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［摘要］ 目的 观察清开灵注射液在真实世界中的用药特征。 方法 收集全国 16 家三级甲等医院医院信
息管理系统 ( HIS) 中住院患者信息，参照集成数据仓库构建模式，整合为清开灵注射液 HIS 数据仓库，对
使用过清开灵注射液的 12385 例患者的基本信息、住院信息、诊断及中医辨证、合并用药等信息进行描述
分析，并与药品说明书进行对比。 结果 使用清开灵注射液的患者中以 45 ～ 65 岁最多，占 35. 14% ; 入院
时急、危症患者占 42. 65% ; 使用清开灵注射液患者发病和死亡发生率最高的节气前两位是冬至和小寒; 符
合药品说明书西医诊断的患者占 36. 84% ; 符合药品说明书的中医主证占 42. 35% ; 49. 64%使用清开灵注射液
的患者单次剂量是 30 ～40ml。 结论 清开灵注射液的使用患者以中老年居多，临床中存在未按照药品说明
书推荐剂量及适应症使用情况，普遍存在联合用药现象但可能存在用药风险。
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清开灵注射液是以胆酸、珍珠母 ( 粉) 、猪去
氧胆酸、栀子、水牛角 ( 粉) 、板蓝根、黄芩苷、
金银花为主要成分的中成药制剂，有清热解毒、化
痰通络、醒神开窍的功效，临床上主要用于热病、
神昏、中风偏瘫、神志不清等［1］。从临床报道来
看，除说明书中涉及的疾病之外，还可用于肿瘤、
慢性肾功能不全、血管性痴呆、病毒性脑炎、银屑
病的治疗［2］及恶性肿瘤介入手术围手术期以减轻

术后患者副反应［3］，临床还以清开灵注射液合并

其他中成药治疗带状疱疹［4］及多种皮肤病［5］。医
院信息管理系统 ( HIS) 的主要特征是从医院的总
体上把握信息系统，围绕患者在医院活动的各个环

节构造系统的整个框架结构，各系统之间信息高度

共享［6］。本研究通过选取全国 16 家三级甲等医院
的信息系统中使用过清开灵注射液的 12385 例患
者的信息，对患者基本信息、住院信息和联合用药
信息进行描述分析，以了解清开灵注射液在真实世

界中的使用情况及临床应用特征，为规范和指导清

开灵注射液的临床使用提供思路。

1 资料与方法

1. 1 数据来源
本研究数据源自中国中医科学院中医临床基础

医学研究所构建的包含全国 16 家三级甲等医院的
电子医疗病例数据库，共获得使用清开灵注射液的

患者信息 12385 例。
1. 2 数据规范化处理
本次研究数据来源于 16 家医院，各医院采纳

的方法有所不同，为方便分析，参照 《诊断学》［7］

将西医诊断进行规范; 参照 《中医诊断学》［8］对中
医诊断信息进行规范，以提取证候要素方式对中医

证候信息进行规范。对于合并用药，采用合并同种
化学成分的方式对化学药物进行规范，对不同剂型

但为同类药物成分的中成药进行合并。
1. 3 数据分析方法
提取患者一般信息、诊断信息、用药信息、联

合用药情况等，并进行描述性分析。以清开灵注射
液药品说明书作为临床合理用药分析依据，观察该
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药在临床中是否按照说明书规定的用法、用量及适
应症使用。

Apriori算法是关联规则数据挖掘算法中的最
常用算法，以基于两阶段频集递推思想为核心，对

数据集进行逐层搜索以迭代识别所有的频繁项目集

并据此构造关联规则。Apriori 算法的关键过程是
识别全部频繁项目集，此过程中基于 HIS数据库中
联合用药变量建立的关联规则模型，受到支持度和

置信度的双重约束［9 － 10］。
1. 4 统计学方法
采用 SPSS 18. 0、SAS 9. 2 统计软件，利用

Excel 2007 辅助作图。运用 Clementine 12. 0 对数据
进行关联分析，采用 Apriori 模型对联合用药规律
进行分析，调整最小支持度为 5%，最小可信度为
1%。

