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摘 要 目的：探讨不同操作方法对多西他赛药物残留量的影响。方法：选取多西他赛注射液60支，A组（30支）采用按说明书要

求的标准操作方法，B组（30支）采用临床通用的常用操作方法，分别放置5、10、15 min抽取药液后收集残留液，计算药物残留量，

比较因操作配制方法、放置时间不同所产生的残留量差别。结果：在放置5、10、15 min 时，B组的平均残留液体积及药物残留量

均高于A组（P＜0.05）。同组内比较，放置10、15 min时平均残留液体积及药物残留量均低于放置5 min者（P＜0.05或P＜0.01），

且放置15 min时平均残留液体积及药物残留量也均低于放置10 min者（P＜0.05）。结论：调配人员的规范操作对减少多西他赛残

留量，保证患者安全、有效、足量的用药至关重要。建议临床工作者按标准操作规程操作。
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Effects of Different Operation Methods on the Residual Amount of Docetaxel
ZHANG Huixia，ZHOU Jun，LI Maoxing，JIA Zhengping（Dept. of Pharmacy，Lanzhou General Hospital of Lan-
zhou Military Command，Lanzhou 730050，China）

ABSTRACT OBJECTIVE：To investigate the effects of different operation methods on the residual amount of docetaxel. METH-

ODS：60 Docetaxel injections were selected and divided into two groups，i.e. standard operation method was adopted in group A

（30 injections），and clinical common operation method was used in group B（30 injections）. Docetaxel injections were placed for

5，10 or 15 minutes respectively，and drained. Residual liquid was collected to calculate residual amount. The difference of residual

amount，due to preparation method and standing time，were compared between two groups. RESULTS：After placing for 5，10 or

15 min，the volume and amount of residual liquid in group B were significantly higher than in group A（P＜0.05）. In same group，

the volume and amount of residual liquid after placing for 10 and 15 min were all lower than that after placing for 5 min（P＜0.05

or P＜0.01）；the volume and amount of residual liquid after placing for 15 min were lower than that after placing for 10 min（P＜

0.05）. CONCLUSIONS：The standard operation of pharmacy dispensing staff is very important to reduce the residual amount of

docetaxel，and guarantee safe，effective and sufficient medication. It is suggested that clinical staff should abide by standard opera-

tion method.

KEYWORDS Docetaxel injection；Residual amount；Operation method

安全[7]。在成品输液的配制过程中，影响洁净度的因素很多[8]，

最终会影响成品输液的无菌性，乃至患者用药安全。只有控

制每一道工序才能保证配制输液的无菌性、相容性、稳定性，

以及防止微粒污染，从而确保成品输液的质量。另外，根据

《静脉用药集中调配技术标准》[9]要求，“所有可致药物溅出和

产生气溶胶的操作，除实际上不可实施外，都应在安全柜内进

行”。由于振荡器所振荡药品，均是已用注射器加过液体的，

瓶塞口有扎痕，特别是在配制抗菌药物和危害药品时，为保证

成品输液的质量安全，减少药物溅出或产生气溶胶对配制环

境的影响，笔者建议应当将振荡器放在净化台内，靠左（或右）

贴后壁位置，以同时满足配制安全和操作方便的要求。
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静脉用药调配中心（PIVAS）的建立，提高了静脉输液的安
全性和合理性，一方面有效防止了静脉输液配制过程中细菌
和微粒的污染，从而保证了用药的安全，另一方面从专业角度
提高了药物的治疗效用，同时也有利于发挥药师的专业作用，

提高医院的用药水平[1-2]。我院自 2012年建立PIVAS以来，采
用以药师为主、护士为辅的特殊管理模式进行药物配制。首
先，临床医嘱先经过临床药师审核，并辅以合理用药监测系统
（PASS）进行在线监控，不当的药品配伍在配制之前已予以剔
除，有效减少了药品不当配伍；然后，在工作流程上设计了排
药复核、配制复核、成品复核等多个复核环节，并辅以电子扫
描复核，药师、护士共同参与，多人、多环节复核，有效防止药
品调剂差错；最后，定期进行专业的知识技能培训、相关知识的
学习更新，药师工作主要侧重于技术标准，护士工作主要侧重于
实践操作，药护长期不断加强有效的沟通及交流，鼓励多提建
议想办法，使在技术标准和实践操作之间达到最优化的平衡。

