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摘 要 目的 调查实体器官移植受者接受霉酚酸类（MPA）药物治疗药物监测（TDM）的意愿，并探究相关影响因素，为相关指南

推荐意见形成及临床决策优化提供参考。方法 采用横断面研究设计法，设计 MPA TDM 患者意愿调查问卷，选取2022年4月14

日至2022年6月27日在北京市两家三级甲等综合医院接受MPA类药物治疗的实体器官移植受者进行调研。采用Likert 5级评分

法对患者接受MPA TDM的意愿进行评分，采用Pearson相关分析和二元Logistic回归分析患者接受MPA TDM的意愿影响因素及

其相关性，采用非参数检验和χ2检验对影响患者意愿决策的因素进行排序及一致性分析。结果 共收集到有效问卷140份，有效

回收率为77.35%。140例患者接受MPA TDM的平均意愿得分为（4.01±0.65）分，表明总体意愿值较高；有116例（82.86%）患者表

示愿意或非常愿意接受 MPA TDM；既往接受过 TDM 与未接受过 TDM 患者的意愿得分差异有统计学意义[（4.30±0.53）分 vs. 

（3.80±0.65）分，P＜0.001]。患者对 MPA TDM 的了解程度、重视程度与接受意愿呈显著正相关（P＜0.001）。患者决策影响因素

排序具有统计学上的一致性（P＜0.001），影响程度由大到小分别为治疗有效性、安全性、舒适程度、经济性及时间成本。结论 实

体器官移植受者对MPA TDM的接受意愿较高，MPA TDM既往就诊经历和对MPA TDM的了解、重视程度为影响患者意愿的主要

因素。
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ABSTRACT OBJECTIVE To investigate the preferences of patients who underwent solid organ transplantation regarding 

therapeutic drug monitoring （TDM） of mycophenolic acid （MPA） and explore the factors influencing patients’ decision-making 

process， so as to provide support for the development of individualized medication guidelines for MPA and improvement of clinical 

decision-making. METHODS The cross-sectional study was used to design the questionnaire on the patients’ preferences to accept 

MPA TDM， and involved patients who underwent solid organ transplantation and received MPA treatment at two tertiary hospitals 

in Beijing from April 14， 2022， to June 27， 2022. The Likert 5-level scoring method was used to score the patients’ preferences to 

accept MPA TDM， the influencing factors and their correlation of the patients’ preferences to accept MPA TDM were analyzed by 

Pearson correlation analysis and binary Logistic regression analysis， and the nonparametric test and chi-square test were used to 

rank and analyze the consistency of the factors affecting patients’ preference decision. RESULTS A total of 140 questionnaires 

were collected， and the effective recovery rate was 77.35%. The average preference score of 140 patients to receive MPA TDM was 

（4.01±0.65）， and the overall preference value was high. 

There were 116 （82.86%） patients agreed or strongly agreed 

with MPA TDM. Significant differences were observed in 

preference scores between patients who had previously 

undergone MPA TDM and those who had never undergone it 

[（4.30±0.53） scores vs. （3.80±0.65） scores， P＜0.001]. 
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Additionally， patients’ preference scores were significantly influenced by their understanding level and attention level （P＜0.001）. 

The ranking of factors contributing to decision-making exhibited consistency （P＜0.001）. The factors were ranked in descending 

order of clinical efficacy， safety， comfortability， economy and time cost. CONCLUSIONS The patients who underwent solid 

organ transplantation hold high preferences towards MPA TDM. The primary factors influencing their decisions are their prior 

experience， understanding level， and attention level.

