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  [摘 要] 目的 探究医疗共同体(医共体)抗凝药学联合门诊在提升心房颤动(房颤)患者华法林抗凝治

疗中的有效性及安全性。方法 选取2020年8月至2022年2月在杭州市富阳区第一人民医院及其医共体下

属社区卫生中心就诊和随访,服用华法林抗凝治疗的瓣膜性/非瓣膜性房颤患者127例,依据随机数字表法分

为对照组(n=64)和观察组(n=63),对照组患者采用普通门诊管理模式,观察组患者采用医共体抗凝药学联合

门诊管理模式。统计6个月内2组患者国际标准化比值(INR)达标情况(INR目标值为2.0~3.0)、用药合理

性情况、不良事件发生率及评估服药依从性、安全用药认知能力。结果 观察组患者INR达标率为71.43%
(45/63),显著高于对照组[29.69%(19/64)],差异有统计学意义(P<0.01)。在用药合理性评价中,观察组的

用法用量不适宜发生率[19.05%(12/63)]、存在药物不良相互作用发生率[11.11%(7/63)]、临床诊断与适应

证不一致发生率[6.35%(4/63)]和不良事件发生率[11.11%(7/63)]均显著低于对照组[分别为46.88%(30/
64)、37.50%(24/64)、31.25%(20/64)、48.44%(31/64)],差异均有统计学意义(P<0.01)。观察组患者的服

药依从性评分[(6.87±1.78)分]及安全用药认知能力评分[(8.14±1.79)分]均较对照组[(5.61±1.63)、
(5.86±1.27)分]提升,差异均有统计学意义(P<0.05)。结论 医共体抗凝药学联合门诊的管理模式可提升

房颤患者抗凝治疗的有效性与安全性。
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[Abstract] Objective To

 

explore
 

the
 

effectiveness
 

and
 

safety
 

of
 

an
 

integrated
 

anticoagulation
 

pharma-
ceutical

 

outpatient
 

clinic
 

within
 

a
 

medical
 

consortium
 

in
 

improving
 

warfarin
 

anticoagulation
 

therapy
 

for
 

pa-
tients

 

with
 

atrial
 

fibrillation
 

(AF).Methods A
 

total
 

of
 

127
 

patients
 

with
 

valvular/non-valvular
 

AF
 

who
 

re-
ceived

 

warfarin
 

anticoagulation
 

therapy
 

and
 

were
 

followed
 

up
 

at
 

the
 

First
 

People's
 

Hospital
 

of
 

Fuyang
 

District
 

and
 

its
 

affiliated
 

community
 

health
 

centers
 

from
 

August
 

2020
 

to
 

February
 

2022
 

were
 

selected
 

and
 

divided
 

into
 

a
 

control
 

group
 

(n=64)
 

and
 

an
 

observation
 

group
 

(n=63)
 

based
 

on
 

a
 

random
 

number
 

table.Patients
 

in
 

the
 

control
 

group
 

were
 

managed
 

using
 

the
 

regular
 

outpatient
 

clinic
 

model,while
 

those
 

in
 

the
 

observation
 

group
 

were
 

managed
 

using
 

the
 

integrated
 

anticoagulation
 

pharmaceutical
 

outpatient
 

clinic
 

model
 

within
 

the
 

medical
 

consortium.The
 

international
 

normalized
 

ratio
 

(INR)
 

target
 

attainment
 

rate
 

(INR
 

target
 

range:2.0-3.0),
medication

 

rationality,incidence
 

of
 

adverse
 

events,medication
 

adherence,and
 

medication
 

safety
 

cognition
 

abili-
ty

 

