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摘要： 目的　 对河南中医药大学第一附属医院雷公藤多苷片的使用情况进行分析， 探讨其临床用药合理性。 方法　 选

取 ２０１９ 年 １ 月至 ２０１９ 年 １２ 月使用雷公藤多苷片的 ５４７ 例患者病案及医嘱， 采用回顾性研究对其基本信息、 临床诊

断、 用法用量、 联合用药进行统计分析， 挖掘发生不良反应的风险与效益因素。 结果　 患者年龄集中在 ５０ ～ ７０ 岁，
用药记录占比 ４６􀆰 ５２％ ， 女性多于男性， 主要临床诊断为类风湿性关节炎 （西医）、 风湿痹病 （中医）； 使用频次在药

品说明书规定范围内的占比 ８１􀆰 ６４％ ， 日应用量占比 ９􀆰 ３９％ ； 联合用药占比 ９９􀆰 ９８％ ， 平均联用药物 ８􀆰 ５３ 种。 结论　
用法用量、 联合用药可能是雷公藤多苷片发生不良反应的潜在风险因素。
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　 　 雷公藤多苷片为中药复方制剂， 具有抗炎、 抑制细胞

免疫和体液免疫、 抗肿瘤等药理作用［１］ ， 用于治疗与免疫

异常有关的各种疾病， 如类风湿性关节炎、 紫癜性肾炎、
肾病综合征、 湿疹等疾病。 该制剂发挥药理作用的物质基

础雷公藤多苷既是有效成分， 又是毒性成分， 治疗窗口较

窄， 不良反应发生率较高， 主要涉及到消化系统、 血液系

统、 心血管系统、 生殖内分泌系统、 神经系统等［２］ ， 随着

其临床广泛应用， 上述不良反应也日益暴露出来［３⁃５］ 。 ２０１２
年 ４ 月， 国家食品药品监督管理总局发布了药品不良反应

信息通报 （第 ４６ 期）， 明确应用雷公藤制剂时应进行充分

的风险 ／效益评估。 为进一步评价雷公藤多苷片临床用药的

风险 ／效益， 并提供临床数据支撑， 本研究采用回顾性分

析， 选取河南中医药大学第一附属医院 ＨＩＳ 数据库中 ２０１９
年 １ 月至 ２０１９ 年 １２ 月使用过雷公藤多苷片的 ５４７ 例患者

医嘱与病案信息， 通过基本统计方法并结合 ＳＰＳＳ Ｍｏｄｅｌｅｒ
１４ 关联分析软件对该制剂临床应用的合理性进行分析， 寻

找风险与效益的合理因素。
１　 资料与方法

１􀆰 １　 资料来源　 河南中医药大学第一附属医院 ＨＩＳ 数据库

中 ２０１９ 年 １ 月至 ２０１９ 年 １２ 月使用雷公藤多苷片的住院患

者医嘱信息， 排除重复病历， 共计 ５４７ 例。

１􀆰 ２　 数据信息整理　 数据提取项目的分析指标包括患者性

别、 年龄、 体质量、 诊断 （中、 西医）、 药品单次使用剂

量、 服法及频次、 联合用药， 另外合并用药为最早开始使

用、 最终停止使用雷公藤多苷片期间所有口服药物制剂。
对信息进行规范化处理时， 若涉及到多次开药的患者， 则

其基本信息仅统计 １ 次， 但其用药信息以每用药 １ 次为

１ 例进行统计。 再依据 《国家基本药物目录》， 对药品通用

名一致而商品名、 口服剂型、 规格不同的药物统一划分为

同一类药物。
