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［摘要］  目的 分析非维生素 K 拮抗剂口服抗凝药（NOAC）潜在不良药物相互作用（pADIs），促进合理用药。

方法 利用医院信息系统抽取 2024 年 1 月 1 日至 5 月 31 日蚌埠市第三人民医院门诊 NOAC 联合用药处方，鉴别

pADIs 并对其严重性进行分级 ；利用合理用药软件制定精细化审方规则。结果 1 153 张 NOAC 联合用药处方中，

406 张处方发生 511 例次 pADIs，包括达比加群酯 180 例次、利伐沙班 288 例次和阿哌沙班 43 例次，联用药物涉

及抗癫痫药物、抗血小板药物、含丹参 / 人参 / 银杏类中药和抗心律失常药物等。利伐沙班 + 苯巴比妥严重性分级

为禁忌。精细化审方规则包括“处方拦截”规则 1 项、“警示信息提醒 + 双签确认”规则 10 项和“注意信息提醒”

规则 8 项。结论 该院 NOAC 与其他药物存在 pADIs，通过循证制定的精细化审方规则进行针对性干预，能够防

范用药风险。
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［ABSTRACT］  AIM  To analyze the potential adverse drug interactions （pADIs） of non-vitamin K antagonist oral 
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anticoagulants （NOAC）, and to promote rational drug use. METHODS  Outpatient prescriptions of using NOAC in 

combination with other drugs were surveyed from January 1, 2024 to May 31, 2024 through the information system of the third 

people's hospital of Bengbu, and pADIs were identified and their severities were graded. Refined prescription pre-review 

rules were developed by rational drug software. RESULTS  Among 1 153 NOAC combined prescriptions, 406 prescriptions 

had 511 cases of pADIs, including 180 cases of dabigatran etexilate, 288 cases of rivaroxaban and 43 cases of apixaban. 

The combined drugs involved antiepileptic, antiplatelet, Chinese medicines containing salvia/ginseng/ginkgo biloba and 

antiarrhythmic drugs. Rivaroxaban + phenobarbital severity classification was contraindicated. Refined rules included 1 

interception rule and 10 alert information + double-signature rules and 8 attention information rules. CONCLUSION  There 

are pADIs between NOAC and other drugs in the hospital. The medication risks can be prevented through targeted 

intervention based on evidence-based refined prescription pre-review rules.

