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摘  要：目的  调查 2016年江苏盛泽医院住院患者接受华法林治疗情况，了解该药的实际应用情况和用药误区，寻找监护

要点。方法  通过医院 HIS系统及电子病历系统收集 2016年 1月 1日—12月 31日于江苏盛泽医院住院期间使用华法林的

患者的病例信息，分析其人口学资料、检验指标、用药诊断、合并用药、不良反应发生情况。结果  江苏盛泽医院服用华法

林患者群以房颤、老年患者最多，肝肾功能异常的患者占有一定比例，但华法林并未造成肝肾功能继续恶化。结论  该院华

法林使用较为合理，用药监护的重点对象为房颤、老年、肝肾功能异常患者。 
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Abstract: objective  To Investigate inpatients of Jiangsu Shengze Hospital with the treatment of warfarin in 2016 and understand the 
actual application and misunderstanding of warfarin, looking for the main points of drug monitoring in warfarin use. Methods  
Through HIS system and EMR system, the use of warfarin in the inpatients case information from January 1 to December 31 in 2016  
was collected. Moreover, demographic data, test index, diagnosis, combination medication, and adverse reactions were analyzed. 
Results  Most patients used warfarin are patients with atrial fibrillation, advanced age, and the number of patients with abnormal liver 
and kidney function account for a certain percentage in Jiangsu Shengze Hospital. Conclusions  The future work of drug monitoring 
in warfarin use mainly focus on the patients with atrial fibrillation, advanced age and abnormal liver and kidney function. 
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华法林是一种双香豆素类抗凝药，有抗血小板

聚集和抗凝的作用，是临床使用最普遍、循症证据

最充分的口服抗凝药物，也是目前抗凝治疗的首选

药品[1]。但华法林临床用药中存在治疗窗窄、剂量

变异性大的问题[2]，又因该药易与其他药品和食品

发生相互作用，其使用中的剂量须依赖凝血时间

（PT）及国际标准化比值（INR）的监测结果进行调

整。临床医生常常高估华法林的出血危险，因此在

适应症的选择、减少出血不良反应、剂量的选择与

调整、INR异常升高的处理、处理与抗血小板药物

联合用药以及围手术期的处理等实际问题上存在一

定的误区，以致用华法林时顾虑太多而有所限制[3]。 
有文献报道[4]，临床药师通过协助医师进行专

门的用药教育、帮助患者建立自我监测意识，关注 
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影响华法林抗凝作用的相关因素、药品不良反应的

发生等途径，可以提高患者的用药依从性、INR的

定期监测率，最终减少华法林的剂量调整时间、药

物不良反应的发生率。本文回顾性分析 2016 年 1
月－12 月江苏盛泽医院收治的口服华法林患者信

息，通过调查分析华法林的实际应用情况及存在的

主要问题，以寻找华法林临床用药监护要点，为合

理用药、减少不良反应提供依据。 
1  资料与方法 
1.1  研究对象 

通过医院 HIS系统及先联电子病历系统，检索

2016年 1月 1日－2016年 12月 31日在江苏盛泽

医院住院并使用华法林的患者。 
1.2  研究方法 
1.2.1  资料收集  对所选患者病历资料进行阅读

整理，分别提取以下信息录入 Excel 2013表格。 
（1）人口学资料：姓名、年龄、性别。 
（2）住院信息：出院、入院日期，联系方式。 
（3）病情记录及诊断。 
（4）华法林使用情况：用药诊断、是否首次用药、

给药剂量。 
（5）检验指标：采用 Beckman BX 800全自动生化

分析仪检测肝功能[天门冬氨酸氨基转移酶（ASL）、
丙氨酸氨基转移酶（ALT）]、肾功能[肌酐（CR）、
尿素氮（BUN）]，采用 CA 7000 全自动血凝仪检

测凝血指标[INR是否达标、检测周期]。 
（6）合并用药情况：统计药品种类、药品名称。 
（7）药物不良反应（ADR）情况：记录 ADR，并

分为无出血、轻微出血、严重出血、血栓栓塞 4个
级别。 
1.2.2  用药指征  华法林抗凝治疗用药依据主要

以病例诊断为参考，或患者既往病史资料中有明确

的依据。包括：（1）房颤；（2）换瓣术后；（3）下

肢血栓；（4）其他疾病。 
1.2.3  抗凝指标  目前较为一致的观点是中强度

抗凝标准，INR应在 2.0～3.0[5]。 
1.2.4  合并用药分类  根据病历记录，将合并用药

分为 21 类：（1）高血压药、（2）糖尿病药、（3）
调血脂药、（4）抗心律失常药、（5）抗心衰药、（6）
抗抑郁药、（7）激素类药、（8）抗感染药、（9）利

尿药、（10）维生素类药、（11）解热镇痛药、（12）
抗血小板药、（13）中药、（14）呼吸系统药、（15）
胃肠道药、（16）镇静催眠药、（17）神经系统药、

