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　　摘　要　目的：了解汕头市中药注射剂不良反应（ＡＤＲ）的发生情况，分析ＡＤＲ发生的因素，特点，为临床合理
使用中药注射剂提供参考。方法：对汕头市药品不良反应监测中心收集的２００６～２０１１年６３６例中药注射剂 ＡＤＲ
进行统计分析。结果：６３６例中药注射剂ＡＤＲ以一般反应为主（９２．４６％），临床表现主要为皮疹、寒战、发热等过敏
性反应，大部分ＡＤＲ对原患疾病无明显影响，预后较好；发生 ＡＤＲ药品广泛，涉及５１种药物。结论：中药注射剂
ＡＤＲ的临床表现多样，治疗及时预后较好，使用不规范可能是中药注射剂不良反应发生的原因之一，应加强中药注
射剂临床使用监测，开展中药注射剂上市后再评价工作，进一步完善药品说明书，促进临床合理用药。
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　　随着我国卫生医疗水平的提高和中医药事业的
发展，中药注射剂应用日益广泛，而其相关不良反应

的报道亦逐年增多。本文通过对６３６例中药注射剂
不良反应报告（ＡＤＲ）数据进行统计分析，目的在于
评估其发生的特点与预后，以期为临床合理使用中

药注射剂提供参考。

１　资料与方法

通过“广东省药品不良反应网络管理平台”数

据库，对汕头市各医疗机构在２００６～２０１１年间上报
的９３１９例药品不良反应报告进行回顾性分析。从
９３１９例ＡＤＲ中筛选关联性评价为可能以上的中药
注射剂ＡＤＲ６３６例（６．８２％），运用Ｅｘｃｅｌ软件，统计
患者年龄、性别、ＡＤＲ病史，ＡＤＲ涉及系统及临床表

现、类型与转归，发生 ＡＤＲ的药品信息等内容并进
行分析。

２　结果

２．１　中药注射剂ＡＤＲ关联性分析
２００６～２０１１年９３１９例ＡＤＲ中，中药注射剂引

起的ＡＤＲ共６４８例。按卫生部新颁布的《药品不良
反应报告和监测管理办法》评价标准，以广东省药

品不良反应监测中心的评价作为结果，６４８例中药
注射剂ＡＤＲ中，肯定１０５例（１６．５％），很可能２７８
例（４２．９％），可能２５３例（３９．０％），可能无关１２例
（１．９％）。剔除可能无关１２例，以６３６例进行统计
分析。

２．２　年龄、性别与既往过敏史情况
６３６例中药注射剂 ＡＤＲ中，既往药品不良反应

史：有 ３３例（５．１９％），无 ４８２例（７５．７９％），不详
１２１例（１９．０３％）。男３６０例，女２７６例，６０岁以上
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患者构成比较高（３７．８９％）。年龄与性别分布详细
情况见表１。

表１　ＡＤＲ患者的性别、年龄分布

年龄段（岁）
例数（ｎ）

男 女 总数
构成比（％）

０～９ ３１ １５ ４６ ７．２３
１０～１９ ２０ ２０ ４０ ６．３０
２０～２９ ２４ １９ ４３ ６．７６
３０～３９ ２７ ２２ ４９ ７．７０
４０～４９ ５７ ４２ ９９ １５．５７
５０～５９ ６５ ５３ １１８ １８．５５
６０～６９ ８２ ５８ １４０ ２２．０１
＞７０ ５４ ４７ １０１ １５．８８
合计 ３６０ ２７６ ６３６ １００．００

