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［摘要］ 目的 探讨喜炎平注射液、热毒宁注射液、痰热清注射液 3 种感染性疾病常用中药注射剂上市后
在广泛人群中使用的临床安全性。 方法 采用前瞻性、多中心、大样本、注册登记式医院集中监测形式，
监测 2012 年 9 月至 2013 年 10 月使用 3 种中药注射剂的 10029 例感染性疾病患者，对出现不良反应 ( ADＲ)
的患者临床特征及怀疑药品情况进行详细记录。 结果 10029 例感染性疾病患者出现 26 例 ADＲ，ADＲ 发
生率为 0. 26%。ADＲ患者均为首次报告，24 例患者为一般不良反应，1 例严重不良反应，1 例新发不良反
应。ADＲ患者年龄以 9 岁以下婴幼儿及儿童为主，原患疾病主要为呼吸系统为主，其发生多在用药后 0. 5 h，
主要以腹痛、腹泻、高热多见。其中 6 例患者在使用本研究注射剂前使用了其他注射剂，20 例患者在使用
本研究注射剂后使用了其他注射剂。 结论 喜炎平注射液、热毒宁注射液、痰热清注射液 ADＲ 发生率较
低，其原因可能与临床用药规范及合并用药情况有关。
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中药注射剂作为我国中药自主研发、原始创新
的药品品种，几十年来在各种急性病、慢性病、传
染病的治疗中发挥着积极的作用。然而，近年来中
药注射剂的安全性问题被广泛关注，政府及药监部

门更是颁布了若干条法规以对中药注射剂的安全性

加强监管。本研究基于注册登记式医院集中监
测［1 － 3］观察真实世界热毒宁注射液、痰热清注射
液、喜炎平注射液 3 种感染性疾病常用中药注射剂
的不良反应 ( ADＲ) ，总结 ADＲ 特征，并探讨其
发生原因。

1 资料与方法

1. 1 研究方法
采用前瞻性、多中心、大样本、注册登记式医

院集中监测的方法［4 － 5］。观察 2012 年 9 月至 2013
年 10 月来自长春中医药大学附属医院、成都市传
染病医院、安徽中医药大学附属医院、长沙市第一
医院、福州市传染病院、石家庄市第五医院、首都
医科大学附属北京佑安医院、大连市儿童医院、烟
台市毓璜顶医院、辽宁中医药大学附属医院使用热

毒宁注射液、痰热清注射液、喜炎平注射液的感染
性疾病患者。
1. 2 监测信息采集
1. 2. 1 监测信息采集方式［6 － 7］ 监测表由临床医
师 /药师 /护师填写 “临床安全性注册登记式监测
登记表” ( 分为 A表和 B表) 进行数据采集。其中
A表主要为患者治疗期间的一般情况，如果患者在
用药期间出现 ADＲ 或不良事件 ( ADE) 需要临床
医师 /药师 /护师填写 “中药注射剂不良反应 /事件
报告表” ( 即 B 表) ，详细记录患者的 ADＲ /ADE
的临床表现及怀疑药品的情况，并结合网上平台录

入系统的方式，统一给监测单位发放用户名与密

码，同时为保证录入质量，进行双人录入，通过中

药上市后临床再评价公共服务平台 ( http: / /
www. crpcm. com / ) ，将监测表数据分别录入到各品
种中药注射剂监测平台。
1. 2. 2 监测数据质量控制 由于各家医院在数据
采集时使用的标准不尽相同，因而需要进行诊断信

息和用药信息规范化［8］。参照 《诊断学》［9］对西医
诊断信息进行规范化，参照《中医诊断学》［10］对中
医诊断及辨证信息进行规范化。对数据库中记录为
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商品名称的化学药，将其转化为化学名称，再将同

种化学成分合并，并转化为其治疗作用的方式进行

规范; 对于中成药，将药物成分相同但剂型不同者

进行合并，根据其治疗作用进行规范。
1. 3 ADＲ分析
主要包括 ADＲ 报告类型及类别、ADＲ 名称、

患者年龄、性别、体重、民族等基本信息、原患疾
病、既往药品不良反应 /事件、患者家族药品不良
反应 /事件、ADＲ患者既往史、注射期间是否摄入
易致过敏饮食、出现 ADＲ 距用药时间间隔、ADＲ
患者症状、体征、基本生命体征、处理及转归、以
及发生 ADＲ患者怀疑药品相关信息等方面。
1. 4 统计学方法
采用 Ｒ 2. 15. 3 软件中的 Epicalc和 Twang 程序