（18）血液系统药、（19）内分泌药、（20）泌尿系

统保肾药、（21）抗肿瘤药。 
1. 3  统计学方法 

将研究数据采用 Execl 2013 软件进行统计分

析，计量指标采用  sx ± 进行描述。 
2  结果 
2.1  患者基本情况 

共收集研究期间使用华法林的住院患者 190人
（共计 246人次）病历资料。 

患者平均年龄（71.95±10.55）岁。将患者划

分为＜65岁、65～75岁、＞75岁 3个年龄组，其

中＜65 岁的有 43 人，65～75 岁的有 59 人，＞75
岁的有 88 人，各年龄组构成比分别为 22.63%、

31.05%、46.32%。＞65 岁患者达 77.37%（按照世

界卫生组织规定 65 周岁以上为老年[6]），可见老年

患者居多。其中男性患者 94人、女性 96人，男女

构成比分别为 49.47%、50.53%。其中首次用药患者

78 人，非首次用药患者 112 人，构成比分别为

41.05%、58.95%。 
2.2  肝肾功能和凝血指标 
2.2.1  肝肾功能  入院时，患者 ASL的检测均值为

（32.85±44.23）U/L，与标准值（0～38）U/L比较，

达标率 84.74%；ALT的检测均值为（28.09±50.13）
U/L，与标准值（0～40）U/L比较，达标率 87.4%；
CR的检测均值为（91.82±49.44）μmol/L，与标准

值（44～120）μmol/L比较，达标率 85.77%；尿素

氮（BUN）的检测均值为（7.80±7.07 mmol/L），
与标准值（2.5～7.4 mmol/L）比较，达标率 67.07%，
见表 1。 

表 1  入院时肝肾功能检测结果 
Tabel 1  Results of liver and kidney function 

检测指标 参考值 人次 占比/% 
ASL/U·L−1 ≤38.00 161 84.74 
 ＞38.00 29 15.26 
ALT/U·L−1 ≤40.00 166 87.37 
 ＞40.00 24 12.63 
CR/μmol·L−1 ＜44.00 1 0.53 
 44.00～120.00 163 85.79 
 ＞120.00 26 13.68 
BUN/mmol·L−1 ＜2.50 0 0.00 
 2.50～7.40 127 66.84 
 ＞7.40 63 33.16 
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入院时肝肾功能正常患者，在出院前再次检测

两项指标的较少，所以对入院时肝肾功能异常患者

的 4 项指标进行比对，均 P＞0.05，结果显示华法

林并未引起肝肾功能异常，见表 2。 

表 2  肝肾功能异常患者出院前检测结果 
Tabel 1  Results of liver and kidney function 

检测时间 
        肝功能/(U·L−1) 

ASL/(U·L−1) ALT/(U·L−1) 
入院时 55.86±16.79 61.18±17.78 
出院前 56.07±10.84 62.27±24.07 

检测时间 
           肾功能 

CR/(μmol·L−1) BUN/(mmol·L−1) 
入院时 161.43±54.80 11.41±6.40 
出院前 170.79±75.25 13.00±14.35 

2.2.2  凝血指标  患者入院后第 1次检测的 INR均

值为（1.79±1.27），INR 达标范围 2.00～3.00，达

标率为 21.28%（1 人次 INR 值无法测出，10 人次

入院时未测，入院后第 1次监测总人次为 235）；患

者出院前最后 1次检测的 INR均值为（1.92±0.86），
达标率为 33.74%（排除 10 人次入院未测，3 人次

未进行第 2次监测，出院前最后 1次监测 INR的为

163人次），见表 2。可见患者住院期间的抗凝治疗

成效不够显著。 
表 3  INR监测结果 
Tabel 3  Results of INR 

观察时间 INR  
监测结果 

人次 占比/% 
入院后第 1次 ＜2.0 160 68.09 
 2.00～3.00 50 21.28 
 ＞3.0 25 10.64 
出院前最后 1次 ＜2.0 92 56.44 
 2.00～3.00 55 33.74 
 ＞3.0 16 9.82 

