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药物利用评价（DUE）是美国医院药师学会在1981年
提出的概念，可用于判断药物使用的适应证、禁忌证、

给药剂量、给药途径、药物配伍、联合用药等是否合理，

已广泛用于医疗机构内药物评价体系［1 - 2］。尼可地尔通

过扩张双重冠状动脉缓解冠状动脉痉挛，增加冠状动

脉血流量，从而减轻心肌缺血，改善胸痛症状，常被用

于经皮冠状动脉介入术（PCI）后的心肌保护，改善心绞

痛、心力衰竭、急性心肌梗死预后，以及造影剂肾病的

预防［3 - 4］。因尼可地尔独特的扩血管药理特性，其超药

品说明书用药现象也日益增多，且存在滥用趋势。本研

究中参考药品说明书及相关指南、文献，初步建立了注

射用尼可地尔DUE标准，并对我院住院患者使用注射

用尼可地尔的合理性和规范性进行评价，旨在为临床

合理使用该药提供参考。现报道如下。

1 DUE 标准的建立及应用

1. 1 标准建立

以注射用尼可地尔（商品名为瑞科喜，北京四环科宝

制药有限公司，国药准字H20120070，规格为每支12 mg）
的药品说明书为基础，参考《非 ST段抬高型急性冠脉综

合征诊断和治疗指南（2016年）》《高龄老年（≥75岁）急

性冠脉综合征患者规范化诊疗专家共识》《稳定性冠心

病诊断与治疗指南》［5 - 7］及《2018冠心病合理用药指南

第 2版》等相关指南，建立该药DUE标准草案，再组织
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8例为血小板减少，无需治疗和停药；4例为头痛、血压降低和咳嗽，予停药并对症处理后均好转。结论 该标准可促进药物评价工作
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AbstractAbstract：：Objective To provide a reference for clinical rational use of Nicorandil for Injection. Methods Based on the
instructions of Nicorandil for Injection，the drug use evaluation （DUE） criteria of Nicorandil for Injection was established by
referring to relevant guidelines，expert consensus and literature，and a questionnaire for the use of Nicorandil for Injection in
patients was designed. A retrospective study was conducted to evaluate the rationality of indications，courses and results of medication
in all inpatients using the drug in a grade Ⅲ medical institution in Wuhan from October 2020 to March 2021. Results A total of
500 medical records were included，and the rate of rational drug use was 68. 20%. The main types of irrational drug use included
over - indication medication（21. 40%），inappropriate dosage（23. 40%） and improper solvent selection（11. 60%）. Twelve cases of
″ probable″ and ″ probable″ adverse drug reactions were found，of which eight cases were thrombocytopenia and did not need
treatment or drug withdrawal. Headache，hypotension and cough were found in four cases，which were all improved after drug
withdrawal and symptomatic treatment. Conclusion The criteria can promote the standardization of DUE，help to find out the
problems of clinical drug use，and improve the level of rational drug use.
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师 3名及主任护师 1名）对标准的每个条目进行论证，

