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药物相互作用相关因素研究 

王阳  肖云峰  崔宏伟  

【摘要】  目的  探讨药物相互作用（DDIs）事件发生的风险因素。方法  对 2009 年 1 月至 2011

年 10 月我院 ICU 住院病房 1 048 例住院患者中发生 DDIs 事件的 164 例患者的用药情况进行分析，采

用 SPSS 统计软件对 DDIs 事件发生的风险因素进行相关性分析研究。结果  DDIs 总体发生率为 15.65%

（164/1 048）。其中大多数 DDIs 事件的等级为 Type C（76.2%）。住院期间患者所服用的药物数量

（χ2=18.32，P=0.001）及住院时间（χ2=15.61，P=0.005）与 DDIs 发生相关。结论  药物的数量与患者

住院时间是 DDIs 发生的风险因素，为临床医师预防 DDIs 事件的发生提供一定的参考价值。 
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药物相互作用（drug-drug interactions，DDIs）

在临床上的定义为药物合并使用所引起的临床反

应或者药物理化性质的改变[1]。在初级医疗卫生保

健实践中，约有9%～70%的患者有曾经接受合并用

药治疗的经历，从而使潜在的DDIs风险增加[2]。而

药物不良反应（adverse drug reactions，ADRs）的

6%～30%是由DDIs造成的[3]。特别是在住院患者

中，5%～9%的ADRs是由DDIs引起。其中，严重的

DDIs事件造成ADRs的5%～20%患者死亡[4]。大约

有2.2%～65.0%的住院患者及一些出院但仍需服药

治疗的患者，常具有一个或者几个发生DDIs事件的

危险因素[5]。
 

在日常的医疗实践中，合并用药是一种临床常

用的有效治疗手段。如化疗治疗方案常利用两种或

者多种药物联合使用提高癌症杀死率[6]。但对于有

些药物的合并使用，应尽可能避免使用。如对于患

有高血压及抑郁症状的患者，避免同时给予氟西汀

及呋塞米药物[7]。 

尽管合并用药会导致DDIs事件的发生，但在现

今的医疗实践中，由于药物合并使用能够增加药物

疗效，所以多种药物合并使用已经成为一种趋势。

研究指出，若患者接受合并用药3种或者以上，或者

＞50岁的患者合并使用2种或者以上药物治疗方案，则

DDIs事件的发生率大大提高[8]。本研究将评估引发

DDIs事件发生的风险因素，为临床重大DDIs事件发
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生的管理措施提供参考。 

一、资料与方法 

1. 一般资料：对2009年1月至2011年10月我院

ICU住院病房1 048例患者中发生DDIs事件的164例

住院患者（DDIs发生率为15.65%）的病情诊断及药

物治疗情况进行统计分析，以期获得与DDIs事件发

生相关的风险因素。主要内容包括：（1）患者的

一般临床资料，如年龄、性别、民族、曾患病史、

肝损伤、代谢紊乱及并发症；（2）药物相关的风

险因素，包括治疗疾病所需药物的种类、患者所服

用药物的数量、药物的治疗窗口的性质、药物的属

性（如肝酶诱导剂或肝酶抑制剂）、每种药物制剂

的药代学及药效学特征；（3）处方相关的风险因

素，包括处方所开药物的数量、每张处方所涉及的

医学专业学科的数量。此外，还对患者的实验室检

查、身体及心理测试、心电图检查等结果进行分析，

以检测DDIs事件的发生是否会引起相关ADRs的发

生。 

2. DDIs的分级方法：本研究按照临床产生的严

重程度将DDIs事件分为四级，即Type A、Type B、

Type C、Type D。Type A是指严重的DDIs事件，对

患者有生命危险或可导致永久性残疾，通常这些药

物不能合并使用，需要给予医学干预。Type B是指

中度及以上的DDIs事件，可导致患者原有疾病恶

化，如合并使用药物时，应监测患者可能出现的相

互作用的表现，需要给予医学干预或调整治疗。

Type C是指轻度及以上DDIs事件，对患者的临床影

响有限、令人厌烦，但通常无需对原有治疗进行大

调整，应监测患者可能出现的DDIs表现。Type D是

指需谨慎对待的DDIs事件，这些药物之间可能发生

DDIs，但可能无临床意义，合并使用时，应注意药
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物作用是否增强或减弱。本研究中，DDIs分为Type 

