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　 　 ［摘要］ 　 目的　 通过对某院生殖科门诊超说明书用药进行合理性分析，为药师在审方过程中遇到类似问题提供参考。
方法　 采用回顾性分析法，选取某院 ２０２１ 年 １－１２ 月生殖科门诊的所有医嘱，共 ５８５１８ 条，结合循证证据判断用药医嘱是否超

说明书，并对其合理性进行分析。 　 结果　 某院生殖科门诊超说明书用药 １７９６８ 条，超说明书用药比例 ３０􀆰 ７１％，主要类型包

括超适应证用药（６０􀆰 ２７％）、超剂量用药（２６􀆰 ７９％）、超给药途径用药（１０􀆰 ４３％）、超适应人群给药（１􀆰 ５３％）以及超禁忌证用药

（０􀆰 ９８％），主要涉及药品包括地屈孕酮片（１７􀆰 ９９％）、胰激肽原酶肠溶片（１３􀆰 ７５％）、雌二醇 ／雌二醇地屈孕酮片（１０􀆰 ７３％）等。
经合理性分析后，其中合理医嘱 １７５３５ 条，占 ９７􀆰 ５９％；不合理医嘱 ４３３ 条，占 ２􀆰 ４１％，涉及药品吲哚美辛栓、羟乙基淀粉注射

剂、莫西沙星片、沙丁胺醇片和莉芙敏片。 　 结论　 某院生殖科门诊超说明书用药较为普遍，根据循证医学证据以及相关指

南、专家共识分析基本合理，但也存在一定的用药风险，建议通过一定的管理手段促进临床用药更为安全、合理。
　 　 ［关键词］ 　 生殖科；超说明书用药；审方药师；合理用药
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０　 引　 　 言

不孕不育已成为一个全球性的社会问题，影响

着全世界约 １０％的育龄夫妇［１］。 辅助生殖技术（ａｓ⁃
ｓｉｓｔｅｄ ｒｅｐｒｏｄｕｃｔｉｖｅ ｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙ，ＡＲＴ）成为了治疗此类

疾病的主要手段。 ＡＲＴ 发展日新月异，药品说明书

的更新速度慢于生殖医学技术的发展［２］。 作为一

个新型前沿的学科，生殖科门诊超说明书用药现象

非常普遍。 超说明书用药，是指药品使用的适应

证、给药方法、适用人群、剂量或疗程不在药品监督

管理部门批准的说明书之内的用法［３］。 虽然临床

实践中发现超说明书用药具有一定的合理性，但容

易引起争议。 现对某院生殖科门诊用药医嘱进行

点评与合理性分析，探讨审方药师在遇到此类问题

时的建议与对策，为临床合理用药提供参考。

１　 资料与方法

选择某院 ２０２１ 年 １－１２ 月的生殖科门诊所有医

嘱作为研究对象，共５８ ５１８条，结合药品说明书、
Ｍｉｃｒｏｍｅｄｅｘ数据库、相关指南、研究文献判断用药医

嘱是否超说明书，并且对其合理性进行分析。 超说

明书用药通过 Ｍｉｃｒｏｍｅｄｅｘ 数据库的 Ｔｈｏｍｓｏｎ 分级

系统查询，有效性Ⅱａ 级、推荐等级Ⅱｂ 级、证据等级

Ｂ 级的判定为合理，未在 Ｍｉｃｒｏｍｅｄｅｘ 数据库收录

的，审方药师依据循证级别，有 ＲＣＴ 研究、系统评价

或 Ｍｅｔａ 分析、病例对照、指南推荐、专家共识支持的

判定为合理，仅有一般文献支持或者经验用药的判

定为不合理［４］。

２　 结　 　 果

２􀆰 １　 超说明书用药总体情况 　 共有用药医嘱

５８ ５１８条， 其 中 超 说 明 书 用 药 １７ ９６８ 条， 占 比

３０􀆰 ７１％。 包括超适应证用药１３ ０２０条，占超说明书

用药比例 ６０􀆰 ２７％；超剂量用药５ ７８８条，占 ２６􀆰 ７９％；
超给药途径用药２ ２５４条，占 １０􀆰 ４３％；超适应人群用

药 ３３０ 条， 占 １􀆰 ５３％、 超禁忌证用药 ２１１ 条， 占

０􀆰 ９８％。 由于有的医嘱 １ 条包含了 ２ 条甚至多条超

说明书用药情况，所以实际的用药类型记录条数多

于１７ ９６８条。
２􀆰 ２　 超说明书用药合理性分析　 经分析，生殖科门

诊超说明书用药合理医嘱１７ ５３５条，占 ９７􀆰 ５９％；不
合理医嘱 ４３３ 条，占 ２􀆰 ４１％。 涉及药品共 ２７ 种，筛
选排名前 １０ 及判定为不合理用药的品种进行循证