非 维 生 素 K 拮 抗 剂 口 服 抗 凝 药（non-vitamin K 

antagonist oral anticoagulants，NOAC）又称为直接或新

型口服抗凝药，避免了传统口服抗凝药华法林的诸多

弊端，如治疗窗窄、起效缓慢、个体差异大、围术期

桥接管理等，已成为世界范围内非瓣膜性房颤和相关

静脉血栓预防及治疗的一线药物［1］。目前，我国批准

上市的 NOAC 依据作用靶点可分为直接凝血酶抑制剂

（达比加群酯）和直接Ⅹa 因子抑制剂（利伐沙班、阿

哌沙班和艾多沙班）［2］。NOAC 适用人群多为老年患者，

常并发其他疾病，联合用药情况普遍，得到不少学者

关注［2-4］。土耳其的一项回顾性研究表明，老年房颤患

者终点事件（死亡）的发生率与其应用 NOAC 的潜在

不良药物相互作用（potential adverse drug interactions，

pADIs）存在关联［4］。目前，国内 NOAC 药物相互作

用文献多以个案报道、生理药动学模型研究和综述型

研究为主［5-7］，缺乏针对医疗机构 pADIs 处方进行药学

干预的应用型研究。近年来，各级卫健委要求医疗机

构重视处方前置审核工作，但目前商业化处方审核软

件普遍存在系统知识库宽泛、审查规则粗浅等问题［8］。 

本研究调查蚌埠市第三人民医院（综合性三级甲等医

院）NOAC 联合用药处方，参考相关循证医学证据，

对 pADIs 情况进行鉴别、分级，并据此制定精细化的

处方前置审核规则，对存在 pADIs 的处方行为进行实

时用药干预，旨在提高患者用药的安全性。

资料与方法

数据来源  利用医院信息系统抽取蚌埠市第三人民医

院（下文简称“该院”）2024 年 1 月 1 日至 5 月 31 日所 

有包含 NOAC 的门诊处方数据，该院 NOAC 共有 3 种， 

包括达比加群酯胶囊（正大天晴药业集团股份有限

公 司， 国 药 准 字 H202003098）、 利 伐 沙 班 片（ 广 东

东 阳 光 药 业 股 份 有 限 公 司， 国 药 准 字 H20213374）

和阿哌沙班片（常州恒邦药业有限公司，国药准字

H20193003）。同一患者同日如果开具≥ 2 张处方（包

括不同科室），合并为一张处方处理 ；剔除合并后仍

仅为单药的处方，即筛选出 NOAC 联合用药处方。

pADIs 鉴 别 及 严 重 程 度 分 级  以 国 内 外 药 品 说 明

书、相关临床诊疗指南和专家共识为基础［9-11］，依据

Micromedex 和 Medscape 数据库的药物相互作用信息

（Micromedex 包括禁忌、严重、中等、轻微和未知 ；

Medscape 包括禁忌、严重 / 使用替换方案、密切监视

和轻微），对 NOAC 联合用药处方的 pADIs 进行鉴别

和分级 ；如遇 Micromedex 和 Medscape 数据库对某种

药物组合的 pADIs 评价不一致时，通过查阅 Lexicomp

数据库［包括 X 级（避免合用）、D 级（需调整治疗方案）、

C 级（需加强监测）、B 级（可能存在相互作用，不需

调整治疗）和 A 级（无已知的药物相互作用）］及相

关研究报道，并经团队讨论进行判断。

本研究参照上述循证医学证据将 NOAC 联合用药

的 pADIs 情况对应划分为 4 个等级，包括禁忌（pADIs

可危及生命，禁止同时使用这些药物）、严重（pADIs

可能危及生命 / 需要医疗干预以减少或避免严重的不

良影响）、中度（pADIs 可能导致加重病情和 / 或需要

在治疗中发生改变）和轻度（pADIs 可能增加不良反

应发生频率或严重程度，但一般不需要在治疗中发生

改变），对相关处方的 pADIs 进行鉴别、分级后，统

计各级处方数量、发生频次及相关药物等信息。

梳理 pADIs 可能机制及制定审方规则  以上述发现

pADIs 情况的“涉及药物”为检索词，在中国知网、

中华医学期刊、万方、PubMed、UpToDate 和 Embase

等数据库中检索相关文献，梳理“涉及药物”发生

pADIs 的可能机制。

利用合理用药管理系统 Ipharmacare V4.0 版本（杭

州逸曜信息技术有限公司）的自定义规则程序，针对

NOAC 不同联合用药情况循证设置精细化的处方前置

审核规则，当合理用药管理系统审查到医师处方行为
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存在 pADIs 时，实时进行用药干预（警示 / 注意信息

