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2017年1月13日，原国家卫生和计划生育委员会发 布《2017年卫生计生工作要点》[1]，要求“建立重点监控目

录，规范诊疗和用药行为”；紧接着，国务院办公厅于

2017年 2月 9日发布了《国务院办公厅关于进一步改革

完善药品生产流通使用政策的若干意见》[2]，进一步要求

“落实处方点评制度，落实抗生素、辅助用药、营养性用

药的跟踪监控制度”。随着国家、省市各项规定的出台，
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摘 要 目的：为加强重点监控药物的临床使用管理和促进临床合理用药提供参考。方法：介绍怀化市第一人民医院（简称我院）

临床药师以循证医学为基础，以重点监控药物疏血通注射液为例，全面检索其在国内外临床研究中的临床证据，将纳入文献参照

GRADE证据质量分级和推荐强度系统进行分级，评价疏血通注射液各适应证的循证医学证据，制订我院疏血通注射液的临床应

用规范的实践。结果：我院制订的疏血通注射液临床应用规范的主要内容为用于急性缺血性脑梗死时有A级证据支持，但为弱推

荐，仅用于辅助治疗；用于抗凝（预防深部静脉血栓形成）、糖尿病周围神经病变时有B级证据支持，为弱推荐；用于其他适应证时

只有C级或D级证据支持，为反对使用的强推荐。结论：临床药师通过证据质量评价方法制订药物的临床应用规范，可为重点监

控药物的临床使用管理提供参考，可在临床合理用药中发挥重要作用。

关键词 重点监控药物；疏血通注射液；临床药师；证据质量评价；临床用药规范

Formulation of Criterion for Clinical Application of Shuxuetong Injection by Clinical Pharmacists in Our

Hospital Based on Evidence Quality Evaluation Method
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ABSTRACT OBJECTIVE：To provide reference for strengthening clinical application of key monitoring drugs and promoting

rational drug use in clinic. METHODS：Based on evidence-based medicine，taking key monitoring drugs Shuxuetong injection as

example，clinical evidence of domestic and foreign clinical studies were collected. The included literatures were graded according to

the quality of GRADE evidence and recommended strength system. Evidence-based medicine evidence for the indications of

Shuxuetong injection were evaluated，and criterion for clinical use of Shuxuetong injection was formulated in Huaihua First People’s

Hospital（our hospital）. RESULTS：The main content of criterion for clinical application of Shuxuetong injection formulated by our

hospital was that there was A-level evidence support for acute ischemic cerebral infarction，but it was weakly recommended and

only used for adjuvant therapy；there was B-level evidence support for anticoagulation（for preventing DVT），diabetic peripheral

nerve lesion，but it was weakly recommended；there was only C-level or D-level evidence support for other indications，it was

strongly recommendation against use. CONCLUSIONS：Clinical pharmacists formulate the criterion for clinical application of

Shuxuetong injection by evidence quality evaluation method， provide reference for clinical application management of key

monitoring drug and play an important effect on rational drug use in clinic.

KEYWORDS Key monitoring drugs；Shuxuetong injection；Clinical pharmacist；Evidence quality evaluation；Criterion for

clinical medication
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辅助性药物成为了医院合理用药的管控重点[3]。

