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·药师与药学服务·
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摘 要 目的 探索儿童罕见病多学科诊疗（MDT）的药学服务模式。方法 四川大学华西第二医院（以下简称“我院”）临床药师

参与儿童罕见病MDT过程，通过基于循证实践制定药物治疗方案，提高治疗药物可及性，药学监护，药物治疗管理，全程参与患儿

诊疗过程，构建儿童罕见病MDT的药学服务模式。结果 2021年1月－2022年4月，我院临床药师共累计参与39例罕见病患儿的

MDT，包括罕见病住院患儿21例，罕见病门诊患儿18例，共涉及23种罕见病；完成罕见病住院患儿药学查房45例次、药学会诊26

例次，罕见病门诊患儿 MDT 讨论25例次、药学门诊5例次，院内外罕见病患儿用药教育38例次，院外患儿随访25例次。有24例

（61.54%）患儿涉及超说明书用药，涉及13种罕见病和16种治疗药品，其中11种药品已完成或正在进行超说明书用药备案；3种药

品完成临时采购药品审核评估；完成医保药品和高值药品处方审核268例次。结论 我院初步建立了儿童罕见病 MDT“院内+院

外、线上+线下”的闭环药学服务模式，该模式提高了我院儿童罕见病治疗药物的院内可及性、临床应用的规范性及儿童罕见病的

诊疗水平。
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ABSTRACT OBJECTIVE To explore the pharmaceutical service model in multidisciplinary diagnosis and treatment （MDT） of 

rare diseases in children. METHODS Clinical pharmacists of West China Second University Hospital （hereinafter referred to as 

“our hospital”） participated in the process of MDT of children’s rare diseases. Clinical pharmacists took part in the entire diagnosis 

and treatment process of children and established the MDT pharmaceutical service model of children’s rare diseases by formulating 

drug treatment plans based on evidence-based practice， improving the accessibility of drugs， pharmaceutical monitoring and drug 

treatment management. RESULTS From January 2021 to April 

2022， clinical pharmacists of our hospital had participated in a 

total of 39 cases of rare diseases MDT in children， including 

21 hospitalized children with rare diseases and 18 outpatient 

children with rare diseases， involving a total of 23 rare 

diseases. Clinical pharmacists completed 45 pharmaceutical 

rounds and 26 pharmaceutical consultations for rare diseases 
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inpatients， 25 outpatients’ MDT and 5 pharmaceutical outpatient service for outpatients with rare diseases， 38 medication 

educations for inpatients and outpatients with rare diseases and 25 follow-up services for out-of-hospital patients. There were 24 

cases （61.54%） of off-label drug use， involving 13 rare diseases and 16 therapeutic drugs， among which off-label drug use 

registration of 11 drugs had been completed or was in progress. The temporary purchase evaluations of 3 drugs had been 

completed； 268 cases of medical insurance drug and high-value drug prescription had been reviewed. CONCLUSIONS Our 

hospital have primarily established a loop pharmaceutical service model of MDT for children with rare diseases， which covers 

inpatients and outpatients. The model improves the availability and standardization of clinical application of therapeutic drugs， and 

diagnosis and treatment level for children with rare diseases in our hospital.

KEYWORDS children； rare diseases； multidisciplinary team diagnosis and treatment； clinical pharmacists； pharmaceutical service

