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  [ 摘要]  目的: 分析心脑血管类中药注射剂不良反应的特点、规律及影响因素。方法: 采用回顾性分析的方法, 对我院

2006—2007年收集到的 42例心脑血管类中药注射剂不良反应报告, 从患者年龄、药品种类、给药途径、累及系统-器官以及临

床表现等方面进行统计、分析。结果: 42例心脑血管类中药注射剂不良反应涉及的系统-器官以皮肤及附件损害发生频率最

高, 占 30. 16% ;因联合用药所致的不良反应为其主要原因。结论: 临床中应严格按照说明书适应症及用法、用量规定用药,应

注意药物间相互作用,避免不合理用药,以保障临床用药安全、有效。
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  近年来,临床使用中药注射剂治疗心脑血管疾

病取得了良好的效果,但随着临床应用的增多,不良

反应报道也逐年增加
[ 1]
。2006—2007 年, 我院报告

的 415 例药品不良反应 ( ADR) 中, 中药 70 例 ( 占

16. 87% ) ,仅次于抗感染药物。中药注射剂 64 例,

占中药不良反应的 91. 43% ,其中,心脑血管类 ADR

42 例, 用药剂型全部为注射剂,占中药不良反应的

60%。本文对 42例心脑血管类 ADR 病例资料进行

回顾性分析,旨在了解我院心脑血管类中药注射剂

ADR的发生特点,为临床合理、安全、有效使用中药

注射剂提供依据。

1 资料来源与方法

1.1 资料来源 收集 2006—2007 年我院各科室报

告的有效 ADR病例 415 例,其中心脑血管类 42 例,

均为注射剂。

1.2 数据分析 ADR 采用 SPSS 11. 5 统计软件进

行统计、分析。对 42 例心脑血管类 ADR 报告中患

者性别、年龄、药品种类、给药途径、累及的系统-器

官以及临床表现、ADR分类等进行回顾性分析。

2 结果分析

2.1 患者相关信息 本组 ADR 病例中,男性 23 例

( 54. 76% ) ,女性 19 例 ( 45. 24% ) , 患者年龄为 9 ～

95 岁,平均 56. 06 岁( 表 1) 。

2.2 不良反应与药品 本组 ADR涉及的药品有 15

种,位居前 2 位的分别是注射用血塞通( 21. 43% ) 和

灯盏细辛注射液( 11. 90% ) ( 表 2) 。
表 1 发生 ADR 年龄分布

年龄 /岁 例数 构成比 / %

< 18 4 9. 52

18 ～39 6 14. 29

40 ～59 12 28. 57

> 60 20 47. 62

合计 42 100. 00

表 2 不良反应例数与药品种类

引起不良反应的药品 例数 构成比 / %

注射用血塞通 9 21. 43

灯盏细辛注射液 5 11. 90

银杏达莫注射液 4 9. 52

复方麝香注射液 3 7. 14

疏血通注射液 3 7. 14

注射用血栓通 3 7. 14

丹香冠心注射液 3 7. 14

醒脑静注射液 3 7. 14

舒血宁注射液 2 4. 76

参脉注射液 2 4. 76

葛根素注射液 1 2. 38

苦碟子注射液 1 2. 38

参附注射液 1 2. 38

脉络宁注射液 1 2. 38

生脉注射液 1 2. 38

合计 42 100. 00

2.3 不良反应累及的系统-器官及主要临床表现 

本组 ADR涉及的系统器官以皮肤及附件居多, 占

30. 16% ( 表 3) 。
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表 3 不良反应累及的系统-器官及主要临床表现