were
 

assessed
 

within
 

6
 

months.Results The
 

INR
 

target
 

attainment
 

rate
 

in
 

the
 

observation
 

group
 

was
 

71.43%
 

(45/63),significantly
 

higher
 

than
 

that
 

in
 

the
 

control
 

group
 

[29.69%(19/64)],with
 

a
 

statistically
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significant
 

difference
 

(P<0.01).In
 

terms
 

of
 

medication
 

rationality,the
 

observation
 

group
 

had
 

significantly
 

lower
 

incidence
 

rates
 

of
 

inappropriate
 

dosage
 

and
 

usage
 

[19.05%
 

(12/63)],adverse
 

drug
 

interactions
 

[11.11%
 

(7/63)],clinical
 

diagnosis
 

inconsistent
 

with
 

indications
 

[6.35%
 

(4/63)],and
 

adverse
 

events
 

[11.11%
 

(7/63)]
 

compared
 

to
 

the
 

control
 

group
 

[46.88%
 

(30/64),37.50%
 

(24/64),31.25%
 

(20/64),
48.44%

 

(31/64),respectively],with
 

statistically
 

significant
 

differences
 

(P<0.01).The
 

medication
 

adherence
 

score
 

[(6.87±1.78)
 

points]
 

and
 

medication
 

safety
 

cognition
 

ability
 

score
 

[(8.14±1.79)
 

points]
 

in
 

the
 

ob-
servation

 

group
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

control
 

group
 

[(5.61±1.63)
 

points,(5.86±1.27)
 

points,re-
spectively],with

 

statistically
 

significant
 

differences
 

(P<0.05).Conclusion The
 

management
 

model
 

of
 

the
 

integrated
 

anticoagulation
 

pharmaceutical
 

outpatient
 

clinic
 

within
 

a
 

medical
 

consortium
 

can
 

improve
 

the
 

effec-
tiveness

 

and
 

safety
 

of
 

anticoagulation
 

therapy
 

for
 

patients
 

with
 

AF.
[Key

 

words] Medical
 

consortium; Anticoagulation
 

therapy
 

management; Outpatient
 

clinic
 

model; 
Atrial

 