由于临床工作量大，实际操作中常常容易忽视标准操作
的重要性，且在以护士为主要配制人员的管理模式下，常常以
临床常用的习惯性操作（简单、快速）代替标准操作来完成临
床工作。而本文在药师指导下通过对临床常用操作方法和标
准操作的比较，结果发现操作方法对结果的影响较大，尤其对
一些特殊的药物如多西他赛。

多西他赛为一种紫杉烷类抗肿瘤药物，广泛用于卵巢癌、

乳腺癌、肺癌、胃癌等多种肿瘤的治疗[3-4]，而在配制过程中，因
各种原因可使多西他赛稀释后抽吸不完全，致使实际治疗量
少于医嘱用量，从而影响药物的浓度，进而直接影响治疗效
果。为探讨多西他赛静脉药物集中调配过程中影响药物残留
量的操作及对策，笔者对日常配制过程中多西他赛药物残留
情况进行了探讨。

1 材料与方法
1.1 材料

多西他赛注射液（齐鲁制药有限公司，规格：0.5 ml ∶ 20
mg）60支，每支另附1支专用溶剂（成分为13％的乙醇）1.5 ml；

一次性1.0 ml微量灭菌注射器。

1.2 方法

A组30支，采用按说明书要求的标准操作方法，即操作者
将多西他赛注射液从冰箱取出后，拆掉外包装后直立于生物
安全柜内室温放置 5 min，然后用 75％乙醇消毒瓶口，将装药
液的瓶子倾斜，用20 ml注射器将全部溶剂注入对应的多西他
赛注射液瓶中，手工反复倒置混匀 45 s，不能摇动。将混合后
的药瓶分别室温放置 5 min（10支）、10 min（10支）、15 min（10

支），观察药液是否均匀澄明，抽取药液注入0.9％氯化钠溶液
100 ml中，供临床使用。

B组30支，采用临床通用的常用操作方法，即操作者将多
西他赛注射液从冰箱取出后，将包装盒与操作台横向放置（瓶
身与操作台平行）5 min，然后除去外包装用 75％乙醇消毒瓶
口，将装药液的瓶子倾斜，用 20 ml注射器将全部溶剂注入对
应的多西他赛注射液瓶中，手工摇动混匀。将混合后的药瓶
分别室温放置5 min（10支）、10 min（10支）、15 min（10支），观
察药液是否均匀澄明，抽取药液注入 0.9％氯化钠溶液 100 ml

中，供临床使用。

收集上述放置不同时间 5、10、15 min的多西他赛空瓶进
行检测，共6组（60支）。将西林瓶底部朝下直立安放在操作台
上片刻，使残留液充分聚积于瓶底部，用备用微量注射器抽取
瓶底及瓶盖上所有残留药液，并记录残留液体积。每支多西
他赛标示量为20 mg，分别推算出每支多西他赛加入专用溶剂

时，每毫升药液中所含药量，并计算出每瓶残留液中的药物残
留量。

1.3 观察指标

比较每组平均残留液体积及药物残留量。

1.4 统计学方法

采用 SPSS 17.0对所得数据进行统计学分析。计量资料
以x±s表示，组间比较采用 t检验。以P＜0.05为差异有统计
学意义。

2 结果
在放置5、10、15 min 时，B组的平均残留液体积及药物残

留量均高于A组（P＜0.05）；同组内比较，放置 10、15 min的平
均残留液体积及药物残留量均低于放置 5 min者（P＜0.05或
P＜0.01），且放置15 min的平均残留液体积及药物残留量也均
低于放置10 min者（P＜0.05），详见表1。