KEYWORDS mycophenolic acid； therapeutic drug monitoring； patient’s preferences； solid organ transplantation； questionnaire 

survey

霉酚酸（mycophenolic acid，MPA）类药物作为经典

的抗增殖类免疫抑制剂，是实体器官移植术后免疫维持

治疗方案的重要组成部分[1]。根据 2021年美国国家器

官获取及移植网络/器官移植受者科学登记系统的年度

报告数据，在肾移植[2]、心脏移植[3]、肝移植[4]、肺移植[5]等

多种器官移植类型中，包含 MPA 类药物的维持治疗方

案使用率均在 80% 以上。受肠肝循环、血浆白蛋白含

量、肾功能、基因和药物相互作用等多种因素的综合影

响，MPA 类药物血药浓度存在显著的个体内及个体间差

异[6]。与固定剂量相比，个体化给药能更好地保证用药

有 效 性 与 安 全 性，而 治 疗 药 物 监 测（therapeutic drug 

monitoring，TDM）是实现个体化给药的重要手段，是调

整治疗方案的重要依据，在临床应用广泛。由于目前尚

缺乏统一的 MPA 类药物个体化给药参考标准，亟待运

用循证药学的研究思路及方法整合最新的研究证据，为

此北京大学第三医院药剂科牵头制定了《霉酚酸治疗药

物监测指南》（国际实践指南注册与透明化平台注册编号：

IPGRP-2020CN099），旨在循证指导合理开展MPA TDM，

充分发挥其免疫抑制效应，减少相关不良反应的发生。

循证医学提出在临床实践中，需基于当前最佳证

据，兼顾医生的临床经验及患者的意愿做出决策[7]。临

床实践指南作为最高级别的循证证据，旨在指导医务工

作者做出科学有效的临床决策，而患者意愿与价值观被

美国医学科学院列为指南制定必须遵循的基本原则之

一[8]，是指南制定的重要参考因素。鉴于目前尚缺少

MPA TDM 相关患者意愿调查的原始研究及系统评价证

据，本研究拟通过问卷调研实体器官移植受者接受

MPA TDM 的意愿差异和影响因素，为《霉酚酸治疗药物

监测指南》推荐意见的形成及临床实践提供参考。

1　研究对象与方法

1.1　研究对象

本研究采用横断面研究设计法，调研实体器官移植

术后常规使用 MPA 类药物治疗的门诊患者对开展 TDM

的接受意愿。研究对象为 2022年 4月 14日至 2022年 6

月27日在北京市两家三级甲等综合医院接受 MPA 类药

物治疗的实体器官移植受者；调查实施者均为经过培训

的临床药师。

本研究的纳入标准为：（1）在调研医院接受随访的

成年实体器官移植受者或其监护人；（2）当前接受 MPA

类药物治疗；（3）患者年龄、性别、种族不限。

本研究的排除标准为：（1）患者或其监护人不具备

独立判断能力；（2）问卷答案出现逻辑错误、违背事实等

情况；（3）答案重复或高度一致的问卷；（4）问卷作答时

间过短或答案含糊不明。

1.2　研究方法

1.2.1　研究方案

本研究方案已获得北京大学第三医院医学伦理委

员会批准[审批号为（2022）医伦审第（095-01）号]。研究

者结合 MPA 类药物的特点及实体器官移植受者的相关

特征，咨询实体器官移植、医院药学、统计学领域专家，

制定了调研问卷[9―10]。问卷主要分为3个部分：（1）实体

器官移植受者基础信息，包括年龄、性别、最高学历、居

住地、医保类型、家庭月收入、移植类型、移植时间、合并

疾病、不良反应等。（2）免疫治疗方案相关情况，包括

MPA 类药物剂型、服用时间、合并用药等。（3）MPA TDM

意愿及影响因素，包括既往是否接受过 MPA TDM、影响

因素排序以及评估患者对 MPA TDM 的了解程度、重视

程度和接受意愿。后3个条目（即“我对开展 MPA TDM

