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药注射剂不良反应报告分析

闰素英褚燕琦张维王育琴

首都医科大学宣武医院 (北京100053)

目的 了解中药注射剂不良反应发生情况、特点及规律，为临床合理用药提供参考。方法采用回顾性研究方

法，对我院2004年4月～2006年9月向北京市药品不良反应监测中心上报的281例用于静脉滴注的中药注射剂

不良反应报告进行回顾性分析。结果不良反应发生以60岁以上老年人为多，女性多于男性。发生药品不良反

应(ADR)的主要品种为刺五加注射液22．42％、葛根素21．00％、B一七叶皂苷12．81％等14个品种。不良反应

主要表现为皮肤过敏反应(29．10％)、神经系统反应(21．400／0)、注射局部损伤(16．39％)、心血管系统反应(13．38％)、

全身性反应(12．37％)。70％ADR发生在用药24h内，其中31．67％发生在用药后的30rain内。结论随着中药注

射剂在临床上的应用日益增多，应注重对其不良反应的监测，以保证用药安全。

中药注射剂；不良反应
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随着中药注射剂的广泛应用．药物不良反应案

例随之增加．对中药注射剂的安全性也受到广泛关

注。笔者对我院2004年4月～2006年9月上报的

281例中药注射剂不良反应报告进行回顾性分析。

1资料来源与方法

通过全国药品不良反应监测网以“注射剂”、

“粉针剂”为关键词．检索到我院上报的应用途径

为静脉滴注的中药注射剂281例．检索内容包括药

品名称、患者性别、出生Et期、用药途径、用药

量、用药频率、不良反应描述及处理、报告单位、

不良反应名称、不良反应评价等数据，通过Excel

进行检索统计。

2结果

2．1一般情况

28 1例中药注射剂用药途径均为静脉滴注．2004

年80例．2005年97例．2006年104例；281例中

男性109例(39％)，女性172例(61％)，各年龄

组患者例数和构成比见表l。

2．2 ADR损伤部位及主要临床表现见表2。

2．3 引起ADR药物品种、构成及主要表现见表3。

2．4 ADR发生时间和构成比

281例ADR报告中．首次发生时问从用药后
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表1各年龄组患者例数和构成比

表2 ADR损伤部位及主要临床表现

2min到15d，70％发生在用药当天，其中31．67％发

生在用药30rain内(见表4)。
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表3引起ADR的药物品种及主要表现

表4 ADR发生时间和构成比

2．5严重的ADR

281例中药注射剂ADR中．有5例严重不良反

应，4例过敏性休克(刺五加1例、复方甘草甜素

1例、醒脑静2例)，1例醒脑静引起心血管系统不

良反应，经抢救，均未造成严重不良后果。

3讨论

3．1 ADR特点

3．1．1 在本次调研中．ADR的发生女性多于男性．

男：女=0．6：1，与文献报道一致：60岁以上人群ADR

发生率较高(51．24％)．这不仅由于老年人是ADR的

高发群体．还由于所用中药注射剂主要用于脑血管

疾病，脑血管疾病也是老年人的常见病、多发病。

3．1．2 2004年4月～2006年9月上报的1800例

ADR报告中．有802例为注射剂．其中中药注射剂

(用药方式均为静脉滴注)为281例，占注射剂的

35％。占全部ADR报告的15．6％。从表2看出，在
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281例ADR中．皮肤过敏反应所占比例最大．为