２．３　ＡＤＲ涉及系统及临床表现
根据《ＷＨＯ药品不良反应术语集》［１］中规定的

ＡＤＲ累及系统器官进行统计，６３６例 ＡＤＲｓ报告涉
及多个系统，表现多样化，见表２。

表２　ＡＤＲ累及的系统（器官）及主要临床表现

ＡＤＲ累及
系统器官 ＡＤＲ临床表现 例数

（ｎ）
构成比
（％）

皮肤及其
附件损害

斑丘疹，瘙痒，皮疹，红斑疹，荨麻疹，皮
肤红肿，皮炎，多汗

２８４ ４４．０３

全身性
损害

过敏性休克，过敏样反应，无力，发热，头
痛，高热，不适，寒战，畏寒

１７１ ２６．５１

消化系统
损害

恶心，呕吐，腹胀，腹痛，腹泻 ６３ ９．７７

循环系统
损害

心悸，心动过速，血压升高，低血压，苍
白，水肿，末梢水肿，静脉炎，过敏性紫
癜，高血糖

５１ ７．９１

神经系统
损害

昏迷，意识模糊，头晕，头痛，语言障碍，
抽搐，麻痹，局部麻木，烦躁

３７ ５．７４

免疫系统
损害

白细胞减少，过敏反应，输液反应，药物
热

１１ １．７１

呼吸系统
损害

呼吸困难，胸闷，喉水肿，咳嗽，咽喉梗
阻，气促

１１ １．７１

其他 视觉异常，唇炎，牙龈炎，注射部位疼痛 １７ ２．６４
合计 ６４５ １００．００

　注：由于有些ＡＤＲ临床表现涉及多个系统，故ＡＤＲ统计例次多于
总的例数。

２．４　ＡＤＲ类型与转归
以一般／新的一般 ＡＤＲ为主（５８８例），其中一

般 的 ３１９ 例 （５０．１６％），新 的 一 般 ２６９ 例
（４２．３０％），严重／新的严重的 ４８例（７．５４％）。病
例预后情况：好转 ２８６例（４４．９７％），治愈 ３５０例
（５５．０３％），无死亡病例。对原患疾病有影响 １９
例，分别为病程延长１２例，病情加重７例，其余为不
明显６１７例（７４．２％）。
２．５　药品情况

涉中药注射剂共５１种，其中前１０名为双黄连
（６２例）、参麦（５４例）、参芪扶正（５０例）、香丹（４８
例）、生脉（３４例）、喜炎平（３２例）、灯盏花素（２６

例）、清开灵（２５例）、丹参（２５例）、血栓通（２３例）。
２．６　严重病例报告情况

４８例新的严重／严重 ＡＤＲ涉及２３种中药注射
剂，临床表现最严重是过敏性休克（１４例），发生时
间多在５～３０ｍｉｎ内，见表３；根据中药注射剂说明
书并结合文献［２］进行审核，分析存在的不合理用药

情况，见表４。
表３　新的严重的ＡＤＲ病例临床症状与发生时间

药品名称 例数 ＡＤＲ临床表现（例数） 发生时间

骨瓜提取物 １０
过敏性休克（３）呼吸困难（２）麻痹
无力（２）高热（１）气促，紫绀（１）喉
水肿（１）

１～９０ｍｉｎ

生脉 ９ 过敏性休克（２）呼吸困难（３）高热
（４） ５～６０ｍｉｎ

香丹 ７ 过敏性休克（１）高热（４）发绀，气促
（１）乏力，血压升高（１） ５～３０ｍｉｎ

参麦 ７ 意识模糊（１）呼吸困难（４）高热
（１）寒战，血压升高（１） １～３０ｍｉｎ

清开灵 ５ 过敏性休克（２）呼吸困难（１）紫绀，
高血压（１）高热（１） ５～６０ｍｉｎ

血栓通 ５ 过敏性休克（１）呼吸困难（２）高热
（１）严重皮疹（１） １０ｍｉｎ～４８ｈ

丹参 ５ 过敏性休克（２）高热（３） ５～３０ｍｉｎ

复方骨肽 ５ 过敏性休克（１）呼吸困难（３）胸闷，
血压下降（１） １０～６０ｍｉｎ

鹿瓜多肽 ４ 过敏性休克（１）喉水肿（１）呼吸困
难（１）血压下降（１） １０～６０ｍｉｎ

参芪扶正 ３ 呼吸困难（１）高热（１）心动过速
（１） ２０～３０ｍｉｎ

苦碟子 ２ 喉水肿（１）麻痹（１） １０～２０ｍｉｎ

喜炎平 ２ 高热（２） １５～３０ｍｉｎ

丹参川芎嗪 ２ 呼吸困难、高热（１）紫绀（１） １０～２０ｍｉｎ

灯盏花素 ４ 过敏性休克（１）高热（３） ２～１０ｍｉｎ

参芎葡萄糖 ２ 高热（１）喉水肿（１） ５ｍｉｎ～４ｈ

红花黄色素 １ 呼吸困难（１） １５ｍｉｎ

丹香冠心 １ 呼吸困难（１） ５ｍｉｎ

复方苦参 １ 高热（１） １５ｍｉｎ

刺五加 １ 高热（１） ４ｈ

复方丹参 １ 气促，高热（１） ３０ｍｉｎ

银杏叶 １ 喉水肿（１） １０ｍｉｎ

薄芝糖肽 １ 呼吸困难、紫绀、高热（１） ２０ｍｉｎ

艾迪 １ 呼吸困难（１） １０ｍｉｎ

合计 ７８ １ｍｉｎ～４８ｈ

　注：因存在联合使用中药注射液情况，故药品统计数量多于 ＡＤＲ

报表例数。

３　讨论

３．１　年龄、性别与既往过敏性史与发生ＡＤＲ关系
６３６份中药注射剂 ＡＤＲ男性比例高于女性

（１．３∶１），这与整体药品ＡＤＲ的相关报道一致［３］。
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表４　新的严重的病例报告用药情况分析

