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恶性肿瘤是影响我国居民健康的主要慢性疾病之一，位
居城市居民死因第一位，农村居民死因第二位[1]。化疗是恶性
肿瘤的重要治疗方法，但大多数肿瘤化疗药物的选择性较差，

在杀伤恶性肿瘤细胞或抑制其生长的同时，对正常组织细胞
也存在不同程度的损害，特别是对一些生长旺盛的细胞，如骨
髓细胞、肠/胃黏膜上皮细胞、生殖细胞等。化疗药物常引起各
种药品不良反应（Adverse drug reactions，ADR），不仅对患者造
成身体损害，可能导致骨髓抑制、致畸、致癌等严重ADR，还会
增加患者的经济负担和精神负担[2-3]。为此，我院探索并实施
了促进化疗药物安全使用的药学服务干预措施，本文对干预
前后化疗药物ADR发生情况进行对比分析，以探讨临床药师
开展药学服务在提高化疗用药安全方面的措施与作用。

1 资料与方法

1.1 资料来源
收集我院肿瘤科2013年1－12月（干预前）、2014年4月－

2015年 3月（干预后）发生的所有化疗药物致 ADR 病例。其
中，同一患者在同次住院期间的同一周期或不同周期内发生
的多次ADR计为 1例ADR。所收集的ADR案例均符合国家
卫生和计划生育委员会的ADR判断标准，ADR分度符合世界
卫生组织（WHO）的《抗癌药物急性及亚急性毒性反应分度标
准》，0～Ⅱ度为轻度 ADR，Ⅲ～Ⅳ度为重度 ADR。干预前组
病例217例，共进行了316次化疗，发生ADR 192例；干预后组
病例 201例，共进行了 309次化疗，发生ADR 145例。两组患
者在年龄、性别、肿瘤类型分布等方面比较，差异无统计学意
义（P＞0.05），具有可比性。

1.2 干预措施
促进化疗药物安全使用的药学服务干预措施具体包括：

（1）临床药师参与肿瘤科查房、会诊，协助医师制订用药方案；
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（2）根据《抗肿瘤药物临床应用指导原则（征求意见稿）》、《中
国药典·临床用药须知》、《新编药物学》、《肿瘤内科诊疗常规》

制订我院《抗肿瘤药物及其辅助药物使用规范》，内容包括药
品的适应证、用法用量、注意事项和常见ADR等，并上传至我
院内网，方便医师查阅；（3）实施抗肿瘤药物及其辅助药物分
级管理制度，临床用药由相应级别的医师开具处方；（4）加强
合理用药知识的宣传和培训，开展抗肿瘤药物处方专项点评
工作，点评人员就不合理用药问题及时与医师沟通；（5）加强
化疗药物的ADR监测，并向医护人员进行常见ADR处理方法
的培训；（6）临床药师开展药学查房，对患者提供用药教育和
药学咨询，宣讲化疗期间注意事项，提高患者自我监护能力。

1.3 调查指标

由临床药师在我院实施上述药学服务干预措施，对药学
服务前后化疗患者的ADR发生率、严重程度、症状和类型以及
患者的性别、年龄等进行统计和分析。其中，ADR发生率的计
算方法为发生ADR的化疗患者例数与纳入研究的化疗患者总
例数的比值。