累及系统 -器官 主要临床表现 例数
构成比

/%

皮肤及附件 皮疹、荨麻疹、瘙痒 19 30. 16

神经系统 头晕、头痛、意识障碍、肢体麻木 14 22. 22

全身性损害 发热、寒战、过敏性休克、疼痛 10 15. 87

消化系统 有关恶心、呕吐、腹泻 7 11. 11

呼吸系统 呼吸困难、咳嗽、气喘、胸闷、紫绀 7 11. 11

循环系统 心悸、血压下降、紫绀 5 7. 94

心外血管损害 静脉炎 1 1. 59

2.4 联合用药情况 本组资料中,合并用药最多的

是循环系统用药,占 76. 19% ,联合用药 3 种以上者

共有 5 例,占 11. 90% ( 表 4) 。
表 4 联合用药与不良反应

联用药品种类 例数 构成比 /%

循环系统药 32 76. 19

降糖药 13 30. 95

抗菌药 9 21. 43

维生素类 2 4. 76

激素 2 4. 76

泌尿系统药 1 2. 38

2.5 不良反应表现类型  42 例心脑血管类 ADR

报告的类型以新的一般的 ADR 居多, 占 54. 76%

(表 5)。
表 5 不良反应表现类型

不良反应表现类型 例数 构成比 /%

新的一般的 ADR 23 54. 76

一般的 ADR 18 42. 86

新的严重的 ADR 1 2. 38

合计 42 100. 00

2.6 不良反应的转归 在不良反应的转归中,不良

反应经相应处理或停药后,全部患者好转。

3 讨论

心脑血管类中药注射剂的广泛应用使得 ADR

报道数量不断增加, 其导致 ADR 的原因是多方面

的,具体原因分析如下。

3.1  年龄  42 例 ADR 病 例 中, 男 性 23 例

( 54. 76% ) , 女 性 19 例 ( 45. 24% ) , 男 女 比 例

1. 21∶1,男性略多于女性。老年人是心脑血管疾病

的易患人群,由表 1 可知,年龄 > 60 岁组的 ADR发

生率最高, 占 47. 62%。老年人生理功能的减退是

导致其 ADR发生率较高的重要因素
[ 2 ]

, 随着其肝、

肾功能减退,肾小球滤过率及肾小管分泌能力降低,

肾血流量明显减少而影响体内药物的排泄
[ 3 ]

