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2.8 建立长期服药的依从性

患者服用药物种类繁多，面对药物治疗的烦琐往往产生
厌烦心理。临床药师通过与患者多沟通，可强化患者对药物
及疾病相关知识的了解，增强患者治疗疾病的信心。针对用
药的长期性，鼓励患者做好服药日记和自我病情记录，学会自
我监测血压、心率、体质量、水肿、尿量等指标，并告知患者如
有需要时可联系临床药师[6-7]。出院患者用药指导是临床药师
工作重要的组成部分，同时临床药师定期通过电话随访，了解
患者病情及医嘱落实情况，根据患者具体情况给出相应建议
并强化用药教育知识，提高了患者用药依从性，发挥了药物治
疗的最佳效应，改善了患者长期预后[8]。

3 结语
临床药师为出院患者提供用药指导是其工作的一个重要

组成部分，只有坚持深入临床使患者感受到药师的关怀，药师
的价值才能真正得到体现。但开展临床药学工作的过程，是
不断学习和提高自身水平的过程，只有掌握了更多的医药学
知识，才能为患者提供更佳的药学服务，最终达到保障患者用

药安全的目的。总之，临床药师对出院患者进行用药指导为

促进安全、有效、合理、经济用药发挥了重要作用。
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摘 要 目的：为临床药师参与肾移植术后新发糖尿病与高血压患者的药学服务提供参考。方法：临床药师参与1例肾移植术后

7年新发高血糖和高血压患者的药物治疗方案调整及药学监护，充分考虑患者肾移植术后的特点，建议患者继续服用抗排斥反应

药物，补液纠酮的同时给予胰岛素强化治疗；并根据血糖变化趋势，晚餐前加用口服降糖药控制血糖；给予营养神经治疗防止糖尿

病并发症，对抗排斥药引起的高血压，给予降压治疗。结果：临床药师从用药选择、药物相互作用和患者教育方面，积极配合医师，

为患者提供了合理的用药方案，患者肾功能正常。经治疗后，出院时血糖、血压控制良好。结论：临床药师融入临床治疗团队，可

从药学的角度发挥优势，优化治疗方案。
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ABSTRACT OBJECTIVE：To provide reference for clinical pharmacist participating in pharmaceutical care for a patient with
newly diabetes mellitus and hypertension after renal transplantation. METHODS：Clinical pharmacists participated in adjustment of
therapeutic scheme and pharmaceutical care for a patient with new hyperglycaemia and hypertension 7 years after renal transplanta-
tion. With considering about the characteristics of the patient underwent renal transplantation fully，it is suggested that the patient
continued anti-rejection therapy，and received insulin intensive therapy and fluid replacement and ketone bodies correction at the
same time；additionally took oral dose of hypoglycemic agents before dinner to control blood glucose，according to the change of
blood glucose；received neurotrophic therapy to prevent diabetic complication and antihypertensive therapy for hypertension induced
by anti-rejection agent. RESULTS：Clinical pharmacists assisted physician actively to provide reasonable drug therapy scheme for
patient from drug selection，interaction and patient education. Renal function of the patient was normal，and blood glucose and
blood pressure were well controlled on discharge. CONCLUSIONS：Clinical pharmacists participating in treatment team can play ad-
vantages from the perspective of pharmacy to optimize therapeutic scheme.
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随着移植水平的不断提高，接受活体移植的患者越来越