罕见病又称为稀有疾病或“孤儿病”，是相对于常见

病而言发病率极低的一大类疾病的统称[1]。世界各国对

罕见病的定义不尽相同，如美国将患病人数少于20万、

发病率低于 7.5/10 000的疾病划为罕见病，欧盟定义为

发病率小于 5/10 000的疾病，日本定义为患病人数少于

5 万、发病率低于 4/10 000 的疾病[2―3]。《中国罕见病定

义研究报告 2021》将罕见病定义为新生儿发病率小于

1/10 000，或患病率小于1/10 000，或患病人数少于14万

的疾病[4]。全球最大的罕见病数据库（Orphanet）显示，目

前全球已知罕见病种类超过 7 000种，其中约 80% 为遗

传性疾病[5]。全球罕见病患者约 4亿，我国罕见病患者

粗略估计超过 2 000万[2,5]。由于罕见病具有诊断困难、

病情严重、可治疗性差、治疗费用高等特点，故需要多学

科、跨专业的临床专家协作才能精准诊治[1,4―5]。

儿童罕见病目前尚无明确定义，通常指在出生或儿

童期发病的罕见病[5]。有研究发现，罕见病中有 50% 以

上为儿童期发病[1,3]。我国儿科诊疗存在医务人员不足、

医疗资源分布不均、儿童超说明书用药普遍等问题，这

些问题在儿童罕见病诊疗中更加突出[5―8]。多学科诊疗

（multidisciplinary diagnosis and treatment，MDT）可对罕

见病患儿进行有效的临床评估，有利于拟定个体化、全

面的诊疗方案，是儿童罕见病诊疗的必然趋势[9]。四川

大学华西第二医院（以下简称“我院”）作为国家儿童区

域医疗中心和全国罕见病诊疗协作网的成员医疗机构

之一，接诊儿童罕见病的患儿数量逐渐上升。从2021年

1月起，我院临床药师逐渐参与了儿童罕见病的 MDT，

探索出儿童罕见病 MDT 的药学服务模式，这种药学服

务模式提高了罕见病患儿药物治疗的有效性、安全性和

依从性。现将这种药学服务模式作一阐述，为儿童罕见

病 MDT 提供参考。

1　我院儿童罕见病MDT药学服务模式的建立

1.1　基于循证实践的药物治疗方案制定

我院儿童罕见病 MDT 团队主要包括小儿遗传代谢

内分泌科、医学遗传科、神经科、血液科、小儿外科、临床

药学室、放射科、营养科、康复科、产前诊断科等科室，其

中临床药学室主要负责协助医师制定药物治疗方案，并

完成药学服务。制定药物治疗方案时，临床药师需采集

患儿现病史、既往病史、既往用药史及非药物治疗情况

（如饮食和运动治疗），明确用药问题后制定检索策略，

再系统检索 PubMed、Embase、Cochrane 图书馆、中国期

刊全文数据库、中国生物医学文献数据库、维普网、万方

数 据 及 国 家 药 品 监 督 管 理 局（https：//www. nmpa. gov.

