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例口服地高辛患者血药浓度监测结果分析%

刘
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"重庆医科大学附属永川医院
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"#%$!#
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摘
!

要"目的
!

对本院
%##+

!

%#$#

年地高辛血药浓度监测结果进行回顾性分析!为临床合理用药提供参考$方法
!

采用放

射免疫法对
$#6

例口服地高辛的患者进行血药浓度的监测!并对结果进行统计%分析$结果
!

地高辛血药浓度在有效治疗浓度

#*N

!

%*#4

@

)

BL

的有
!-

例"

!1*-,

#&低于有效治疗浓度的有
1%

例"

%-*!,

#&高于有效治疗浓度的有
+

例"

!*N,

#$结论
!

及时

有效的监测地高辛血药浓度!对制定个体化给药方案!确保临床疗效!减少不良反应的发生!具有重要的意义$

关键词"地高辛&血药浓度&回顾性研究

./0

!

$#*1-!-

"

2

*0334*$!+$561"6*%#$$*1#*#%-

文献标识码"

7

文章编号"

$!+$561"6

"

%#$$

#

1#51#6+5#%

:$#0-(#*,#$%043%0

1

/*+/$+(%'()*+4*+)(*%)+

1

*,3)

1

*I)+'+3%$(%*#

.

$/()&$'+'-

2

#)#

@&*,*"#

#

+)'*A*"#Q)&

#

%&"#

$

;&#

$

$

$

A'#

$

-)*"#R

44

&9&"2/E='(

0

&2"9

#

>)'#

$?

&#

$

G/E&-"9L#&M/1(&2

8

#

>)'#

$?

&#

$

"#%$!#

#

>)&#"

%

7"#(%'/(

!

!"

8

$/()&$

!

'/3?BBA:0I9>F9:93?D>3/<39:?B.:?

@

=/4=94>:A>0/4B/40>/:04

@

/<.0

@

/J0404>F9F/3

G

0>AD</:=D040=AD:A5

>0/4AD?39*9$(6*3#

!

_9:?B=/4=94>:A>0/43/<.0

@

A/J04

$

-6=A393

%

HA3.9>9:B049.8

E

ZA.0/50BB?4/A33A

E

B9>F/.A4.>F9:93?D>3

H9:93>A>03>0=ADD

E

A4AD

E

I9.*:$#0-(#

!

7B/4

@

$#6=A393

#

>F9:9HA3!-=A393H0>F>F939:?B=/4=94>:A>0/4304>F9>F9:A

G

9?>0=H04./H

$

#*NK%*#4

@

"

BL

%#

HF0=FHA3!1*-,

#

HF9:9A3>F9:9HA31%=A393H0>F>F939:?B=/4=94>:A>0/4389D/H>F9B040B?49<<9=>0;9

=/4=94>:A>0/4

#

HF0=FHA3%-*!,

#

A4.>F9:9HA3+=A393H0>F>F939:?B=/4=94>:A>0/43F0

@

F9:>FA4>F9BAJ0B?49<<9=>0;9=/4=945

>:A>0/4

#

HF0=FHA3!*N,*;*+/-0#)*+

!

'0B9D

E

A4.9<<9=>0;9B/40>/:04

@

/<.0

@

/J0439:?B=/4=94>:A>0/43F/?D.8993>A8D03F9.

#

>/045

.0;0.?AD0I9>F9>:9A>B94>

G

:/

@

:AB3

#

943?:9>F99<<0=A=

E

A4.:9.?=9>F9/==?::94=9/<>/J0=0>

E

*

<$

2

=*%3#

!

.0

@

/J04

&

G

DA3BA=/4=94>:A>0/4

&

:9>:/3

G

9=>0;93>?.093

!!

地高辛$
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#

X0

@

%作为中效强心苷类药物#能够加强衰

竭心脏收缩力(减慢心率#临床常用于治疗慢性或充血性心力

衰竭以及心房纤颤(心房扑动等)

$

*

#其有效治疗血药浓度为

#*N

!

%*#4

@

"

BL

)

%

*

#因其治疗窗范围窄#安全范围小和药动

学(药效学个体差异大#治疗剂量与中毒剂量接近#易发生中毒

反应#是临床上遇到的最普遍的血药浓度监测品种之一)

1

*

'本

文通过放射免疫法对
$#6

例口服
X0

@

的患者进行血药浓度监

测#并对其测定结果进行临床回顾性分析#旨在为
X0

@

的使用

提供科学依据#为患者提供个体化给药方案'

>

!

资料与方法

>*>

!

一般资料
!

标本来源于本院药剂科临床药学室
%##+

!

