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摘 要 目的：评价临床药师参与慢性心力衰竭（CHF）疾病管理的效果。方法：选择2013年1月－2014年12月于我院心血管内

科住院治疗的CHF患者180例，按照随机数字表法分为对照组和药师管理组，各90例。对照组患者给予常规治疗，药师管理组患

者在此基础上，由临床药师提供药学监护、心理疏导、用药教育和为期6个月的出院随访等个体化药学服务。比较入院和出院时

两组患者综合自护能力，比较出院6个月内两组患者再住院和病死情况，比较入院和出院6个月后两组患者美国纽约心脏病学会

（NYHA）心功能分级、左室射血分数（LVEF）、血浆N末端脑钠肽前体（NT-proBNP）水平及其生活质量。结果：入院时，两组患者

对疾病相关知识的了解、自理能力、用药依从性评分和综合自护能力总分比较，差异均无统计学意义（P＞0.05）；出院时，两组患者

各项评分和总分均优于入院时，且药师管理组明显优于同期对照组，差异均有统计学意义（P＜0.05）。出院6个月内，药师管理组

患者的再住院率明显低于对照组，差异具有统计学意义（P＜0.05）；而两组患者病死率比较，差异无统计学意义（P＞0.05）。入院

时，两组患者NYHA心功能分级、LVEF和血浆NT-proBNP水平比较，差异均无统计学意义（P＞0.05）；出院6个月后，药师管理组

患者的上述3个指标，对照组患者的NYHA心功能分级和血浆NT-proBNP水平均较入院时明显改善，且药师管理组患者NYHA

心功能分级、LVEF和血浆NT-proBNP水平均明显优于同期对照组，差异均有统计学意义（P＜0.05）。入院时，两组患者的社会限

制、情绪、症状评分和生活质量总分比较，差异均无统计学意义（P＞0.05）；出院6个月后，两组患者的各项评分和总分均优于入院

时，且药师管理组明显优于同期对照组，差异均有统计学意义（P＜0.05）。结论：临床药师参与CHF疾病管理可提高患者的综合自

护能力，降低患者的再住院率，改善患者的心功能，提高患者的生活质量。
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Effects Evaluation of Clinical Pharmacists Participating in Disease Management of Chronic Heart Failure
CHEN Shuang，JIAO Xuefeng，GUO Rui，LUO Lin（Dept. of Pharmacy，Henan Provincial Chest Hospital，
Zhengzhou 450000，China）

ABSTRACT OBJECTIVE：To evaluate the effects of clinical pharmacists participating in disease management of chronic heart
failure（CHF）. METHODS：A total of 180 CHF inpatients selected from cardiovascular medicine department of our hospital during
Jan. 2013 to Dec. 2014 were divided into control group and pharmacist management group according to random number table，with
90 cases in each group. The control group was given routine treatment. The pharmacist management group additionally received indi-
vidualized pharmaceutical care，such as pharmaceutical monitoring，psychological counseling，medication education and 6-month
follow-up. The comprehensive self-care ability of the 2 groups were compared on admission and on discharge；re-hospitalization
and mortality were compared between 2 groups within 6 months after discharged；the patients’NYHA classification，LVEF，plas-
ma level of NT-proBNP and quality of life were compared between 2 groups on admission and 6 months after discharge. RE-
SULTS：There was no statistical significance in the cognition of patients to disease，self-care ability，medication compliance score
and total comprehensive self-care ability score between 2 groups on admission（P＞0.05）. Each score and total score of 2 groups
were better on discharge than on admission，and the pharmacist management group was better than control group，with statistical
significance（P＜0.05）. Within 6 months after discharge，re-hospitalization rate of pharmacist management group was significantly
lower than that of control group，with statistical significance（P＜0.05）. There was no statistical significance in mortality rate be-
tween 2 groups（P＞0.05）. There was no statistical significance in NYHA classification，LVEF，plasma level of NT-proBNP be-
tween 2 groups on admission（P＞0.05）. 6 months after discharge，the above 3 indexes of pharmacist management group as well as
NYHA classification and plasma level of NT-proBNP of control group were improved significantly compared to on admission；
NYHA classification，LVEF and plasma level of NT-proBNP of pharmacist management group were better than those of control
group at corresponding period，with statistical significance（P＜0.05）. There was no statistical significance in social limit，mood，
symptom score and total score of life quality between 2 groups on admission（P＞0.05）. 6 months after discharge，each score and
total score of 2 groups were all better than on admission，and the pharmacist management group was better than control group，
with statistical significance（P＜0.05）. CONCLUSIONS：The participation of clinical pharmacists in the disease management of
CHF can significantly improve comprehensive self-care ability，decrease re-hospitalization rate，ameliorate cardiac function and en-
hance the quality of life.
KEYWORDS Clinical pharmacists；Chronic heart failure；Comprehensive self-care ability；Re-hospitalization rate；Cardiac func-
tion；Quality of life