包，对观察到的 ADＲ患者特征进行描述性分析。

2 结果

本研究共监测 10029 例临床使用上述 3 种中药
注射剂的患者，其中使用热毒宁注射液的患者

3000 例 ( 占 29. 91% ) ，使用痰热清注射液的患者
3006 例 ( 占 29. 97% ) ，使用喜炎平注射液的患者
4023 例 ( 占 40. 12% ) 。共出现 26 例 ADＲ，发生
率为 2. 59‰，其中热毒宁注射液发生 ADＲ /ADE
16 例，痰热清注射液 3 例，喜炎平注射液 7 例。
2. 1 发生 ADＲ患者的一般情况

26 例 ADＲ患者均为首次报告，24 例患者为一
般不良反应，1 例严重不良反应 ( 患者出现发热、
寒战、哮喘、双肺哮鸣音 ) ，1 例新发不良反应
( 患者出现双眼刺痛) 。26 例 ADＲ 患者中，年龄
1 ～ 90 岁，平均 ( 12. 58 ± 23. 03 ) 岁; 9 岁以下婴
幼儿及儿童 19 例; 汉族 25 例，满族 1 例; 体重
1 ～ 72 kg，平均 ( 29. 69 ± 21. 43 ) kg; 原患疾病主
要为呼吸系统为主。ADＲ 的主要症状表现为腹痛
( 14 例次) 、腹泻 ( 14 例次) 、恶心 ( 6 例次) 、呕
吐 ( 6 例次) 、皮肤瘙痒 ( 3 例次) 、呼吸困难 ( 2
例次) 、腹胀 ( 2 例次) 、胃脘痛 ( 1 例次) 、发热、
寒战 ( 1 例次) 、双眼刺痛、干咳 ( 1 例次) ; 体征
则见双肺哮鸣音 ( 1 例次) 、皮疹 ( 3 例次) 、高热
( 4 例次) 。出现 ADＲ 距当天用药时间间隔 0. 33 ～
17 h，平均 ( 1. 29 ± 3. 23 ) h，发生在用药后
30 min的患者有 13 例占 50%。26 例 ADＲ 患者体
温、血压、脉搏和呼吸等生命体征基本正常。26
例 ADＲ患者均采取停药处理，其中有用药治疗者
共 9 例，其中采用地塞米松治疗者 6 例，异丙嗪、吸

氧、氯苯那敏和葡萄糖酸钙、维生素 C 和维生素 B6
治疗者各 1 例。
2. 2 发生 ADＲ患者临床用药信息分析

26 例 ADＲ 患者中用药时间为 1 ～ 8 天，平均
( 3. 08 ± 2. 00) 天，其中 2 天 8 例，3 天 6 例，1 天
5 例，4 天、7 天各 2 例，5 天、6 天、8 天各 1 例。
联合用药情况: 26 例 ADＲ 患者在使用本研究中药
注射剂的同时均未与其他药物配制使用; 在使用本

研究注射剂前有 6 例患者使用了其他注射剂，占
23. 08% ; 在使用本研究注射剂后有 20 例患者使用
了其他注射剂，占 76. 92%，具体见表 1。注射前
后是否冲管: 26 例 ADＲ患者中在使用本研究注射
剂前有 5 例患者进行了冲管，占 19. 23% ; 使用本
研究注射剂后有 18 例患者进行了冲管，占
69. 23%。26 例 ADＲ 患者在使用本研究注射剂前
后均未更换输液器。

表 1 发生 ADＲ患者注射前后使用其他注射剂情况

注射前使用其他
注射剂名称

例数
( % )
注射后使用其他
注射剂名称

例数
( % )

谷胱甘肽 1( 3. 85) 阿莫西林钠克拉维酸钾5( 19. 23)
磷酸肌酸钠 1( 3. 85) 单磷酸阿糖腺苷 5( 19. 23)
哌拉西林他唑巴坦钠 1( 3. 85) 复方氨基酸 1( 3. 85)
痰热清 1( 3. 85) 酒石酸吉他霉素 2( 7. 69)
头孢替唑钠 1( 3. 85) 美罗、左氧 1( 3. 85)
维生素 C、葡萄糖酸钙 1( 3. 85) 乳糖酸阿奇霉素 1( 3. 85)
无 20( 76. 92) 头孢美唑钠 4( 15. 38)

维生素 c 1( 3. 85)
无 6( 23. 08)