2.3  用药指征 
对患者病程记录进行统计分析，根据诊断用

药，用药指征分为 4 大类，其中房颤 136 人（占

71.58%），换瓣术后维持治疗 14人（占 7.37%），下

肢血栓 2人（占 1.05%），其他（肺栓塞、深静脉静

脉血栓等）38人（占 23.16%）。可见抗凝治疗中使

用华法林用药频率最高的是房颤患者。 
2.4  华法林合并用药情况 

合并用药总人次为246，其中出院带药15人次，

最后研究了 231人次的合并用药。对 231人次的长

期用药医嘱信息进行统计分析，将合并用药分为 21
类，平均每位患者合并使用 5.57大类 13.72种药品。

21 类合并用药的情况分别为：（1）高血压药占

44.16%；（2）糖尿病药占 15.15%；（3）调血脂药占

33.33%；（4）抗心律失常药占 71.43%；（5）抗心衰

药占 26.41%；（6）抗抑郁药占 0.43%；（7）激素类

药占 17.32%；（8）抗感染药占 35.50%；（9）利尿

药占 52.81%；（10）维生素类药占 16.88%；（11）
解热镇痛药占 14.72%；（12）抗血小板药占 24.24%；

（13）中药占 66.23%；（14）呼吸系统药占 26.42%；
（15）胃肠道药占 38.53%；（16）镇静催眠药占

10.39%；（17）神经系统药占 21.65%；（18）血液系

统药占 15.15%；（19）内分泌药占 1.73%；（20）泌

尿系统保肾药占 14.72%；（21）抗肿瘤药占 9.96%。

可见合并用药频率由高至低依次为抗心律失常药

（71.43%）、中药（66.23%）、利尿药（52.81%）、高

血压药（44.16%）等，详见表 3。 

表 4  合并用药情况（n=231） 
Tabel 4  Results of combination medication (n=231) 

药品类别 人次 占比/% 

抗心律失常药 165 71.43 

中药 153 66.23 

利尿药 122 52.81 

高血压药 102 44.16 

消化系统药 89 38.53 

抗感染药 82 35.50 

调血脂药 77 33.33 

抗心衰药 61 26.41 

呼吸系统药 61 26.41 

抗血小板药 56 24.24 

神经系统药 50 21.65 

激素类药 40 17.32 

维生素类药 39 16.88 

血液系统药 35 15.15 

糖尿病药 35 15.15 

解热镇痛药 34 14.72 

泌尿系统保肾药 34 14.72 

镇静催眠药 24 10.39 

抗肿瘤药 23 9.96 

内分泌药 4 1.73 

抗抑郁药 1 0.43 
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2.5  不良反应情况 
对患者病程记录进行统计分析，将用药过程中