提醒、处方拦截或双签确认）。

结    果

处方基本特征  2024 年 1 月 1 日至 5 月 31 日，该院门 

诊 NOAC 处 方 共 计 1 274 张， 涉 及 患 者 男 性 608 例

（47.7%）、女性 666 例（52.3%），主要合并诊断为高

血压（60.5%）、冠心病（56.2%）和糖尿病（26.1%）。

NOAC 联合用药处方 1 153 张（90.5%），包括达比加

群酯 313 张（24.6%）、利伐沙班 758 张（59.5%）和

阿哌沙班 82 张（6.4%）；联用药物数量以 1 ~ 4 种最常

见（57.1%）。见表 1。

pADIs 处方概况、相关药物和严重性分级  1 153 张

NOAC 联合用药处方中，存在 pADIs（1 ~ 4 次）的处方

有 406 张（35.2%），包括达比加群酯 135 张（11.7%）、

利伐沙班 235 张（20.4%）和阿哌沙班 36 张（3.1%）。

见表 2。

406 张 NOAC 联合用药处方共发生 pADIs 511 例

次，包括达比加群酯 180 例次、利伐沙班 288 例次和

阿哌沙班 43 例次。严重性分级为“禁忌”的有 3 例

次，为苯巴比妥联用利伐沙班；“严重”的有 253 例次，

包括 NOAC 联用抗血小板药物、丙戊酸、非甾体抗炎药、

抗菌药物和免疫抑制剂，以及胺碘酮联合达比加群酯；

“中度”的有 255 例次，包括 NOAC 联用含丹参 / 人参

/ 银杏类中药、左甲状腺素钠和糖皮质激素，以及胺

碘酮联合利伐沙班。见表 3。

表 1 非维生素 K 拮抗剂口服抗凝药（NOAC）门诊处方基本特征 例（%）

处方相关特征 达比加群酯（n=328） 利伐沙班（n=853） 阿哌沙班（n=93） NOAC（n=1 274）

性别

  男 167（50.9） 402（47.1） 39（41.9） 608（47.7）

  女 161（49.1） 451（52.9） 54（58.1） 666（52.3）

年龄 / 岁

  18 ~ 49   1（0.3） 41（4.8）  0（0）  42（3.3）

  50 ~ 59  16（4.9） 61（7.2）  7（7.5）  84（6.6）

  60 ~ 69  37（11.3） 146（17.1）  5（5.4） 188（14.8）

  70 ~ 79 139（42.4） 339（39.7） 27（29.0） 505（39.6）

  80 ~ 89 124（37.8） 236（27.7） 50（53.8） 410（32.1）

  90 ~ 99  11（3.4）  30（3.5）  4（4.3）  45（3.5）

主要合并诊断 *

  高血压 228（69.5） 477（55.9） 66（70.1） 771（60.5）

  冠心病 222（67.7） 434（50.9） 60（64.5） 716（56.2）

  糖尿病 112（34.2） 192（22.5） 28（30.1） 332（26.1）

  脑卒中  53（16.2）  81（9.5） 21（22.6） 155（12.2）

  胸痹心痛病（中医）  27（8.2）  46（5.4）  7（7.5）  80（6.3）

  血管支架植入后  26（7.9）  56（6.6） 16（17.2）  98（7.7）

  脑血管病  23（7.0）  30（3.5） 10（10.8）  63（4.9）

  心功能不全  21（6.4）  47（5.5）  2（2.2）  70（5.5）

  心力衰竭  13（4.0）  65（7.6）  1（1.1）  79（6.2）

联用药物数量 / 种

 0  15（4.6）  95（11.1） 11（11.8） 121（9.5）

  1 ~ 4 192（58.5） 486（57.0） 49（52.7） 727（57.1）

  5 ~ 8 106（32.3） 240（28.1） 28（30.1） 374（29.4）

  9 ~ 12  15（4.6）  28（3.3）  5（5.4）  48（3.8）

  12 ~ 15   0（0 ）   4（0.5）  0（0）   4（0.3）

*：部分单张处方包括多项诊断，故合并诊断例数之和大于处方总数

表 2 非维生素 K 拮抗剂口服抗凝药（NOAC）潜在不良药物相互作用（pADIs）处方概况 处方数（%）

pADIs 发生频次 / 次 达比加群酯 利伐沙班 阿哌沙班 NOAC

0 178（56.9） 523（69.0） 46（56.1）  747（64.8）

1 101（32.3） 188（24.8） 30（36.6）  319（27.7）

2  24（7.7）  43（5.7）  5（6.1）   72（6.2）

3   9（2.9）   2（0.3）  1（1.2）  12（1.0）

4   1（0.3）   2（0.3）  0（0）    3（0.3）

合计 313 758 82 1 153
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表 3 非维生素 K 拮抗剂口服抗凝药（NOAC）联合用药潜在不良药物相互作用（pADIs）发生情况及严重性分级 