fibrillation; Warfarin

  心房颤动(房颤)是一种室上性快速性心律失常,
是慢性持续进展性心血管疾病,随着年龄的增长,其
发病率呈逐年递增趋势,且具有较高的致残率及致死

率。流行病学调查结果显示,截至2019年,全球房颤

(包括心房扑动)患者约5
 

970万例,且发病人数逐年

增长,截 至 2010 年,年 龄 调 整 的 死 亡 率 男 性 为

1.6/10万,女性为1.7/10万[1]。抗凝治疗是房颤的

重要治疗策略,其他措施还包括控制心室率、控制血

压及血脂等。临床研究结果显示,抗凝药物能有效降

低房颤患者发生卒中风险[2]。随着医疗体制改革的

推进,以基层首诊、上下联动为基础的分级诊疗模式

已逐步形成,科学、合理的医疗体系结构和就医格局

已初具形态,更多的房颤患者回归基层诊疗[3]。但社

区卫生医疗机构因抗凝管理技术资源不足,同时不具

备较完善的药学服务模式,比如华法林抗凝治疗因个

体差异性大,易受药物或食物相互作用等影响,还需

频繁抽血监测患者国际标准化比值(INR)指标,致使

患者治疗依从性差,基层房颤患者华法林抗凝治疗存

在较大治疗困境[4]。有研究表明,通过区域化整合抗

凝药学技术资源可持续保障社区房颤患者用药安

全[5]。医疗共同体(医共体)是以区级医院为牵头单

位,与镇(街道)医疗单位实现“人、财、物、事”统一管

理的医疗服务共同体[6]。因此,为了提升华法林抗凝

药物在基层医院使用的有效性及安全性,本研究通过

医共体抗凝药学联合门诊对瓣膜性/非瓣膜性房颤患

者进行管理,以期进一步提升华法林抗凝治疗INR达

标率,提升患者用药合理性、降低栓塞/出血等不良事

件发生率,并通过药学干预方法来提高患者用药认知

水平及用药依从性等。
1 资料与方法

1.1 资料

1.1.1 一般资料 选取2020年8月至2022年2月

本院及其医共体下属社区卫生中心就诊和随访的瓣

膜性/非瓣膜性房颤患者127例,依据随机数字表法

分为对照组(n=64)和观察 组(n=63)。其 中 男

71例,女56例,平均年龄(54.71±9.13)岁,2组患者

的性别、年龄等基线数据比较,差异均无统计学意义

(P>0.05)。本研究项目经过医院医学伦理委员会批

准(批件号:2020伦审第013号),入组患者及家属积

极配合本院研究工作并签署知情同意书。
1.1.2 纳入标准与排除标准 纳入标准:(1)心电

图、24
 

h动态心电图检查显示典型房颤表现;(2)房颤

卒中风险评分,男性 CHA2DS2-VASc≥2分,女性

CHA2DS2-VASc≥3分;(3)患者同意接受抗凝治疗;
(4)首次服用华法林或抗凝治疗未达标的患者即整个

抗凝治疗过程中抗凝强度达到预定范围内的时间所

占百分比(TTR%=INR 达标次数/INR 监测总次

数×100%)<65%。排除标准:(1)有严重过敏史或

有华法林用药过敏史;(2)严重肝、肾、肺功能不全;
(3)出血风险高,存在严重凝血功能障碍;(4)血压高

于180/110
 

mm
 

Hg(1
 

mm
 

Hg=0.133
 

kPa),肌酐清

除率小于15
 

mL/min;(5)伴精神疾病及痴呆症状;
(6)酒精成瘾;(7)未能完成为期6个月的随访跟踪。
1.2 方法

1.2.1 分组管理

1.2.1.1 对照组 对照组患者采用普通门诊管理模

式,具体措施如下:由普通心血管内科门诊医生开具

抗凝药物,并告知患者抗凝治疗可降低因房颤导致全

身性栓塞风险,同时可能出现的出血不良事件,另交

代华法林的用药方法、注意事项,结合就诊医生自身

经验制定INR监测周期,并根据结果调整药物剂量。
1.2.1.2 观察组 观察组患者采用医共体抗凝药学

联合门诊管理模式。医共体抗凝药学联合门诊即通

过采用医药联合多学科合作,同时纳入社区医师/药

师管理模式来进一步构建患者抗凝治疗“住院+门诊

+社区”的全程化药学服务体系。通过线上线下和双

相转诊的监管模式,保障患者院前院后不间断的药学

服务,尤其是在“医共体”分级诊疗背景下,逐步实现

社区医师/药师参与慢性疾病药物治疗管理的功能。
(1)医共体抗凝药学联合门诊管理模式:建立由指定
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心血管内科医生、中心抗凝药师和医共体下属的社区

医师/药师形成管理团队。心血管内科医生开具相关

检验检查及抗凝药物医嘱(华法林钠片),中心抗凝药

师审核药物医嘱并对患者进行药学评估、用药教育并

制定随访计划。团队成员之间通过建立微信群进行

联系,使所属社区医师逐步掌握各项评价标准、操作

流程和管理方法,社区药师指导患者华法林用药知识

点,并根据计划开展随访,社区医师开展医共体内双

向转诊,并已实现互联网医院区域信息化平台,检验

检查互认、病例资料共享和分级诊疗等功能。见图1。
(2)抗凝药物治疗管理模式:中心抗凝药师对纳入研

究的房颤患者进行“一对一”的用药指导。主要对初

始(4~8周内)抗凝治疗患者开展系统药学监护,根据

监测INR结果调整华法林用量及动态调整监测周期

(发放华法林用药监测手册),初始抗凝治疗达标后即

可转至患者所属社区卫生中心由社区药师进行随访。
当患者INR不稳定或出现出血、栓塞等不良事件,最
终由指定心血管内科医生和中心抗凝药师共同处置

警讯事件包括危急值上报,并协同研究调整治疗方案

并重新开始新一轮监测。该项目总随访周期超过

6个月的患者为有效病例。见图2。(3)本研究使用

药物、给药方案及INR监测方法:本研究抗凝治疗药

物为(Marevan)华法林钠片[3
 

mg×100片,生产企

业:Orion
 

Corporation
 

Orion
 

Pharma,进口注册证号

(批准文号):H20171095]。给药方案:初始抗凝患者

监测INR基线值,再根据栓塞/出血风险评估,由指定

心血管内科医师处方药物医嘱华法林每天1~3
 

mg,
前期3~7

 

