患者；

（2）年龄≥18岁。本研究的排除标准为：（1）主动出院或

死亡者；（2）合并肿瘤者；（3）无法有效沟通者。2组患者

的性别、年龄等一般资料比较，差异均无统计学意义

（P＞0.05），具有可比性，详见表 1。本研究通过我院医

学伦理委员会审核，伦理号为W202209-01。

1.2 方法

对照组患者采用传统监管模式，即住院患者由管床

医师、病区责任药师、管床护士三方各自按照常规工作

模式开展工作，彼此之间相对独立。门诊患者不在此监

管体系内。该组病区责任药师主要为专科临床药师，负

责风湿免疫科药学查房，协助管床医师完成住院患者药

物遴选、方案制定，并点评和审核该科用药情况。个体化

药师主要负责标本进入实验室后的检测分析和结果发

布，较少与医护沟通，未涉及标本源头管理（即标本评估

与医嘱干预）、结果解读和用药建议。工作流程见图 1。

观察组患者采用以药师为主导的全程化用药管理

模式，即成立由管床医师、病区责任药师（包括专科临床

药师和个体化药师）、管床护士组成的用药管理团队。

根据作者团队前期建立的医药护一体化监管模式，医药

护明确各自在药物治疗和TDM全程化用药管理中的分

工和职责[8]，并按照图 1流程指导风湿免疫性疾病患者

药物治疗。整个过程以药师为主导，药师建立畅通的信

息沟通渠道（如微信工作组、医药查房、药学晨会等），以

患者和样本为中心，借助信息化手段（如系统弹框、拦

截、危急值设置）提高反馈效率。与对照组不同的是，观

察组个体化药师对门诊和住院患者实施同质化管理，深

入用药和TDM分析全过程，引入标本源头管理，如规范

医嘱表述，干预管床医师用药医嘱用药频次，要求改为

精确形式——q12 h、q24 h等；个体化药师严格审核管床

医师TDM医嘱规范性（明确采血时间点）及护士对“末

次用药时间”和“采血时间”标注的执行情况，并将之纳

入护理人员质控管理。以药师为主导的全程化用药管

理模式中各方的具体职责见表2。

1.3 评价指标

本次研究采用8个指标对不同模式用药管理的效果

进行评价。（1）用药日剂量：纳入患者每天使用他克莫司

或环孢素的平均总剂量。（2）血药浓度达标率：他克莫司

或环孢素血药浓度标本（本研究中标本以例次计）须按

照《临床化学检验血液标本的收集与处理：WS/T 225－

medication compliance score and the patient’s satisfaction rate in the observation group were significantly better than those in the

control group（P＜0.05）. CONCLUSIONS It can effectively improve the effect of the quality of pharmaceutical care to implement

whole course and homogeneous medication management led by pharmacists and provide precise drug guidance for patients with

rheumatic and immune diseases.

KEYWORDS individual pharmacist； rheumatic immune disease；whole course medication management； specialist clinical

pharmacist；pharmaceutical care

表1 2组患者一般资料比较

项目
年龄（x±s）/岁
男性/例（％）

体质量（x±s）/kg

血清肌酐[M（P25，P75）]/（μmol/L）

丙氨酸转氨酶[M（P25，P75）]/（U/L）

天冬氨酸转氨酶[M（P25，P75）]/（U/L）

血清白蛋白（x±s）/（g/L）

血红蛋白（x±s）/（g/L）

红细胞压积（x±s）/％
红细胞计数（x±s）/（×1012 L－1）

诊断疾病/例（％）

系统性红斑狼疮
皮肌炎或多肌炎
类风湿性关节炎
干燥综合征
抗中性粒细胞胞浆抗体相关性血管炎
免疫性血小板减少症
自身免疫性肝炎
其他

对照组（n＝44）

51±17

8（18.18）

62.4±13.2

68.0（56.0，85.0）

18.0（12.0，23.0）

24.0（19.0，29.0）

36.9±5.8

119.9±21.2

37.1±4.3

4.0±0.6

18（40.91）

14（31.82）

1（2.27）

1（2.27）

0（0）

3（6.82）

0（0）

7（15.91）

观察组（n＝78）

49±14

12（15.38）

58.7±8.7

65.0（53.0，81.0）

19.0（（13.0，28.0）

22.0（17.0，25.0）

35.8±5.6

122.5±23.8

39.0±5.2

4.2±0.7

34（43.59）

20（25.64）

3（3.85）

1（1.28）

2（2.56）

3（3.85）

1（1.28）

14（17.95）
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2002》采集[9]，并在用药满 3 d后、下一剂用药前 0.5 h内

采血。他克莫司治疗窗为5～10 ng/mL，环孢素治疗窗为

100～150 ng/mL，血药浓度结果在以上范围内视为“达

窗”。血药浓度达标率（％）＝血药浓度达窗例次/TDM

总例次×100％。（3）问题标本发生率：将未按照“1.3（2）”