１􀆰 ３　 数据处理 　 数据分析、 辅助作图软件分别为 Ｅｘｃｅｌ
２０１０、 Ｍａｔｌａｂ Ｒ２０１６ａ， 对雷公藤多苷片临床应用的关联分

析软件采用 ＳＰＳＳ Ｍｏｄｅｌｅｒ １４， 模型采用 Ａｐｒｉｏｒｉ， 调整最小

置信度为 ６０％ ， 最小支持度为 １２％ 。
１􀆰 ４　 评价依据　 采用回顾性分析， 以 ２０１６ 年版 《紫癜性

肾炎诊治循证指南》 （中华医学会儿科学分会肾脏学组）、
２０１０ 年版 《类风湿关节炎诊断及治疗指南》 （中华医学会

风湿病学分会）、 药品说明书等为依据， 从适应症、 用法

用量、 联合用药等方面进行用药合理性分析。
２　 结果

２􀆰 １　 患者基本信息　 在 ＨＩＳ 数据库中提取到的患者病案共

５４７ 例， 其中男性 １５０ 例， 占比 ２７􀆰 ４２％ ， 女性 ３９７ 例， 占

比 ７２􀆰 ５８％ ； 年龄 ６～９２ 岁， 平均 ５９􀆰 ９１ 岁， 具体见表 １。
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表 １　 患者基本信息

年龄 ／ 岁
性别 ／ 例
男 女

例数 ／ 例
用药频

数 ／ 次
占比 ／ ％

０～１０ ２ ３ ５ ７ ０􀆰 ５５
１１～２０ １ ２ ３ ６ ０􀆰 ４８
２１～３０ ６ １ ７ １１ ０􀆰 ８７
３１～４０ ３ １０ １３ １６ １􀆰 ２７
４１～５０ ２３ ４５ ６８ １１０ ８􀆰 ７２
５１～６０ ３１ １３３ １６４ ２７９ ２２􀆰 １１
６１～７０ ４４ １２３ １６７ ３０８ ２４􀆰 ４１
７１～８０ ３１ ５９ ９０ １４３ １１􀆰 ３３
≥８１ ９ ２１ ３０ ５３ ４􀆰 ２０

２􀆰 ２　 患者诊断情况 　 本研究建立 Ａｐｒｉｏｒｉ 模型， 设置最小

置信度为 ６０％ ， 最小支持度为 １２％ ， 进行关联分析， 结果

见图 １。 再对患者中、 西医出院诊断与药品说明书、 相关

指南进行比对析， 统计不同疾病使用雷公藤多苷片的临床

应用情况， 结果见表 ２～３。

注： 关联线条越粗， 关联性越大。

图 １　 主要中医诊断关联情况

表 ２　 主要中医诊断分布

诊断疾病 病例数 ／ 例 用药频次 ／ 次 占比 ／ ％
风湿痹病 ２５５ ４ ６５５ ４１􀆰 ２０
肺痿病 ３５ ４３０ ３􀆰 ８１
胸痹 ３０ ２７４ ２􀆰 ４２
水肿病 ２６ ６７２ ５􀆰 ９５
红蝴蝶疮病 １８ ３８３ ３􀆰 ３９

表 ３　 主要西医诊断分布

诊断疾病 病例数 ／ 例 用药频次 ／ 次 占比 ／ ％
类风湿性关节炎 ２３８ ４ ８４１ ４２􀆰 ８４
肺纤维化 ２５ ２０９ １􀆰 ８５
系统性红斑狼疮 ２１ ６８４ ６􀆰 ０５
肾病综合征 １６ ４２５ ３􀆰 ７６
冠状动脉粥样硬化性心脏病 ９ ２２０ １􀆰 ９３

２􀆰 ３　 雷公藤多苷片用法用量　 雷公藤多苷片说明书明确规

定， 该制剂按患者体质量每 １ ｋｇ 计， 每天 １～ １􀆰 ５ ｍｇ， 分 ３
次饭 后 服 用。 使 用 频 次 以 每 天 ３ 次 最 多 （ ７６５ 次，
８１􀆰 ６４％ ）， 此外还有每天 １ 次 （１３ 次， １􀆰 ３９％ ）、 每天 ２ 次