d监测INR,后期根据结果调整剂量,待
INR达标(目标值:2.0~3.0)2次及以上,延长监测周

期(1~2周/次),本研究规定最长监测周期不超过每

月1次。待完成研究随访周期(6个月)计算治疗周期

内INR达标次数(6个月内排除最初6周的INR值,
当TTR%<65%认定为INR不达标,TTR%≥65%
认定INR达标)。

  注:PMR为患者个人用药记录;MAP为药物治疗计划。

图1  医共体抗凝药学联合门诊管理模式

  注:ADR为药物不良反应。

图2  中心抗凝药师参与“一对一”抗凝药物治疗管理模式

1.2.2 实验室凝血功能检测 采用全自动血凝分析

仪(CS-5100型,日本希森美康)。所有患者采集静脉

血5
 

mL,将其在室温下静置半小时,在其分层出现血

清时,将其置于离心机中,以3
 

000
 

r/min的速度,离
心半径10

 

cm,离心10
 

min后吸取上层血清,将检测

样本在-80
 

℃的冰箱内保存,检测凝血功能包括

INR、凝血酶原时间(PT)。
1.2.3 观察指标 (1)2组患者INR达标情况。计

算2组患者在6个月内的TTR%≥65%的患者占比

即为INR达标情况。(2)2组患者用药是否合理。评

价指标包括用法用量是否适宜、是否存在药物-药物

(食物)相互作用、临床诊断与适应证是否一致。(3)
门诊或电话评估2组患者在2种管理模式下的服药

依从性和安全用药认知能力。其中服药依从性参考

Morisky服药依从量表(MMAS)。MMAS量表满分

8分,得分越高,依从性越好;安全用药认知能力由中

心抗凝药师设计调查问卷评估,总分10分,包括调查

患者对药物使用方法、用药剂量及注意事项等相关知

识的知晓程度,总分分值0~10分,分值越低表明认

知能力越弱。(4)门诊或电话随访2组患者在2种管

理模式下的不良事件发生情况,包括血栓和出血事件

发生。其中血栓主要为下肢静脉血栓、肺栓塞、心肌

梗死等。出血包括:①严重出血,如血红蛋白下降幅

度大于或等于20
 

g/L,或输注大于或等于2
 

U红细胞

悬液,或涉及严重部位如颅内出血、消化道出血、腹膜

后出血等导致的血流动力学不稳定的出血;②中度出

血,指肉眼血尿、自发大片瘀斑、其他未危及生命的大

出血;③轻微出血,如抗凝治疗相关的鼻出血、牙龈出

血、皮肤小淤斑、轻微外伤后轻微出血。
1.3 统计学处理 采用SPSS

 

22.0
 

统计学软件对数

据进行分析。符合正态分布的计量资料以x±s 表

示,组间比较采用t检验;计数资料以例数或百分比

表示,数据比较采用χ2 检验。P<0.05为差异有统

计学意义。
2 结  果

2.1 2组患者INR达标情况 观察组患者INR达标
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率为71.43%(45/63),明显高于对照组的29.69%
(19/64),差异有统计学意义(χ2=22.127,P<0.01)。
2.2 2组患者用药不合理性情况比较 观察组中患

者服用华法林存在用法用量不适宜、
 

药物不良相互作

用、临床诊断与适应证不一致的不合理情况发生率均

显著低于对照组,差异均有统计学意义(P<0.01),见
表1。
2.3 2组患者服药依从性评分和安全用药认知能力

评分比较 干预前,2组患者用药依从性评分及安全

用药认知能力评分比较,差异均无统计学意义(P>
0.05);干预后,2组患者的服药依从性评分和安全用

药认知能力评分均较干预前有提升,且观察组均较对

照组高,差异均有统计学意义(P<0.05)。见表2。

表1  2组患者存在用药不合理情况比较(n)