多。移植患者长期服用抗排斥反应药物可导致药源性血压、

血糖升高，也可能导致肾功能异常。因此，控制移植患者的血

糖和血压有重要意义。本文中临床药师参与1例肾移植术后7

年新发高血糖和高血压患者的药物治疗方案调整及药学监

护，将患者血压、血糖值有效控制在了理想水平。

1 病例资料
患者，年轻男性，30岁，肾移植术后7年，平日口服他克莫

司、吗替麦考酚酯和甲泼尼龙抗排斥反应。患者入院前1 d门

诊复查时发现血糖升高至 34 mmol/L，入院当天门诊就诊，查

尿酮体（+++）、尿糖（++++）、尿蛋白（++）、尿中红细胞（++），考

虑糖尿病酮症收入院。患者自发病以来，饮食、精神、二便正

常，体质量无明显变化。患者首次发现血糖升高，否认冠心

病、高血压病史。入院体检：体温（T）36.5 ℃，脉搏（P）80次/

min，呼吸（R）20次/min，血压（BP）130/80 mm Hg（1 mm Hg＝

133.322 Pa）。患者发育正常，营养中等，步入病房，自动体位，

神志清楚，查体合作。入院诊断：（1）2型糖尿病；（2）糖尿病酮

症；（3）肾移植术后。

治疗经过：入院后继续服用抗排斥反应药物；首先补液纠

酮，同时给予胰岛素强化治疗，并根据血糖变化趋势，晚餐前加

服降糖药控制血糖；给予营养神经治疗防止糖尿病并发症。对

患者由于服用抗排斥药引起的高血压，给予对症降压治疗。患

者肾功能正常，经治疗后，出院时血糖血压控制良好。

2 患者治疗方案分析及药学监护
2.1 患者肾移植术后抗排斥药服用过程中的药学监护

肾移植患者为防止排斥反应须终生应用免疫抑制剂[1]，抑

制机体对移植肾的识别和排斥。患者肾移植术后7年，平日口

服他克莫司和吗替麦考酚酯抑制免疫反应。他克莫司为大环

内酯类药，具有较强的免疫抑制作用，与红细胞结合力强，血

浆蛋白结合率大于98.8％；吗替麦考酚酯在体内可迅速水解为

麦考酚酸（MPA）而发挥作用，97％的 MPA 与血浆蛋白结合。

MPA对淋巴细胞有高度的选择性，能抑制其生成和增殖，并抑

制淋巴细胞形成抗体，从而有效抑制抗体对移植物的排斥作

用，主要预防同种异体的器官排斥反应，以肾移植为主。他克

莫司可通过监测血药浓度调整剂量，但由于他克莫司和吗替

麦考酚酯的血浆蛋白结合率都较高，同时使用时会竞争结合

血浆蛋白，使血中游离药物浓度升高，主要对他克莫司的影响

较大。他克莫司的治疗窗窄，毒副作用与血药浓度呈量效正

相关[2]，不及时调整剂量，会增加药物毒性反应，使不良反应增

多。患者口服他克莫司胶囊（1 mg，bid）、吗替麦考酚酯胶囊

（500 mg，qd）。药师询问了患者既往的服药方法，仅遵循了他

克莫司胶囊bid和吗替麦考酚酯胶囊qd的服药方法，并没用固

定的时间限制，考虑调整两种药物的服药间隔，使其间隔时间

尽可能延长，减少药物之间的相互作用。进食中等脂肪量的

食物会明显降低他克莫司的吸收率及口服生物利用度，他克

莫司须空腹服用或至少在餐前 1 h或餐后 2～3 h服用。食物

不影响吗替麦考酚酯的吸收程度，只影响其吸收速度，可与食

物同服。因此建议患者可早晨空腹服用他克莫司 1 mg，晚餐

后 2 h再服用 1次，吗替麦考酚酯在午餐时服用。服药期间监

测他克莫司的血药浓度。调整治疗方案1周后，监测他克莫司

的血药浓度6.5 ng/ml。