1.4 统计学方法

采用 SPSS 18.0软件对数据进行统计学分析。计量资料
采用 t 检验，计数资料采用χ2检验。P＜0.05为差异有统计学
意义。

2 结果
2.1 ADR发生率

药学服务干预前组病例 217例，共进行了 316次化疗，发
生ADR 192例（88.48％）；干预后组病例 201例，共进行了 309

次化疗，发生ADR 145例（72.14％），两组比较差异有统计学意
义（P＜0.05）。干预前后化疗方案与ADR发生率比较见表1。

表1 干预前后化疗方案与ADR发生率比较

Tab 1 Comparison of chemotherapy plan and the inci-

dence of ADR before and after intervention

化疗方案

单药
二联
三联
四联
合计

干预前
n

69

95

47

6

217

ADR例数
53

89

45

5

192

ADR发生率，％
76.81

93.68

95.74

83.33

88.48

干预后
n

89

88

22

2

201

ADR例数
55

71

18

1

145

ADR发生率，％
61.80＊

80.68＊

81.82

50.00

72.14＊

注：与干预前比较，＊P＜0.05

Note：vs. before intervention，＊P＜0.05

由表1可见，干预后单药化疗方案由31.80％（69/217）升至
44.28％（89/201），三联化疗方案由 21.66％（47/217）降至
10.95％（22/201），差异有统计学意义（P＜0.05）；二联、四联化
疗方案无明显变化，差异无统计学意义（P＞0.05）。单药、二联
化疗方案的ADR发生率分别由76.81％、93.68％降至61.80％、

80.68％，差异均有统计学意义（P＜0.05）；三联、四联化疗方案
的ADR发生率变化不显著，差异无统计学意义（P＞0.05）。

2.2 ADR患者的性别、年龄分布

干预后，男性、女性患者的化疗药物 ADR 发生率分别由
86.13％、92.50％降至 63.73％、80.81％，干预前后比较差异有
统计学意义（P＜0.05）。干预前后发生 ADR 患者的年龄与
性别分布见表 2。

由表 2可见，干预后中年患者（41～65岁）中，男性的化疗
药物ADR发生率由 87.50％降至 65.52％，干预前后比较差异
有统计学意义（P＜0.05），女性的化疗药物 ADR 发生率由
93.02％降至84.51％，干预前后比较差异无统计学有意义（P＞

0.05）；老年患者（＞65岁）中，男性、女性的化疗药物ADR发生

率分别由 81.82％、90.91％降至 60.47％、68.00％，干预前后比
较差异有统计学意义（P＜0.05）。青年（18～40岁）、中年、老年
患者之间的ADR发生率比较，差异无统计学意义（P＞0.05）。

表2 干预前后发生ADR患者的年龄与性别分布

Tab 2 Distribution of patient’s age and gender in ADR

cases before and after intervention

年龄，岁

18～40

41～65

＞65

合计

干预前

男性
例数

5

88

44

137

男性ADR
例数（发生

率，％）

5（100）

77（87.50）

36（81.82）

118（86.13）

女性
例数

4

43

33

80

女性ADR
例数（发生

率，％）

4（100）

40（93.02）

30（90.91）

74（92.50）

干预后

男性
例数

1

58

43

102

男性ADR
例数（发生

率，％）

1（100）

38（65.52）＊

26（60.47）＊

65（63.73）＊

女性
例数

3

71

25

99

女性ADR
例数（发生

率，％）

3（100）

60（84.51）

17（68.00）＊

80（80.81）＊

注：与干预前比较，＊P＜0.05

Note：vs. before intervention，＊P＜0.05

2.3 给药途径

干预前后给药途径与ADR发生情况比较见表3。

表3 干预前后给药途径与ADR发生情况比较

Tab 3 Comparison of route of administration and the oc-

currence of ADR before and after intervention

给药途径

静脉给药
口服给药
静脉+口服
合计

干预前
n

166

31

20

217

ADR例数
149

24

19

192

ADR发生率，％
89.76

77.42

95.00

88.48

干预后
n

137

45

19

201

ADR例数
109

24

12

145

ADR发生率，％
79.56＊

53.33＊

63.16＊

72.14＊

注：与干预前比较，＊P＜0.05

Note：vs. before intervention，＊P＜0.05

由表 3可见，干预后静脉给药由 76.50％（166/217）降至
68.16％（137/201），差异无统计学意义（P＞0.05）；口服给药由
14.29％（31/217）升至 22.39％（45/201），差异有统计学意义
（P＜0.05）；静脉+口服联合给药无明显变化。但各种给药途径
下的ADR发生率均有所降低，其中静脉给药途径的ADR发生
率由 89.76％降至 79.56％，口服给药途径由 77.42％降至
53.33％，静脉+口服联合给药途径由 95.00％降至 63.16％，干
预前后差异均有统计学意义（P＜0.05）。