联用药物种类 / 通用名 严重性分级
pADIs 发生例次

达比加群酯 利伐沙班 阿哌沙班 NOAC

抗癫痫药物

  苯巴比妥 禁忌  0  3 0   3

  丙戊酸 严重  6  3 0   9

抗血小板药物

  阿司匹林 严重 37 67 9 113

  氯吡格雷 严重 41 48 9  98

  替格瑞洛 严重  0  6 0   6

非甾体抗炎药

  双氯芬酸 严重  0  4 0   4

  塞来昔布 严重  0  2 0   2

  布洛芬 严重  0  1 0   1

抗菌药物

  阿莫西林 严重  1  0 0   1

  红霉素 严重  1  0 0   1

  罗红霉素 严重  1  2 0   3

免疫抑制剂

  环孢素 严重  0  3 0   3

  甲氨蝶呤 严重  0  0 2   2

抗凝血药物

  利伐沙班 严重  1 - 0   1

  达比加群酯 严重 -  1 0   1

抗心律失常药

  胺碘酮 严重 / 中度         8（严重）        27（中度） 0  35

甲状腺激素类药物

  左甲状腺素 中度  3 14 1  18

糖皮质激素

  地塞米松 中度  0  3 0   3

  泼尼松 中度  0  1 0   1

  含丹参类中药

  心可舒片 / 胶囊 中度 16  6 7  29

  脑心通胶囊 中度  8 23 5  36

  血栓心脉宁片 中度  7  8 0  15

  冠心舒通胶囊 中度  7  5 0  12

  复方丹参滴丸 中度  5  7 4  16

  丹参（饮片） 中度  2  3 0   5

  冠心丹参胶囊 中度  0  3 0   3

含人参类中药

  芪苈强心胶囊 中度 21 24 4  49

  参松养心胶囊 中度  6 12 0  18

  通心络胶囊 中度  2  8 0  10

含银杏类中药

  银杏酮酯分散片 中度  6  2 1   9

  银杏叶丸 中度  1  2 1   4
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pADIs 可能机制及审方规则  达比加群酯为小分子前