患者入院后第 2天血常规回报：白细胞（WBC）13.09×109

L－1，但无临床症状。药师认为以上两种免疫抑制药均可导致

白细胞的异常，患者白细胞升高可能与用药有关，因此建议可

暂不进行抗感染治疗，医师接纳，同时监测白细胞的变化。入

院 1周后复查WBC 10.54×109 L－1，出院前复查WBC 9.71×109

L－1，呈下降趋势，可排除感染的因素。

2.2 患者降糖治疗中的药学监护

2.2.1 降糖治疗方案分析。患者入院前 1 d 血糖升高至 34

mmol/L，糖化血红蛋白10.1％，尿酮体（+++），首先进行了补液

纠酮治疗。根据世界卫生组织（WHO）和美国糖尿病学会的相

关标准，患者移植后新发糖尿病（NODAT）定义为肾移植后首

次出现的糖尿病。NODAT可直接或间接地增加移植肾的失功

率、受者的死亡率及心血管疾病的发生率。大量证据显示，早

期发现和积极干预可增加糖尿病逆转或缓解的机会，早期对

NODAT进行治疗可预防糖尿病的相关并发症[3]。因此，采取

合理的降糖方案是非常重要的。基于强化血糖控制会减少糖

尿病患者的微血管和大血管并发症[4]，尤其对于血糖较高的初

发2型糖尿病患者，可显著改善高血糖所致胰岛素抵抗和B细

胞功能的下降，因此为患者选择了每天 4次的胰岛素强化治

疗，即三餐前注射赖脯胰岛素，睡前注射甘精胰岛素进行降

糖。赖脯胰岛素起效快，餐前15 min内使用，可较好地控制餐

后血糖。甘精胰岛素是基础胰岛素，主要控制空腹血糖，注入

皮下组织后，因酸性溶液被中和而形成的微细沉积物可持续

释放少量甘精胰岛素，从而产生可预见的、有长效作用的、平

稳、无峰值的血药浓度。在高血糖得到控制和症状缓解后可

根据病情调整治疗方案，治疗期间严格监测血糖，根据血糖值

调整胰岛素的用量。在不断增加晚餐前胰岛素剂量后，患者

晚餐后血糖仍偏高。较大剂量的胰岛素会造成胰岛素抵抗，

也会加速患者体质量的增加，考虑加用口服降糖药。晚餐时

加用阿卡波糖控制餐后血糖，次日患者晚餐后血糖下降。阿

卡波糖联合胰岛素强化治疗不仅能有效地控制血糖，提高糖

化血红蛋白的达标率，改善患者血糖波动，还能增加胰岛素的

敏感性，减少胰岛素的用量，并且不引起体质量增加，可获得

血糖控制之外的更多益处[5]，对于NODAT来说是一种合适的

降糖方案。

2.2.2 药学监护。针对患者肾移植，选择降糖方案时做了慎

重的考虑。患者肾功能正常，在药物的选择上也要充分考虑

到对肾脏没有毒性或毒性较低的药物，首选胰岛素治疗。胰

岛素皮下吸收，对肾脏的影响小，可用于移植术后患者的血糖

控制。患者对新加用的阿卡波糖是否会增加肾脏的负担存在

顾虑，起初不愿意接受口服降糖药的治疗。药师告知患者阿

卡波糖为α-糖苷酶抑制剂，可延缓碳水化合物在肠道的吸收，

口服后很少被吸收，主要在肠道降解或以原型随粪便排泄，对

肾脏影响较小，不会加重肾脏的负担，消除了患者的心理负

担，增加了患者的依从性。患者初次服用阿卡波糖，告知其服

药方法是与第一口饭嚼服，吞服会减少药物的利用，阿卡波糖

服药后可能出现腹胀等胃肠道不良反应。经药学监护患者未
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出现药物相关的不良反应，出院时患者血糖控制平稳。