2.4 ADR的类型

化疗药物ADR累及器官/系统主要是血液系统和消化系
统。临床药师开展药学服务后，消化系统损害、皮肤及其附件
损害的发生率明显降低，差异有统计学意义（P＜0.05）；血液系
统损害的发生率虽有一定程度的降低，但差异无统计学意义
（P＞0.05）；神经系统损害、泌尿系统损害的发生率无明显变
化，差异无统计学意义（P＞0.05）。干预前后累及器官/系统的
ADR发生率比较见表4。

表4 干预前后累及器官/系统的ADR发生率比较[例（％％）]
Tab 4 Comparison of the incidence of ADR in the invol-

ved organs and systems before and after interven-

tion[case（％％）]

组别
干预前
干预后

血液系统
130（59.91）

107（53.23）

消化系统
146（67.28）

85（42.29）＊

神经系统
19（8.76）

16（7.96）

皮肤及其附件
16（7.37）

4（1.99）＊

泌尿系统
4（1.84）

2（1.00）

其他
5（2.30）

4（1.99）

注：与干预前比较，＊P＜0.05

Note：vs. before intervention，＊P＜0.05

2.5 重度ADR发生率

化疗药物的重度ADR主要表现为恶心呕吐和骨髓抑制，

干预前后重度ADR发生率比较见表5。
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表5 干预前后重度ADR发生率比较[例（％％）]
Tab 5 Comparison of the incidence of serious ADR before

and after intervention [case（％％）]

组别

干预前
干预后

重度恶心
呕吐

60（27.65）

38（18.91）＊

重度白细胞
降低

35（16.13）

26（12.94）

重度中性粒
细胞降低

35（16.13）

22（10.95）

重度血小板
降低

19（8.76）

13（6.47）

重度血红
蛋白降低

6（2.76）

2（1.00）

重度
腹泻

6（2.76）

3（1.49）

重度
脱发

4（1.84）

0（0）

其他

1（0.46）

3（1.49）

注：与干预前比较，＊P＜0.05

Note：vs. before intervention，＊P＜0.05

由表 5可见，干预后重度恶心呕吐的发生率由 27.65％降
至18.91％，差异有统计学意义（P＜0.05）；重度白细胞降低、重
度中性粒细胞降低、重度血小板降低的发生率无明显降低，差
异无统计学意义（P＞0.05）；重度血红蛋白降低、重度腹泻、重
度脱发的发生率变化不明显，差异无统计学意义（P＞0.05）。

3 讨论
3.1 药学服务可提高化疗药物的安全性

通过临床药师开展药学服务，我院化疗药物的ADR发生
率明显降低，表明药学服务对提高化疗药物的安全性有一定
作用，体现了临床药师开展药学服务在化疗药物安全使用中
的作用。

联合用药化疗方案的ADR发生率 88.08％（229/260）明显
高于单药化疗方案68.35％（108/158），提示单药化疗方案相对
安全。经临床药师的有效干预，单药化疗方案由 31.80％增至
44.28％。临床的化疗方案通常由医师根据患者的实际情况，

参考相关指南或指导原则，结合其临床经验制订，在保证疗效
的前提下优先考虑单药化疗方案。但由于肿瘤细胞耐药性等
原因，多数情况下需要使用联合化疗方案，增加了发生ADR的
几率，这就要求临床药师提供更优质的个体化药学服务，以提
高用药安全性。