2 结果

2. 1 患者住院基本信息分析
2. 1. 1 一般信息 12385 例清开灵注射液使用的
患者中，男性 7201 例 ( 58. 14% ) ，女性 4944 例
( 39. 92% ) ，240 例患者性别信息缺失。平均年龄
( 51. 50 ± 19. 96 ) 岁，中位年龄为 53. 00 岁。进一
步对患者年龄进行分段， ＜ 18 岁者 615 例
( 4. 97% ) ，18 ～ 44 岁者 3601 例 ( 29. 08% ) ，45 ～
64 岁者 4352 例 ( 35. 14% ) ，65 ～ 74 岁者 2145 例
( 17. 32% ) ，75 ～ 89 岁者 1601 例 ( 12. 93% ) ，≥
90 岁者 71 例 ( 0. 57% ) ，以 18 ～ 44 岁及 45 ～ 64
岁的患者最多。职业信息: 教师 8 例 ( 0. 06% ) ，
商业工作人员 26 例 ( 0. 21% ) ，服务性工作人员
117 例 ( 0. 94% ) ，公务员 348 例 ( 2. 81% ) ，军人
607 例 ( 4. 90% ) ，体力劳动者 911 例 ( 7. 36% ) ，
专业技术人员 1976 例 ( 15. 95% ) ，不便分类的其
他从业人员 8392 例 ( 67. 76% ) 。
2. 1. 2 患者住院基本情况 12385 例患者入院病
情主要分为急 2314 例 ( 18. 86% ) 、危 2947 例
( 23. 79% ) 、一般 6929 例 ( 55. 95% ) 、缺失 195
例 ( 1. 57% ) ，急、危症患者占 40%以上。入院科
室 ( 前五位) : 皮肤科 1374 例 ( 11. 09% ) ，消化
科 903 例 ( 7. 29% ) ，神经科 780 例 ( 6. 30% ) ，
呼吸科 712 例 ( 5. 75% ) ，外科 699 例 ( 5. 64% ) ，
其他科室总计 7917 例 ( 63. 9% ) 。入院方式: 门
诊 10101 例 ( 83. 89% ) ，急诊 1925 例 ( 15. 99% ) ，
其他 125 例( 0. 12% ) ，有 344 例此项信息缺失。平
均住院天数为( 15. 69 ± 5. 42) 天，中位数 15. 70 天。

住院费用平均为 ( 30433. 03 ± 56807. 59 ) 元，中位
数为 13814. 00 元。单次使用清开灵注射液的剂量
平均为( 31. 41 ± 11. 09 ) ml，中位数为 30 ml; 平均
疗程( 6. 86 ± 6. 06) 天，中位数为 5. 00 天。
患者发病及死亡节气分布情况见表 1、图 1，

其中发病节气中前两位是冬至和小寒，死亡发生率

最高的节气前两位也是冬至和小寒。

表 1 12385 例使用清开灵注射液患者的发病及
死亡节气情况分布 ［例 ( %) ］

节气 入院 ( 12385 例) 死亡 ( 666 例)

立春 434 ( 3. 50) 22 ( 3. 30)
雨水 546 ( 4. 41) 29 ( 4. 35)
惊蛰 553 ( 4. 47) 24 ( 3. 60)
春分 553 ( 4. 47) 30 ( 4. 50)
清明 518 ( 4. 18) 22 ( 3. 30)
谷雨 453 ( 3. 66) 30 ( 4. 50)
立夏 584 ( 4. 72) 27 ( 4. 05)
小满 547 ( 4. 42) 23 ( 3. 45)
芒种 518 ( 4. 18) 23 ( 3. 45)
夏至 525 ( 4. 24) 26 ( 3. 90)
小暑 543 ( 4. 38) 29 ( 4. 35)
大暑 512 ( 4. 13) 31 ( 4. 65)
立秋 482 ( 3. 89) 22 ( 3. 30)
处暑 475 ( 3. 84) 27 ( 4. 05)
白露 412 ( 3. 33) 27 ( 4. 05)
秋分 304 ( 2. 45) 20 ( 3. 00)
寒露 507 ( 4. 09) 29 ( 4. 35)
霜降 460 ( 3. 71) 25 ( 3. 75)
立冬 481 ( 3. 88) 36 ( 5. 41)
小雪 540 ( 4. 36) 22 ( 3. 30)
大雪 526 ( 4. 25) 33 ( 4. 95)
冬至 713 ( 5. 76) 42 ( 6. 31)
小寒 705 ( 5. 69) 37 ( 5. 56)
大寒 494 ( 3. 99) 30 ( 4. 50 )