cn/）、美国食品药品监督管理局（https：//www.fda.gov/

drugs）和欧洲药品管理局（https：//www.ema.europa.eu/

en）、UpToDate（https：//www.uptodate.cn/home）等网站，

同时参考国内外罕见病相关诊疗指南及专家共识；然后

临床药师再根据循证证据，结合患儿病情、药物可及性、

治疗费用及医疗条件等，形成药物治疗的初步推荐意

见。各科室诊疗意见均需经过 MDT 团队讨论，与患儿

监护人沟通后，形成最终的药物治疗方案。此外，临床

药师基于循证药学理论，与临床医师共同制定我院儿童

罕见病治疗药物处方集，目前该处方集尚处于循证证据

收集、整理和评估阶段，完成后还需根据我院罕见病诊

疗情况继续完善，并定期进行文献证据更新，以规范我

院儿童罕见病的治疗。

1.2　药物院内可及性的提高

规范医保药品、临时采购药品、患儿自带药品、超说

明书用药等医院药事服务是提高罕见病治疗药物可及

性，保证患者获得最佳治疗，降低医疗机构及医师执业

风险的重要手段。罕见病诊疗面临诸多困难，如诊断困

难，主要表现为难确诊、高误诊、多漏诊[10]；诊断后还面

临包括治疗药物可及性差、医疗服务路径不成熟、健康

监管不健全、诊断后数据流不连续、治疗药物综合评价

不足等困难[11]。儿童罕见病治疗药物可及性差的问题

十分突出，如治疗药物需临时采购、外购药物需求高、超

说明书用药等[12]。

我院临床药师根据《四川省医疗保障事务中心关于

印发单行支付药品和高值药品适用病种及用药认定标



· 1002 ·  China Pharmacy  2023 Vol. 34  No. 8 中国药房  2023年第34卷第8期

准的通知》（川医保中心办〔2021〕33号）、《成都市罕见病

用药保障药品范围及认定标准》（成医保函〔2021〕21号）

以及我院《医院单行支付药品名称及认定、治疗医生名

单》《医院开通特药“双通道”供药流程》的要求，对单行

支付药品和高值药品进行处方审核。对于非院内正式

治疗药物，临床药师需与药品库房接洽，按照医院相关

流程进行药品临时采购或协助患者外购药品；对于院内

使用自带药品，临床药师需审核患儿姓名、科别、年龄、

性别、临床诊断及药品名称、剂型、规格、数量、性状、用

法用量等，以评估用药合理性，同时还需具备药品发票、

出库单、检验单及《患者自带药品使用知情同意书》后，

方可在院内使用自带药品；对于超说明书用药，临床药

师需根据我院《超说明书用药证据类型、质量分级、推荐

意见及管理方法表》对超说明书用药进行评估，协助临

床科室完成备案[13]，同时患儿监护人需签署《患者超说

明书用药知情同意书》后才可使用。流程图见图1。

1.3　药学监护

药学监护是指药师应用药学专业知识为住院患者

提供直接的、与药物使用相关的药学服务，以提高药物

治疗的有效性、安全性和经济性[14]。罕见病住院患儿是

药学监护的重点对象，监护内容包括评估药物治疗方案

合理性，保证用药方案正确实施，评估治疗药物疗效，监

测药物不良反应，监护并提高患儿用药依从性等。我院

罕见病住院患儿药学监护以小儿遗传代谢内分泌科为

主要开展科室。患儿住院期间，临床药师跟随临床医师

查房，参与床旁讨论或疑难病例讨论，或独立进行药学

查房，对患儿监护人进行用药教育，确保药物治疗方案

正确实施，并根据监测指标及患儿症状体征，定期评估

药物疗效和安全性，必要时建议医师调整药物治疗方

案。临床药师每周查房次数不低于4次。

1.4　药物治疗管理

药 物 治 疗 管 理（medication therapy management，

MTM）是具有药学专业知识的药师为患者提供用药教

育、咨询、指导等专业化服务，以提高患者用药依从性，

预防患者用药错误，最终实现患者自我用药管理[15]。由

于罕见病患者大都需要终身治疗，因此对患者进行

MTM 具有重要意义。我院临床药师通过加强罕见病住

院患儿、门诊患儿、院外患儿的咨询指导和用药教育及

院外患儿的随访，提高了患儿的用药依从性，加强了患

儿监护人的用药管理能力。

1.5　全程参与患儿诊疗过程

对罕见病住院患儿，临床药师进行药学查房和药学

会诊；对罕见病门诊患儿，临床药师参与 MDT 讨论，并

在药学门诊对罕见病患儿监护人进行咨询指导和用药

教育；对院外患儿，临床药师通过线上平台用药咨询、定

期电话随访等方式进行健康监测和用药教育。通过全

程参与罕见病患儿的诊疗过程，对患儿进行药学监护和

MTM，形成“院内+院外、线上+线下”的闭环药学服务模

式，保障了罕见病药学服务的可及性和连续性（图2）。

2　我院儿童罕见病 MDT 药学服务模式应用的初

步进展

2.1　我院儿童罕见病病种数及患儿例数

2021年 1月－2022年 4月，我院临床药师累计参与

了 39 例罕见病患儿的 MDT，包括罕见病住院患儿 21

例，罕见病门诊患儿 18例，共涉及 23种罕见病（表 1）。

临床药师共完成罕见病住院患儿药学查房45例次、药学

会诊 26例次，罕见病门诊患儿 MDT 讨论 25例次、药学

门诊 5例次，院内外罕见病患儿用药教育 38例次，院外

患儿随访25例次。

超说明书用药知情同意

同时进行超说
明书用药备案

未备案已备案

超说明书用药

开始药物治疗

自带药品审核评估

开具处方，院外购药开具处方，院内取药

非超说明书用药

填写临购申请表 临购申请备案 协助外购

药品为外购品种药品为本院临时采购品种

确定药物治疗方案

药品为院内正式品种

图1　我院药品临时采购药品、自带药品、超说明书用药

备案审核流程图

院院外外

线上问诊
电话随访

门诊门诊

MDT 讨论
药学门诊

住院住院

药学查房
药学会诊

儿童罕见病儿童罕见病

药学服务药学服务

图2　临床药师全程参与患儿诊疗过程图
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2.2　罕见病主要治疗药物可及性

