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用药新知
布拉氏酵母菌

布拉氏酵母菌是一种热带酵母菌，由法国科学家亨瑞·布拉德（Henri Boulard）于1923年在印度支那地区首先发现。布拉德教授发现当地土著人使用多种热带水果（荔枝和山竹果）果皮可止泻，于是通过研究，发现了布拉氏酵母菌，而且成功地从这些果皮中分离得到布拉氏酵母菌。

布拉氏酵母菌是一种活的特殊的酵母菌株。它的细胞为椭圆形，长8-10μm，宽4-6μm。布拉氏酵母菌天然耐抗生素，但是对抗真菌药物敏感，温度高于50℃时不耐受。较细菌对胃酸、胃蛋白酶耐受性更强。在有氧和无氧环境均可存活，可利用肠道中三大营养物质作为养分来源。在肠粘膜上皮细胞表面无结合位点。
布拉氏酵母菌活菌制剂（亿活）有散剂和胶囊两种剂型。我院只有散剂。主要活性成份都为冻干布拉氏酵母菌，为生理性真菌，与细菌不发生遗传物质传递。每250mg布拉氏酵母菌冻干菌粉中，至少含有25亿个活体酵母菌株，出厂时活菌含量高达50亿个，这些菌株都会在人体胃肠道内复苏。
布拉氏酵母菌活菌制剂可用于治疗成人和儿童腹泻及肠道菌群失调所引起的腹泻症状。临床研究显示，对难辨梭菌性肠炎、管饲相关性腹泻、肠易激综合症都有较好疗效。

布拉氏酵母菌口服后在胃肠道不被吸收，不会在肠道内定植，产生一过性的微生态调节作用。治疗结束后粪便中的活布拉氏酵母菌数迅速降低，治疗结束5天后无法检测到布拉氏酵母菌。

布拉氏酵母菌活菌制剂口服给药。成人：每次2袋，每天2次；三岁以上儿童：每次1袋，每天2次；三岁以下儿童：每次1袋，每天1次。将小袋之内容物倒入少量温水或甜味饮料中，混合均匀后服下。也可以与食物混合或者倒入婴儿奶瓶中服用。本品可在任何时候服用，但为取得速效，最好不在进食时服用。

布拉氏酵母菌活菌制剂有较好的安全性。服用本药可能发生以下不良反应：偶见（0.1%~1%）不良反应有：过敏反应、荨麻疹、顽固性便秘及口干。罕见（<0.1%）不良反应有：真菌血症、血管性水肿、皮疹。植入中央静脉导管（CVC）的住院患者、免疫抑制患者、严重胃肠道疾病患者或高剂量治疗的患者中罕见真菌感染，其中极少数患者血液培养布拉氏酵母菌阳性。极度虚弱的患者中有报道由布拉氏酵母菌引起败血症的病例。真菌血症发生后，患者接受相关的治疗，能够将并发症控制在最小的范围内。

为了避免这种严重不良反应的发生，布拉氏酵母菌散剂粉末在配药时，应远离任何接受CVC治疗的患者，以免粉末直接污染插管导致真菌血症。布拉氏酵母菌能安全的应用于鼻胃管或胃管：将一粒布拉氏酵母菌胶囊溶解于30 ml的无菌水中即可使用。为了使CVC患者安全地使用布拉氏酵母菌，应该采取如下预防措施：1.配制布拉氏酵母菌溶液时应该戴手套，并在另外一间房间内操作。2.将布拉氏酵母菌溶液抽入注射器中。3.更换手套。4.将配制好的布拉氏酵母菌溶液放在患者床边。
对本药中某一成份过敏的患者禁用。因含有果糖，对果糖不耐受的患者禁用。因含有乳糖，先天性半乳糖血症及葡萄糖、半乳糖吸收障碍综合征或乳糖酶缺乏的患者禁用。

在使用布拉氏酵母菌活菌制剂中需要注意以下几
点：1.本品含活菌，请勿与超过50℃的热水或冰冻的、
或含酒精的饮料及食物同服。2.本品的治疗不能代替补液
作用，对于严重腹泻患者，可以根据其年龄、健康状况，通过口服方式补充足够液体。3.本品是活菌制剂，如经手感染的活菌进入血液循环则会有引起全身性真菌感染的危险，故不得用于高危的中央静脉导管治疗的患者。4.建议不要在中央静脉输液的患者附近打开散剂，以避免任何特别是经手传染将布拉氏酵母菌定植在输液管上。5.本品不可与全身性或口服抗真菌药物同时使用。