慢性心力衰竭（Chronic heart failure，CHF）是由于心脏各

种结构和（或）功能改变所致的心室充盈和（或）射血能力受

损，从而引发的一种复杂的临床综合征，是各种器质性心脏病

的终末阶段。CHF患者具有“三高”和“三低”特征，“三高”为
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表1 两组患者基线特征比较

Tab 1 Comparison of baseline characteristics of patients between 2 groups

组别

对照组
药师管理组
t/χ2

P

n

90

90

年龄（x±s），岁

66.17±10.10

65.31±9.80

0.347

0.742

性别，例
男
56

58

0.096

0.757

女
34

32

住院天数
（x±s），d

18.45±7.34

17.52±6.91

0.652

0.493

文化程度，例（％）

初中及以下
56（62.22）

59（65.56）

－0.363

0.716

高中
27（30.00）

23（25.56）

大专及以上
7（7.78）

8（8.89）

病因，例（％）

冠心病
33（36.67）

37（41.11）

0.380

0.827

高血压
23（25.56）

21（23.33）

其他
34（37.78）

32（35.56）

并发症，例（％）

心房颤动
33（36.67）

29（32.22）

0.403

0.817

糖尿病
21（23.33）

23（25.56）

其他
36（40.00）

38（42.22）

NYHA心功能分级，例（％）

Ⅱ级
7（7.78）

6（6.67）

－0.453

0.651

Ⅲ级
52（57.78）

57（63.33）

Ⅳ级
31（34.44）

27（30.00）

2.2 两组患者综合自护能力比较

入院时，两组患者对疾病相关知识的了解、自理能力、用

药依从性评分和综合自护能力总分比较，差异均无统计学意

义（P＞0.05）。出院时，两组患者各项评分和总分均较入院时

发病率高、住院率高和病死率高，“三低”则指服药率低、控制

率低和随访率低。国内外多项研究表明，对 CHF 患者进行

干预管理，可促进其心功能的改善，提高患者生活质量，降低

再住院率和病死率[1-4]。本研究通过设计一项随机、对照的前

瞻性试验，评价临床药师参与 CHF 疾病管理的效果，现报道

如下。

1 资料与方法
1.1 资料来源

选取2013年1月－2014年12月于我院心血管内科住院治

疗的CHF患者180例，按照随机、对照和前瞻性的原则，采用随

机数字表法将其分为对照组和药师管理组，各 90例。纳入标

准：1）年龄18～80岁；2）符合中华医学会心血管病学分会的心

力衰竭临床诊断标准[5]，确诊为CHF者；3）美国纽约心脏病学

会（NYHA）心功能分级为Ⅱ～Ⅳ级，左室射血分数（LVEF）≤

45％，血浆N末端脑钠肽前体（NT-proBNP）＞1 500 ng/L；4）可

定期来院随访。排除标准：1）先天性心脏病患者；2）需外科手

术治疗的瓣膜性心脏病患者；3）右心力衰竭、慢性阻塞性肺疾

病患者；4）严重肥厚型梗阻性心肌病、限制型心肌病患者；5）

心包疾病、心包压塞、缩窄性心包炎患者；6）认知功能障碍、精

神异常或痴呆者；7）有功能失代偿或肝肾功能严重受损者；8）

存在其他严重疾病（恶性肿瘤）的患者。

1.2 方法

根据《中国心力衰竭诊断和治疗指南（2014）》[5]和《慢性心

力衰竭诊断治疗指南》[6]的推荐，对照组患者给予常规治疗，即

联合使用利尿剂、血管紧张素转换酶抑制剂（或血管紧张素Ⅱ

受体拮抗药）和β受体阻滞药，其中血管紧张素转换酶抑制剂

（或血管紧张素Ⅱ受体拮抗药）和β受体阻滞药应逐渐加量至

目标剂量或最大耐受量；为进一步改善症状、控制心率等，可

联用地高辛；重度心力衰竭患者可加用醛固酮受体拮抗药。