怀化市第一人民医院（简称我院）临床药师充分利

用循证医学方法将用量较大的 10余种重点监控药物通

过文献收集、整理后对其证据质量进行评价，形成临床

应用规范，以辅助临床合理用药。其中，疏血通注射液

为评价期间我院使用量最大的重点监控药物，故我院首

先以其为例分别对疏血通注射液药物从基本信息、适应

证两方面进行全面综合分析，并借鉴国外指南的制订经

验，制订出疏血通注射液的临床应用规范，为我院临床

合理应用该药及其他辅助药的管理提供参考和依据。

1 资料与方法

1.1 文献检索

首先，我院药师检索了疏血通注射液用于相关疾病

的循证医学文献，中文检索式为“疏血通”AND“临床研

究”，英文检索词为“shuxuetong injection”；检索数据库

包括中国知网、万方医学网、PubMed、UPTODATE等数

据库，以及药品说明书。

1.2 临床应用规范中的证据水平及推荐级别的确定

疏血通注射液的临床应用规范经过 3次内部会议，

确定了其整体框架和主要内容，并对相关问题进行全面

的证据检索，将纳入文献参照 GRADE（Grades of Rec-

ommendations Assessment，Development and Evaluation）

证据质量分级和推荐强度系统（以下简称GRADE系统）

进行分级[4-7]，评价疏血通注射液各适应证的使用是否有

循证医学证据的支持。GRADE系统将证据水平高低分

为A、B、C、D级，按其可靠程度分为“支持使用某项干预

措施的强推荐”“支持使用某项干预措施的弱推荐”“反

对使用某项干预措施的弱推荐”“反对使用某项干预措

施的强推荐”，表达符号分别为“↑↑/1”、“↑？/2”、

“↓？/2”、“↓↓/1”。一般来讲，证据等级越高，推荐级

别也越高，但证据等级和推荐级别并不完全对应，还需

要权衡患者意愿或医保是否报销等实际问题决定，参考

文献[5]总结的导致证据质量升级及降级的因素见表1。

1.3 临床应用规范的建立

对搜索到的证据进行等级评价后，根据证据支持制

订临床应用规范。在临床应用规范初步形成后，临床药

师在此基础上进一步建立相应的点评及管理制度，为合

理使用疏血通注射液提供制度支持，同时为重点监控药

物的管理提供思路。

2 结果

2.1 疏血通注射液临床研究证据总结

以“疏血通”AND“临床研究”为检索式搜索中国知

网、万方医学网等，共检索到文献186篇；以“shuxuetong

injection”为关键词在PubMed、UPTODATE中检索，无相

关文献；列出各适应证及相关的文献（由于186篇文献不

能一一列出，故当既有系统评价或Meta分析又有临床原

始研究的相应适应证时仅列出系统评价或Meta分析；当

无系统评价或Meta分析但有随机对照研究（RCT）的相

应适应证时仅列出RCT；当无RCT的相应适应证时则列

出其他类型的原始研究；另外由于部分原始文献质量过

低，故均未列出相对应的适应证及文献）。对检索到的

证据进行等级评价。对于有A级证据“急性缺血性脑梗

死”的适应证，我院点评其为合理，在疏血通注射液的药

品说明书中也明确提及了该适应证；但由于中药在进行

临床研究时通常缺乏统一规范的诊断及疗效评价，且缺

乏严谨合理的设计和严格的操作规范，缺乏严格的质量

控制标准[8]，另外急性脑梗死有明确的一线用药，故此适

应证推荐级别仅为弱推荐。最终确定疏血通注射液仅

仅作为急性脑梗塞的辅助用药，推荐级别为弱推荐。对

于其他只有B级证据的适应证，虽然点评为合理，但同

时提醒医师该适应证属于医保不报销的情况，是否开具

此医嘱需慎重。对于只有C级及D级证据的适应证，则

点评为不合理，不能使用。各文献证据[9-17]具体情况见

表2。

2.2 疏血通注射液临床应用规范的最终形成

2.2.1 适应证 对文献、药品说明书、相关政策调研结

果及科内讨论结果进行总结，疏血通注射液的适应证总

结如下：1）急性缺血性脑梗死（A，↑？/2，仅用于辅助治

表1 GRADE系统证据降级和升级因素详情

Tab 1 Downgrade and upgrade factors of GRADE

system evidence

分类

可能降低证据质
量的因素

可能增加证据质
量等级的因素

项目
研究的局限性

研究结果不一致

不能确定是否为直接证据

精确度不够或可信区间较宽
存在发表偏倚

效应量

可能的混杂因素会改变疗效

剂量-效应关系

具体描述
无
严重
及其严重
无
严重
及其严重
直接证据
部分
精确
严重
极其严重
未检测到
强烈怀疑
不影响

大：2个或2个以上研究的证据一致显示RR＞2
或RR＜0.5，且几乎无混杂因素

很大，直接证据显示RR＞5或RR＜0.2，且不影
响其真实性

无
效应性增加：RR接近于1

效应降低：RR远大于1或远小于1

无
药物剂量及其效应大小有明显关联

表示方法
/

减1分
减2分

/

减1分
减2分

/

减1分
/

减1分
减2分

/

加1分
/

加1分

加2分

/

加1分
加2分

/

加1分

注：RR.相对危险度

Note：RR. relative risk degree
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疗）；2）抗凝（预防DVT）及糖尿病周围神经病变（根据临