图 1 12385 例使用清开灵注射液患者发病节气雷达图
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2. 2 患者疾病分布概况
2. 2. 1 西医出院诊断 清开灵注射液说明书的主
要适应症为急性肝炎、上呼吸道感染、肺炎、脑血
栓形成、脑出血等，西医出院诊断中 ( 包含主要
诊断和次要诊断) 符合药物说明书使用的患者占

36. 84%，详见表 2。
2. 2. 2 中医出院主证 清开灵注射液说明书主证
是痰湿内阻、痰火上扰、瘀血阻络，用于热病、神
昏、中风偏瘫、神志不清; 急性肝炎、上呼吸道感
染、肺炎、脑血栓形成、脑出血见上述证候者。表
2 示，患者出院主证中符合说明书的主证合计占
42. 35%。除此之外，还用于阳气虚衰、气阴两虚、
肝肾阴虚、肝气郁结、风热证、风寒证及肝阳上亢
患者。缺失 10655 例，可能是由于部分西医院对
中医主证不做辨证和记录所致。

表 2 12385 例使用清开灵注射液患者西医诊断与
中医主证分布表

项目 疾病与辨证 例次 ( % )

西医出院诊断 上呼吸道感染* 2147 ( 17. 34)
肺炎* 785 ( 6. 34)
缺血性脑血管病* 1323 ( 10. 68)
脑出血* 307 ( 2. 48)
高血压病 2078 ( 16. 78)
恶性肿瘤 1295 ( 10. 46)
糖尿病 1162 ( 9. 38)
冠心病 1147 ( 9. 26)
肾功能不全 953 ( 7. 69)
骨外伤及骨关节病 950 ( 7. 67)
银屑病 907 ( 7. 32)
血液系统疾病 907 ( 7. 32)
其他心血管疾病 571 ( 4. 61)
泌尿系感染 442 ( 3. 57)

中医出院主证 痰湿内阻* 570 ( 31. 68)
痰火上扰* 170 ( 9. 45)
瘀血阻络* 22 ( 1. 22)
阳气虚衰 312 ( 17. 34)
气阴两虚 203 ( 11. 28)
肝肾阴虚 154 ( 8. 56)
肝气郁结 190 ( 10. 56)
风热证 79 ( 4. 39)
风寒证 61 ( 3. 39)
肝阳上亢 38 ( 2. 11)
缺失 10655 ( 86. 03)

注: * 符合说明书者

2. 3 清开灵注射液使用方法分析
2. 3. 1 单次用量 清开灵注射液的规格是每支
10 ml，说明书中的用法用量是肌肉注射，每日 2 ～
4 ml，重症患者静脉滴注，每日 20 ～ 40 ml，以
10%葡萄糖注射液 200 ml 或 0. 9%氯化钠注射液

100 ml稀释后使用。本研究单次用量分段: ＜ 20 ml
患者 314 例 ( 2. 65% ) ，20 ～ 30 ml 患者 2808 例
( 23. 69% ) ，31 ～ 40 ml 患者 5885 例 ( 49. 64% ) ，
41 ～ 80 ml患者 2770 例( 23. 37% ) ， ＞ 80 ml患者 78
例 ( 0. 66% ) ，缺失 530 例 ( 4. 28% ) 。可见，约
50%使用清开灵注射液的患者单次剂量是 30 ～
40 ml，说明真实世界中多数患者的使用剂量符合
说明书规定剂量，同时也有很多患者的使用量高于