%#$#

年门诊及住院应用
X0

@

的
$#6

例$男
N6

例#女
N#

例%患者

进行血药浓度监测'年龄
$!

!

-$

岁#平均$

!6*%P$1*#

%岁'

其年龄构成中小于
$6

岁的
$

例$

#*-,

%#

$6

!#

N#

岁的
+

例

$

!*N,

%#

N#

!#

!#

岁的
$+

例$

$N*+,

%#

!#

!#

+#

岁的
%+

例

$

%N*#,

%#

+#

!#

6#

岁的
1"

例$

1$*N,

%#

&

6#

岁的
%%

例$

%#*

",

%'原发疾病主要为冠心病(心力衰竭(缺血性心肌病(风湿

性心脏病(慢性阻塞性肺疾病(心肌梗死(高血压(糖尿病(心律

失常(慢性支气管炎等'患者主要分布于老年科(心内科(肾内

科(肿瘤科(胸外科及消化科'

>*?

!

实验仪器
!

(Q5!#%#R

型四探头全自动放射免疫计数器

$中国西安国营二六二厂%&

X0

@

试剂盒(质控盒(标准盒$北京

北方生物技术研究所%&

(̂Q51

微型旋涡混合器$上海跃进医

疗器械厂%&

XL5N&

型低速冷冻离心机$长沙湘仪集团%&微量

移液器$上海求精生化试剂仪器有限公司%'所有患者均服用

X0

@

片$上海信谊药厂有限公司生产#每片
#*%NB

@

%'

>*@

!

检测方法
!

患者多以常用维持剂量服用
X0

@

#即
#*$%N

!

#*%NB

@

#每日
$

次$

]

.

%或隔日
$

次$

]

/.

%给药'所有患者口服

X0

@

片
!

!

%"F

后#取静脉血
%BL1N##:

"

B04

离心
$NB04

#分

离血清#采用免疫分析法测定
X0

@

血药浓度'该法标准曲线范

围
#

!

"4

@

"

BL

#最低监测浓度
#*%4

@

"

BL

#日内精密度小于

$#,

(日间精密度均小于
$N,

'

>*A

!

统计学处理
!

查阅监测患者的血药浓度监测记录#定量

资料采用两样本均数比较的
2

检验进性统计分析#而定性资料

运用
$

% 检验#判定两组是否有统计学差异'所有假设检验的

检验水平均采用
(

k#*#N

'

?

!

结
!!

果

?*>

!

X0

@

血药浓度测定值的分布及频数
!

采用-中华人民共

和国药典临床用药须知.$

%##N

年版%规定的
X0

@

有效血药浓

度
#*N

!

%*#4

@

"

BL

为参考)

%

*

#在
$#6

例患者中#测得的血药

浓度为
#*%

!

$#*$4

@

"
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'在有效血药浓度范围的有
!-

例

$

!1*-,

%#低于有效血药浓度的有
1%

例$

%-*!,

%#高于有效血

药浓度的有
+

例$

!*N,

%'

?*?

!

性别对
X0

@

血药浓度的影响
!

按性别分组比较#男性
X0

@

血药浓度的均值为$

#*-%P#*!N

%

4

@

"

BL

#女性为$

#*-#P$*%-

%

4

@

"

BL

#表明性别因素对
X0

@

血药浓度差异无统计学意义$

;

"

#*#N

%'统计分析结果见表
$

'

?*A

!

给药剂量及频率和中毒病例结果
!

从统计结果分析可

见#患者大多以常用维持剂量
#*$%NB

@]

.

或
]

/.

服用
X0

@

#同

一剂量组中#给药频率增加#出现中毒症状的概率随着增加&在

+6#1

重庆医学
%#$$

年
$#

月第
"#

卷第
1#

期

%

基金项目"重庆医科大学附属永川医院青年课题$

f_̀ Y%#$$#%-

%'

!

$

!

通讯作者#
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!
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E

J0%###

#

$!1*=/B

'



相同给药频率的条件下#给药剂量增加#出现中毒症状的概率

也随着增加'

表
$

!!

性别对
X0

@

血药浓度的影响

观测值 标本量 平均值 标准差
B ;

$ N# #*-%%1 #*!"6!! #*$%% #*-#1

% N6 #*6-++ $*%-%N# #*$%6 #*6--

?*@

!

年龄对
X0

@

血药浓度的影响
!

将监测数据按年龄分成小

于或等于
N#

岁(

"

N#

!#

+#

岁及大于或等于
+#

岁的
1

组进

行统计学分析#结果显示随着年龄段增大#

X0

@

血药浓度差异

无统计学意义$

;

"

#*#N

%#方差分析结果见表
%

'在监测的样

本中#以
&

+#

岁的年龄组例数最多#共
N!