87例(30．96％)，神经系统反应64例(22．78％)，

注射局部损伤49例(17．44％)．心血管系统反应40

例(14．23％)，全身性反应37例(13．17％)。

3．1．3 引起ADR的时间70％在首次用药的24h内．

40％发生在用药的1h内．31．67％发生在首次用药

的30min内。有文献报道：一般中药注射剂不良反

应发生在用药后60min之内⋯。

3．2引起ADR原因

3．2．1 ADR过敏体质 有人认为．有过敏史者占

ADR的1／4 Ell，本次调查中．有既往ADR过敏史者

为21例(占总数的7．47％)．不详者为46例(占总

数的16．31％)．这样无疑增大了ADR发生的潜在

几率。

3．2．2中药注射剂成分复杂 中药注射剂多为成分

复杂的混合物．其有效成分就是大分子物质．具较

强的抗原性，是引起ADR的重要原因。中药注射

剂的质量也是引起ADR的原因之一。

本次调查中刺五加注射液引起的不良反应例数

最多．其含有多种活性成分．其有效成分有异嗪皮

啶、丁香甙、金丝桃甙、多种黄酮类和三萜类化合

物等F3]．这些外源性大分子物质进入体内作为抗原

可能引起变态反应。葛根素注射液主要不良反应为

皮肤过敏反应．其为中药提取纯化物制剂．单体分

子量不高．应无抗原性．但如果单体聚合制剂中含

残留的不纯物质．或与其他载体结合即可具有抗原

性⋯。B一七叶皂苷的主要成分为七叶皂苷钠A和七

叶皂苷钠B．主要不良反应为注射局部的损伤。表

现为注射局部疼痛和静脉炎．这可能由于其分子量

大．刺激性强．静脉注射小剂量利多卡因能明显减

轻静脉滴注七叶皂苷钠引起的注射部位疼痛[5]。

3．2．3 注射液的渗透压和DH①渗透压是可能引

起注射液局部刺激的重要原因。中国药典(2005

版)规定．对静脉输液应在标签上标明溶液的渗透

压摩尔浓度．目前很少有注射剂标签上标明渗透

压。②人体正常pH为7．35～7．45，当输液pH超过

人体的缓冲能力时．将导致血管内皮细胞的损伤而

   



发生静脉炎。有研究表明ⅢpH值为4．5，100％诱发

严重的外周静脉血管炎；pH值在5．9，50％的静脉

发生轻到中度的血管炎；pH值为6．5，没有静脉炎

发生。而临床应用的药物中．很少标注药品的DH

值．临床用药时应引起特别注意。

3．2．4注射液微粒 注射液中所含微粒也是不容忽

视的问题。静脉输液过程中污染的微粒一般为非代

谢性微粒如纤维、粉尘、合成高分子材料等。这些

不溶性微粒通过输液进入人体可造成局部循环障

碍．引起血管栓塞，造成局部堵塞和供血不足．组

织缺氧而产生水肿和静脉炎。微粒侵入组织，由于

巨噬细胞的包围和增殖还会引起肉芽肿[6]。而且药

物结晶微粒、聚合物、降解物及其他异物都可在注

射部位或静脉血管与组织蛋白发生反应．从而引起

过敏反应。这些微粒在体内不能代谢．可能引起静

脉炎、肉芽肿、血栓、过敏、热源反应等。

3．2．5注射液的滴速注射液静脉滴注速度大于血

液流速，可引起：①血管壁侧压力增大；②血液回

流受阻．使血管壁失去正常的血液营养．进而导致

静脉炎、注射部位疼痛、瘙痒、麻木、硬结等不良

反应。本次调研的ADR报告中对滴注速度记录不

全．但临床应用时应引起重视。

3．2．6辨证施治 我院中药师与临床中医师对100

例住院病人醒脑静注射液用药安全性进行了观察。

发现其中热症组(辨证组)患者66例．不良反应发

生率为6．1％；非热症组(非辨证组)34例．不良反

应发生率为32．4％。两组具有非常显著性差异(P≤

0．01)，说明中药注射剂辨证施治与其安全性有关。

而在我院应用中药注射剂的医师多数是西医医师．

他们较难区别中医药学中的功能与西药的药理作用。

3．3防范措施

3．3．1 完善中药注射剂的质量标准我国已有国家

标准的上百种中药注射剂中．质量标准水平参差不

齐．部分标准有待提高。目前质量标准尚不能完全

控制其内在的诸多成分．因此。质量标准中的安全

性药理试验对降低药品不良反应的发生起着举足轻

重的作用。由于中药注射剂的成分复杂．探究致敏
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原是十分必要的。