药师管理组除常规治疗外，临床药师根据患者的疾病信

息，结合其在治疗过程中的需求与困惑，为该组患者制订个体

化的药学服务方案，内容包括[7-8]：1）协助医师制订个体化的药

物治疗方案；2）监测患者在治疗过程中出现的药物相互作用

和不良反应；3）向患者讲解相关医学知识，如 CHF 的危险因

素、疾病特点、临床表现、并发症和治疗方法等；4）向患者讲解

药物相关知识，如利尿药、血管紧张素转换酶抑制剂（或血管

紧张素Ⅱ受体拮抗药）、β受体阻滞药、地高辛和醛固酮受体拮

抗药等的药理作用、用法用量、药物相互作用、注意事项和不

良反应等；5）治疗性生活方式干预，强调适度运动、避免劳累、

避免精神刺激、戒烟戒酒、低脂低盐饮食、限制水和钠盐摄入、

自测体质量和自测尿量等活动的重要性；6）心理疏导，多次与

患者进行沟通交流，耐心向其讲解心理因素与疾病转归的关

系，减轻其焦虑、紧张情绪，促进心理健康；7）出院时，临床药

师根据每位患者疾病治疗的需求，为其制订个体化的用药指

导单，详细描述出院后患者需服用药物的用法用量、注意事

项、监测指标及目标值等，以讲解和提问相结合的方式为患者

详细介绍相关内容，并及时回答患者在用药方面的疑问与困

惑；8）患者出院后，临床药师每月进行1次电话随访，共持续6

个月，随访过程中监督患者是否按规定剂量规律服药，督促患

者进行自我监测（血压、心率、体质量、尿量、症状及体征变化

等），指导其改善生活方式，同时将患者的症状及体征变化、服

药情况和监测结果反馈给主管医师，与医师共同指导患者调

整用药。

1.3 评价指标与标准

1.3.1 综合自护能力评价[9] 分别于入院和出院时采用问卷

调查的方法评估患者的综合自护能力，评估工具为《心力衰竭

患者综合自护能力评估量表》。该量表共包含20个项目，分为

3个维度，即患者对疾病相关知识的了解、自理能力和用药依

从性。所有项目均采用0、3、5分的3级评分标准，自评总分为

0～100分，各维度评分分别为0～35、0～35和0～30分。患者

得分越高，表明其某一维度的能力或综合自护能力越强。

1.3.2 再住院和病死情况 随访出院 6个月内两组患者的再

住院和病死情况，比较其再住院率和病死率。

1.3.3 心功能指标检测 分别于入院时和出院 6个月后评估

和检测患者 NYHA 心功能分级、LVEF 和血浆 NT-proBNP 水

平。①按NYHA心力衰竭诊断标准[5]对患者进行心功能分级；

②采用Vivid 7 Dimension超声诊断扫描仪（挪威GE威曼公司，

探头频率3.5～10 Hz）测定患者的LVEF；③抽取患者肘静脉血

3 ml，经乙二胺四乙酸二钾（EDTA-K2）抗凝后，以离心半径

135 mm、转速3 000 r/min离心10 min，分离血浆，采用SSJ-2型

多功能免疫检测仪、NT-proBNP试剂盒（深圳瑞莱生物工程有

限公司），应用电化学发光双抗体夹心免疫法检测两组患者血

浆NT-proBNP水平。

1.3.4 生活质量评价[10] 入院时和出院 6个月后采用问卷调

查的方法评估患者的生活质量，评估工具为《明尼苏达心力衰

竭生活质量问卷》。该问卷由社会限制、情绪和症状等多个领

域、共21项问题组成。所有问题均采用0（最好）～5（最差）分

的6级评分标准，总分为0～105分。患者得分越高，表明其生

活质量越差。

1.4 统计学方法

采用 SPSS 16.0软件对数据进行统计分析。计量资料以

x±s表示，组间比较采用 t检验；计数资料以率表示，组间比较

采用χ2检验。P＜0.05为差异有统计学意义。

2 结果
2.1 两组患者基线特征比较

入院时，两组患者年龄、性别、住院天数、文化程度、病因、

并发症和 NYHA 心功能分级等比较，差异均无统计学意义

（P＞0.05），具有可比性。两组患者基线特征比较见表1。
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明显改善，且药师管理组明显优于同期对照组，差异均有统计