体药物，口服吸收后，在体内水解转化为达比加群，

能够可逆、强效地直接抑制凝血酶，从而阻碍凝血级

联反应中纤维蛋白原转化为纤维蛋白 ；药物血浆蛋白

结合率为 35%，主要通过葡萄糖醛酸结合途径代谢（不

通过细胞色素 P450 酶系代谢），为外排转运蛋白 P- 糖

蛋白（P-gp）的底物。利伐沙班和阿哌沙班能够选择

性直接阻断Ⅹa 因子的活性位点（无需辅因子），显著

抑制凝血酶瀑式增加，进而阻止凝血级联反应 ；两者

均通过 CYP3A4 代谢，均为 P-gp 的底物，药物血浆蛋

白结合率分别为 95%、87%［10,12］。

相关文献提示，NOAC 联合用药 pADIs 的机制可能

涉及药动学和药效学药物相互作用。药动学方面，主

要影响 CYP3A4、P-gp 等 ；药效学方面，主要影响血小

板功能、中药活血化瘀功效等。据此设置 16 项精细化

审方规则，包括“处方拦截”规则 1 项、“警示信息提

醒 + 双签确认”规则 10 项（含诊断相关亚路径 3 项）

和“注意信息提醒”规则 8 项（含诊断相关亚路径 3 项）。

具体 pADIs 可能机制及审方规则见表 4［9-32］。

讨    论

本研究发现，与 NOAC 联用发生 pADIs 的抗癫

痫药物包括苯巴比妥（“禁忌”等级）和丙戊酸（“严

重”等级）。苯巴比妥为 CYP3A4 强效诱导剂和 P-gp

可能诱导剂，能降低利伐沙班血药浓度，增加血栓事

件的发生风险［14］。一项回顾性队列研究提示，未联

用和联用抗癫痫药物（苯巴比妥、苯妥英和卡马西平）

患者的 NOAC 血药浓度分别低于预期范围的 9.3% 和

37.5%［15］。DAGAN 等［16］报道 1 例长期服用苯巴比妥

的癫痫患者，在联用利伐沙班 1 个月后发生左腘动脉

附壁血栓而接受截肢手术。一项针对 9 693 例直接Ⅹ a 

因子抑制剂联用抗癫痫药物致不良事件案例的研究表

明，发生血栓栓塞或缺血性事件的患者占 14.7% ；其 

中联用酶促型（苯巴比妥、苯妥英和卡马西平）和非酶 

促型抗癫痫药物的发生率分别为 22.4% 和 13.4%［17］。 

值 得 注 意 的 是， 丙 戊 酸 对 CYP3A4 的 影 响 目 前 存

在 争 议，NOAC 与 其 联 用 的 pADIs 风 险 尚 不 明 确。

STOLLBERGER 等［18］报道 1 例癫痫并发房颤患者在

丙戊酸联用利伐沙班后，出现国际标准化比值升高、

活化部分凝血活酶时间（aPTT）延长，提示利伐沙班

抗凝血活性因 pADIs 而增强 ；而 LANGENBRUCH 等［19］

则报道了 1 例难治性局灶癫痫患者在丙戊酸联用利伐

沙班后发生深静脉血栓的案例，其利伐沙班的血药峰、

谷浓度均因 pADIs 而降低。

本研究的 pADIs 处方中，抗血小板药与 NOAC 的

联用最为常见，风险等级为“严重”。FERNANDEZ 

等［20］ 分 析 了 世 界 卫 生 组 织 药 物 不 良 反 应 数 据 库

VigiBase 中利伐沙班与其他药物因相互作用而发生

不 良 事 件 的 21 109 例 案 例 数 据， 排 名 前 2 的 联 用 

药物即为阿司匹林（60.3%）和氯吡格雷（11.7%），

两者消化道出血的发生率分别为 38.0% 和 40.9%。另

一 项 多 中 心、 随 机、 双 盲、 事 件 驱 动 研 究 也 表 明，

服用利伐沙班或华法林的房颤患者在联用阿司匹林

后，临床出血事件的发生风险显著升高［21］。然而，

NOAC 联用抗血小板药物也会降低相关患者心肌梗

死、脑卒中或终点事件（死亡）的发生风险，为其带

来疾病治疗的获益［22］。国内外诊疗指南也提示，在

房颤患者合并急性冠状动脉综合征或冠脉介入治疗

时，NOAC 联用抗血小板药物是抗凝治疗的推荐策

略，但应严格控制联用疗程，以降低不良事件的发

生风险［9,10］。因此，本研究设置审方规则时，针对

房颤合并“冠心病”等相关诊断时的联合用药，未

要求医师双签确认，以保障指南用药的便捷性 ；而

对 pADIs 的风险提醒增加“严格把握疗程”的警示 

信息。

含丹参 / 人参 / 银杏类中药制剂与 NOAC 的联用

也较为常见，风险等级为“中度”。WANG 等［28］利

用体外实验表明，丹参是利伐沙班在人肝脏微粒体代

谢的混合抑制剂（抑制常数为 0.25 mg·mL-1）；且丹

参活性成分二氢丹参酮Ⅰ可剂量依赖性地抑制细胞内

Ca2+ 动员而产生抗血小板聚集作用［29］。舒盼盼等［30］

考察了人参属药材提取物的体外凝抗血活性，发现人

参皂苷 Rb2 可延长凝血酶原时间（PT）和 aPTT，且

人参皂苷 Rb2 含量与 PT 呈正相关。银杏内酯是一种

天然血小板活化因子受体拮抗剂，能够抑制血小板活

性、抗血小板聚集，增加血流通量［28］。另外，人参皂

苷与银杏内酯为 P-gp 底物或抑制剂，可能影响 NOAC

的外排转运［10,32］。此外，NOAC 还与非甾体抗炎药、

抗菌药物和糖皮质激素类等药物存在 pADIs［10,13,23-25］，

合理用药管理系统也将依据本研究的审方规则对相关

联合用药情况进行针对性干预，以便处方医师叮嘱患

者在 NOAC 用药期间注意出血体征或症状的自我监测。

本研究结果可为医疗机构开展循证、精细化审方工作

提供参考，但也存在一定的局限性。本调查仅限于一

家三甲医院的门诊处方数据，样本量较小 ；且仅涉及

两种药物联用情况，未将药物多重联用、使用剂量等

因素纳入考量，开展进一步研究，以便更全面地提高

临床用药的有效性和安全性。
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表 4 潜在不良药物相互作用（pADIs）可能机制及审方规则 