（１４１ 次， １５􀆰 ０５％ ）， 另有 １８ 次记录缺失； 日用药总剂量

超出规定的有 ６ 次， 符合规定的有 ８８ 次， 低于规定的有

７１７ 次， 缺失单次用药剂量记录的有 １２６ 次。
２􀆰 ４　 联合用药

２􀆰 ４􀆰 １　 数量　 在 ５４７ 例患者 １１ ２９９ 条用药记录中， 联合用

药占比 ９９􀆰 ９８％ ， 其中口服制剂共 ４５４ 种， 数量最多的为 ３５
种， 平均 ８􀆰 ５３ 种， 中位数 ８ 种， 具体见图 ２， 可知用药数

量呈正态分布， 并且集中在 ５～１２ 种。

图 ２　 联合用药数量分布

２􀆰 ４􀆰 ２　 品种　 在 ５４７ 例患者 １１ ２９９ 条用药记录中， 与雷公

藤多苷片联合应用的口服制剂共 ４５４ 种， 涉及到 １６０ 种中

成药、 ２９４ 种西药， 占比分别为 ３５􀆰 ２４％ 、 ６４􀆰 ７６％ 。 将与雷

公藤多苷片联用频次前 １０ 位的中成药、 西药品种分别进行

提取， 并根据药理作用分类， 结果见表 ４～５。
表 ４　 与雷公藤多苷片联合应用的药物品种 （联用频次前

１０ 位）

排名

中成药 西药

品种
联用频

次 ／ 次
品种

联用频

次 ／ 次
１ 百令胶囊 ３１７ 碳酸钙 Ｄ３ 片 ６９３
２ 通滞苏润江胶囊 １３６ 阿法骨化醇软胶囊 ６１０
３ 尪痹胶囊 １０５ 来氟米特片 ４３０
４ 海昆肾喜胶囊 ９５ 泼尼松醋酸盐片 ３９３
５ 肾炎康复片 ７５ 羟氯喹硫酸盐片 ３１８
６ 白芍总苷胶囊 ７４ 阿托伐他汀钙片 ２６２
７ 正清风痛宁缓释片 ７２ 艾拉莫德片 ２１４
８ 莲花清瘟胶囊（颗粒） ６９ 塞来昔布胶囊 １８１
９ 瘀血痹片 ５９ 氨基葡萄糖硫酸盐胶囊 １６９
１０ 骨疏康胶囊 ５０ 骨化三醇软胶囊 １４１

表 ５　 与雷公藤多苷片联合应用的药物种类 （联用频次前

１０ 位）

排名

中成药 西药

品种
联用频

次 ／ 次
品种

联用频

次 ／ 次
１ 祛湿剂 ４０６ 钙磷调节药 ７５１
２ 扶正剂 ３１７ 免疫抑制剂 ７４８
３ 维药 １３６ 微量元素与矿物质 ６９３
４ 镇痛药 ７４ 镇痛药 ５６４
５ 清热剂 ６９ 糖皮质激素 ３９３
６ 补肾壮骨剂 ５０ 血脂调节药 ２６２

３　 讨论

３􀆰 １　 用药人群合理性分析　 本研究中雷公藤多苷片用药人
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群基本合理， 患者平均年龄为 ５９􀆰 ９１ 岁， 其中女性 １５０ 例

（２７􀆰 ４２％ ）， 男性 ３９７ 例 （７２􀆰 ５８％ ）； 大多为中老年患者，
女性集中在 ５０～７０ 岁之间， 而男性集中在 ６０ ～ ７０ 岁之间；
主要用于治疗类风湿性关节炎， 这跟前期报道女性患者数