学意义（P＜0.05）。两组患者综合自护能力比较见表2。

表2 两组患者综合自护能力比较（x±±s，分）

Tab 2 Comparison of comprehensive self-care ability be-

tween 2 groups（x±±s，score）

组别

对照组

药师管理组

n

90

90

时间

入院时
出院时
入院时
出院时

对疾病相关知识的
了解评分

7.82±7.13

15.43±8.36＊

8.61±7.54

22.39±6.92＊#

自理能力评分

17.25±6.88

22.06±5.71＊

16.47±7.32

28.10±4.65＊#

用药依从性评分

12.94±6.39

18.15±5.90＊

13.85±6.11

24.62±5.08＊#

综合自护能力总分

38.02±18.77

55.64±15.48＊

38.93±17.86

75.11±10.03＊#

注：与入院时比较，＊P＜0.05；与同期对照组比较，#P＜0.05

Note：vs. on admission，＊P＜0.05；vs. control group at correspond-

ing period，#P＜0.05

2.3 两组患者再住院与病死情况比较

出院 6个月内，药师管理组的再住院率（16.67％）明显低

于对照组（31.11％），差异有统计学意义（χ2＝5.164，P＜0.05）；

而两组患者病死率（4.44％ vs. 5.56％）比较，差异无统计学意

义（χ2＝0.000，P＞0.05）。

2.4 两组患者心功能指标比较

入院时，两组患者 NYHA 心功能分级、LVEF 和血浆

NT-proBNP水平比较，差异均无统计学意义（P＞0.05）。出院

6个月后，药师管理组患者的NYHA心功能分级、LVEF和血浆

NT-proBNP 水平，对照组患者的 NYHA 心功能分级和血浆

NT-proBNP 水平均较入院时明显改善，且药师管理组患者

NYHA心功能分级、LVEF和血浆NT-proBNP水平均明显优于

同期对照组，差异均有统计学意义（P＜0.05）。两组患者心功

能指标比较见表3。

表3 两组患者心功能指标比较（x±±s）

Tab 3 Comparison of cardiac function indexes between 2

groups（x±±s）

组别
对照组

药师管理组

时间
入院时
出院6个月后
入院时
出院6个月后

n

90

85

90

86

NYHA心功能分级
3.26±0.59

2.95±0.62＊

3.23±0.56

2.61±0.58＊#

LVEF，％
34.17±6.67

36.11±7.32

35.73±7.54

41.59±8.47＊#

NT-proBNP，ng/ml

4 536.34±2 382.15

3 884.52±1 727.69＊

4 643.87±2 179.42

3 255.63±1 642.21＊#

注：与入院时比较，＊P＜0.05；与同期对照组比较，#P＜0.05

Note：vs. on admission，＊P＜0.05；vs. control group at correspond-

ing period，#P＜0.05

2.5 两组患者生活质量比较

入院时，两组患者的社会限制、情绪、症状评分和生活质

量总分比较，差异均无统计学意义（P＞0.05）。出院6个月后，

两组患者的各项评分和总分均较入院时明显改善，且药师管

理组明显优于同期对照组，差异均有统计学意义（P＜0.05）。

两组患者生活质量比较见表4。

3 讨论
近年来，随着CHF病理机制的深入研究和治疗方法的不

断发展，CHF的诊治取得了飞跃的进步。但CHF患者的住院

率一直居高不下，究其原因主要是患者治疗药物品种多、用药

时间长、用药知识缺乏、用药依从性差和生活习惯不良等[11]。

此外，CHF引起的劳动能力减退、负性情绪、高额医疗费用等

社会、心理和经济问题，也使患者的生活质量明显下降[12]。因

此，对CHF患者进行干预管理显得尤为重要。

目前，医学界普遍认为，CHF的治疗需要多学科的结合[13]。

临床药师具有丰富的药学专业知识，其参与CHF的疾病管理

有着特殊的优势。临床药师可从药物生物利用度、药理作用

等方面协助医师制订个体化的药物治疗方案，监测治疗过程

中可能出现的药物相互作用和不良反应，为患者提供用药教

育和电话随访等，从而有效改善 CHF 患者的预后。Murray

MD等[14]的研究表明，临床药师干预CHF患者的药物治疗可提

高患者对疾病知识的了解程度和自我管理能力。黄玉玲等[15]