3．3．2完善药品说明书 中药注射剂药品说明书写

得比较简单．有些缺乏药代动力学和毒理研究数

据，对不良反应的说明较少等。药品说明书对所有

注射剂都应标明pH、渗透压值、适宜的滴速和可

能的药品不良反应。

3．3．3规范临床应用 应选择适宜的适应证．适宜

的药物浓度．适宜的滴速，适宜的用药周期，避免

中药注射剂的滥用．并有适宜洁净度的注射剂配置

区域，缩短配液时间。减少可能的污染机会。粉针

剂溶解应充分．避免不溶性微粒产生。

3．3．4注意个体差异 对于老年人、首次用药者和

有ADR史者使用中药注射剂应严密观察．尤其在

用药的30min内。

4建议

4．1建立不良反应监测网

中药注射剂是我国特有的现代化中药新剂型。

因其化学成分很复杂．制备工艺有待完善．质量标

准不够合理．1艋床疗效缺乏严格观察等原因。不良

反应较多。国家药品不良反应监测中心《药品不良

反应信息通报》第1～9期通报的10种中成药不良

反应药品中．中药注射剂占7种。医疗机构是患者

治疗、诊断疾病的重要场所．也是患者使用药品的

主要来源。因此要建立健全医疗机构药品不良反应

监测网络．强化全体医务人员的用药安全意识．提

高防范意识，保障用药的安全性。

4．2辨证施治 中药注射剂是以中医药理论为基

础．经提取精制而成的．在临床应用时也必须辨证

施治。由于临床医嘱主要是西医医师．在使用之前

既要从现代医学观点明确其适应证和注意事项．也

要从传统中医药理论角度考虑其适应证和禁忌证．

要严格区分中医药学中主治与西医适应证的概念．

以提高用药的有效性和安全性。

4．3 充分发挥药师在合理用药中的地位

药师应参予临床药物治疗方案设计．对重点患

者实施治疗药物监测．设计个体给药方案．收集临

床药品安全信息，并进行加工、整理、储存、反
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馈，建立药品安全信息数据库，加强与医师、护士

的交流，为他们提供药品相关信息：对所收集信息

进行分析、评价，对产生预警信号的药品作进一步

的调研．并对其利弊作出正确评价。

由于本次调查采用的数据系自愿呈报方式．故

可能存在漏报现象。随着中药注射剂在临床上的应

用Et益增多．我们更应注重对其不良反应的监测．

以保证用药安全．
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1病例资料

例1：刘某．女。42岁，因受凉后出现发热两

周．伴腹胀．经检查诊断为急性髓细胞白血病M，

型。为进一步诊治住院治疗。入院体格检查：T

40℃，R 20次／rain．P 96次／min，BP 110／60mmHg，

一般情况及专科情况略。骨髓穿刺证实入院诊断。

患者既往体健，无特殊病史，无药物过敏等。治疗

给予DA方案(DNR、Arac)联合用药化疗：阿糖

胞苷(赛德萨，意大利Pharmacia，批号5D 8007一

C)200mg qd，静脉化疗，连用5d；柔红霉素(意

大利Pharmaeia，批号5F 1009一A)60mg qd，静脉

化疗，连用2d。注射后第三天双足、双腕、后背、

臂部布满红色丘疹，压之褪色，无疼痛、瘙痒，伴

发热，最高体温达38℃．神志清楚，呼吸血压平

稳，立即给予地塞米松5mg静脉注射，氯苯那敏

8mg睡前I；3服，头孢呋辛0．59 bid I；3服。5d以后，

皮疹症状明显好转至完全消失．患者化疗结束出
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院。

例2：张某，女．22岁，主因牙齿肿痛8月

余。确诊急性髓性白血病M，型。为进一步化疗收

入院。人院体格检查：T 360C，P 68次／min，R 16

次／min，BP 105／55mmHg，一般情况及专科情况略。

骨髓穿刺证实入院诊断。患者既往体健，无特殊病

史，无药物过敏史。治疗给予DA方案联合用药，

化疗用药阿糖胞苷(赛德萨，批号5p 8007一C)

200rag qd静脉化疗，连用5d。柔红霉素(意大利

Pharmacia，批号5F 1009一A)400mg qd静脉化疗，

连用2d。注射后第五天，患者出现头痛，四肢及颈

部前胸红色充血性皮疹．压之褪色．瘙痒明显。患

者神志清楚，呼吸血压平稳．体温正常。通知医生

立即给予地塞米松5mg静脉注射，氯苯那敏4mg

tid口服，吗啡控释片(美施康定)10rag VI服。4d

后皮疹症状明显好转．至完全消失．患者化疗结束

出院。

   