序号 联合用药情况 可能机制 潜在风险
审方规则

警示 / 注意信息内容 审方路径

1 苯巴比妥联用利伐沙班 苯巴比妥为 CYP3A4 强效诱导剂和 P-
糖蛋白（P-gp）可能诱导剂

血栓事件 苯巴比妥降低利伐沙班血药浓度，增加血栓事件的
发生风险，两者禁止联用

①

2 丙戊酸联用达比加群酯 /
利伐沙班

丙戊酸可能诱导或抑制 CYP3A4，对 P-gp
可能既诱导又抑制

血栓或出血
事件

丙戊酸降低或增加达比加群酯 / 利伐沙班血药浓度，
血栓或出血风险不可预测；药物相互作用分级为
“严重”，谨慎联用；联用时应监测血栓或出血
体征和症状

②

3 阿司匹林联用达比加群
酯 / 利伐沙班 / 阿哌沙
班

阿司匹林乙酰化环氧化酶（COX）、抑
制血栓素 A2（TXA2）生成，抑制血
小板聚集

出血事件 阿司匹林与达比加群酯 / 利伐沙班 / 阿哌沙班联用产
生抗凝血增效作用；药物相互作用分级为“严重”，
谨慎联用（若因房颤合并冠心病而联用，应严格
把握疗程）；联用时应监测出血体征和症状

③ 有“冠心病”
等诊断；

② 无“冠心病”
等诊断

4 氯吡格雷联用达比加群
酯 / 利伐沙班 / 阿哌沙
班

氯吡格雷经肝脏代谢为活性产物，与二
磷酸腺苷（ADP）竞争性结合血小板
膜表面的 ADP 受体 P2Y12，抑制血
小板膜蛋白复合物活化

出血事件 氯吡格雷与达比加群酯 / 利伐沙班 / 阿哌沙班联用产
生抗凝血增效作用；药物相互作用分级为“严重”，
谨慎联用（若因房颤合并冠心病而联用，应严格
把握疗程）；联用时应监测出血体征和症状

③ 有“冠心病”
等诊断；

② 无“冠心病”
等诊断

5 替格瑞洛联用利伐沙班 替格瑞洛拮抗血小板膜表面的 P2Y12，
阻断 ADP 对 GP Ⅱb / Ⅲ a 的激活作用，
使其无法与纤维蛋白原结合；替格瑞
洛经 CYP3A4 代谢，且为 P-gp 底物和
弱效抑制剂

出血事件 替格瑞洛与利伐沙班联用产生抗凝血增效作用；药
物相互作用分级为“严重”，谨慎联用（若因房
颤合并冠心病而联用，应严格把握疗程）；联用
时应监测出血体征和症状

③ 有“冠心病”
等诊断；

② 无“冠心病”
等诊断

6 双氯芬酸 / 塞来昔布 / 布
洛芬联用利伐沙班

双氯芬酸 / 塞来昔布 / 布洛芬抑制
COX，减少前列腺素生成，损伤消化
道黏膜；还能抑制 TXA2 分泌，减少
黏膜血供及抗血小板聚集，诱发消化
道黏膜糜烂、溃疡及出血

出血事件 双氯芬酸 / 塞来昔布 / 布洛芬与利伐沙班联用增加出
血事件的发生风险；药物相互作用分级为“严重”，
谨慎联用；联用时应监测出血体征和症状

②

7 阿莫西林 / 红霉素 / 罗红
霉素联用达比加群酯 /
利伐沙班

阿莫西林 / 红霉素 / 罗红霉素为 CYP3Y4
和 P-gp 抑制剂，还可能通过影响肠
道菌群而干扰凝血过程

出血事件 阿莫西林 / 红霉素 / 罗红霉素能够提高达比加群酯 /
利伐沙班血药浓度；药物相互作用分级为“严重”，
谨慎联用；联用时应监测出血体征和症状

②

8 环孢素联用利伐沙班 环孢素为 CYP3Y4 和 P-gp 底物，且为
中强效 P-gp 抑制剂、中效 CYP3Y4
抑制剂

出血事件 环孢素能够提高利伐沙班血药浓度，增加出血事件
发生风险；药物相互作用分级为“严重”，谨慎
联用；联用时应监测出血体征和症状

②

9 甲氨蝶呤联用阿哌沙班 甲氨蝶呤的蛋白结合率约为 50%，当联
用蛋白结合率高（87%）的阿哌沙班
时，游离甲氨蝶呤水平升高；它还能
导致甲氨蝶呤的活性代谢产物生成减
少，降低疗效