说明书规定剂量。
2. 3. 2 用药疗程 使用 1 ～ 3 天者 4137 例
( 33. 4% ) ，4 ～ 7 天者 3481 例 ( 28. 11% ) ，8 ～ 14
天者 2574 例 ( 20. 78% ) ，15 ～ 28 天者 1577 例
( 12. 73% ) ， ＞ 28 天者 616 例 ( 4. 97% ) 。
2. 3. 3 联合用药情况 清开灵注射液说明书认为
此药应谨慎联合用药，适宜单独使用，不能与其他

药物在同一容器中混合使用。如确需联合使用其他
药品时，应谨慎考虑与清开灵注射液的间隔时间以

及药物相互作用等问题。
本研究中，与清开灵注射液合并使用前 10 位

的西药分别是: 维生素 C 6169 例 ( 49. 81% ) ，头
孢菌素类注射液 5763 例 ( 46. 53% ) ，氯化钾注射
液 5459 例 ( 44. 08% ) ，胰岛素注射液 4044 例
( 32. 65% ) ，肝素注射液 3475 例 ( 28. 06% ) ，吲
哚美辛片 2460 例 ( 27. 94% ) ，地塞米松 3386 例
( 27. 34% ) ，青霉素注射液 3047 例 ( 24. 6% ) ，氨
溴索口服液 3015 例 ( 24. 34% ) ，维生素 B6 3010
例 ( 24. 3% ) 。本研究中与中药合并用药前 10 位
分别是: 感冒清热颗粒 3823 例 ( 30. 87% ) ，双黄
连 1506 例 ( 12. 16% ) ，鲜竹沥口服液 1175 例
( 9. 49% ) ，醒脑静注射液 922 例 ( 7. 44% ) ，痰热
清注射液 920 例 ( 7. 43% ) ，复方丹参注射液 903
例 ( 7. 29% ) ，云南白药 877 例 ( 7. 08% ) ，生脉
注射 液 761 例 ( 6. 14% ) ，康 复 新 液 674 例
( 5. 44% ) ，血栓通注射液 638 例 ( 5. 15% ) 。

3 讨论

本研究选取的 12385 例使用清开灵注射液的
患者中中青年患者偏多，说明临床中清开灵注射液

多用于邪盛正实的患者中，老年患者与儿童应用相

对较少，这可能与注射液的成分有关。清开灵注射
液的主要成分中不乏清热解毒及清心开窍的寒凉

药，老年人正气已虚，儿童形气未充，过用寒凉药

会损伤正气。有研究者认为，老年人及儿童用药时
需特别监护，实施个体化用药［11］。使用清开灵注
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射液的患者以急、危症入院的占 40%以上，说明
很多使用清开灵注射液的患者发病较急，病情偏

重，其说明书的主治范围是急性肝炎、上呼吸道感
染、肺炎、脑血栓形成、脑出血等，这些在临床中
大多属于急、危病症。因此，从入院病情来看，真
实世界中清开灵注射液的使用符合说明书。从发病
和死亡节气两项数据来看，其高值均在冬至和小

寒，可见发病最多的季节是冬季。可能是因为冬季
是流行性感冒的高发季节，且冬季气温较低，血管

收缩，心脑血管疾病频发。
使用清开灵注射液患者的西医诊断中，三分之

一以上的患者符合说明书诊断，其他使用者多为心

脑血管疾病或各类炎症。这与清开灵注射液的作用
机制有关，有研究表明清开灵注射液有保肝利胆、
解热抗炎作用外，对脑血肿的吸收有一定促进作

用，能影响免疫调节机制，还有一定的镇静、复苏
作用［12］。
从中医学角度来说，清开灵注射液说明书中功

效为清热解毒、化痰通络、醒神开窍，用于热病、
神昏、中风偏瘫、神志不清。临床中除了用于说明
书适应症外，还用于阳气虚衰、气阴两虚、肝肾阴
虚等虚证，以及肝气郁滞、肝阳上亢等证。有文献
报道，辨证使用清开灵注射液可减少不良反应发