项目
对照组

(n=64)
 

观察组

(n=63)
 χ2 P

用法用量不适宜 11.107 0.001

 是 30 12

 否 34 51

药物不良相互作用 11.982 0.001

 是 24 7

 否 40 56

临床诊断与适应证不一致 12.844<0.001

 是 20 4

 否 44 59

表2  2组患者用药依从性评分和安全用药认知能力评分比较(x±s,分)

组别 n
用药依从性评分

干预前 干预后 t P

安全用药认知能力评分

干预前 干预后 t P

对照组 64 4.64±1.26 5.61±1.63 -4.074 <0.05 5.02±1.61 5.86±1.27 -3.399 <0.05

观察组 63 4.44±0.98 6.87±1.78 -10.021 <0.05 4.73±1.18 8.14±1.79 -11.719 <0.05

t - 0.976 -4.17 - - 1.139 -8.26 - -

P - >0.05 <0.05 - - >0.05 <0.05 - -

  注:-表示无此项。

2.4 2组患者不良事件发生情况比较 观察组患者

发生不良事件7例,其中血栓事件包括下肢静脉栓塞

2例,肺栓塞1例,出血事件包括牙龈出血2例,皮肤

瘀斑1例,消化道出血1例;对照组患者发生不良事

件31例,其中血栓事件包括脑血管栓塞3例,下肢静

脉血栓8例,肺栓塞3例,出血事件包括口腔/鼻出血

10例,黑便4例,呼吸道出血2例,皮肤瘀斑1例。2
组不良事件总发生率比较,差异有统计学意义(χ2=
21.095,P<0.01),见表3。

表3  2组患者不良事件发生情况比较[n(%)]

项目 对照组(n=64) 观察组(n=63)

血栓事件 14(21.87) 3(4.76)

出血事件 17(26.56) 4(6.34)