专家对标准中的大部分内容给予肯定，对超药品说明

书用药、药物相互作用、药品不良反应（ADR）处理与监

测及特殊人群的监测提出了修改意见，最后经过讨论，

结合专家意见，从科学性、实用性及可行性方面进行修

改和完善，形成最终标准。详见表1［3 - 5，8］。
1. 2 标准应用

根据表 1设计注射用尼可地尔使用调查表，主要

内容包括患者的性别、年龄、住院天数、科室、临床诊

断、用法用量、溶剂选择、联合用药、ADR等信息，以及

注射用尼可地尔 DUE 标准涉及的全部条款。以“注射

用尼可地尔”为关键词，检索医院信息系统 2020年
10月至 2021年 3月的出院患者电子病历，纳入有详细

使用注射用尼可地尔的用药医嘱；患者基本资料齐

全；用药时间、疗程、用法与用量记录齐全；病程记录

完整。将电子病历信息逐项录入 Excel 软件并进行统

计分析。

2 结果

2. 1 患者基本情况

共纳入 500例患者，其中男 346例（69. 20%），女

154例（30. 80%）；平均年龄（60. 89 ± 14. 96）岁；平均住

院天数（10. 50 ± 4. 58）d；主要涉及 24个科室，其中心血

管 内 科 145 例（29. 00%）、心 脏 大 血 管 外 科 98 例

（19. 60%）、小 儿 外 科 61 例（12. 20%）、外 科 58 例

（11. 60%）、其他科室138例（27. 60%）。

2. 2 合理用药评价

分析用药的指征、过程、结果可知，该院注射用尼

可地尔用药合理率为 68. 20%，不合理用药主要表现在

超药品说明书用药、给药剂量不适宜和溶剂选择不当

等，详见表 2。其中超药品说明书用药 131例（26. 20%），

主要表现在超适应证用药和冠脉内推注给药方式，而

超适应证用药主要表现在外科手术中用药，其中小儿

外科 61例（12. 20%），其他外科 46例（9. 20%）。给药剂

量不合理主要表现在药物给药浓度不适宜，超过或未

表1 注射用尼可地尔DUE标准

Tab. 1 DUE criteria for Nicorandil for Injection

评价项目

用药指征

用药过程

用药结果

指标名称

说明书适应证

超适应证用药

禁忌证

给药途径

给药剂量

溶剂

药物相互作用

特殊人群监测

用药监护

药品不良反应

症状、体征、

实验室检查

标准内容

不稳定型心绞痛

急性心力衰竭；改善急性心肌梗死PCI术后预后；预防造影剂肾病；PCI围术期及术后二级预防

对药物及成分过敏；对硝酸盐或亚硝酸酯类药物过敏；闭角型青光眼；严重肝、肾功能障碍；严重脑功能障碍；

严重低血压或心源性休克；艾森曼格综合征或原发性肺动脉高压；右心室心肌梗死；脱水；神经性循环衰弱；

正在使用含有可抑制5型磷酸二酯酶的药物；低血容量和急性肺水肿，或与可溶性鸟苷酸环化酶激动剂联用

静脉滴注

冠状动脉内注射

静脉滴注：0. 1～0. 3 mg / mL的配制液（24 h内使用），以起始剂量 2 mg / h，根据症状和血流动力学逐渐

调整，最大剂量为6 mg / h
冠脉内推注：配制成1 mg / mL，术前2 mg起始剂量，最大不超过6 mg
氯化钠注射液

5%葡萄糖注射液

增加低血压风险：西地那非（X级）、伐地那非（X级）、他达拉非（X级）、利奥西呱（X级）

增加胃肠道溃疡风险：联用非甾体抗炎药或糖皮质激素

老年人：用药需监测血压及血流动力学

儿童：用药的安全性尚未确定

孕妇及哺乳期妇女：用药安全性尚不确定，不推荐使用

肝肾功能异常：需监测丙氨酸氨基转移酶、天门冬氨酸氨基转移酶、γ -谷氨酸转肽酶、血肌酐和尿蛋白水平

监测血压及血流动力学

常见的包括头痛、面部潮红，肝功能障碍、低血压、心悸、反射性心率加快、血小板减少、高钾血症、皮肤和黏

膜溃疡等

发生后采取有效手段处理

收集、整理分析并及时上报药品不良反应监测系统

心绞痛、呼吸困难缓解；血管复流；低血压、反射性心率加快、头痛、面部潮红、口腔及胃肠道黏膜溃疡等不良反

应；血常规、肝肾功能、血钾、心房利钠肽、肌钙蛋白、肌酸激酶同工酶等

预期值 /目
标值（%）

90

0

100

95

90

0

100

90

100
100
90
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达到药品说明书规定的药物浓度要求。溶剂选择不合

理主要表现在选择了更高浓度葡萄糖溶液。用药禁忌

主 要 为 急 性 肺 水 肿 。特 殊 人 群 包 括 儿 童 61 例

（12. 20%），年龄 ≥ 75岁的老年患者 48例（9. 60%），肝

肾功能异常患者 21例（4. 20%）。用药过程，未发生与药

物有关的ADR及肝肾功能进一步恶化，无孕妇及哺乳

期妇女使用该药物情况。

表2 注射用尼可地尔DUE结果（n = 500）
Tab. 2 DUE result of Nicorandil for Injection（n = 500）

评价项目

用药指征

用药过程

用药结果

指标

说明书适应证

超适应证用药

存在用药禁忌

给药途径

给药剂量

溶剂

存在药物相互作用

特殊人群

用药监护

发生ADR
ADR上报

症状、体征、实验室检查

符合标准（例）

391
107
2

476
383
442
9

130
490
12
12
498

符合率（%）

78. 20
21. 40
0. 40
95. 20
76. 60
88. 40
1. 80
26. 00
98. 00
2. 40
2. 40
99. 60

患者使用注射用尼可地尔后，症状、体征均有一定

程度的改善，临床常规监测血常规、肝肾功能等指标，

观察患者头痛头晕、溃疡等ADR，根据 Karch - Lasagna
ADR评价方法，评价结果为“很可能”“可能”的 ADR
有 12例（2. 40%），均上报国家药品不良反应监测中