的研究认为，临床药师参与CHF的疾病管理可降低或减少患

者住院天数和再入院次数。

在本研究中，出院时药师管理组的综合自护能力各项评

分和总分均明显优于对照组；出院 6个月后，药师管理组的再

住院率、NYHA 心功能分级、LVEF、血浆 NT-proBNP 水平、生

活质量各项评分及总分均明显优于对照组，差异均有统计学

意义（P＜0.05），提示临床药师参与CHF的疾病管理可以提高

患者的综合自护能力，改善患者的心功能和预后，提高患者的

生活质量。分析其原因可能是因为：（1）临床药师根据患者病

情和药动学知识权衡给药品种和剂量，协助医师制订个体化

给药方案，并根据药学监护情况及时为患者调整用药方案，从

而使患者得到更为精准的医疗服务；（2）临床药师从药理作

用、生物利用度和循证医学等方面对用药医嘱的适宜性进行

审核，核对可能存在的药物相互作用和不良反应，并通过干预

措施提高药物治疗的效果，减少不良反应的发生；（3）通过对

患者进行知识宣教、用药指导和电话随访，可增强患者对疾病

的认知程度，提高其用药依从性[16]；（4）通过心理疏导可减轻患

者的焦虑抑郁状态，促进身心健康。本研究中药师管理组和

对照组的病死率无明显差别，可能与研究的随访时间较短、样

本量较小有关。

本研究还存在以下几点不足之处：（1）本研究在设计时排

除了存在认知功能障碍的患者，而这部分患者可能更需要临

床药师对其进行干预管理；（2）本研究为单中心研究，样本量

较小，不能代表CHF患者的总体情况；（3）本研究的随访时间

较短，需进一步延长随访时间，以观察临床药师参与CHF疾病

管理的远期效果；（4）本研究仅探讨了临床药师对CHF患者进

行疾病干预管理的效果，并未核算临床药师的劳动力成本，因

此不能对临床药师参与CHF疾病管理进行成本-效果分析。

综上所述，临床药师参与CHF疾病管理可提高患者的综

合自护能力，降低患者的再住院率，改善患者的心功能，提高

患者的生活质量。希望本研究可为临床药师融入临床治疗团

队、参与慢病管理提供理论依据和实践指导。
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摘 要 目的：了解组蛋白去乙酰化酶（HDAC）抑制剂伏立诺他在治疗恶性淋巴瘤中的研究进展。方法：查阅近年来国内外相关

文献，对HDAC抑制剂的作用机制及伏立诺他在治疗恶性淋巴瘤中的研究进展进行归纳和总结。结果与结论：伏立诺他是第一个

被美国食品与药物管理局批准用于治疗皮肤T细胞淋巴瘤的HDAC抑制剂，对弥漫大B细胞淋巴瘤、套细胞淋巴瘤、滤泡性淋巴

瘤等B细胞淋巴瘤也表现出了一定的疗效。临床前研究表明，伏立诺他与其他抗肿瘤药物有协同作用，未来可着眼于伏立诺他与

其他抗肿瘤药物的联合使用，在毒性可耐受的前提下，进一步增强抗肿瘤的疗效。

关键词 组蛋白去乙酰化酶抑制剂；伏立诺他；淋巴瘤；作用机制；临床应用
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皮肤T细胞淋巴瘤（CTCL）是非霍奇金淋巴瘤（NHL）T细

胞在皮肤组织的表现，CTCL是很少有望治愈的惰性NHL，而蕈

样肉芽肿病（MF）伴大细胞转化型和外周T细胞淋巴瘤（PTCL）

一样，患者的生存情况极差，累及皮肤的5年生存率仅为32％，

尤其是累及真皮的5年生存率仅为7％[1]。弥漫大B细胞淋巴瘤

（DLBCL）是成人NHL中最常见的侵袭性淋巴瘤类型，约占每

年新诊断NHL的30％；套细胞淋巴瘤（MCL）也是侵袭性淋巴

瘤的一种类型，约占新诊断NHL的6％；滤泡性淋巴瘤（FL）是

NHL最常见的惰性亚型，约占初诊的NHL患者的22％[2]。对于

DLBCL、MCL等侵袭性B细胞淋巴瘤，大剂量化疗或造血干细

胞移植是目前的主要治疗方式；而FL等惰性B细胞淋巴瘤，通

常起病缓慢，利妥昔单抗低剂量的化疗方案是目前主要的治疗

方案，但基本不能治愈，而且有向侵袭性淋巴瘤转化的风险[3]。

近年来，新药物的研发及其在临床上的应用使淋巴瘤的疗效

得到了一定程度的提高。

组蛋白去乙酰化酶（HDAC）抑制剂可通过抑制组蛋白去

乙酰化酶的活性，影响组蛋白和细胞内其他蛋白质的乙酰化水
平，进而修饰基因表达和调节细胞功能[4]。伏立诺他是第一个
被美国食品与药物管理局（FDA）批准用于治疗 CTCL 的
HDAC 抑制剂；之后，啰咪酯肽分别于 2009年和 2011年被
FDA批准用于治疗CTCL和PTCL；贝利司他于2014年被FDA

批准用于治疗PTCL[5-7]。然而，目前HDAC抑制剂治疗B细胞
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