虽然动物试验未发现本品任何对胎儿有毒性作用的现象，但尚无人类妊娠安全使用本品的确切资料。因此，妊娠期内避免使用本品。哺乳期使用本品的安全性尚未确定，亦应避免使用。婴幼儿、儿童可以使用本品。老年患者用药无特殊注意事项。

总之，布拉氏酵母菌活菌制剂较其他细菌类益生剂有其独特的特点：1.可安全与抗生素合用。2.为生理性真菌，与细菌之间无遗传物质传递。3.天然耐受胃酸。4.在肠道不定植，不容易易位进入体循环。5. 密封贮藏，于25℃以下干燥处保存，无需冷藏。6. 有效期为36个月，较普通细菌类益生剂有效期更长。

药师之窗
卫生部发布《三级综合医院医疗质量管理与控制指标（2011年版）》
为建立完善适合我国国情的医疗质量管理与控制体系，促进医疗质量管理与控制工作的规范化、专业化、标准化、精细化，改善医疗服务，提高医疗质量，保障医疗安全，卫生部组织制定了《三级综合医院医疗质量管理与控制指标（2011年版）》。供三级综合医院在医疗质量管理与控制工作中使用。

《三级综合医院医疗质量管理与控制指标（2011年版）》包括7类指标：住院死亡类指标（Inpatient Mortality Indicators）、重返类指标（Patients Return Indicators）、医院感染类指标（Hospital Infection Indicators）、手术并发症类指标（Operation Complication Indicators）、患者安全类指标（Patient Safety Indicators）、医疗机构合理用药指标（Rational Use of Drug）、医院运行管理类指标（Hospital Performance Indicators）。

医疗机构合理用药指标（Rational Use of Drug）包括处方指标、抗菌药物用药指标、外科清洁手术预防用药指标三类具体指标。具体如下：

（一）处方指标（ Prescription indicators）。
1.每次就诊人均用药品种数；2.每次就诊人均药费；3.就诊使用抗菌药物的百分率；4.就诊使用注射药物的百分率；5.基本药物占处方用药的百分率。
（二）抗菌药物用药指标（Indicators of antimicrobial drugs use）。

1.住院患者人均使用抗菌药物品种数；2.住院患者人均使用抗菌药物费用；3.住院患者使用抗菌药物的百分率；4.抗菌药物使用强度；5.抗菌药物费用占药费总额的百分率；6.抗菌药物特殊品种使用量占抗菌药物使用量的百分率；7.住院用抗菌药物患者病原学检查百分率。
（三）外科清洁手术预防用药指标(Antimicrobial drugs use indicator of perioperative clean incision)。

1.清洁手术预防用抗菌药物百分率；2.清洁手术预防用抗菌药物人均用药天数；3.接受清洁手术者，术前0.5-2.0小时内给药百分率；4.重点外科手术前0.5-2.0小时内给药百分率，具体包括（1）髋关节置换术前0.5-2.0小时内给药百分率；（2）膝关节手术前0.5-2.0小时内给药百分率；（3）子宫肌瘤切除术前0.5-2.0小时内给药百分率。
《三级综合医院医疗质量管理与控制指标（2011年版）》对医疗机构各项工作的开展提出了新的具体的要求和标准。我院药学部将在院领导及相关部门的领导及配合下，依据“医疗机构合理用药指标”的具体要求，对我院合理用药展开专项调查，尤其是“重点外科手术前0.5-2.0小时内给药百分率”的调查必将成为此项工作中新的重要内容。

用药新警讯

英国警告口服二膦酸盐的食管癌风险

英国药品和健康产品管理局（MHRA）在《药物安全更新》上报道了口服二膦酸盐可能导致食管癌风险。虽然尚无充分的证据表明口服二膦酸盐可导致食管癌，但因其对食道造成刺激，使用时应严格按照说明书的指导服用，同时，一旦出现食道刺激如吞咽疼痛、吞咽困难、胸痛、胃灼热等，应及时告知医生。医生在给个别患有食管慢性炎伴腺上皮化生（Barrett食管）的病人处方阿仑膦酸或伊班膦酸时，因充分衡量利弊。