了解”“我认为开展 MPA TDM 重要”“我愿意在接受

MPA 类药物治疗时进行 TDM”）的选项均采用 Likert 5

级评分法评定，1～5分选项分别代表“非常不同意”“比

较不同意”“不清楚”“比较同意”“完全同意”，得分越高

表示了解程度、重视程度或接受意愿越高，其中接受意

愿得分在1～3分为低意愿，4～5分为高意愿。同时，对

影响患者决策的5个因素（治疗有效性、安全性、舒适程

度、经济性及时间成本）进行排序，“1”代表影响程度最

大，“5”代表影响程度最小。

具体调查研究流程包括：（1）临床药师向患者或其

监护人介绍本研究相关背景信息，包括 MPA TDM 的定

义、操作，本研究的研究目的和内容等；（2）获得患者或

其监护人知情同意；（3）给予患者或其监护人充分的答

题时间，让其独立填写问卷。临床药师对患者或其监护

人的疑问及时解答，但不能引导和干扰。

1.2.2　统计学方法

回收问卷后，使用 SPSS 27.0软件对数据进行统计

分析。计数资料使用频数、百分比（%）表示；符合正态
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分布的计量资料以 x±s 表示，两组间比较方差齐时采用

t 检验、方差不齐时采用 t’检验，多组间比较方差齐时采

用单因素方差分析、方差不齐时采用 Welch 检验；符合偏

态分布的计量资料以中位数（四分位距）[M（IQR）]表示，

两组间比较采用 Mann-Whitney U 检验，多组间比较采

用 Kruskal-Wallis 检验。检验水准α＝0.05。

采用 Pearson 相关分析检验患者对 MPA TDM 的了

解程度、重视程度与接受意愿的相关性，多因素分析采

用二元 Logistic 回归；采用非参数 Kendall 协调系数 W 评

价不同患者间5个决策影响因素（治疗有效性、安全性、

舒适程度、经济性及时间成本）排序的协调程度，并采用

χ2检验对协调程度进行显著性检验，P＜0.05表明协调

程度好、影响因素排序一致。

2　结果

2.1　纳入患者的基础信息和免疫治疗方案相关情况

本研究共发放问卷181份，回收有效问卷140份，有

效回收率为 77.35%。年龄方面，以 30～50 岁为主（74

例，52.86%），50岁以上次之（53例，37.86%）；性别方面，

男性占比更高（98例，70.00%）；文化程度方面，大学专科

（35例，25.00%）和本科（50例，35.71%）占了半数以上；

医保类型方面，普通医保（71例，50.71%）和特殊病种医

保（53例，37.86%）是移植受者的主要医保类型。患者移

植类型以肾移植为主（139例，99.29%）；服药剂型方面，

以吗替麦考酚酯分散片居多（78例，55.71%），吗替麦考

酚酯胶囊和麦考酚钠肠溶片的使用率相当（各31例，各

占22.14%）。详情见表1、表2。

2.2　患者接受MPA TDM的意愿及影响因素分析

2.2.1　患者对 MPA TDM 的意愿得分情况

28例（20.00%）患者表示非常愿意接受 MPA TDM，

88例（62.86%）表示愿意接受 MPA TDM，22例（15.71%）

表示不清楚，2例（1.43%）表示不愿意接受 MPA TDM。

140 例患者接受 MPA TDM 的平均意愿得分为（4.01±

0.65）分，表明总体意愿值较高。调查结果显示，在调查

前接受过 MPA TDM 患者的平均意愿得分为（4.30±

0.53）分，未接受过 MPA TDM 患者的平均意愿得分为

（3.80±0.65）分，差异有统计学意义（P＜0.001）。此外，

不同了解程度患者的意愿得分差异也存在统计学意

义——在两两比较中，“没听说过”MPA TDM 患者的意

愿得分显著低于“简单了解”（P＝0.001）、“比较了解”