出现的 ADR情况依据出血程度分为 3大类[7]。（1）
轻微出血：①牙出血，②鼻血，③皮下出血点，④

眼结膜出血，⑤月经时间延长或月经量增多，⑥大

小便隐血。（2）严重出血：①鼻血不止，②皮肤大

面积瘀斑、变黑、坏死，③小便出血、消化道出血，

④脑出血，⑤腹腔出血，⑥死亡。（3）血栓栓塞：

①四肢麻木，②头晕，③下肢瘫痪，④中风，⑤剧

烈腹痛。 
调查结果显示，因华法林发生 ADR 入院的患

者有 3人，2人为小便出血，1人为消化道出血，3
人均为严重出血，占总用药人数的 1.58%。可见，

ADR总发生率相对较少。 
3  讨论 
3.1  特殊人群患者较多 

华法林主要经由肝脏代谢，肝脏药物代谢能力

的降低会引起半衰期（t1/2）延长，升高血药浓度，

增强抗凝作用[8]。此外，华法林主要经由肾脏排出

体外，肾脏清除能力的减退可导致药物蓄积，增强

抗凝效应，甚至产生毒性。患者肝、肾功能检查结

果出现异常，则提示机体对药物的代谢能力及清除

效率下降[9]，因此，使用华法林的剂量的调整需要

更加谨慎。而此次调查显示江苏盛泽医院肝肾功能

异常患者占华法林使用患者的 28.42%，老年患者特

别是 75 岁以上的高龄患者占华法林使用患者的

46.32%，所以在华法林临床使用中更需要密切监测

INR，谨慎调节华法林的治疗剂量。 
3例 ADR患者中有 1例 98岁老年女性为预防

栓塞，先给予低分子量肝素钠进行抗凝治疗，第 5
天加用华法林，用药 2天后即出现粪便隐血阳性的

消化道出血症状，该患者除高龄外、肌酐清除率为

25.78 mL/min，根据有关文献[10]提示肾功能严重下

降，药物容易在体内蓄积，增加出血风险，故在强

化抗凝的治疗下即使采用常规剂量，仍很快发生了

ADR。 
3.2  INR达标率、检测频率低 

江苏盛泽医院使用华法林治疗后患者 INR 达

标率 33.74%，与其他研究报道相近 [11]，但仍有

56.44%低强度抗凝患者和 9.82%高强度抗凝（未发

生不良反应）患者。此次调查分析的患者多大多为

中老年人，文化水平普遍不高，对抗凝治疗缺乏明

确的认识，而且缺乏主动配合 INR 监测的意识。3

例ADR病例中有 2例是由于华法林使用过量入院，

患者平时都没有定期监测 INR。因此，老年患者使

用华法林更应谨慎，还应定期监测 INR。 
3.3  药物相互作用复杂 

临床上用华法林治疗房颤较多，而且多合并其

他药物[12]，就增加了药物的相互作用。本次调查显

示使用华法林的老年患者居多，因其本身基础疾病

复杂，平常服用的药物种类较多，再服用华法林，

则多种药物合用，则药物相互作用更加复杂。本次

研究中有 1 位 62 岁患者同时患有风湿性心脏病、

心房颤动、肺部感染、脑梗死后遗症、2型糖尿病、

肾功能不全、高脂血症 7 种疾病，用药涵盖了 10
大类药物，总计 21 种药品，可见用药监护的复杂

程度。 
通过分析具体的 ADR 案例可知，在患者与华

法林同服的众多药品中，有几个因素可间接导致华

法林抗凝作用增强。（1）美托洛尔片缓释片：有研

究表明，华法林与血浆蛋白结合时会受该药竞争性

抑制，增加游离华法林的浓度，使抗凝作用增强，

出血风险增加[13]；（2）螺内酯是一种肝药酶诱导剂，

与华法林合并用药时，华法林在体内代谢加速，抗

凝效果减弱[14]；（3）低分子量肝素钠：同为抗凝药，

与华法林药效叠加[15]；（4）氨溴索：可竞争性抑制

华法林与血浆蛋白结合，使游离华法林浓度增加[16]；

（5）比阿培南：可能会使机体出现维生素 K缺乏症

状，增加抗凝效果[17]。 
同时也要注意过度拮抗华法林抗凝作用后出

现的华法林抵抗现象[18]。其中 1例 ADR 患者入院

时 INR明显偏高，予停用华法林及肌注维生素K1 30 
mg治疗后，入院第 3天 INR明显降低后，INR一

直处于低标状态，后虽加量至原来口服剂量，出院

前 INR仍未达到标准值。 
3.4  今后工作的重点 

本次调查结果显示，江苏盛泽医院服用华法林

的患者以特殊人群居多，且存在 INR达标率低、检

测频率少，医师在治疗中忽视药物间相互作用的影

响等问题，说明临床药师参与用药监控的重要性与

必要性。 
另外，本次调查发现入院时肝肾功能正常的患

者，出院前再次检测肝肾功能的较少。究其原因，

一方面可能因为医师不够重视；另一方面可能因为

患者嫌麻烦，不愿意配合检查。说明向医生和患者

宣教保护肝肾功能，预防药物引起肝肾损伤的重要



  Drug Evaluation Research  第 41卷 第 1期  2018年 1月 

     

• 151 • 

性，本院这部分工作需要加强。 
本研究由于条件有限，患者的食物因素尚未纳入

调查，但多种食物会影响华法林的疗效，其对华法林

抗凝作用的影响不可忽视[19]。为患者合理饮食提供指

导并强调用药注意事项已成为临床药师的一项重

要工作内容。 
临床药师应该首先关注患者的病情，还应结合

药物、饮食等因素的影响，开展药学服务和教育，

需要格外注意合并用药对华法林抗凝效果的影响。

3例 ADR案例均提示，告知患者定期监测 INR（至

少每月监测 1次[20]）的重要性，在联合使用引起 INR
升高的药物或食物时尤其应该高度重视。根据患者

自身的个体情况，随时监测 INR以调节使用剂量，

并谨慎选择合并用药。 
临床药师的对华法林用药患者进行全程的药

学监护，指导用药知识，是华法林治疗监护中不可

或缺的一环。首先建议该院对临床医师进行用药知

识的宣教，提高他们对特殊患者用药的重视，不随

意增减华法林用量和合并用药的种类。其次，保持

临床药师与患者的密切联系，通过网络咨询、电话、

智能手机等沟通方式，随时指导患者合理用药。最

后，建议该院建立抗凝专科门诊等措施集中管理华

法林患者，提高患者 INR检测意识和重视程度。只

有医院、医生、患者、药师都积极行动起来，才能

有效地规避药物不良反应。 
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