量为男性的 ２～３ 倍一致［６］ 。 另外， 尚有个别病历为儿童用

药， 考虑到雷公藤多苷片说明书中儿童禁用， 故建议临床

医生慎重考虑， 在拓展用药人群时需有系统的临床验证。
３􀆰 ２　 临床适应症合理性分析　 本研究中大部分诊断与雷公

藤多苷片说明书规定的适应症相一致， 有少量超适应症用

药的情况， 如冠心病、 慢性胃炎、 糖尿病等， 可能是临床

经验性应用或文献报道具有明显效果。 虽然雷公藤多苷片

可用于治疗心血管疾病［７⁃８］ ， 但尚处于基础实验阶段， 而且

说明书也并未明确这一点， 故考虑到临床用药安全性和相

关资料支持， 建议在缺少确切证据的情况下谨慎选用或不

用该制剂治疗心血管疾病， 以减少不必要的风险。
３􀆰 ３　 用法用量合理性分析　 本研究发现， 雷公藤多苷片就

服药频次来说， ８１􀆰 ６４％ 的患者每天 ３ 次， 占比最大， 其次

是每天 ２ 次， 占比 １５􀆰 ０５％ ， 而每天 １ 次的仅占 １􀆰 ３９％ ， 即

大部分患者服用频次较为合理； 就日服用剂量来说，
８８􀆰 ４１％ 的患者低于标准规定， １０􀆰 ８５％ 在规定范围之内，
有少量存在日剂量超量的情况， 占比 ０􀆰 ７４％ 。 前期报道以

类风湿性关节炎患者为对象［９］ ， 测定其口服雷公藤多苷片

后雷公藤甲素吸收较为迅速， 而消除速度相对较慢。 雷公

藤多苷片是治疗窗较窄的药物， 药效成分在发挥作用的同

时也有毒性， 服药剂量及频次会影响药物疗效的发挥。 本

研究发现， 有一小部分患者出现服药频次不够、 日服药超

量、 日剂量不足的情况， 可能会影响到其有效血药浓度，
并最终影响疗效发挥， 故建议临床规范合理化给药， 提高

用药效益与风险比， 以促进其安全使用。
３􀆰 ４　 联合用药的合理性分析　 联合用药是临床治疗疾病的

常规方式［１０⁃１１］ ， 如治疗糖尿病肾病大多联用降糖、 调脂、
降压［１２］等以控制病情， 但它们之间可能会发生相互作用。
本研究发现， 与雷公藤多苷片联合应用的口服制剂平均有