（P＝0.008）及“非常了解”（P＝0.004）者。在重视程度方

面，不同患者的意愿得分差异亦存在统计学意义——

“不清楚”TDM 重要性患者的意愿得分显著低于认为

“重要”（P＝0.003）及“非常重要”（P＜0.001）者。除以上

3个因素外，其余变量包括年龄、性别、最高学历、居住

地、医保类型、家庭月收入、移植类型、移植时间、是否有

合并疾病、是否出现不良反应等基础信息，以及 MPA 类

药物剂型、服用时间、合并用药等因素的组间意愿得分

比 较 ，差 异 均 无 统 计 学 意 义（P＞0.05）。 详 情 见 表

1、表2。

2.2.2　患者对 MPA TDM 的了解程度、重视程度与接受

意愿的相关性分析

Pearson 相关分析结果显示，患者对 MPA TDM 的了

解程度、重视程度与接受意愿呈正相关（P＜0.001）。以

患者接受 MPA TDM 的意愿为因变量，以患者基础信息、

免疫治疗方案中的所有变量为自变量进行二元 Logistic

回归分析，结果显示，患者对 MPA TDM 的了解程度[比

值比（odds ratio，OR）＝2.804，95% 置信区间（confidence 

表1　患者的基础信息及意愿得分

基础信息
年龄
　＜30 岁
　30～50 岁
　＞50 岁
性别
　男
　女
最高学历
　初中及以下
　高中或中专
　大学专科
　大学本科
　硕士研究生
　博士研究生
居住地
　农村
　城镇
医保类型
　公费医疗
　普通医保
　特殊病种医保
家庭月收入
　＜3 000 元
　3 000～＜5 000 元
　5 000～＜8 000 元
　8 000～＜12 000 元
　12 000～＜15 000 元
　≥15 000 元
移植类型
　肾移植
　心脏移植
移植时间
　0～3 个月
　4～6 个月
　7～12 个月
　≥13 个月
合并疾病
　有
　无
不良反应
　有
　无

例数

13

74

53

98

42

16

28

35

50

8

3

18

122

16

71

53

23

22

41

13

10

31

139

1

35

13

19

73

22

118

48

92

意愿得分[x±s 或 M（IQR）]/分

4（0.5）

4（0）

4（0）

3.99±0.68

4.07±0.56

4（1）

4（0）

4（0）

4（0）

4（0）

4（－）

4（0.25）

4（0）

4（1）

4（0）

4（0.5）

4（0）

4（0）

4（0）

4（1.5）

4（1.25）

4（1）

4（0）

3（－）

4（1）

4（2）

4（0）

4（0）

4（0）

4（0）

3.96±0.62

4.04±0.66

P

0.515

0.495

0.739

0.822

0.068

0.250

0.101

0.312

0.816

0.461

－：无四分位距。
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interval，CI）（1.395，5.637），P＝0.004]和重视程度[OR＝