表 1 两组多西他赛稀释液放置不同时间后残留量比较（x±±

s，n＝10）
Tab 1 Comparison of the residual amount of docetaxel after

dilution for different placing time between 2 groups

（x±±s，n＝10）

组别

A组
B组

药物残留液体积，ml

5 min

0.264±0.037

0.421±0.058＊

10 min

0.128±0.030Δ

0.233±0.029＊Δ

15 min

0.054±0.011ΔΔ#

0.104±0.034＊ΔΔ#

药物残留量，mg

5 min

2.64±0.37

4.21±0.58＊

10 min

1.28±0.30Δ

2.33±0.29＊Δ

15 min

0.54±0.11ΔΔ#

1.04±0.34＊ΔΔ#

注：与A组比较，＊P＜0.05；与同组放置5 min比较，ΔP＜0.05，ΔΔP＜

0.01；与同组放置10 min比较，#P＜0.05

Note：vs. group A，＊ P＜0.05；vs. same group after placing for 5

min，ΔP＜0.05，ΔΔP＜0.01；vs. same group after placing for 10 min，#P＜

0.05

3 讨论
多西他赛由法国罗纳普朗克乐安公司开发上市，是目前

广泛应用的一种紫杉烷类抗肿瘤药物[5]。其作用机制是通过
刺激导管素的聚合，促进微管双聚体装配成微管，并致使细胞
增殖停止在有丝分裂静止期G2/M的阶段。多西他赛及其合并
用药方案在临床上被越来越多地应用于乳腺癌、非小细胞肺
癌、胰腺癌、软组织肉瘤、头颈癌、胃癌、卵巢癌以及前列腺癌
等多种肿瘤的治疗[6-8]。

多西他赛注射液需要冰箱保存，配制时药液溶解非常缓
慢，溶解后的药液是油状的，摇动会形成许多泡沫，而且不易
从药瓶内吸净[9]。随着PIVAS的建立，大量的多西他赛注射液
都需要在PIVAS配制，而上述多西他赛配制时的缺陷，给PIV-

AS的工作增加了一定的难度。

本研究发现，药物浓度、溶剂量、混匀操作方式、稀释混合
后放置时间等操作细节是影响多西他赛注射剂配制药物残留
量的重要因素。多西他赛注射液配制时应注意以下几方面。

3.1 药物浓度与溶剂量

瓶内药物浓度与注入的溶剂量呈负相关，应将专用溶剂
抽吸干净，全部注入药瓶内，充分溶解。A组直立放置5 min可
使西林瓶颈部的药液回落到瓶底，加入对应的溶剂后才能使
药液全部溶解，从而避免平行放置时部分存留在西林瓶颈部
的药液不能稀释溶解的现象，减少抽吸药液时在西林瓶颈部
形成泡沫，同时尽量避免溶剂在瓶壁上的残留。

3.2 混匀操作方式

调配人员在配制过程中，因配制量较大，急于完成配制数
量，常不注重特殊药物配制要求。对特殊药物配制不重视说
明书上的相关信息，缺乏药物配伍相容性、药物稳定性方面知
识，都是造成药物配制不当的重要原因。多西他赛注射液的
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标准配制操作是应将注射器中溶剂注入对应的多西他赛注射
液瓶中，注入时应沿侧壁缓慢推入，拔出针管和针头，手工反
复倒置混合至少45 s，但不能剧烈摇动，否则会产生大量泡沫。

3.3 稀释混合后放置时间

因多西他赛注射液为微黄色至橙黄色澄明油状液体，溶
解过程较为缓慢，聚山梨酯80是其主要辅料，在混合过程中会
产生泡沫；而稀释后放置时间过短，泡沫未充分破裂，抽吸时
会剩余大量泡沫，而造成药液量不准确，影响治疗效果。本研
究发现，放置时间越长，药物残留量越少，故建议多西他赛注
射液混匀后放置15 min后再抽取供临床使用。

3.4 其他操作细节

多西他赛是聚氧乙基代蓖麻油与无水乙醇的复合溶剂制
成黏稠性注射剂，在抽吸过程中空针容易出现滞涩感，针头与
针栓脱离现象频发也可造成药物剂量不准确。建议临床实际
操作时，应先将针头与针栓连接处使劲挤压尽量加固，在使用
过程中多观察，及时发现并及时更换一次性注射器，注意尽量
避免药品的浪费及抽吸误差。