生，保证临床安全、有效［13］。阳气虚衰、气阴两
虚、肝肾阴虚虽然不属实热证，但阴虚可生内热，
损伤津液，炼液为痰，阻塞气机，可产生瘀滞; 外

感风寒或风热虽属外感病，但一旦延误，易入里化

热，若夹湿侵袭，则生痰热。虽与说明书有所出
入，但病邪可传变，应结合临床。
本研究使用清开灵注射液的患者中，50%以上

的患者单次使用剂量符合说明书使用规定，但也有

一部分使用超出规定剂量; 用药疗程多在 7 天以
内，也有 30%以上的患者用药时间在 7 天以上。
今后可以做一些回顾性分析，深入探讨其用法用

量，以便清开灵注射液在临床上得到更准确、更广
泛的应用。
清开灵注射液的说明书中已明确配伍禁忌，临

床中也不乏关于清开灵注射液不良反应的报道。有
研究者认为应该严格掌握适应症，避免联合用

药［14］。到目前为止，已确认清开灵注射液不能与
硫酸庆大霉素、青霉素 G 钾、青霉素 G、肾上腺
素、阿拉明、乳糖酸红霉素、多巴胺、硫酸镁注射
液、山梗菜碱、硫酸美芬丁胺等药物配伍使用［15］。
而真实世界中，清开灵注射液也常联合注射用头孢

菌素类、肝素注射液、维生素 C 治疗缺血性脑血
管病［16］。本研究可见，清开灵注射液依然存在与
青霉素合并用药现象，这就增加了发生不良反应的

几率。因此，临床医生应注意药物配伍禁忌及不良
后果，临床中如果确实需要联合用药，应控制使用

剂量、延长间隔时间、注意观察患者使用后反应并
且尽量减少联合用药的数量，以减少不良反应的发

生。中药的合并用药主要是一些清热解毒、化痰通
络、活血化瘀药物，在热病、神昏、中风偏瘫、神
志不清等病症中使用，需符合中医辨证论治的要

求。通过合理辨证，不仅能准确使用清开灵注射
液，还能与其他中药合用使之在临床使用中更加安

全并能发挥更大作用。
HIS数据作为回顾性、观察性数据，普遍存在

着数据缺失、缺项的问题，例如本次研究中中医出
院主证的大部分缺失，为研究带来了许多不便，而

且记录中各种信息之间存在广泛的关联性，也可能

影响研究结果的准确性。因此，对使用清开灵注射
液患者基于真实世界的临床用药特征进行分析虽可

作为清开灵注射液上市后临床再评价的基础和支

撑，但仍需要前瞻性研究的支持和补充才可得出最

终的结论。
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tal，China Academy of Chinese Medicine Science; 3． Beijing University of Technology; 4． School of Statistics，Ｒenmin University of
China)
ABSTＲACT Objective To observe the medication characteristics of Qingkailing Injection ( 清开灵注射液) in the
real world． Methods Collected inpatients information in hospital management system ( HIS) of 16 three grade first
class hospitals． According to integrated data warehouse construction model，integrated them into the Qingkailing Injection
HIS data warehouse． Conducted descriptive analysis on basic information，patient information，diagnosis and syn-
drome differentiation of Chinese medicine，and drug combination information in 12385 patients having used Qingkail-
ing Injection． Then compared the information with the drug instructions． Ｒesults Patients using Qingkailing Injec-
tion were mostly aged 45 ～ 65，accounted for 35. 14% ; acute and critical patients in admission accounted for
42. 65% ; the top two highest incidence of morbidity and mortality in patients using Qingkailing Injection was in winter
solstice and slight cold; patients conforming to western diagnosis in drug instruction accounted for 36. 84% ; patients
conforming to main symptom of Chinese medicine in drug instruction accounted for 42. 35% ; the single dose of
49. 64% patients using Qingkailing Injection was 30 ～ 40 ml． Conclusion Qingkailing Injection is mostly used in
middle-aged and elderly patients． Some doctors use drugs not according to the recommended dosage and indications on
the instruction． Drug combination is common but there may be drug-induced risk．
Keywords Qingkailing Injection; hospital information system; real world study; rational drug use
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