A与Type B级别的被认为是具有临床重要研究意

义。 

本研究中所分析的DDIs人群为临床住院治疗

期间，患者发生一种或者以上的DDIs事件，同时结

合实验室检查、身体与精神指标测试以及心电图结

果进行综合判定。按照不同性别、年龄段、住院时

间及住院时所服用药物数量等危险因素开展DDIs

发生相关性分析。 

3. 统计学分析：实验数据均采用统计学软件

SPSS 13.0进行处理。患者的人口统计资料以频率、

均数±标准差（ sx  ）和百分率表示。患者人口

学统计资料与DDIs的相关性分析采用卡方检验、

Spearman's检验。95% CI被用来评估风险因素。

P＜0.05被认为差异有统计学意义。 

二、结果 

1. 患者的一般临床资料与DDIs发生的关系：

1 048例住院患者中，男612例（58.4%），平均年龄

（45.31±10.8）岁；女436例（41.6%），平均年龄

（50.25±11.76）岁。其中，164例发生DDIs事件的

患者中，男92例（56.1%），女72例（43.9%）。患

者的年龄范围从4月龄至82岁（平均43岁），年龄

＞60岁的患者约占26.83%（44例）。 

164例患者中，82例（50%）无并发症，剩余的

并发有一种或以上疾病。71例（43.3%）肾功能损

害，20例（12.2%）肝功能损害。58例（35.4%）患

者具有代谢紊乱疾病史，如糖尿病、甲状腺功能减

退、甲状腺功能亢进、肾上腺功能不全。 

2. DDIs事件发生的其他相关因素分析：164例

患者中，住院时间≤7 d的患者约占77.4%，与住

院时间＞7 d的患者相比，差异有统计学意义（P＜

0.05）。患者所服用药物数量＞10种的约占70.7%，

与所服用药物数量≤10种的患者相比较，差异有统

计学意义（P＜0.05）。而性别、年龄与DDIs事件

发生的差异无统计学意义（P＞0.05）。见表1。 

3. DDIs事件发生严重程度与药物种类关系：

本研究中，DDIs事件发生的情况为Type A 0.2%，

Type B 15.7%，Type C 75.9%，TypeD 8.2%。DDIs

事件Type A与Type B具有重要的临床意义，本组约

1/7在临床医疗实践过程中发生。 

每例患者涉及药物种类中位数为9（1～19）种。

而每位患者的处方及处方所涉及医学专科中位数

为2（1～3）科。本研究中，DDIs事件发生涉及37 

表1  DDIs 事件发生的相关因素分析（例） 

项目 发生 DDIs 未发生 DDIs χ
2值 P 值 

住院时间 ≤7 d 127 921 15.61 0.005 

 ＞7 d 37 884   

药物数量 ≤10 种 48 1 000 18.32 0.001 

 ＞10 种 116 884   

性别 男 92 520 5.57 0.46 

 女 72 364   

年龄 ≤50 岁 87 322 4.87 0.37 

 ＞50 岁 77 563   
 

种药物。其中，麻醉性镇痛剂（n=45，27.4%）为

最易发生DDIs的药物种类。吗啡为最常见的药物。

DDIs涉及的5种最普通药物组合为雷尼替丁与吗啡

组合（n=9，5.5%），吗啡与硫酸镁（n=5，3.1%），

咪达唑仑与硫酸镁（n=5，3.1%），红霉素与雷尼替

丁（n=4，2.4%），多巴酚丁胺与去甲肾上腺素（n=4，

2.4%），多巴胺与去甲肾上腺素（n=4，2.4%）。 

4. DDIs事件发生与药物药效、药动学特征的关

系：本研究中，DDIs事件发生的96.8%与药物的药

效学特征相关，而59.7%与药物的药动学特征相关。

28例患者是由于药物具有治疗窗口窄所引起DDIs

事件的发生。此外，86例患者所服药物具有肝酶诱

导剂性质，156例患者所服药物具有肝酶抑制剂性

质。 

三、讨论 

许多研究表明药物的使用随着年龄的增加而

增多，原因为多种慢性疾病随着年龄增长而增多，

这就大大增加了DDIs事件发生的概率[9-10]。本研究

中，年龄与DDIs事件发生呈正相关，即＞50岁的患

者易发生DDIs事件，结果与文献报道一致[11]。同时，

结果还表明，由DDIs事件造成的不良反应在老年患

者中易发生，由于药代动力学与药效学相互作用发

生改变所致[12-13]。本研究中，发生DDIs事件的超过

3/4患者伴有肝功、肾功损伤。 

日常医疗事件中，患者并发疾病越多，服用的

药物数量将会越多，因此，DDIs发生的概率就会增

大。患有1至2种或者3种以上并发疾病的患者，都

会伴随DDIs事件的发生。处方药具有窄的治疗窗

口，未发现与DDIs发生显著关联。相反地，先前研

究报道说，具有窄的治疗窗口药物，如口服抗凝剂、

降血糖药物、地高辛，常伴随有DDIs事件的发生[14]。 

本研究结果表明，患者住院时间与DDIs事件发

生显著相关。特别地，当住院时间＞7 d时，与DDIs

事件发生紧密相关。人们普遍认为，住院时间增加

则会导致处方药物数量的增加，增加DDIs事件发生概
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率，同时还会增加医疗纠纷的风险[15]。危重病房及急

诊病房患者比其他病房患者发生DDIs的概率大，因

为他们当中绝大多数患者生命垂危或者难以治愈

的疾病。此外，不同医学专科的医师开具处方时，

开具1种或者以上药物，容易发生DDIs事件。本研

究中，患者服用的药物中，平均由2位或者以上不

同专科医师开具。 

评价DDIs损害最主要的问题是DDIs严重程度

的临床意义，包括DDIs事件发生的严重程度级别、

后续效应、如何及时调整治疗方案、避免潜在的不

良反应等。虽然本研究报道DDIs事件发生的频率较

高，但是大多数集中于Type C。只有一小部分为

Type A与Type B，具有重要的临床意义。半数以上

的DDIs事件引发的后续问题是比较温和的，我们通

过及时、有效地检测DDIs，同时使用沉淀剂结合药

物，故在临床医疗中没有对患者造成伤害。因此，

笔者建议，基于对潜在的DDIs事件发生的可能性，

有必要在医疗实践中采取适当的处理措施，如治疗

药物检测、药物剂量调整等，避免对患者造成重大

伤害。 

总而言之，本研究结果提示DDIs事件在长时间

的住院患者中有较高的发生率，但采取检测药物浓

度的方法大多能够有效预防。年龄＞50岁、住院时

间＞7 d的患者，且同时服用10种药物以上，被认为

极易发生DDIs事件。因此，临床医师、药剂师、护

士应该更加警惕病房患者的DDIs事件的发生，尤其

是需要特级护理的患者。 
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