合计 31(48.43) 7(11.11)a

  注:与对照组比较,aP<0.01。

3 讨  论

抗凝药物主要用于预防非瓣膜性/瓣膜性房颤患

者的脑卒中风险,还可治疗和预防深静脉血栓和肺栓

塞,以及其他的血栓栓塞性疾病[7]。目前,大部分在

基层医院使用华法林治疗的房颤患者,抗凝治疗率、
依从性及INR达标比率均相对较低,导致这一现状的

原因主要是:首先,华法林治疗窗狭窄,需定期复查凝

血功能即监测INR,根据结果进行剂量调整,而药物、
食物、身体状况、疾病等因素均可影响其抗凝效果,上

述因素对患者的人力、财力、时间消耗造成较大的负

担,而基层医院药师对药物治疗管理经验普遍不足;
其次,患者对于房颤的危害性认知还有待提升,尤其

是非瓣膜性房颤患者在疾病间歇期往往因无明显症

状,忽视对抗凝治疗的持续性管理,包括用药依从性

及健康管理意识等方面;最后,患者与医疗团队难以

保持全程化诊疗沟通,均导致口服华法林的患者用药

依从性随时间推移逐步降低。由此可见,房颤患者采

取华法林抗凝治疗需要“医-药-患”三者紧密联系,借
助医共体诊疗体系可以较好地开展分级分层、上下联

动的有效闭环管理模式[8-11]。
为进一步改善华法林用药依从性不佳、抗凝达标

率偏低及药物不良事件发生率较高等问题,需探索房

颤患者服用华法林抗凝治疗新的管理模式。将抗凝

药师特别是家庭药师纳入抗凝治疗管理团队,共同参

与对患者长期用药实施评估管理,形成“互帮、互联、
共管、共赢”的服务协作模式,实现医共体内信息数据

医疗资源共享、双向转诊和分级诊疗等功能,从而保

障患者长期用药的安全性和可行性[12-14]。
本研究中,观察组采用医共体抗凝药物治疗管理

模式,干预后患者用药合理性、用药依从性及安全用

药知识评分均有较明显提升,且血栓和出血等抗凝相

关的不良事件发生率明显降低。由此可见,组建医药

联合管理团队,可实现基层医师与药师的紧密型合

作,提升医共体内社区医疗机构的抗凝诊疗水平,使

·5614·现代医药卫生2024年12月第40卷第24期 J
 

Mod
 

Med
 

Health,December
 

2024,Vol.40,No.24



基层药师对于房颤的抗凝治疗有较系统的认知,逐步

积累华法林的用药管理经验,进而帮助患者在社区卫

生服务中心获得同质化诊治效果。抗凝药师协同社区

药师根据患者具体情况给予个体化的咨询、评估、药学

监护及治疗方案的指导,为患者制定最适合的药物剂

量,根据不同结果预警抗凝风险及制定不同监测周期,
且门诊诊治过程中设立的危急值紧急传报也规避了

INR大幅度波动及严重出血不良事件的发生[15-16]。此

外,抗凝药师还周期性地为患者进行用药重整,查看

其中可能存在的药物或者食物之间的相互作用,比如

华法林与甲硝唑等抗菌药物合用,后者会增加华法林

出血风险,用药期间每天限定维生素K摄入量,为患

者制定个性化饮食清单,建立患者病例资料库,而完

善的数据库管理与信息共享可帮助医生快速查询患

者用药史和用药相关的临床事件,比如抗凝治疗过程

中的血栓或出血不良事件,可能的药物(食物)相互作

用需要调整华法林剂量等。借助互联网及自媒体终

端等实现信息的收集和反馈,进一步提升对患者抗凝

治疗的管理效率。
研究表明,进行动态连贯的抗凝管理,可为每例

患者提供个体化的专业服务,帮助患者树立抗凝意

识,提高患者治疗依从性[17]。本研究通过采用医共体

抗凝药学联合门诊管理模式,发现患者对华法林用药

宣教及随访管理具有很强烈的需求,因长期药物治

疗,需要往返医院或社区反复监测凝血功能并调整华

法林剂量、随时关注出血和栓塞并发症、平衡饮食和

适度运动,注意防范意外跌倒等。尤其是瓣膜性房颤

患者,因大部分患者需要终身服用华法林,因此快捷

方便且连续随访管理模式能实时有效的医患沟通并

提升医患信任。医共体抗凝药学联合门诊管理模式

下,抗凝药师给予个体化用药指导,通过线上线下药

学问诊来评估患者的依从性和认知度,宣教抗凝治疗

的必要性和重要性,对不当用药行为进行及时干预和

有效纠正。另外,通过多维度药学科普宣传渠道为患

者介绍如何鉴别出血或栓塞性事件的症状、应当采取

的措施等,解释合并食物、药物及疾病状态的影响,帮
助房颤患者积累抗凝药物知识,进一步提高抗凝药治

疗管理方案的执行力度,从而改善患者自我药疗的管

理水平[18-19]。
 

通过本研究项目,医共体抗凝药学联合门诊管理

模式有助于提升房颤患者华法林抗凝治疗的有效性

及安全性。但本研究尚存在局限性,如随访周期短,
且重点关注药物治疗管理的近期成效,对房颤疾病治

疗的远期临床结局未进行系统评价和追踪。今后一

方面通过扩大社区服务面增加样本量,对合并用药进

一步系统分析,如合并使用活血化瘀中药及抗血小板

药物等;另一方面对房颤治疗结局如心律控制情况、

疾病复发率及合并症对抗凝治疗结局的影响等进行

综合评价,以进一步完善疾病治疗管理体系。研究过

程中也出现超过2个月INR未能达标的患者个例,未
来需要开发智能化模型引导华法林个体化精准用药,
实现 对 多 系 统 抗 凝 及 特 殊 人 群 抗 凝 管 理 的 精 准

把控[20]。
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