床需要可适当选用，B，↑？/2）；3）不稳定型心绞痛（C，

↓？/2）、糖尿病肾病（C，↓？/2）、慢性肾病（C，↓？/2）、

抗凝（ACS）（C，↓？/2）、脑血栓（C，↓？/1）、慢性脑供

血不足（D，↓↓/1）、胰腺炎（D，↓↓/1）、心肌梗死（D，↓

↓/1），不能使用。

2.2.2 用法用量 静脉滴注，每次 6 mL，每日 1次。此

内容为药品说明书中明确提及的内容。

2.2.3 溶剂 可使用 5％葡萄糖注射液或 0.9％氯化钠

注射液250～500 mL，缓慢滴入。有文献[18]提到：疏血通

注射液与5％葡萄糖氯化钠注射液配伍后的溶液中不溶

性微粒数有所升高，与10％葡萄糖注射液配伍后的溶液

中次黄嘌呤（疏血通注射液的一种化学成分）的含量有

所下降，在文献中未查到其与果糖注射液、木糖醇注射

液的配伍稳定性相关信息，但果糖与葡萄糖为同分异构

体，且我院现有的果糖注射液浓度为 10％，为保证中药

注射剂的使用安全性，不建议糖尿病患者使用果糖注射

液或木糖醇注射液作为溶剂。

2.2.4 疗程 不超过15 d（所有临床研究涉及的疗程均

在15 d内），若需延长疗程使用，需在一定时间间隔后才

能使用。

2.2.5 配伍 需单独使用，使用后需用 5％葡萄糖注射

液或0.9％氯化钠注射液冲管。

2.2.6 疏血通注射液临床应用规范的最终内容 疏血

通注射液临床应用规范的具体内容见表3。

3 讨论

疏血通注射液的主要成分为水蛭和地龙，现代药理

学研究表明，这2味虫类中药能促进纤溶，具有抑制血小

板聚集、抑制血栓形成、溶解血栓、增加动脉血流量的作

用[11]。现有证据[8-12]表明，疏血通注射液治疗脑梗死在短

期改善总有效率、降低神经功能缺损评分值及改善血流

动力学等指标上优于对照组药物。相对于其他适应证，

疏血通注射液说明书中标明的适应证“急性脑梗塞”共

有 69篇临床原始研究、5篇系统评价支持，其文献数量

为其他适应证的5倍以上，同时这些文献在随机分组、盲

法以及随访方面亦优于其他适应证相关的文献质量，故

将疏血通注射液用于“急性脑梗塞”列为有A级证据支

持的适应证。但由于目前我国中药的临床研究存在种

种问题，国际权威医学界也难以认同中国的中药临床研

究结论，同时由于急性脑梗死的治疗另有疗效更为明确

的其他药物选择，故经过临床专家讨论后仅将其列为弱

推荐，只能作为急性脑梗死的辅助治疗。2017年，由我

表2 疏血通注射液各适应证的GRADE系统评分及分级情况

Tab 2 GRADE system scoring and grading of Shuxuetong injection for each indication

适应证
急性缺血性脑梗塞

抗凝[预防深部静脉血栓形成
（DVT）]

糖尿病周围神经病变

不稳定型心绞痛

糖尿病肾病

慢性肾病

抗凝[急性冠状动脉综合征
（ACS）]

脑血栓
慢性脑供血不足
胰腺炎
心肌梗死

GRADE系统评分
0分

-1分

-1分

-2分

-2分

-2分

-2分

≤-3分
≤-3分
≤-3分
≤-3分

GRADE系统证据分级
高级证据（A级）

中级证据（B级）

中级证据（B级）

低级证据（C级）

低级证据（C级）

低级证据（C级）

低级证据（C级）

极低级证据（D级）

极低级证据（D级）

极低级证据（D级）

极低级证据（D级）

纳入原始研究类型
有相对高质量的RCT研究（纳入5篇Meta分析/系统评价，纳入的大部分原始文献均为
RCT，且有相对明确的随机方法，有提及盲法，有提及随访）[9-13]

有质量降低一级的RCT研究（纳入1篇Meta分析，包括16篇原始研究，均为RCT，其中
8篇提及具体随机方法且采用盲法，2篇有随访）[14]

有质量降低一级的RCT研究（纳入2篇Meta分析/系统评价，包括23篇原始研究，均为
RCT，其中2篇提及具体随机方法且采用盲法，JADAD评分为4分，其余原始研究无具
体随机方法，是否采取盲法不清）[15-16]

有质量降低二级的RCT研究（纳入1篇Meta分析，包括13个RCT研究，有随机分组，但
具体随机方法不详，未提及盲法）[17]