各年龄段患者的化疗药物ADR发生率均较高，通过开展
药学服务，其ADR发生率均有所降低。我院化疗对象主要为
中年、老年患者，老年患者身体机能减退，会影响化疗药物的
吸收、分布、代谢和排泄过程[4]，ADR危害更大，需特别关注老
年患者的用药安全，积极采取预防或对症治疗措施，减轻ADR

对患者的伤害。

3.2 药学服务对化疗药物给药途径的影响
我院化疗药物以静脉给药为主，其 ADR 发生率 85.15％

（258/303）明显高于口服给药63.16％（48/76），差异有统计学意
义（P＜0.05）。提示口服给药相对安全。通过开展药学服务，

口服给药途径的构成比由14.29％增至22.39％，且各种给药途
径下的ADR发生率均明显降低。目前，临床静脉给药途径通
常比口服给药途径应用更多，医务人员应多关注静脉给药化
疗患者的用药安全性。化疗方案确定后，还需注意化疗药物
的给药顺序，同样的联合化疗方案，给药顺序不同，可能会因
为药物相互作用或者抗癌药物作用的周期特异性对疗效和毒
性产生影响 [5]。在静脉给药化疗过程中，对于刺激性大的药
物，应通过中心静脉给药，并可在化疗前合理给予地塞米松保
护血管，减少静脉炎的发生[6]；一旦发生药液外渗，应立即停止
给药，用1％普鲁卡因注射液进行局部封闭，并给予冷敷，减少
化疗药物向周围组织扩散，并可根据情况使用解毒剂[7]。

3.3 药学服务对各类型ADR的影响
我院化疗药物的ADR累及器官/系统主要为血液系统和

消化系统，通过开展药学服务，累及消化系统的发生率由
67.28％降至 42.29％，差异有统计学意义（P＜0.05）；而累及血
液系统的的发生率由 59.91％降至 53.23％，变化不明显，因此
如何改善化疗药物对血液系统的不良刺激将是下一步的工作

重点。

骨髓抑制不仅对患者身体造成损害，还常造成患者化疗
延期或化疗中断，影响疗效[8]。目前，诸多化疗药物均可引起
骨髓抑制，其发生与化疗药物的种类、剂量、肿瘤类型和患者
的生理、病理状态密切相关[9]，在制订化疗方案时，要充分考虑
患者的年龄和疾病进程，结合患者的ADR既往史，选择骨髓抑
制发生风险小的化疗方案，并严密监测患者化疗前 2周的血
象。本次分析并未纳入骨髓抑制的项目，但医师和临床药师
要熟悉各类抗肿瘤药物发生骨髓抑制的发生时间与严重程
度，对骨髓抑制发生风险较高的化疗药物，可在化疗完成后即
给予适当的预防措施；对已发生骨髓抑制的患者给予积极对
症治疗，若发生中性粒细胞减少伴发热等严重情况，在给予粒
细胞刺激因子的同时还应预防使用抗菌药物[10]。

3.4 药学服务措施的改进

通过我院临床药师开展药学服务对促进患者化疗安全性
的效果分析，显示出药学服务措施可行性强、效果明显，具有
推广价值。目前，我院的化疗药物ADR发生率仍较高，药学服
务措施还存在不足，需要进行持续改进，如：开展药学随访，临
床药师对患者治疗中和出院后进行定期随访，追踪疗效和
ADR信息；引入合理用药软件，对医嘱进行实时监控和分析，

为医师提供专业的用药参考信息。

临床药师以其丰富的药学知识，协助医师在正确的时机
为患者给予正确的药物和正确的剂量，避免药物间不良的相
互作用，解决影响药物治疗的相关因素等方面遇到的问题，在
临床合理用药中发挥重要作用。我院临床药师开展药学服务
在提高化疗用药安全性方面起到了积极作用，还需继续学习
新知识和新理论，不断提高自身的专业知识和素养，为医、护、

患提供更优质的药学服务，促进化疗药物的安全使用，保障患
者的用药安全。
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