８􀆰 ５３ 种， 而联用药物数量与不良反应发生率密切相关， 在

６～１０ 种时大约占 １０％ ［１３］ ， 具有潜在的代谢相互作用。
大量体内外研究发现， 雷公藤中部分活性成分对 ＣＹＰ

代谢酶的多个亚型存在不同程度的抑制作用［１４］ ， 例如雷公

藤甲 素 在 人 体 肝 脏 中 的 代 谢 介 导 主 要 为 ＣＹＰ３Ａ４、
ＣＹＰ２Ｃ１９， 其中前者是该成分羟基化的主要代谢酶［１５］ ， 提

示将雷公藤多苷片与 ＣＹＰ 代谢的药物合用时， 要警惕可能

发生的药物相互作用。 另外， 醋酸泼尼松片是 ＣＹＰ３Ａ４ 诱

导剂［１６］ ， 会影响雷公藤药动学性质， 可能导致其血药浓度

下降， 故应适时调整雷公藤多苷片剂量以提高药物临床效

益， 避免药物相互作用的潜在风险。
４　 结论

本研究中雷公藤多苷片的用药信息来源于河南中医药

大学第一附属医院 ＨＩＳ 系统， 具有真实性、 客观性， 可为

临床合理用药提供参考依据， 结果发现该制剂临床应用情

况基本合理。 但本研究仅统计了 ２０１９ 年雷公藤多苷片临床

用药信息， 可能会导致一定的偏倚性， 故有必要扩大样本

量以更好地为临床合理、 安全、 有效应用提供参考。

参考文献：

［ １ ］ 　 王　 钱， 周文静， 周荣荣， 等． 基于整合药理学逍遥散治

疗雷公藤肝毒性的 “中药⁃化学成分⁃关键靶标⁃通路” 的研

究［Ｊ］ ． 中华中医药杂志， ２０２０， ３５（１）： ４１５⁃４１９．
［ ２ ］ 　 姜　 淼， 张海波， 张　 霞， 等． 雷公藤多苷不良反应及配

伍减毒研究进展 ［ Ｊ］ ． 中华中医药学刊， ２０２１， ３９ （ ５）：
６４⁃６６．

［ ３ ］ 　 苗金钰， 佘　 君， 张玉磊， 等． 姜黄素联合雷公藤红素体

内外 抗 胃 癌 作 用 评 价 ［ Ｊ ］ ． 中 成 药， ２０１８， ４０ （ ３ ）：
５４９⁃５５３．

［ ４ ］ 　 王焕君， 马致洁， 董捷鸣， 等． 雷公藤配伍甘草减毒大鼠

体内尿液中的小分子代谢物以及相应生物代谢通路［ Ｊ］ ．
世界中医药， ２０２０， １５（８）： １１０２⁃１１０７．

［ ５ ］ 　 吕邵娃， 段继新， 郭玉岩， 等． 甘草的复方配伍作用机制

的研究进展［Ｊ］ ． 中成药， ２０１５， ３７（９）： ２０２２⁃２０２５．
［ ６ ］ 　 葛均波， 徐永健， 王　 辰． 内科学［Ｍ］． ９ 版． 北京： 人民

卫生出版社， ２０１８： ８０７．
［ ７ ］ 　 胡德俊， 彭泽燕， 何东初． 雷公藤的药理作用研究进展

［Ｊ］ ． 医药导报， ２０１８， ３７（５）： ５８６⁃５９２．
［ ８ ］ 　 李　 洪， 张　 倩， 陈建东， 等． 中药雷公藤及其提取物在

心血管疾病中的应用研究概况［ Ｊ］ ． 环球中医药， ２０１９，
１２（１０）： １６１５⁃１６１８．

［ ９ ］ 　 李　 颖， 汪永忠， 罗　 欢， 等． 类风湿关节炎患者雷公藤

甲素血清浓度测定及其药动学研究［ Ｊ］ ． 中国中医药信息

杂志， ２０１４， ２１（１）： ８５⁃８７．
［１０］ 　 胡琳弘， 汪成琼， 肖　 政， 等． 雷公藤多苷联合泼尼松治

疗成人原发性肾病综合征的有效性及安全性评价 ［ Ｊ］ ．
中国中西医结合肾病杂志， ２０１６， １７（１）： ５０⁃５３．

［１１］ 　 王丽萍， 王春燕， 王晓元， 等． 复方玄驹胶囊联合甲氨蝶

呤治疗难治性类风湿关节炎的临床研究 ［ Ｊ］ ． 中成药，
２０１８， ４０（２）： ２９９⁃３０４．

［１２］ 　 傅　 奕， 陈帮明， 李　 鑫， 等． 益肾化湿颗粒联合雷公藤

多苷片治疗糖尿病肾病的疗效研究［ Ｊ］ ． 中草药， ２０２０，
５１（２３）： ６０４５⁃６０４９．

［１３］ 　 张　 倩， 居文政， 郭建明， 等． ２０１３—２０１４ 年南京中医药

大学附属医院丹红注射液临床用药合理性分析［ Ｊ］ ． 中国

中药杂志， ２０１６， ４１（４）： ７４８⁃７５４．
［１４］ 　 周锦屏， 张　 蕊， 师少军， 等． 雷公藤对药物代谢酶和转

运体的调控作用研究进展［ Ｊ］ ． 中国医院药学杂志， ２０２０，
４０（１４）： １５９５⁃１５９９．

［１５］ 　 林君容， 林　 兵， 宋洪涛． 雷公藤甲素与雷公藤红素的体

内药动学研究进展［Ｊ］ ． 中草药， ２０１６， ４７（３）： ５２８⁃５３２．
［１６］ 　 刘　 霖， 谢东浩， 张　 菁， 等． 龙华医院门诊雷公藤多苷

片处 方 合 理 用 药 分 析 ［ Ｊ ］ ． 中 成 药， ２０１９， ４１ （ ３ ）：
６９８⁃７０１．

９９５２

２０２１ 年 ９ 月

第 ４３ 卷　 第 ９ 期

中 成 药

Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ Ｐａｔｅｎｔ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ
Ｓｅｐｔｅｍｂｅｒ ２０２１
Ｖｏｌ． ４３　 Ｎｏ． ９