有质量降低二级的RCT（共纳入 5篇原始研究，为RCT，有随机分组，但具体随机方法
不详，未提及盲法）

有质量降低一级的RCT研究（共纳入3篇原始研究，为RCT，有随机分组，但具体随机
方法不详，是否分配隐藏不清，未提及盲法）

有质量降低一级的RCT研究（共纳入3篇原始研究，为RCT，有随机分组，但具体随机
方法不详，是否分配隐藏不清，未提及盲法）

有质量降低一级的观察性研究（共纳入2篇原始研究，为回顾性研究）

有质量降低一级的观察性研究（共纳入2篇原始研究，为回顾性研究）

有质量降低一级的观察性研究（共纳入2篇原始研究，为回顾性研究）

有质量降低一级的观察性研究（共纳入2篇原始研究，为回顾性研究）

备注
该适应证是在说明书中明确提出的，同时医保药品
目录（2017年版）指出：该药限二级及以上医疗机构
并有明确的缺血性脑血管疾病急性期患者使用，推
荐级别：弱推荐↑？/2

推荐级别：弱推荐↑？/2

推荐级别：弱推荐↑？/2

推荐级别：反对使用的弱推荐↓？/2

推荐级别：反对使用的弱推荐↓？/2

推荐级别：反对使用的弱推荐

推荐级别：反对使用的弱推荐↓？/2

推荐级别：反对使用的强推荐↓↓/1

推荐级别：反对使用的强推荐↓↓/1

推荐级别：反对使用的强推荐↓↓/1

推荐级别：反对使用的强推荐↓↓/1

表3 疏血通注射液临床应用规范

Tab 3 Criterion for clinical application of Shuxue-

tong injection

项目
成分
功效

适应证

给药途径（说明书中内容）

疗程（说明书中内容）

溶剂（说明书中内容）

用法用量（说明书中内容）

配伍（说明书中内容）

禁忌（说明书中内容）

内容
水蛭、地龙
活血化瘀、通经活络

急性缺血性脑梗死（A级，弱推荐，仅用于辅助治疗）、抗凝（预防DVT）（B级，
弱推荐）、糖尿病周围神经病变（B级，弱推荐）

静脉滴注
不超过15 d

0.9％氯化钠注射液、5％葡萄糖注射液250～500 mL

静脉滴注，每次6 mL，每日1次
需单独使用，使用后需用5％葡萄糖注射液或0.9％氯化钠注射液冲管

（1）有过敏史及过敏性疾病史者禁用；（2）孕妇禁用；（3）无瘀血证者禁用；（4）
有出血倾向者禁用
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国学者第一个牵头制订的中医药临床试验报告规范的

出台，其中首次认可中医诊断，这意味着今后我国的中

医药临床研究可以被世界所关注，也相信在这个规范之

下完成的中医药临床研究对临床的指导作用会有所提

高[19]。

其他B级适应证为抗凝（预防DVT）以及糖尿病周

围神经病变，通过查阅文献发现此2种适应证证据质量

弱于急性脑梗塞，但高于其他适应证，仍将其证据等级

列为B级。也就是说如果临床医师在这两种情况下使

用了疏血通注射液则点评结果应视为合理，同时也明确

在我院用药规范的备注栏中告知：医保药品目录（2017

年版）指出：该药限二级及以上医疗机构并有明确的缺

血性脑血管疾病急性期患者使用。故提醒临床医师若

将其用于 B 级证据支持的适应证，很可能面临被医保

拒付。

其他临床使用情况由于证据质量较低，均被列入C

级或D级，若一旦使用均视为不合理。

在以往的病例点评中，临床药师仅以药品说明书作

为点评标准，临床相关科室对点评结果不服，总会拿出

一些小样本临床研究来进行申诉。今年我院临床药学

研究室以疏血通注射液为代表制订了 10余种重点监控

药物的使用规范，其临床使用不仅需要证据的支持，同

时需与我院的实际情况相结合，在此规范框架下的病例

点评才能使临床医师信服。临床药师利用循证医学优

势，通过对已有文献进行证据分级，梳理疏血通注射液

的临床应用规则，最终在医务部组织及与相关临床专家

探讨下，制订出院内疏血通注射液的临床应用规范。这

种基于循证的药物院内临床应用规范的制订，不但得到

了临床医师的认可，而且更利于重点监控药物在临床应

用上的管控，可减少临床不合理用药现象，也提高了临

床医师对临床药师在合理用药中的认可度。
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