2. 3 发生 ADＲ患者怀疑药品相关信息
2. 3. 1 怀疑药品的具体信息 26 例 ADＲ 患者中，
怀疑 15 例由热毒宁注射液引起，7 例由喜炎平注
射液引起，3 例由痰热清注射液引起，1 例由特治
星 ( 注射用哌拉西林钠) 引起。怀疑药品主要用
于治疗发热和咳嗽患者各 11 例 ( 42. 31% ) ; 用于
治疗肺部感染患者 2 例 ( 7. 69% ) ; 用于治疗清热
解毒、化痰止咳的患者 1 例 ( 3. 85% ) 及湿热壅
盛的患者 1 例 ( 3. 85% ) 。怀疑药品用量以 10 ml
静脉滴注为主，共 12 例占 46. 15% ; 4 ml静脉滴注
5 例占 19. 23% ; 20 ml 静脉滴注 3 例占 11. 54% ;
8 ml静脉滴注 2 例占 7. 69% ; 3 ml、7 ml、30 ml 静
脉滴注各 1 例; 特治星药品的使用量为 45 g。
2. 3. 2 怀疑药品使用情况 怀疑药品使用的室温
以 22℃为主，共 19 例占 73. 08% ; 18℃共 2 例占
7. 69% ; 19℃、20℃、23℃、28℃各 1 例; 缺失记
录室温 1 例。怀疑药品配置后及时使用情况，其中
放置 4 min 最多，共 18 例占 69. 23% ; 放置 2 min
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的 3 例; 放置 30 min的 2 例; 放置 5 min、6 min 的
各 1 例，缺失记录放置时间 1 例。怀疑药品使用过
程中，滴 速 以 40 滴 /min 为 主，共 20 例 占
76. 92% ; 50 滴 /min2 例; 30 滴 /min、60 滴 /min、
75 滴 /min各 1 例，缺失记录滴速 1 例。静脉滴注
持续时间以 40 min 居多，共 14 例占 53. 85%，
60 min 5 例，30 min 3 例，20 min、50 min、80 min
各有 1 例，未记录静脉滴注持续时间者 1 例。怀疑
药品使用的溶媒主要是 5%葡萄糖注射液，共 25
例占 96. 15% ; 5%生理盐水 1 例。怀疑药品的输
液器信息: 一次性使用精密过滤输液器 20 例占
76. 92%，一次性使用精密过滤输液器带针 1 例占
3. 85%，一次性使用输液器 2 例占 7. 69%，缺失 3
例占 11. 54%。
2. 3. 3 怀疑药品的合并用药情况 怀疑药品使用
同时并用药品名称具体见表 2。

表 2 怀疑药品的合并用药情况

注射剂 药物名称 例数( % )

怀疑药品第一类 热毒宁注射液 1( 3. 85)
注射用单磷酸阿糖腺苷 1( 3. 85)
注射用还原性谷胱甘肽 1( 3. 85)
无 23( 88. 46)

怀疑药品第二类 利巴韦林注射液 1( 3. 85)
生理盐水 1( 3. 85)
无 24( 92. 31)

2. 3. 4 怀疑药品与 ADＲ 发生的关联性评价 26
例 ADＲ患者中，报告人和报告单位均认为怀疑药
品与 ADＲ 的出现 “肯定”有关联的报告 1 例;
“很可能”有关联的 4 例; “可能”有关联的 20
例，具体分布情况见表 3。

表 3 怀疑药品与 ADＲ发生的关联性评价判断

项目 评价 例数 ( % )

报告人评价 肯定 1 ( 3. 85)
很可能 4 ( 15. 38)
可能 21 ( 80. 77)

报告单位评价 肯定 1 ( 3. 85)
很可能 4 ( 15. 38)
可能 20 ( 76. 92)
缺失 1 ( 3. 85)

3 讨论

热毒宁注射液、痰热清注射液、喜炎平注射液
是临床上主要用于治疗感染性疾病，尤其是呼吸系

统感染的 3 种中药注射剂，在临床上收到一定治疗
效果的同时，安全性问题也频频出现［11 － 13］。大多

数有关其 ADＲ 的报道主要来自个案分析或者文献
分析，以及医院回顾性病例分析等。本研究旨在探
索 ADＲ发生率、发生特征、分析用药原因等，属
于主动监测。共获得 10029 例患者的临床信息，
并对 26 例 ADＲ患者临床用药信息及怀疑药品相关
信息进行统计分析，以便为既往自发呈报系统报告

ADＲ时存在的不足和问题，进行信息补充和完善。
中药注射剂作为具有中医特色的一种特殊注射

剂，其药品本身及在临床实际使用过程的各种因

素，都应该作为探索其发生 ADＲ 影响因素的分析
内容。在监测信息的基础上，本文从 ADＲ 患者报
告类型、性别、年龄、体重、原患疾病、症状和体
征、距用药时间间隔、基本生命体征以及处理与转
归、怀疑药品相关信息等进行分析。调查结果显
示，26 例 ADＲ患者均为首次报告，24 例患者为一
般不良反应，1 例严重不良反应，1 例新发不良反
应。ADＲ患者年龄以 9 岁以下婴幼儿及儿童为主，
原患疾病主要为呼吸系统为主。ADＲ 发生多在用
药后 0. 5 h，主要以腹痛、腹泻、高热多见，基本
上与前期临床文献报道相近［14］。有 6 例患者在使
用 3 种中药注射剂前，使用了其他注射剂，有 20
例在使用后使用了其他注射剂，提示联合用药及联