4.681，95%CI（2.157，10.156），P＜0.001]与接受意愿均呈

显著正相关，表明患者的了解和重视程度越高，接受

MPA TDM 的意愿也就越强。

2.2.3　患者接受 MPA TDM 意愿决策的影响因素排序

本研究对影响患者接受 MPA TDM 意愿决策的5个

因素（治疗有效性、安全性、舒适程度、经济性及时间成

本），按影响程度由大到小进行排序（图 1）。结果表明，

影响患者决策的因素排序具有统计学上的一致性（W＝

0.494，χ2＝276.804，P＜0.001）。患者最看重的影响因素

为治疗有效性（秩均值为 4.35），其次为安全性（秩均值

为 4.04），舒适程度（秩均值为 2.39）和经济性（秩均值为

2.29）对患者的意愿也有一定程度的影响，而时间成本

（秩均值为1.93）的影响程度最小。

3　讨论

作为器官移植术后标准三联免疫抑制方案的重要

组成部分，MPA 类药物在临床实践中应用广泛，多种体

内外因素显著影响了其药代动力学[11]。TDM 是 MPA 类

药物个体化给药的重要手段，有充分证据支持在实体器

官移植的多个适应证中实现 MPA 类药物个体化给药[6]，

通过监测 MPA 类药物的血药浓度给予移植受者最适剂

量，能够实现疗效最大化及不良反应最小化[12]。同时，

通过 TDM 调整 MPA 类药物至最大耐受量，可减少免疫

抑制方案中糖皮质激素和钙调磷酸酶抑制剂的用量，进

而降低患者高血压、肾损伤等不良反应的发生风险，有

利于移植受者的长期生存[13]。与环孢素、他克莫司等免

疫抑制剂相比，目前我国 MPA TDM 的开展情况仍有较

大 进 步 空 间 ，监 测 医 院 数 量 和 监 测 患 者 例 次 有 待

增加[14―16]。

强调患者意愿和价值观是循证医学的核心要素，在

指南制定过程中，兼顾患者意愿和价值观，不仅是指南

循证决策的内在要求，也是决定指南推荐强度的关键因

素之一，更有利于推广指南的实施与宣贯，助力推荐意

见真正落地[17―18]。目前可采取4种方式开展患者意愿调

查，包括开展原始研究、制定关于患者价值观及偏好的

系统评价、纳入来自指南专家组中患者代表的观点或纳

入来自指南专家组所有成员的观点[19]。本研究采用横

断面研究设计法分析了患者接受 MPA TDM 的意愿及其

影响因素，结果显示有 82.86% 的患者愿意或非常愿意

接受 MPA TDM；其中，既往接受过 MPA TDM 的患者再

次接受的意愿更强烈，表明 TDM 的客观获益取得了患

者的主观肯定，为今后 MPA TDM 在临床的常规开展提

供了强有力的支持。此外，患者对 TDM 的了解程度不

同，接受意愿也存在明显差异，这一结果提示医务工作

者应积极促进指南等证据向患者传播，实现证据的动态

循环及证据生态系统的良性发展，进而提高患者的配合

度和依从性。笔者还发现，患者的重视程度与接受

MPA TDM 的意愿同样具有较强相关性，尤其是既往接

受过 MPA TDM 的患者通常更了解这一概念，重视程度

更高，这提示医务工作者在开展 MPA TDM 时，可重点关

注缺少相关诊疗经历、对 TDM 了解程度低和重视程度

低的患者，可通过制作科普材料、举办患教讲座、网络随

访教育等形式，加强患者对 MPA TDM 特点与优势的了

解，提高患者的重视程度，从而有助于患者意愿的积极、

主动转变。

本调查结果还表明，影响不同患者接受 MPA TDM

意愿决策的5个因素整体排序较为一致，影响程度从大

到小依次为治疗有效性、安全性、舒适程度、经济性和时
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图1　影响患者接受MPA TDM意愿决策的因素排序

表2　患者的免疫治疗方案及意愿得分

免疫治疗方案
MPA 类药物剂型
　吗替麦考酚酯胶囊
　吗替麦考酚酯分散片
　麦考酚钠肠溶片
MPA 类药物服用时间
　≤3 个月
　＞3～6 个月
　＞6 个月～1 年
　＞1～＜2 年
　≥2 年
合并用药
　包含他克莫司和/或醋酸泼尼松
　包含环孢素和/或醋酸泼尼松
　其他
对 MPA TDM 的了解程度
　没听说过
　听说过，但不了解
　简单了解
　比较了解
　非常了解
对 MPA TDM 的重视程度
　非常不重要
　不重要
　不清楚
　重要
　非常重要
既往接受 MPA TDM 的情况
　是
　否

例数

31

78

31

37

15

18

29

41

132

6

2

55

22

46

14

3

2

2

42

52

42

61

79

意愿得分[x±s 或 M（IQR）]/分

4.00±0.58

3.99±0.69

4.10±0.60

4（1）

4（2）

4（0.25）

4（0）

4（1）

4（0）

4（0.25）

4（0）

4（1）

4（0）

4（0.25）

4（1）

5（0）

4.5（－）

3.5（－）

3.5（1）

4（0）

5（1）

4.30±0.53

3.80±0.65

P

0.722

0.079

0.722

＜0.001

＜0.001

＜0.001

－：无四分位距。
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间成本，这可能与患者的治疗需求及自身体验相关，如

MPA 类药物相关副作用、采血操作、医保报销比例及术

后定期随访时间等均会在不同程度上影响患者的意愿

决策。

综上所述，实体器官移植受者对 MPA TDM 的接受

意愿较高，MPA TDM 既往就诊经历和对 MPA TDM 的

了解、重视程度为影响患者意愿的主要因素。本研究的

局限性在于研究地域较单一且样本量较小，受限于循证

依据缺乏，尚未充分探讨患者对 MPA 类药物血药浓度

采样点数目设置的倾向性，未来可考虑开展多中心患者

意愿调查研究，为 MPA TDM 的指南制定及临床决策提

供更多更可靠的参考依据。
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