甲氨蝶呤毒
性事件

阿哌沙班增加甲氨蝶呤毒性反应的发生风险，降低
甲氨蝶呤疗效；药物相互作用分级为“严重”，
谨慎联用；联用时应监测甲氨蝶呤相关毒性反应，
如骨髓抑制、口腔黏膜炎和肝功能异常等

②

10 达比加群酯联用利伐沙
班

达比加群酯与利伐沙班能通过不同机制
产生抗凝血协同增效作用，且两者均
为 P-gp 底物

出血事件 达比加群酯联用利伐沙班产生抗凝血增效作用，增
加出血事件发生风险；药物相互作用分级为“严
重”，谨慎联用；联用时应监测出血体征和症状

②

11 胺碘酮联用达比加群酯 胺碘酮为中效 P-gp 抑制剂 出血事件 胺碘酮能够提高达比加群酯血药浓度；药物相互作
用分级为“严重”，谨慎联用；联用时应监测出
血体征和症状

②

12 胺碘酮联用利伐沙班 胺碘酮为中效 P-gp 抑制剂 出血事件 胺碘酮可能提高利伐沙班血药浓度；药物相互作用
分级为“中度”；联用时需关注出血体征和症状

③

13 左甲状腺素联用达比加
群酯 / 利伐沙班 / 阿哌
沙班

未知 出血事件 左甲状腺素可能增强患者对达比加群酯 / 利伐沙班 /
阿哌沙班抗凝治疗的反应；药物相互作用分级为
“中度”；联用时需关注出血体征和症状

③

14 含丹参类中药联用达比
加群酯 / 利伐沙班 / 阿
哌沙班

丹参的多种活性成分具有扩张血管、增
加血流量或抗血小板聚集等作用，且
丹参酮为 CYP3Y4 抑制剂

出血事件 含丹参类中药联用达比加群酯 / 利伐沙班 / 阿哌沙班
可能产生抗凝血增效作用，增加出血事件发生风
险；药物相互作用分级为“中度”；联用时需关
注出血体征和症状

③

15 含人参类中药联用达比
加群酯 / 利伐沙班 / 阿
哌沙班

人参皂苷类成分能够抑制 ADP 诱导的
血小板聚集、增强纤维蛋白溶解活性，
还能促进血管内皮 NO 的释放而产生
抗凝血作用，且人参皂苷为 P-gp 底
物及抑制剂

出血事件 含人参类中药联用达比加群酯 / 利伐沙班 / 阿哌沙班
可能产生抗凝血增效作用，增加出血事件发生风
险；药物相互作用分级为“中度”；联用时需关
注出血体征和症状

③

16 含银杏类中药联用达比
加群酯 / 利伐沙班 / 阿
哌沙班

银杏内酯成分为血小板活化因子受体拮
抗剂，能够抑制血小板活性、抗血小
板黏附及聚集，且可抑制 P-gp 外排
功能

出血事件 含银杏类中药联用达比加群酯 / 利伐沙班 / 阿哌沙班
可能产生抗凝血增效作用，增加出血事件发生风
险；药物相互作用分级为“中度”；联用时需关
注出血体征和症状

③

① ：警示信息弹框提醒 + 处方拦截，②：警示信息弹框提醒 + 处方医师双签确认，③：注意信息弹框提醒。弹框提醒：审方系统向医师以桌面弹框方

式发送“警示 / 注意信息”；处方拦截：审方系统拦截处方，医师必须重新开具；双签确认：审方系统或药师打回处方，医师可修改处方内容或再次签字执行。
“冠心病”等诊断：冠状动脉粥样硬化性心脏病、冠状动脉性心脏病、冠心病心律失常型、冠状动脉狭窄、冠状动脉粥样硬化、急性冠状动脉综合征和冠状
动脉支架植入后状态等
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