项下要求进行采集的标本视为“问题标本”。问题标本

发生率（％）＝问题标本例次/标本总例次×100％。（4）平

均住院日：各组患者在本研究阶段入院的平均天数。（5）

出院6个月再入院率：因风湿免疫性疾病加重再次入院

的情况，排除因其他疾病或接受周期性免疫抑制剂及生

物制剂静脉输液治疗而入院的患者。出院6个月再入院

率（％）＝出院后 6 个月内入院例数/组内总例数 ×

100％。（6）用药依从性评分：在患者出院前，采用

Morisky用药依从性问卷进行用药依从性评分，涉及8个

问题，满分为8分，其中≤5分表示依从性差，6～7分表示

依从性中等，8分表示依从性好[10－11]。（7）患者满意率：患

者出院6个月随访时，个体化药师就药师干预与药学服

务部分对患者进行问卷调查，最终分为很满意、满意、不

满意 3个等级。患者满意率（％）＝（很满意例数+满意

例数）/组内总例数×100％。

1.4 统计学方法

采用SPSS 22.0软件进行统计分析。满足正态分布

的计量资料以 x±s表示，组间比较采用两独立样本 t检

验；非正态分布的以 M（P25，P75）表示，组间比较采用

Mann-Whitney U检验。计数资料以率表示，组间比较采

用χ2检验。检验水准α＝0.05。

2 结果

对照组 44例患者，实施TDM 53例次，其中他克莫

司监测18例次、环孢素监测35例次；观察组78例患者，

实施TDM 123例次，其中他克莫司监测55例次、环孢素

监测68例次。观察组患者他克莫司日剂量、环孢素日剂

量、环孢素血药浓度达标率、问题标本发生率、出院6个

表2 以药师为主导的全程化用药管理模式中各方的具体职责

人员

病区责任药师
（专科临床药师+
个体化药师）

管床
医师

管床
护士

药物治疗
治疗前
（1）合理用药宣教
（2）协助管床医师遴选药物并制定初始用药
方案
（3）用药医嘱审核

（1）明确诊断
（2）药物遴选
（3）用药方案制定
（4）开具用药和TDM医嘱
（5）与家属沟通

（1）生命体征监测
（2）执行用药医嘱和检查采血医嘱项目
（3）观察、记录患者用药不良反应
（4）患者健康教育

治疗中
（1）药学监护
（2）用药方案调整建议
（3）TDM复查时机建议

（1）观察患者用药情况
（2）疗效评估
（3）用药方案调整

治疗后
（1）药效评估
（2）出院后定
期药学随访

随访及教育

TDM

监测前
（1）对管床医师、管床护士进行TDM认知宣教
（2）给予药物基因检测及TDM首测时机建议
（3）评估标本，与管床医师、管床护士、患者沟
通，核实用药及采血信息

（1）了解相关注意事项，与管床护士沟通用药
和TDM采血注意事项
（2）确定TDM监测时机

（1）执行TDM采血医嘱
（2）准确标注“末次用药时间”和“采血时间”
（3）协助药师进行标本评估
（4）协调标本运送

监测中
监测与
分析

监测后
（1）评估用药规范性和效果
（2）解读TDM结果，并给出用药方案调整建议
（3）患者用药及TDM认知教育
（4）建立重点患者个体化药学服务档案，并
定期随访

（1）根据TDM报告调整用药方案
（2）与病区责任药师沟通

患者健康教育

ADR：药物不良反应（adverse drug reactions）

图1 2组患者风湿免疫药物治疗医药护具体工作流程图对比

中
中

定
定
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月再入院率、用药依从性评分、患者满意率均显著优于