例$

N$*-,

%#同时由

表
1

可见随着年龄组增大#血药浓度未在
#*N

!

%*#4

@

"

BL

内

的构成比呈上升趋势'不同年龄组
X0

@

血药浓度监测结果见

表
1

'

表
%

!!

年龄对
X0

@

血药浓度的影响

方差来源 平方和 自由度 均方
: ;

组间$因素影响%

#*"+$ % #*%1! #*%$N #*6#+

组内$误差%

$$N*161 $#N $*#-- K K

总和
$$N*6NN $#+ K K K

!!

K

!表示无数据'

表
1

!!

不同年龄组
X0

@

血药浓度监测结果%

#

#

,

$&

年龄组"岁
监测人数

)

#

$

,

%*

平均血药

浓度$

4

@

"

BL

%

血药浓度$

)

@

"

L

%

#

#*N #*N

!

%*#

!

%*#

(

N# $#

$

-*1

%

#*6"P#*N1 $

$

$#*#

%

6

$

6#*#

%

$

$

$#*#

%

"

N#

!#

+# "%

$

16*-

%

#*6"P#*N" $%

$

%6*!

%

%6

$

!!*+

%

%

$

"*6

%

&

+# N!

$

N$*-

%

#*-+P$*1N $6

$

1%*$

%

1"

$

!#*+

%

"

$

+*$

%

合计
$#6 K 1$ +# +

!!

K

!表示无数据'

@

!

讨
!!

论

临床监测
X0

@

血药浓度的主要目的是判断
X0

@

用量是否

达到治疗浓度或未达到治疗浓度#甚至超过治疗浓度而达到中

毒浓度#并将血药浓度监测结果作为观察临床疗效的指标'一

般以临床用药参考
%###

年版中的
#*N

!

%*#4

@

"

BL

或
#*6

!

$*+4

@

"

BL

作为有效治疗浓度范围#本文按前者统计标本#本

文临床标本在治疗窗内的共
!-

例$

!1*-,

%#高于文献)

"

*报道

的
NN*!,

#表明临床大多数病例使用维持剂量
#*$%NB

@

"

.

或

#*%NB

@

"

.

服用
X0

@

#给药方法基本合理#能够使血药浓度维持

在有效治疗浓度范围内'而低于有效治疗浓度有
1%

例

$

%-*!,

%#可能原因是用药剂量不够#医师常常担心用量过大

而引起不良反应#所以采用低于维持剂量给药#这样有的病例

反而达不到治疗浓度#所以往往测出的结果显示血药浓度低于

治疗浓度下限&或者是患者存在漏服现象#特别是高龄患者#时

常出现不定期服药的状况'高于有效治疗浓度有
+

例

$

!*N,

%#从临床标本来看超过中毒浓度一方面是有的患者给

药频率为每日
%

次$

80.

%#由于
X0

@

平均半衰期为
$*!.

#半衰

期较长#给药频率过高#容易产生中毒症状&另一方面是联合应

用去乙酰毛花苷或呋噻米)

N

*

#明显增高
X0

@

的血药浓度#以至

于超过有效治疗浓度而产生不良反应'所以要求对
X0

@

进行

血药浓度监测#对临床确定其给药方案(判断其疗效起到重要

的参考作用'

统计分析结果显示#性别因素对
X0

@

血药浓度无显著性影

响#此结论同文献)

!

*报道相同'而随着年龄组增大#被监测的

标本数量呈增高趋势#分别为小于或等于
N#

岁组
$#

例

$

-*1,

%(

"

N#

!#

+#

岁组
"%

例$

16*-,

%及大于或等于
+#

岁

组
N!

例$

N$*-,

%#提示运用
X0

@

的以老年患者为主#高龄患者

是
X0

@

血药浓度监测的主要对象)

+

*

'同时随着年龄组增大#血

药浓度未在
#*N

!

%*#4

@

"

BL

内的构成比呈上升趋势#表明年

龄越大#运用
X0

@

后出现潜在的中毒可能性也越大#此结论与

文献)

6

*报道相同'其原因可能是
X0

@

主要$

6#,

%经肾排

泄)

-

*

#而老年人的肾单位仅为年轻人的一半#肾小球出现纤维

化和玻璃变性#肾小球基底膜增厚#肾小动脉壁弹力纤维明显

增多增厚(弹性降低&肾小管细胞脂肪变性#基膜变厚#部分肾

小管萎缩或扩张#肾小球(肾小管功能降低#肾血流量减少)

$#

*

'

当老年人服用
X0

@

后#容易在体内蓄积#产生不良反应或中毒'

因此#高龄患者肾功减退应调整给药剂量#实行个体化给药

方案'

X0

@

出现中毒的临床症状)

$$

*

#在心脏外主要表现为胃肠道

反应#如恶心(呕吐(腹泻(腹痛(纳差等&神经系统症状#如视物

模糊(定向力障碍(视力模糊(复视(畏光等&对心脏的毒性主要

是引起各种心律失常'还有一些中毒症状不太明显#仅表现为

头痛(头晕(口干(嗜睡等'虽然引起
X0

@

出现中毒症状的因素

很多)

$%5$1

*

#但是从临床病例中作者分析得出#患者多以常用维

持剂量
#*$%N

!