分析，见表 １。

表 １　 超说明书具体药品、类型、数量、依据及合理性分析

药品名称 超说明书用法
超说明书
用药类型

用药记录
（条）

构成比
（％） 合理性

地屈孕酮片＃ ２０ ｍｇ，ｐｏ，ｂｉｄ 超剂量 ３２３２ １７􀆰 ９９ 合理

胰激肽原酶肠溶片＃ 不孕、不育、少精子症、弱精子症、无精症、
精索静脉曲张

超适应证 ２４７１ １３􀆰 ７５ 合理

雌二醇 ／雌二醇地屈孕酮片＃ 女性不孕症、阴道给药
超适应证、
超给药途径

１９２８ １０􀆰 ７３ 合理

阿司匹林肠溶片∗ 女性不孕、早孕 超适应证 １５９４ ８􀆰 ８７ 合理

生长激素注射剂＃ 女性不孕症 超适应证 １３５６ ７􀆰 ５５ 合理

多种维生素微量元素片＃ 男性不育、少精子症、弱精子症、无精症 超适应证 １３３８ ７􀆰 ４５ 合理

二甲双胍片∗ 女性不孕、多囊卵巢综合征 超适应证 １１１７ ６􀆰 ２２ 合理

尿促性素注射剂＃ ４５０～６００ ＩＵ，ｉｍ，ｑｄ 超剂量 ８９７ ４􀆰 ９９ 合理

舍曲林片∗ 早泄 超适应证 ８９１ ４􀆰 ９６ 合理

黄体酮注射剂＃ ４０～１００ ｍｇ，ｉｍ，ｑｄ 超剂量 ６８０ ３􀆰 ７８ 合理

吲哚美辛栓 不孕，０􀆰 １ ｇ，纳肛，ｔｉｄ 超适应证、
超剂量

３１０ １􀆰 ７３ 不合理

莫西沙星片 男性不育症、泌尿道感染、尿路感染 超适应证 ５６ ０􀆰 ３１ 不合理
羟乙基淀粉注射剂 女性不孕症、卵巢过度刺激综合症 超适应证 ４３ ０􀆰 ２４ 不合理
沙丁胺醇片 女性不孕症 超适应证 １４ ０􀆰 ０８ 不合理
莉芙敏片 女性不孕症 超适应证 １０ ０􀆰 ０６ 不合理
　 ∗为 Ｍｉｃｒｏｍｅｄｅｘ 数据库证据级别 Ｂ 及以上，判定为合理；＃为 Ｍｉｃｒｏｍｅｄｅｘ 数据库没有收录，审方药师依据指南、专家共识、