23种罕见病的主要治疗药物中，仅48.9% 为我院正

式药品，6.4% 的药品为临时采购（已完成临时采购药品

审核评估），29.8% 的药品需外购，另有 14.9% 的药品未

在 我 国 上 市（表 2）。 39 例 罕 见 病 患 儿 中 ，有 24 例

（61.54%）患儿涉及超说明书用药，共涉及 13种罕见病

和 16种治疗药物，其中 11种药品已完成或正在进行超

说明书用药备案（表3）。

2.3　罕见病医保药品和高值药品处方审核情况

临床药师累计完成罕见病医保药品和高值药品处

方审核268例次，其中诺西那生220例次，伊米苷酶42例

次，依洛硫酸酯酶 α 2例次，阿糖苷酶 α 3例次，依洛尤单

抗1例次。

3　讨论

3.1　我院儿童罕见病MDT药学服务模式的优势

目前，我国儿童罕见病 MDT 中临床药师参与不足。

《北京协和医院罕见病多学科合作诊疗病例集（2021

版）》收录的所有罕见病患者中，仅10% 患者有临床药师

参与[16]。笔者以“罕见病”“罕见疾病”“临床药师”“药学

服务”为关键词在中国知网中检索发现，仅检索到十余

篇相关文献，多数为案例报告，药学服务主要内容为参

与制定住院患者药物治疗方案及用药监护，且多为成人

罕 见 病[17―19]。仅 有 2 篇 文 献 提 及 临 床 药 师 在 罕 见 病

MDT 中的药学服务模式[20―21]。杨佳等[20]在药学查房中

发现，1例先天性高胰岛素血症患儿使用自带药二氮嗪

时出现用药错误，在对患儿进行药学监护的同时，建立

了院内自带药品临床管理规范和安全用药数据库，组织

了医师和药师参与 MDT，加强了患儿住院和出院后的

MTM。李淑娟等[21]建立了多学科团队合作模式，临床药

师参与肝豆状核变性患者的 MDT，协助医师制定药物

治疗方案，指导药物合理使用，对患者进行药学监护。

我院临床药师在儿童罕见病 MDT 的药学服务内容

包括基于循证实践制定治疗方案，通过医院药事服务提

高治疗药物可及性，对院内外罕见病患儿进行药学监护

和 MTM，我院儿童罕见病 MDT 形成了“院内+院外、线

上+线下”的闭环药学服务模式，覆盖了更多的罕见病患

儿，提高了儿童罕见病药学服务的可及性和连续性，改

善了患儿的药物治疗水平。这种模式使得我院临床药

师在儿童罕见病 MDT 中的参与度得以提高，同时还有

助于临床药师在各临床科室开展常见病药学服务，促进

了我院药学服务的整体发展。

3.2　局限性

药物可及性是罕见病药物治疗最突出的问题之一，

主要存在以下问题：（1）患者需要外购药品的比例较大，

尤其是胃肠外给药药品，院内使用需要规范使用流程。

（2）国内尚未上市，但有临床需求的罕见病治疗药物仍

缺乏管理规范。《药品管理法（2019修订）》第六十五条规

定医疗机构因临床急需进口少量药品的，经国务院药品

监督管理部门或者国务院授权的省、自治区、直辖市人

民政府批准，可以进口；进口的药品应当在指定医疗机

构内用于特定医疗目的。国内已有未上市罕见病药品

通过特殊形式引进和管理的案例，如 2019年，北京协和

医院联合中国罕见病联盟成功申请一次性进口100瓶肾

上腺皮质癌治疗药物米托坦[22]。近两年来，少数罕见病

治疗药物被海南博鳌乐城国际医疗旅游先行区引入，如

尿素循环障碍治疗药物苯丁酸甘油酯，患者首次服用药

物后，可依照治疗需求将药物带回家自行监控服用[23]。

本文中的1例鸟氨酸氨甲酰基转移酶缺乏症患儿就是通

过此方式获得治疗药物苯丁酸甘油酯，我院临床药师对

表1　我院儿童罕见病病种数及患儿例数

序号
1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

11

12

罕见病名称
普拉德-威利综合征
McCune-Albright 综合征
谷固醇血症
脂蛋白脂肪酶缺乏症
新生儿糖尿病
Bartter 综合征
X 连锁低磷性佝偻病
结节性硬化症
成骨不全
脊髓性肌萎缩
纯合子家族性高胆固醇血症
肾性尿崩症