综上所述，调配人员的规范操作对减少多西他赛残留量，

保证患者安全、有效、足量的用药至关重要。因此，为更好地
达到药物治疗效果，应加强配制人员业务学习及专业素质，从
规范调配工作基本操作做起。
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关注非典型抗精神病药的严重不良反应（二）

本刊讯 （续本期第 28页），非典型抗精神病药的严重不
良反应及使用建议如下。

（2）糖脂代谢异常。非典型抗精神病药可致患者血脂升
高、体质量增加、血糖升高或者糖尿病风险。血脂升高是心脑
血管疾病的元凶，血糖升高则可致酮症酸中毒、高渗性昏迷甚
至死亡。

国内文献关于非典型抗精神病药对患者血糖、血脂、体质
量的影响的报道较多，相关性明确。在国家药品不良反应监
测数据库中，自2004年1月1日至2015年6月30日，非典型抗
精神病药致糖脂代谢异常的报告数量共计2 529例次，占总体
报告数量的3.5％，其中血脂升高462例次、血糖升高534例次、

体质量增加1 533例次。

鉴于非典型抗精神病药致糖脂代谢异常风险，提醒临床
医生在处方此类药品时，应了解患者糖尿病、高血脂病史，掌
握患者高血糖、高血脂的风险因素，必要时监测患者血糖、血
脂及体质量指标，如出现相关异常，应及时采取措施，确保用
药安全。提醒患者密切关注自身体质量及高血糖症状（如烦
渴、多尿、多食、乏力等），如有不适，及时就诊。

（3）伴有老年痴呆症的精神行为患者死亡率升高风险。

美国和欧盟对临床试验的回顾性分析表明，伴有老年痴呆症
状的精神病患者使用抗精神病药物可导致死亡风险升高。对
患有痴呆相关精神病老年患者的 17项安慰剂对照临床研究
（平均治疗时间 10周）分析发现，药物治疗组患者死亡的风险
是安慰剂对照组的 1.6～1.7倍。目前研究尚无法确定此风险
增加的原因，但是大多数死亡均源于心血管疾病（如心衰、猝
死）或感染（如肺炎）。

检索国内文献，有关老年痴呆症患者使用非典型抗精神
病药导致死亡率升高的研究和病例报道较少，风险认知度较
低。在国家药品不良反应报告数据库中，已收到老年痴呆症
患者使用奥氮平片、富马酸奎硫平片引起死亡的报告。

目前美国、加拿大等国家有关非典型抗精神病药的说明
书已经增加了非典型抗精神病药可引起伴有老年痴呆症的精
神行为患者死亡率增高的警示，国内部分企业的说明书也增
加了此项警示。在我国，非典型抗精神病药未被批准用于治
疗痴呆相关的精神病。提醒临床医师严格掌握适应证，避免
临床不合理使用。

（4）建议。①对于非典型抗精神病药存在的严重不良反
应及其风险因素，医护人员应充分认识并予以关注。医师在
处方药品时，应仔细询问患者的既往病史，使用期间应加强用
药监护，进行必要的监测。应与患者及其家属或监护人员充
分沟通药品存在的风险，指导患者正确、合理用药。②患者应
遵循处方医师的建议，按照要求使用非典型抗精神病药。应
详细阅读药品说明书，了解药品的不良反应及预防措施。对
于医师提出的定期监测血糖、血脂、血细胞计数等要求应充分
理解并积极配合，服药后出现不适症状应及时就诊。③药品
生产企业对于非典型抗精神病药潜在的严重风险应予以高度
重视，采取积极、有效的风险控制措施，保障患者的用药安
全。应加强药品不良反应监测及分析评价工作，对于说明书
中风险提示不足的，应及时修订和完善，并应采取有效途径，

加大与医务人员和患者的沟通与交流，及时传递最新药品安
全信息。
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