对照组（P＜0.05）。结果见表3。

表3 2组患者评价指标比较

项目
用药日剂量（x±s）/（mg/d）

他克莫司
环孢素

血药浓度达标/例次（％）

他克莫司
环孢素

问题标本/例次（％）

平均住院日[M（P25，P75）]/d

出院6个月再入院/例（％）

用药依从性评分（x±s）/分
患者满意例数/例（％）

对照组（n＝44）

2.4±0.9

113.7±29.8

13（72.22）

20（57.14）

3（5.66）

9.5（4.0，10.0）

9（20.45）

4.75±1.12

36（81.81）

观察组（n＝78）

2.0±0.7a

108.0±31.7a

41（74.55）

48（70.59）a

1（0.81）a

7（3.0，9.0）

6（7.69）a

6.50±1.31a

72（92.31）a

a：与对照组比较，P＜0.05

3 讨论

由于药师参与慢性病管理，如高血压 [12]、血液透

析[13]、糖尿病[14－15]等，使患者的临床指标得到显著改善，

因此医院药师已成为慢性病管理医疗团队中的重要组

成人员。我国风湿免疫科起步晚，患者对风湿免疫性疾

病的认知程度低下，亟待广大医务工作者加强宣教。目

前，已有药师针对风湿免疫性疾病患者药学监护做了探

索。姚瑶等[16]研究显示，药师参与全程化药学监护后，

风湿免疫性疾病患者用药依从性佳的比例从 57.1％上

升至 82.1％。蒋媛等[11]研究显示，以药师为主导的慢性

病药物治疗管理模式使干预组风湿免疫性疾病患者的

出院后3个月临床疗效指标、6个月临床疗效指标、依从

性评分、不良反应发生率等显著改善。张春歌等[17]研究

显示，在药学干预下长期口服糖皮质激素的风湿免疫科

门诊患者，其用药依从性、用药信念、自我效能、对疾病

和药物的知晓水平、疾病控制情况均显著高于非干预组

患者。周倩等[18]关于药师参与风湿免疫科临床药学实

践的研究表明，临床药师需要全方位开展制定药物治疗

方案、提供用药咨询、处理药物相关不良反应、完善患者

用药监护信息等工作。

免疫抑制剂是风湿免疫科的常用药物，TDM 指导

此类药物合理使用对保证风湿免疫性疾病患者治疗效

果起着至关重要的作用。谢文慧等 [19]研究显示，采用

TDM指导系统性红斑狼疮患者用药，可使他克莫司剂

量得到精确调控，比经验治疗更有助于医师权衡利弊，

使患者获益最大化。TDM作为一门交叉应用学科，涉

及医师、护士、药师、患者、患者家属等多方，因此需要提

高各方的协作意识，加强沟通交流[20]。我国《治疗药物

监测工作规范专家共识（2019版）》明确，药师指导下的

TDM服务在患者药物治疗时能起到提高疗效、减少毒

性的作用[21]。TDM有别于检验科的普通生化检测，其具

有与药品特性相关的独特性，从分析前的标本采集到用

药方案实施，都有严格的时间规定，某些人群甚至需要

事前行药物基因检测，这些均需要个体化药师的药学专

业指导。因此，本研究观察组强化个体化药师在全程化

用药管理中的主导作用，由个体化药师从他克莫司和环

孢素药动学原理和临床监测适应证等角度加强对医药

护三方的宣教，这与美国临床药学学院临床药动学咨询

服务的实践规则相似[22]。TDM实施的全过程需要医药

护通力配合，本研究团队经过数年的临床实践，摸索出

一套以药师为主导的全程化用药管理模式，明确了医药

护各方在药物治疗前、中、后，以及TDM监测前、中、后

各环节的分工、职责和工作流程，形成良性闭环管理。

长期以来，大多数医院的TDM工作忽略了个体化药师

的作用，监测与用药指导割裂，甚至没有提供个体化用

药指导，使得 TDM 的临床价值被严重低估；并且将

TDM等同于普通生化检测，忽略了标本的源头管理，结

果解读时又缺乏对标本的客观评估，造成相当多的

TDM数据被误读[8，23]。本研究中，观察组个体化药师参

与用药和分析全过程，加强标本源头管理，有效减少了

管床护士医嘱执行时的偏差，保障了患者用药规范性，

有利于维持体内血药浓度稳定；确保了标本采集的规范

和准确，并保障了血药浓度结果的客观性和可靠性。本

研究中，2组患者他克莫司血药浓度达标率均较高，观察

组患者环孢素血药浓度达标率显著高于对照组，值得一

提的是观察组患者TDM监测例次明显高于对照组，这

提示临床对此类免疫抑制剂药物TDM的重视度和认知

度有所提升。专科临床药师和个体化药师各司其职，发

挥各自专业特长，充分体现了药师价值，切实发挥了

TDM在免疫抑制剂药物治疗中的作用。

本研究对门诊患者与住院患者实施同质化管理，做

好全过程、全生命周期的药学监护，这项工作主要由个

体化药师主导完成。笔者在前期风湿免疫门诊TDM患

者随访中发现，脱离了医药护监管体系，门诊患者用药

变得比较自我，如自行停药或换药、用药时间随意、不按

规定时间复诊、不复查相关指标等。梁秋丽等[24]研究显

示，门诊慢性病患者的合理用药率仅为40.70％，而药师

干预的观察组患者的合理用药率显著高于对照组。同

样，笔者所在医院TDM问题标本也更多发生在门诊患

者中，这部分患者是健康管理的薄弱环节。出于对免疫

抑制剂不良反应的恐惧及对费用的担忧，不少风湿免疫

性疾病患者自行减停药物，造成病情反复甚至恶化。即

便是依从性高的患者在常规复查中也极易出现采血时

间不规范、用药时间错误等各种问题，最终造成TDM结

果偏差较大[25]。这些与用药相关的专业问题需要药师

反复指导和跟踪才能使患者在认知上得到改变，进而使

其行为习惯发生改变；而患者是用药的最终受益者，理

应在用药管理上充分发挥其主观能动性。我院风湿免
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疫科患者只要常规使用了他克莫司或环孢素，便建立了

个体化药学服务档案，药师持续跟踪随访和监护，强化

合理用药的科普宣教，有效改善了患者用药依从性，降

低了患者问题标本发生率。

综上所述，以药师为主导的全程化用药管理模式，

增强了医药护三方在风湿免疫科药物治疗、TDM全过

程各个阶段的协作性，充分确保了治疗和分析各个环节

的精准高效。但本研究也存在一定局限性，如没有将未

实施TDM的风湿免疫性疾病患者作为对照等，可能造

成研究结果偏倚，下一步本课题组将考虑扩大样本量和

增加考察因素继续深入研究。
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