例数
5

3

2

2

2

2

2

2

2

2

2

2

序号
13

14

15

16

17

18

19

20

21

22

23

罕见病名称
家族性乳糜微粒血症综合征 a

嗜铬细胞瘤
先天性肾上腺皮质增生症
假性甲状旁腺功能减退症
努南综合征 a

Gorham-Stout 综合征
甲基丙二酸血症
鸟氨酸氨甲酰基转移酶缺乏症
先天性脊椎骨骺发育不良 a

无痛无汗症
Coffin-Siris 综合征

例数
1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

a：疑似诊断

表2　23种罕见病涉及的主要治疗药物

类别（占比）

院内正式药品（48.9%）

临时采购药品（6.4%）

外购药品（29.8%）

未在我国上市药品（14.9%）

药品
维生素 B12、维生素 B6、维生素 D3、活性维生素 D、钙剂、钾盐、镁盐、中性磷酸
盐溶液、促性腺激素释放激素类似物、来曲唑、重组人生长激素、奥曲肽、胰
岛素、左甲状腺素、甲疏咪唑、精氨酸、叶酸、左卡尼汀、帕米膦酸二钠、螺内
酯、他汀类（阿托伐他汀）、酚妥拉明、mTOR 抑制剂（西罗莫司）

唑来膦酸、利拉鲁肽、诺西那生
氢化可的松（口服）、磺脲类（格列本脲）、阿米洛利、吲哚美辛、氢氯噻嗪、酚
苄明、哌唑嗪、依折麦布、考来烯胺、依洛尤单抗、贝特类（非诺贝特）、利司扑
兰、苯丁酸钠、布罗索尤单抗
氟氢可的松（口服）、羟钴胺、苯乙酸钠、苯甲酸钠、苯丁酸甘油酯、瓜氨酸、

volanesorsen

表3　24例患儿的超说明书用药情况

序号
1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

11

12

13

疾病
普拉德-威利综合征
McCune-Albright 综合征
新生儿糖尿病
Bartter 综合征
结节性硬化症
成骨不全
纯合子家族性高胆固醇血症
肾性尿崩症
脂蛋白脂肪酶缺乏症
Gorham-Stout 综合征
甲基丙二酸血症
鸟氨酸氨甲酰基转移酶缺乏症
谷固醇血症

例数
5

2

2

2

2

2

2

2

1

1

1

1

1

超说明书用药
重组人生长激素 a、利拉鲁肽
来曲唑 a

格列本脲 a

吲哚美辛 a

西罗莫司（＜18 岁）

唑来膦酸 a

阿托伐他汀（＜10岁）、依洛尤单抗（＜12岁）、依折麦布（＜10岁）a

阿米洛利 a、吲哚美辛 a

非诺贝特 a

西罗莫司
维生素 B12

a、左卡尼汀 a

精氨酸 a、左卡尼汀 a

依折麦布（＜10 岁）a

a：我院已完成或正在进行超说明书用药备案的药品
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该患儿进行了药学监护，并在门诊 MDT 讨论时建议医

师调整了用药方案，但我院对此类药物尚未建立管理规

范。此外，部分住院患者会自行购买国内未上市药品在

院内使用。（3）儿童罕见病超说明书用药的管理制度仍

需完善。2021年《医师法》的出台虽然使我国超说明书

用药有法可依，但尚未构成健全的法律体系，且临床实

践中对管理制度要求的理解也不尽相同[24]。从我院临

床药师实践结果来看，儿童罕见病诊疗中超说明书用药

较常见，且低质量循证证据的超说明书用药并不少见。

上述几类药物在院内使用时，医疗机构面临较高的执业

风险，缺乏政策依据和管理规范。因此如何管理这类药

物，保障患者的合理用药，需要国家有关部门完善相关

法律法规。

我院儿童罕见病尚缺乏规范的随访模式，患儿长期

随访监测不够完善，各科室随访信息未能有效整合，这

导致对患儿的远期临床疗效评估不足。临床药师需进

一步加强与 MDT 团队中其他成员科室的合作，推动药

学门诊的建设，逐步建立完善的随访模式及信息库，及

时评估临床效果和安全性，以促进罕见病患儿的合理用

药。此外，目前罕见病患儿药学服务仅能从参与诊疗的

患儿数量、药学查房和药学会诊例次、用药教育和随访

例次、药品数量等方面进行评价，尚缺乏评价儿童罕见

病药学服务效果及质量的体系。故在后续临床实践中，

需加快建立药学服务评价体系，以不断提高儿童罕见病

药学服务模式的科学性和药学服务质量。

综上所述，我院初步建立了儿童罕见病 MDT“院

内+院外、线上+线下”的闭环药学服务模式，该模式提高

了我院儿童罕见病治疗药物的院内可及性、临床应用的

规范性及儿童罕见病的诊疗水平。
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