心，其中 8例为血小板减少，参照常见不良反应分级标

准（CTCAE 5. 0版），为 1级不良反应，无需治疗和停药，

4例为头痛、血压降低和咳嗽，予停药并对症处理后均

有所好转。

3 讨论

尼可地尔属血管扩张药，作为三磷酸腺苷（ATP）敏

感钾通道开放剂，可通过打开ATP敏感的K +通道，关

闭细胞膜中的 T型电压门控 Ca2 +通道，诱导细胞膜电

位的超极化［9］；还可通过产生一氧化氮（NO）扩张血管，

通过激活鸟苷酸环化酶（GC）和下游蛋白激酶G（PKG）
产生环磷酸鸟苷（cGMP），激活磷酸化底物，发挥类硝

酸酯特性［8］。但根据注射用尼可地尔药品说明书，其仅

被批准用于不稳定型心绞痛患者，故临床存在大量超

药品说明书用药情况，包括各类冠状动脉粥样硬化性

心脏病（简称冠心病）患者，急性心肌梗死PCI术后长期

应用、预防造影剂肾病、PCI围术期及术后二级预防及

急性心力衰竭等。

根据《冠状动脉微血管疾病诊断和治疗的中国专家

共识》，尼可地尔被推荐用于治疗冠脉微血管心绞痛［10］。
根据2018年发布的《冠心病合理用药指南（第2版）》，尼

可地尔被推荐作为改善冠心病患者心肌缺血、减轻症

状的药物［11］（Ⅰ类推荐，证据水平C）。根据 2017年发布

的《中国非 ST段抬高型急性冠状动脉综合征指南》，尼

可地尔被推荐用于不能耐受硝酸酯类药物的 NSTE -
ACS患者（Ⅰ类推荐，证据水平C）。因此，注射用尼可地

尔治疗各类型心绞痛均属具有循证证据支持的超药品

说明书用药，且静脉注射尼可地尔用于改善择期PCI术
后患者冠状动脉无复流和慢复流的状况，可显著降低

心肌损伤发生率，而不升高择期PCI中主要心脑血管不

良事件的发生率［12 - 13］，还可改善急性心力衰竭急症期

呼吸困难和左室舒张功能［14］。JI等［9］的研究表明，静脉

注射尼可地尔可改善急性心肌梗死（AMI）患者 PCI术
后的冠状动脉微循环。XU等［15］的研究也表明，ST段抬

高型心肌梗死（STEMI）患者 PCI术前使用尼可地尔可

显著降低心力衰竭加重或再住院的风险，改善 STEMI
患者的冠状动脉血流、心脏收缩功能和预后。另 2项荟

萃分析结果还表明，尼可地尔用于PCI围术期可显著降

低造影剂肾病的发生风险［16 - 17］。尼可地尔冠脉内给药

可明显诱导充血、减少胸痛发展、控制充血期间血压下

降趋势［18］，同时抑制冠状动脉血液内的炎性反应和氧

化作用［19］。注射用尼可地尔的超适应证用药及冠脉内

推注给药方式为具有充分循证医学证据的超药品说明

书用药，故本次评价为合理病例，下一步通过院内超药

品说明书用药标准流程，进行超药品说明书用药备案，

完善患者知情同意过程，加强用药监护。

同时，本次评价中涉及部分患儿，主要是注射用尼

可地尔被用于儿童外科手术中，通过查阅大量指南和

文献，未发现尼可地尔用于患儿中的证据及无心血管

疾病史的患者在非心脏外科手术中获益的证据，故评

价为不合理病例。给药浓度不适宜可能与在使用中未

依据使用剂量选择合适的输液规格有关。配伍溶剂选

择 10%葡萄糖溶液不当的原因可能与尼可地尔使用氯

化钠注射液或 5%葡萄糖注射液配伍时，低 pH环境更

易激活尼可地尔打开ATP敏感的K +通道有关［20］。此次

病历回顾，未发现同时使用增加低血压风险的禁忌药

物，但有部分患者在住院期间联用注射用尼可地尔和

阿司匹林、非甾体抗炎药，或糖皮质激素治疗。通过查

阅Medex网站及国家药品不良反应监测中心数据，使用

尼可地尔与胃肠道溃疡和穿孔风险增加相关，使用阿

司匹林、非甾体抗炎药或皮质类固醇会增加发生溃疡

121



2022年 6月 20日 第 31卷第 12期

Vol. 31，No. 12，June 20，2022China Pharmaceuticals

的风险［21］，但病历中未发现溃疡、穿孔或出血情况的相

关记录，之后是否发生溃疡，还需进一步随访证实。

本研究中建立的注射用尼可地尔 DUE标准有较

强的可行性及可操作性，可规范注射用尼可地尔临床

使用，有利于提高临床用药的安全性和合理性。DUE
评价结果显示，我院注射用尼可地尔使用情况符合标

准要求，但仍有改进空间，临床药师需进一步加强超

药品说明书、超适应证用药教育，完善超药品说明书

用药流程管理；加强注射用尼可地尔使用规范和监

管；在开展药学服务时，临床药师应以相关药物 DUE
标准为标尺，充分评估用药情况，提高合理用药水平。

但本研究仍存在一定的局限性，本研究为回顾性分

析，虽纳入了 500例患者，但还是存在一定偏倚；注射

用尼可地尔未在国外上市，现有的循证医学证据尚不

充分；未对患者做出院随访，其长期预后和 ADR发生

率仍需进一步证实。
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