2.3 患者降压治疗的药学监护

2.3.1 降压药选择中的问题。患者入院后血压偏高，患者年

轻，没有高血压家族史，也未出现相关的不适症状，血压升高

的原因及是否需要药物干预是需要考虑的问题。结合患者病

情、病史及相关检查，医师排除了移植肾血管的病变及原肾过

度分泌肾素-血管紧张素的因素，考虑到长期服用他克莫司等

钙调磷酸酶抑制剂是导致肾移植术后高血压的常见原因，医

师和药师共同分析患者血压升高与此有关。高血压是肾移植

术后心血管疾病的独立危险因素，患者年轻，因此积极治疗和

控制是必要的。药源性高血压较难控制，钙通道阻滞药

（CCB）是肾移植后高血压的理想降压药物，其能使肾小球入

球小动脉扩张，降低肾小管阻力，增加肾血流量，还可直接对

抗钙调磷酸酶抑制剂收缩血管和升高血压的作用[3]，并且CCB

对糖脂代谢均无不良反应[6]，因此，药师建议使用CCB。医师

采纳建议，选择的是二氢吡啶类CCB苯磺酸氨氯地平片，它直

接作用于血管平滑肌，从而降低外周血管阻力和血压。同时

给予患者美托洛尔缓释片，美托洛尔是一种选择性的β1受体阻

滞药，其对心脏β1受体产生作用所需剂量低于其对外周血管和

支气管上的β2受体产生作用所需剂量。美托洛尔的选择性是

剂量依赖的，由于缓释片血药浓度的峰值明显低于同剂量的

普通片，使该剂型有相对更高的β1受体选择性。美托洛尔可减

弱与生理和心理负荷有关的儿茶酚胺的作用，降低心率、心排

出量及血压。CCB具有的扩张血管和轻度增加心率的作用，

恰好抵消β受体阻滞药的缩血管及减慢心率的作用。用药期

间药师监护患者的心率变化维持在75次/min左右。苯磺酸氨

氯地平和美托洛尔缓释片联合可使不良反应减轻。治疗后患

者血压控制平稳，出院时BP 120/80 mm Hg。

2.3.2 药学监护。患者初次服用此类降压药，用药1周后监测

他克莫司的血药浓度为 6.5 ng/ml，继续维持他克莫司的原治

疗剂量。药师为患者制订了监护计划：可继续服用CCB降压，

每周 1～2 d早晚固定时间自测血压，肾移植后维持期肾功能

正常患者高血压的治疗目标是将血压控制在130/90 mm Hg以

下[7]。因CCB可升高钙调磷酸酶抑制剂的血药浓度，所以患者

需定期监测他克莫司的血药浓度，若他克莫司血药浓度升高

应在医师或药师的指导下减低他克莫司的剂量。另一方面由

于钙通道阻滞药与免疫抑制剂的这种协同作用，可以减少免

疫抑制剂的使用剂量，长期使用会相应节约他克莫司的费用。

2.4 患者的出院宣传教育

患者为NODAT，出院后需继续使用胰岛素。药师了解到

患者并不知晓胰岛素的有关知识，及时向患者告知了胰岛素

的使用和储存方法，使用胰岛素时在注射区域内转换注射部

位，以防注射部位的脂肪萎缩，这对于需长期使用胰岛素的患

者尤其重要。尚未使用的胰岛素应冷藏于2～8 ℃的冰箱里，

正在使用的不需放入冰箱，正在使用的或随身携带的备用品

可在室温下存放6周。并且告知患者要避免使用免疫增强剂，

这类药物一般都有不同程度的免疫增强作用。如使用免疫增

强剂，轻者可诱发急性排斥反应，重者可导致移植肾丧失功

能。肾移植患者应避免使用的常见的免疫增强剂包括：各种

营养补品如人参、西洋参制品；各种预防接种的免疫疫苗；各

种生物免疫制品如干扰素、白介素、胸腺肽、丙种球蛋白、转移

因子等。

3 讨论
移植患者需长期服用抗排斥反应的药物，并且用药相对

固定。患者肾移植术后使用的两种免疫抑制药的常见不良反

应有许多共同点，即均可导致药源性血压、血糖升高，可能导

致肾功能的异常、白细胞的异常等，治疗方案的确定必须考虑

此方面的影响。本例患者年轻，首发糖尿病、高血压，针对患

者肾移植的特点，合理选择既能发挥治疗效果又对肾脏影响

较小的药物，对于患者远期生活质量的改善及对肾脏的保护

是非常有益的。本案例中临床药师综合患者肾移植特点，全

面了解患者的器官功能、身体状况，利用药学知识，结合药物

的机制、代谢及药物的相互作用，对医嘱进行分析并提出合理

的用药建议；制订监护计划，规避潜在风险；患者对于药物存

在顾虑，药师给予耐心的解释，使患者首先在心理上接受，提

高了依从性和治疗效果。作为专科临床药师，不仅要掌握专

科相关药物知识，还需要通过不断学习，发现相关专业以外的

药品不良反应，融入临床治疗团队，从药学的角度为临床医师

提供了相关的药学信息，从而为患者提供更好的药学服务。
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