合用药的方式方法、配置措施、注射条件等是
ADＲ发生的一个重要外因，临床医生应加以重视，
注意操作规范，从而保障用药的安全。此外需要说
明的是，本研究仅是整个数据分析初级阶段的报

告，先从用药人群临床最基本特征入手进行较为全

面的分析，属于全面描述阶段。因此对于进一步有
关 ADＲ因果关系的判定以及相关因素的确证，还
有待下一步高层次的分析，以及结合临床专业医生

对 ADＲ病例发生影响因素的因果判定分析。
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Safety Analysis of Commonly Used TCM Injections in 10029 Centralized Monitoring Hospitalized Patients
With Infectious Diseases
YANG Wei，WANG Lianxin，XIE Yanming，CHANG Yanpeng，LIAO Xing，LU Pengfei
( China Academy of Chinese Medical Sciences，Beijing 100700)
ABSTＲACT Objective To study the clinical safety of Yanxiping Injection，Ｒeduning Injection and Tanreqing In-
jection in extensive population． Methods A prospective，multicentral，and large sample post-market safety moni-
toring was conducted． Totally 10029 hospitalized patients with infectious diseases used the above 3 TCM injections
were centrally monitored from September 2012 to October 2013． The clinical features and suspected drugs in patients
with adverse reactions ( ADＲs ) were recorded in detail． Ｒesults The incidence of ADＲs was 0. 26% ( 26 /
10029) ． All ADＲs were first reported． There were 24 cases of general ADＲs，one case of severe ADＲ and one case
of new-onset ADＲ． Most of the patients with ADＲs aged under 9，mainly infants and children，mainly with respiratory
diseases as the primary disease，occurred in 0. 5 h after treatment and with main symptoms of abdominal pain，diar-
rhea and fever common． There were 6 patients used other injections before this study and 20 patients used other injec-
tions after this study． Conclusion Yanxiping Injection，Ｒeduning Injection and Tanreqing Injection are safe in ex-
tensive population with a lower incidence of ADＲ． The occurrence of the ADＲs may be relevant to medication stand-
ard and combined medication．
Keywords TCM injection; adverse reaction; hospital centralized monitoring; safety
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开启新视野 成就肝健康
当飞利肝宁胶囊临床应用及基础研究有奖征文活动通知

病毒性肝炎、药物性肝炎、脂肪肝等肝脏疾病严重威胁人们的身体健康，已成为当前重大公共卫生问题。消除传染性肝炎、防治
肝损伤以及治疗肝病的合理用药，已经成为肝病防治领域的共同心声和行动。当飞利肝宁胶囊是由“肝炎草”当药与保肝药水飞蓟精
炼组方而成的抗炎保肝中成药，具有保护肝细胞膜及线粒体，减轻肝细胞变性、坏死及炎症性反应，减轻肝脏脂质沉积，改善胰岛素
抵抗及抗脂质过氧化作用。为了更好探索当飞利肝宁胶囊抗炎保肝作用机理及对各类肝损伤患者的有效影响，完善肝病防治方案，中
华中医药学会内科肝胆病专业委员会、中医杂志社、《中国脂肪肝防治与康复网》将联合开展“开启新视野，成就肝健康”当飞利肝
宁胶囊临床应用及基础研究有奖征文活动。具体要求如下。
一、征文内容: 1. 当飞利肝宁胶囊在抗炎保肝方面的临床应用、基础研究的论著、荟萃分析、合理用药方案研究等; 2. 当药的

药学研究、生物学研究、文献研究及基础理论研究等。二、论文要求: 1. 文章力求立题新颖、设计严格、数据完整，具有新颖性和指
导性; 2. 内容具有严谨性和科学性，论点鲜明、论证充分、逻辑严谨，结果真实可靠; 3. 文章应符合学术期刊论文发表的要求，要
求未公开发表及未在全国性会议上交流。三、投稿方式: 请将文章以 word 格式发至征文专用邮箱: jtcmcn@ 163. com 。四、征文截止
日期: 2015 年 3 月 31 日。五、评选规则: 所有论文由中华中医药学会内科肝胆病专业委员会和中医杂志社邀请相关专家组成评选委
员会进行评选，结果将公布在《中医杂志》、 《中西结合肝病杂志》、 《胃肠病学和肝病学杂志》及《中国脂肪肝防治与康复网》。
六、奖项设置: 特等奖 1 名，支持科研基金 20000 元; 一等奖 3 名，支持科研基金 10000 元; 二等奖 8 名，支持科研基金 8000 元; 三
等奖 15 名，支持科研基金 5000 元; 纪念奖若干，支持科研基金 1000 元。特等奖论文将推荐在 SCI期刊发表，一至三等奖符合发表要
求论文将推荐发表在国内专业期刊上，优秀科研成果将邀请参加全国性学术大会报告及交流。
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