#*%NB

@]

.

或
]

/.

服用
X0

@

#同一剂量组中#给

药频率增加#出现中毒症状的概率随着增加&在相同给药频率

的条件下#给药剂量增加#出现中毒症状的概率也随着增加'

可能与
X0

@

治疗窗范围窄#安全范围小#治疗剂量与中毒剂量

接近有关'所以为了保持
X0

@

血药浓度的稳定性#有文献主张

老年心衰患者可以采取少量多次服用
X0

@

的给药方法#从而增

加其用药的安全性和有效性)

$"

*

'

本文采用放射免疫法测定血清中
X0

@

的含量#是应用竞争

抑制原理#标准或标本中的
X0

@

和加入的碘$%N

5

地高辛$

M/.049

$%N

5.0

@

/J04

#

$%N

M5X0

@

%共同与一定量的特异性抗体产生竞争性免

疫反应#并通过免疫分离剂的作用离心沉淀#使游离部分和结

合部分分开)

$N

*

'

$%N

M5X0

@

与抗体的结合量与标准或样品中
X0

@

的含量呈一定的函数关系'该方法具有重要的临床意义#为临

床服用地高辛药物后的血药浓度及疗效提供可靠依据'本方

法具有操作简便(快速(特异性强(灵敏度高(稳定性好的特点'
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患者对药物治疗的满意度较低与疾病自身性质及患者对

治疗期望的主观要求有关)

+

*

'患者疾病严重#其要求治愈期望

值就高'医务人员应帮助患者认识疾病的发生发展过程#加强

健康教育#多介绍常见疾病和康复用药知识#可避免产生探究(

焦躁求快心理#避免盲目轻信广告和听信祖传秘方等'提醒和

讲解常见药物不良反应#使其对药物知识有更加全面的了解#

避免产生抗药心理'在抗药心理中以不接受异味药物的不依

从率最高#提示药学工作者在药物的剂型开发上要注重符合患

者的心理需求#如对药物色彩(味觉(剂型(包装的喜好等#改进

药物剂型#研制出符合+三小,+三效,+五方便,的新制剂)

6

*

'避

免使用贵重药品#减轻患者经济负担#杜绝大处方#简化用药方

案#明确诊断#准确用药#从而提高用药依从性'

A

!

结
!!

论

良好的治疗依从性与患者积极健康向上的信念以及良好

的心理状态密切相关'异常心理状态在加重躯体疾病的同时#

还会导致特殊患者的行为退化和异常)

-

*

'所以纠正和调治用

药偏倚心理#唤起社会对患者用药心理现状的关注与重视#是

医务工作者的责任'施加平等)

$#

*利用文献计量学分析的方法

统计国内心理治疗研究的平均效果是正向的'所以注重对患

者的正确引导和指导是提高治疗依从性的关键'对偏见(偏

信(依赖(固执这些人格特点的反映#医务人员应进行疏导式(

矫正式的方法进行用药行为干预#纠正错误心理认知活动#引

导正确的医疗行为$用药心理%和进行合适的心理治疗'

药物心理效应是一种综合效应#药物的生理效应与心理效

应相互作用#相互依赖#积极的心理效应可增强药物的生理效

应'精神因素直接影响心理活动#使之产生情绪变化)

$$

*

'健

康信念是人们接受劝导(改变不良行为(采纳健康促进行为的

关键)

$%

*

'加强健康信念可以增强患者积极的心理效应并转化

为积极的健康行为而具有良好的依从性'患者积极主动的用

药需求作为内因与家庭(医疗环境(医生(护士(药师(药品(信

息等众多的外因共同影响患者用药心理以及整个治疗过程'

如果在用药过程中产生和包含的促进因素越多#对患者的支持

和帮助就越多#患者心理就会朝着良性(健康的方向发展'也

就是要体现出医患互动关系中患者所具有的主动性)

$1

*

'因

此#医务人员需要利用积极的心理因素促使培养积极的情绪状

态#用积极的服药心理#激活内分泌和潜在的免疫功能#增强药

物的生理效应#使之产生良好的心理效应#提高治疗依从性#提

高用药质量和合理用药水平'
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