ＲＣＴ、系统评价等判定为合理
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３　 讨　 　 论

３􀆰 １　 生殖科门诊超说明书用药探讨　 本调查中，吲
哚美辛栓、羟乙基淀粉注射剂、莫西沙星片、沙丁胺

醇片和莉芙敏片都判定为不合理用药。 其中，沙丁

胺醇片和莉芙敏片用于不孕症缺乏证据，不合理。
Ｒｉｊｋｅｎ 等［５］ＲＣＴ 研究吲哚美辛预防排卵的功效，得
出结论在卵母细胞取回之前没有 ＬＨ 激增的亚组患

者可能会从改良的自然周期 ＩＶＦ 中受益于吲哚美

辛，提示吲哚美辛用于预防超促排卵过程中防止卵

子早排患者可能有益。 但是仔细研究文献发现

ＲＣＴ 的试验药物为吲哚美辛胶囊，用法为 ５０ ｍｇ，一
日 ３ 次，而生殖科提交的超说明书用药为吲哚美辛

栓，０􀆰 １ ｇ，一日 ３ 次，超出了药品说明书的最大用量

（０􀆰 ２ ｇ），且栓剂经过直肠给药，没有首过效应。 审

方药师认可吲哚美辛的超适应证用药合理，但考虑

剂量过大，判定为不合理用药，也及时与临床科室

进行沟通。 卵巢过度刺激综合征（ＯＨＳＳ）是体外受

精⁃胚胎移植的主要并发症，在促排卵药物使用后发

生率约为 ０􀆰 ６％ ～ １４％，重度的发生率约为 ０􀆰 １％ ～
２％。 有研究报道，羟乙基淀粉作为第 ３ 代血浆替代

品，可有效维持胶体渗透压，抑制炎症介质的表达，
减少血管内皮细胞的损伤，阻断 ＯＨＳＳ 的发生［６⁃７］，
美国生殖医学学会《中重度卵巢过度刺激综合征的

预防和治疗的临床指南》中提出，由于治疗方案的

复杂性和其他药物的混杂，支持扩容剂用于治疗

ＯＨＳＳ 的证据不足（Ｃ 级证据） ［８］。 由于指南的循证

证据级别高于一般研究文献，因此我们评价此超说

明书用药不合理。 莫西沙星为第四代氟喹诺酮类

抗菌药，生殖科门诊用于治疗泌尿系统感染，而说

明书并无此适应证。 有研究报道莫西沙星用于尿

路感染临床疗效好，服用方便，依从性优于左氧氟

沙星［９］。 也有研究认为莫西沙星与左氧氟沙星治

疗泌尿系统感染患者的临床疗效均较为确切，安全

性高，但采用左氧氟沙星治疗的成本较低，更具优

势［１０］。 还有专家通过 Ｍｅｔａ 分析得出莫西沙星治疗

尿路感染的总有效率低于左氧氟沙星，与其他两种

喹诺酮类抗菌药比较，不存在临床效果优势，因此，
莫西沙星用于尿路感染治疗的超适应证用药现象

并不值得推广［１１］。 综合以上文献分析，并结合莫西

沙星的药动学特性，莫西沙星进入人体后以原形排

泄的仅占给药量的 ４５％，而经肾脏排泄的仅占

２０％。 也就是说，在尿中能够发挥作用的只有给药

量的 ２０％。 对于莫西沙星这种浓度依赖性抗菌药

物来说，这样的浓度是不足以杀灭常见致病菌的，
因此泌尿系感染不应使用莫西沙星，判定为超说明

书用药不合理。 对于这类存在争议的超说明书用

药，临床医师坚持使用时，审方中药师会请医师双

签字发药。
３􀆰 ２　 建议与对策

３􀆰 ２􀆰 １　 以政策法规为导向，完善制度机制 　 ２０２２
年 ３ 月 １ 日起施行的《中华人民共和国医师法》，首
次将诊疗指南和循证医学支持下的超说明书用药

写入法条，这意味着医师根据临床诊疗的合理需求

进行超说明书用药，将获得法律的保护。 此法的颁

布规范了临床超说明书用药的现状［１２⁃１４］，建议医院

根据指南、共识并结合医院实际情况制定《超说明

书用药管理规定》，并建议医师在临床使用前，口头

告知患者或其家属超说明书用药不可预知的风险

及不良反应，并让其签署知情同意书，保证其用药

知情权。 ２０１８ 年国家卫健委发布了《医疗机构处方

审核规范》，第一次以国家层面法律法规的形式对

处方审核进行了规范，其中强调了《医院处方点评

管理规范（试行）》等规章制度，国家卫健委 ２０２２ 年

６ 月发布的《医疗机构门诊质量管理暂行规定》明确

了医疗机构应当加强药事服务能力，落实门诊处方

审核及点评制度，为患者提供门诊药物咨询及用药

指导服务。 因此，建议审方药师发挥自己的专业特

长，查找前沿、权威的文献资料，积极寻找循证依

据，对于超说明书用药进行周期性地单独点评和分

析，定期组织临床医师和药师一同开展超说明书用

药点评会，将不合理的用药反馈给临床，及时沟通

和交流。 此外，临床使用全过程应有完整的病程记

录，做好用药监护工作，并定期对其进行不良反应

监测。
３􀆰 ２􀆰 ２　 以合理用药为目的，构建培训体系　 当前形

势下，各级医疗机构的药学服务创新转型工作早已

开展的如火如荼，提高审方药师服务水平以满足患

者日益增长的药学服务需求已刻不容缓。 建议按

照审方药师审核专科不同，线上线下结合开展多元

化的专科培训，搭建多维度的学习交流平台，建立

药师临床思维，完善考核方法。 规范化培训体系的

建立与实施可助力提高药师临床专业知识和技能

水平［１５］，胜任处方审核职能，加快实现药学服务
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高质量发展的目标。
３􀆰 ２􀆰 ３　 以大数据建设为手段，加强监督管理　 我院

利用合理用药软件对医师不合理用药行为进行事

前拦截，改变医院合理用药“事后干预型”监管模

式，建立实时提醒，从源头保障医疗质量和合理用

药水平［１６］，合理的超说明用药按照《超说明书用药

管理规定》流程严格申请使用，对于不合理的超说

明书用药，审方药师协助临床科室共同查找循证证

据，及时沟通干预。 但单医院审方的药学服务已无

法满足大数据时代节奏，建议多家医院协作成立大

数据审方平台，多医院药师共同审方，既是交流、学
习、会诊审核平台，同时也可以提高审方含金量，加
快审方进度，将通过的超说明书用法加入到合理用

药软件规则库中，合理优化审方流程，多学科跨医

院合作与循证一起助力合理用药［１７］。
超说明书用药一直是一个有争议、有风险的话

题，药品说明书更新迟缓，缺少有力的循证证据是

造成超说明书用药的部分原因［１２⁃１４］。 但医学是不

断探索进展的，随着最新研究成果的出现，或者说

明书的更新，现在的超说明书用药将来也有可能变

为合理用药，因此我们要用科学辩证的思维去对待。
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