口服二膦酸盐用于治疗骨质疏松症、佩吉特病（Paget’s disease）以及骨相关的癌症。欧洲药品管理局（EMA）对已发表的二膦酸盐片剂与食管癌风险的相关研究进行评估后得出结论：口服二膦酸盐增加食管癌风险。已有明确的证据证明含氮二膦酸盐可致食管刺激和反应。（1）阿仑膦酸盐及口服伊班膦酸盐不适用于食管异常和/或其他延迟食管排空的因素，如食管狭窄的患者；利塞膦酸盐在这些患者中应谨慎使用。（2）阿仑膦酸盐、口服伊班膦酸盐以及利塞膦酸盐在近期曾有过或正有上消化道问题的患者中应谨慎使用。（3）对于明确患有食管慢性炎伴腺上皮化生的患者，处方医师应对患者逐个进行使用阿仑膦酸盐及口服伊班膦酸盐的利弊的衡量。（4）建议患者应严格遵循说明书剂量服用。早上起床后立即在空腹的情况下用大于200ml清水将整片药片服下。服药后应保持至少30分钟或1小时的直立状态，同时不能进食、饮水和服用其他说明书中规定的不能服用的药物。（5）如果患者出现食管刺激的症状如吞咽疼痛、吞咽困难、胸痛、胃灼热或胃灼热加重等，应停止服药并向医生寻求治疗。（英国MHRA网站）
美国修订说明书警示二膦酸盐药物的骨折风险

美国食品药品监督管理局（FDA）发布信息，称所有的二膦酸盐药物说明书的警示部分均会添加用于治疗骨质疏松症时可能出现大腿骨的非典型骨折风险（已知的有股骨转子下和大楗骨骨干骨折）的信息。

非典型转子下大楗骨骨折发生在髋关节下。大楗骨骨干骨折发生在大腿骨较长的部分。这两种骨折在所有髋部和大楗骨骨折中的比率不超过1%。虽然不清楚二膦酸盐与这些非典型骨折之间的因果关系，但这些非典型骨折主要都是在服用二膦酸盐的患者中发生的。

虽然尚不清楚二膦酸盐用于预防和治疗骨质疏松症的最佳用药持续时间，但这些非典型骨折的发生可能与二膦酸盐的长时间使用有关。FDA要求在说明书的适应症与用法部分增加新的使用期限，并将注明目前尚不清楚二膦酸盐用于预防和治疗骨质疏松的最佳治疗时间。

医护人员须知的信息：（1）请注意关注服用二膦酸盐患者可能出现的非典型转子下部骨折和大楗骨骨干骨折风险。（2）如出现股骨干骨折，应停止使用骨吸收抑制剂（包括二膦酸盐）。（3）请定期评估是否需要继续使用二膦酸盐进行治疗，尤其是对于那些使用二膦酸盐超过5年的患者。（美国FDA网站）

贝伐珠单抗联合化疗治疗乳腺癌的评估
 缺乏证据表明贝伐珠单抗（bevacizumab，商品名Avastin）用于乳腺癌患者是安全和有效的，所以美国食品药品管理局（FDA）宣布，建议从贝伐珠单抗的说明书中删除乳腺癌适应症。

FDA审查了贝伐珠单抗用于治疗乳腺癌妇女的4项临床研究结果，数据结果表明此药物不能延长乳腺癌患者的总生存期，在减缓疾病恶化方面不能为患者提供足以超过其风险的受益，建议从贝伐珠单抗的说明书中删除乳腺癌适应症。使用贝伐珠单抗的风险包括：严重高血压，流血和出血，鼻、胃、肠等部位出现穿孔，心脏病发作或心衰。FDA称药物本身并没有从市场上撤市，此决定不影响已批准的结肠癌、肾癌、脑癌和肺癌适应症。
同日，欧洲药品管理局(EMA)发布信息称，已经证明贝伐珠单抗（bevacizumab，商品名Avastin）联用紫杉醇（paclitaxel）的受益超过了风险，并且此用法仍然是转移性乳腺癌患者的一个有价值的治疗选择。贝伐珠单抗联用多西他赛（docetaxel）的受益和风险比是负向的，并且此联用不应再用于乳腺癌的治疗。

对于贝伐珠单抗联用紫杉醇，因为获得的数据已经令人信服地表明延长了乳腺癌患者的无进展生存期，而对总生存期没有负面影响，所以委员会认为此治疗受益仍然超过风险。因此委员会建议对于乳腺癌的治疗，贝伐珠单抗应该仅联用紫杉醇。（美国FDA网站、EMA网站） 
EMA对含重组人生长激素药物进行评估
欧洲药品管理局（EMA）提醒使用者应严格按照适应症和批准的剂量用药，不应超过重组人生长激素药物的最大推荐剂量50µg/kg体重/天。重组人生长激素是使用重组DNA技术生产的一种人生长激素，用于治疗与生长激素缺乏有关的疾病和身材矮小症。包括因生长激素缺乏、特纳综合征或慢性肾功能不全而导致生长障碍的儿童。研究的结果表明与普通人群相比，用重组人生长激素治疗的死亡风险增加。（EMA网站）

［本药讯所涉及内容仅供参考，药品使用应以药品说明书为准］
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