不合理用
药表现

例数 所涉药物（例数，情况）
构成比
（％）

超剂量
用药

１８

血栓通（１，１０ｍｌ）丹参（３，２０ｍｌ）喜
炎平（１，６ｍｌ）灯盏花素（２，３０ｍｇ）丹
香冠心（１，幼儿１０ｍｌ）复方苦参（１，
２０ｍｌ）醒脑静（１，３０ｍｌ）清开灵（３，
３０ｍｌ）香丹（３，初生儿５ｍｌ）血栓通
（２，６ｍｌ）

３７．５０

溶媒不当 １２

骨瓜提取物＋５％葡萄糖１００ｍｌ（１）
灯盏花素＋５％葡萄糖２５０ｍｌ（４）生
脉＋０．９％氯化钠（２）清开灵 ＋５％
葡萄糖 （１）香丹 ＋０．９％氯化钠
（２）血栓通＋０．９％氯化钠（２）

２５．００

超适应症 １２

醒脑静（１，急性扁桃体炎）血必净
（１，中毒）薄芝糖肽（１，增强免疫）
丹参川芎嗪（１，肺炎）红花黄色素
（１，耳聋）生脉 ＋丹参（１，外伤）香
丹（３，大脑发育不良）参麦（２，外
伤；１，脑梗死）

２５．００

混合用药 １１
银杏叶＋骨肽＋苦碟子（１）生脉 ＋
复方骨肽（２）生脉 ＋丹参（３）生脉
＋黄芪（１）鹿胍多肽 ＋丹红（１）清
开灵＋胰岛素（１）香丹＋生脉（２）

２２．９２

联合用药 ９

骨瓜提取物＋疏血通＋小牛血去蛋
白提取物（２）骨瓜提取物 ＋红花
（１）灯盏花素＋复方骨肽 ＋头孢呋
辛钠（１）生脉 ＋维生素 Ｃ＋肌苷 ＋
氯化钾（１）鹿胍多肽 ＋丙氨酰谷氨
酰胺（１）清开灵＋头孢曲松 ＋利巴
韦林（１）香丹 ＋右旋糖酐４０（１）参
麦＋单硝酸异山梨酯（１）

合计 ６２ ８５．４２

　注：因存在联合使用中药注射液情况，故药品统计数量多于 ＡＤＲｓ

报表例数。

６０岁以上的中老年人构成比较高（４９．６９％），与老
年人多患心脑血管疾病，使用相关中药注射剂频率

较高有关，加上老年人机体功能衰退，伴有多系统疾

病，抵抗力、机体耐受力及脏器功能下降，对药物代

谢能力降低，故易发生中毒和过敏反应［４］。既往

ＡＤＲ史与发生ＡＤＲ无明显关系。
３．２　涉及多系统和临床表现多样性

中药注射剂ＡＤＲ常累及多系统、多器官，主要
表现为皮疹、寒战与发热状，而且多为一般反应为

主，可能由于这些症状易被医疗人员和患者观察和

鉴别，因而报告较多、及时且预后较好［５］。其中新

的一般ＡＤＲ比例较大（４２．３０％），原因可能为以下
两点：①确实出现新的不良反应，说明书上未记载；
②说明书不规范，其“不良反应”和“禁忌”方面不全
面甚至空白。宜通过开展中药注射剂上市后再评价

工作，收集更多临床资料，及时修订，更好地为临床

用药安全提供依据。

３．３　中药注射剂发生不良反应的广泛性
发生ＡＤＲ的中药注射液有５１个品种，具有一

定广泛性，其中前５位占４０．０５％，可能与这些品种
在临床上的广泛使用有关［６］，中药注射剂主要应用

在心脑血管疾病、肿瘤、细菌和病毒感染等方面，如

双黄连、参麦、参芪扶正注射液等，发生严重ＡＤＲ的
品种也均在此列中，故在使用该类药品时应加强观

察，做好救治不良反应准备工作。

３．４　发生严重ＡＤＲ时间的不确定性与预后
中药注射剂发生严重不良反应时间具有不确定

性，从表３可见，最快在１ｍｉｎ内即出现呼吸困难症
状，最迟的在４８ｈ和后出现严重皮疹，和刘翎等［７］

报道一致，大多发生在前３０ｍｉｎ，经对症救治均能治
愈或好转，但也存在危险因素，其中有７例使病情加
重，１２例使病程延长。故使用中药注射剂应加强观
察患者面色与呼吸状况（特别是前３０ｍｉｎ），嘱咐患
者及时报告不适，一旦发生不良反应要立即停药并