; 肝血

流量降低、肝药酶活性减弱而致解毒能力下降;组织

器官功能减退,靶器官对某些药物作用的敏感性增

加
[ 4 ] ;对药物剂量个体差异大,易发生药物蓄积。

3.2 药物使用因素

3.2.1 配伍不当  注射用血塞通在加入不同体积

的各种输液中时,微粒数会有不同程度的增加
[ 5-6]
。

因微粒不能在体内代谢,故可发生肉芽肿、肺水肿、

静脉炎、血栓、组织坏死、过敏、热原和肿瘤样反

应
[ 7 ]
。中药注射剂与某些抗生素配伍静脉滴注可致

药液 pH发生改变、浑浊、沉淀、微粒显著增加,随之

颜色也发生改变,药效降低 [ 7]
。

3.2.2 药物相互作用  老年患者常多系统疾病并

存,所需治疗药品较多。有时需要同时服用几种甚

至十几种以上药物。由表 4 可知,本组病例合并用

药最多的是循环系统用药 ( 76. 19% ) 和降糖药

( 22. 03% ) ,这与本组病例来源有关。中西药物并用

可通过对细胞色素 P450 酶系相应亚家族选择性地

诱导和抑制,从而改变单纯使用某种中、西药物的疗

效和毒性反应。酶的诱导或抑制数量有个体差异,

诱导剂的剂量、年龄、基因型、合用的诱导或抑制剂

以及肝脏功能都对其有影响。酶的诱导可增加生物

转化率,从而降低药物的浓度,通常表现为药物的作

用降低,若代谢形成活性物质, 则可增加药物的毒

性;酶的抑制可增加药物浓度,延长药物作用时间,

药物引起毒性反应的发生率也会增加。

3.2.3 热原反应  当中药注射剂与稀释介质配伍

后,热原的量累积到一定程度或配伍中的污染均可

导致热原反应增加。另外,内毒素的含量与注射剂

不良反应发生率有关。近年来,我国利用鲎试验法

检测中药注射剂的细菌内毒素的研究水平逐渐提

高。但是由于中药注射剂生产工艺和其本身的特

点,大多数中药注射剂对鲎试验法都有干扰,不同的

生产条件和生产工艺使得同一种药品的不同厂家生

产的药品对鲎试验干扰不同;甚至同一厂家不同批

号药品对鲎试验法的干扰也有不同; 同一药品品种

在不同试验室或不同生产条件,用鲎试验法检测的

结果也存在差异。因此,目前鲎试验法需要建立一

套完整规范的试验操作规程和规范的评价体系
[ 5 ]
。
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表 3 连续 3个疗程治疗结果 例 ( % )

损害程度 例数 治愈 好转 无效

Ⅲ度 4 4 ( 100) 0 0

3 讨论

“冬病夏治”是中医“治未病”特色疗法之一。

中医认为冻疮的病因病机主要是平素阳气虚弱,受

冬季寒邪侵袭过久,耗伤元气,以致气血运行不畅,

气血凝滞于脉络。阴湿之气久伏脉络, 每到冬季应

时而发。治当温通散寒、补阳活脉
[ 3 ]
。基于中医

“春夏养阳”、人与自然界息息相通这一“天人相应”

的理论,故在自然界阳最盛的三伏季节温阳、散寒、

活血,方中艾叶、干红辣椒温经散寒活血,陈年干冬

瓜皮温阳除湿消肿,三药合用外洗冻疮发病部位,使

药力直达病所,借助三伏阳气旺盛之时,调动、鼓舞

人体正气.使阳气充达,驱除久伏脉络之阴湿之气,

即《素问遗篇·刺法论》所谓“正气存内,邪不可干”

之意。收预防冬季冻疮复发之效。

临床观察中发现单一部位冻疮的疗效高于多部

位,冻疮程度的轻重与疗效成正比,即冻疮越轻疗效

越好,冻疮越重疗效越差。Ⅰ,Ⅱ度冻疮患者经 1 个

疗程治疗好转或无效的,次年夏季再治疗 1 个疗程

均治愈, 9 例Ⅲ度冻疮患者中 2 例经 1 个疗程治疗治

愈、3 例经 2 个疗程治疗治愈、4 例经 3 个疗程治疗

后均收到治愈效果。我们从临床实践中体会到夏用

“温络汤”外洗冻疮发病部位预防冬季冻疮发生是

防治冻疮的一个好办法, 治疗费用低廉、方法简便,

无毒副作用,病人易接受。
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3.3 其他因素

3.3.1 中药原材料因素 中药材的质量受产地、季

节、炮制、加工等因素的影响, 加之中药成分复杂,

按生理活性可分为有效成分及杂质, 如药物本身的

动植物蛋白、多肽、多糖等物质, 可能同时是具有免

疫原性的抗原,会刺激机体产生免疫应答, 使机体

产生抗体或致敏淋巴细胞, 导致变态反应的发

生
[ 1]
。

3.3.2 生产工艺和制剂质量因素  近年来, 随着

中药注射剂应用日渐增多, 中药不良反应的报告量

明显增加。究其原因, 除患者个人体质因素外, 主

要与制剂质量达不到注射剂的要求有关
[ 3]
。中药注

射剂的生产工艺直接影响着中药注射剂的质量,中

药注射剂中的杂质是引起 ADR的主要因素之一。

随着中药注射剂在心脑血管疾病方面的应用越

来越广泛,建议药监部门加大监管力度,完善中药注

射剂的质量标准和中药不良反应监测系统, 加强中

药注射剂的上市后再评价工作。药品生产企业应提

高生产工艺,保证药品质量,并协助药监部门做好中

药注射剂的上市后研究和 ADR监测工作。临床应

用中药注射剂时应根据患者的生理特点,采用个体

化给药,提高药物疗效,减少 ADR的发生。
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