采取积极处理措施。

３．５　不合理应用中药注射剂是引发ＡＤＲ的原因之
一

　　从表４可见，发生严重 ＡＤＲ的病例中，共有４１
例存在明显不合理用药情况，实为 ＡＤＥ，其中混合
用药与溶媒不当病例占严重病例的近一半，可见不

合理用药，特别是混合用药与溶媒选择不当是引发

严重ＡＤＥ的因素之一。在临床使用中，若混合用药
或溶媒选择不当后常会引起药品 ｐＨ改变，或发生
氧化、聚合等化学反应而形成不溶性微粒，因而变态

反应的发生概率很高，严重的可引发过敏性休克甚

至死亡［８］，曹学东等［９］报道复方丹参注射液在超纯

水和１０％葡萄糖注射液中ｐＨ显著变化，＞５μｍ不
溶性微粒数显著增加。也有数据显示，临床上约

８０％中药制剂是由西医医生开出［１０］，西医医生是否

具备中医辨证治疗并合理使用中药注射剂的能力无

法得到有效的保证与约束。故中药注射剂的使用应

遵循中医理论，辨证施药，严格按照药品说明书规定

的功能主治、推荐剂量、调配要求、疗程使用；严禁与

其他药品混合配伍使用，慎重选择联合用药，如需联

用，必须在两液之间用白液间隔开［１１］。由于报告均

未记录滴速信息，而且许多中药注射剂的说明书未

作滴速要求，故无法作滴速分析。

３．６　加强中药注射剂上市后再评价
我国早期研发的中药注射剂大多没有经过严格

的临床试验和上市前评价，依赖于传统中医药理论

的解释作用机制，而临床应用却大多在西医范畴，有

关资料既没有中医的辩证论治的阐述，又没有科学

说明机制，不能满足指导医生临床用药的需要［１１］。

但开展不良反应监测工作只是被动收集医院上报的

信息，存在漏报瞒报现象，且无法分析不良反应发生
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率。为了进一步提高中药注射剂安全性，在全国范

围内开展中药注射剂安全性再评价工作已是迫在眉

睫［１２］。药品生产企业应着力于药品上市后再评价

研究，进一步提高药品说明书的指导作用，完善说明

书的注意事项、药物相互作用等信息。因此建议推

进中药注射剂上市后再评价工作，以保证中药注射

剂的安全和有效。
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表１　两组的治疗效果及不良反应比较［ｎ（％）］

组别 痊愈 显效 有效 无效 不良反应 总有效率（％）
观察组（ｎ＝２１３） ９８（４６．０） ７９（３７．１） ３０（１４．１） ６（２．８） ６（２．８） ８３．１ａ

对照组（ｎ＝２１３） ６８（３１．９） ４７（２２．１） ６９（３２．４） ２９（１３．６） ４（１．９） ５４．０

　注：与对照组比较，ａＰ＜０．０１。

３　讨论

白癜风是一种皮肤色素脱失疾病，主要由于发

生后天性的皮肤色素脱失，引起皮肤出现局限性的

白色斑样，治疗难度较大。临床上可采用单纯窄谱

中波紫外线（ＮＢＵＶＢ）治疗，疗效基本得到肯定，但
治疗周期较长，人体需要长期接受大剂量的紫外线，

使用有局限性［３］。本次研究使用窄谱中波紫外线

联合复方卡力孜然酊辅助治疗白癜风的总有效率为

８３．１％，不良反应发生率 ２．８％，说明复方卡力孜然
酊辅助治疗能有效提高白癜风的治愈率，不良反应

少，安全性好。复方卡力孜然酊为复方中药制剂，主

要有效成分为驱虫斑鸠菊，具有较强的活络、舒经、

燥湿、祛风、活血、化瘀等功效，局部涂抹后能够显著

改善皮损皮肤的局部微循环，同时补充缺失的微量

元素，联合紫外线治疗，能增加其光敏作用，全面提

高酪氨酸酶的生理活性，加快合成白斑部位的黑色

素，起到良好治疗效果［５］。
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