
胞因子介导巨噬细胞活化, 吞噬病原, 同时刺激 B 细胞释

放抗体。 CD8+T 细胞具有识别、 清除被感染细胞的作用,
故其水平高反映了被感染细胞多, 感染程度重[16] 。 本研究

发现, 治疗后观察组 CD4 +、 CD4 + / CD8 +均高于对照组,
CD8+更低, 即细胞免疫功能增强, 被感染细胞数减少, 提

示小儿肺热清颗粒具有一定的细胞免疫调节及抗炎作用。
综上所述, 小儿肺热清颗粒联合阿奇霉素可较快地缓

解儿童肺炎支原体肺炎患者咳嗽、 发热症状, 缩短病程,
促进炎症吸收, 增强细胞免疫功能, 为相关治疗提供了新

治疗方案, 有助于促进患者尽早康复。
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摘要: 目的　 分析使用脉络宁注射液患者出现 4 例聚集性不良反应的原因。 方法　 采用横断面调查研究, 抽阅 2020
年 7 月至 2020 年 8 月安徽皖北康复医院外科病区使用脉络宁注射液的 62 例住院患者病历, 对一般情况、 用药情况、
药品不良反应 (ADR) 等信息进行统计, 卡方检验分析影响不良反应发生的危险因素。 结果　 共发生 4 例不良反应,
发生率为 6. 45% , 主要表现为神经、 心血管系统损害, 如头晕、 血压升高等, 严重者会有呼吸困难等症状, 并且均发

生在用药 1~ 2
 

d 时。 药品生产批次为危险因素, 会增加不良反应发生率 (P<0. 01)。 结论　 脉络宁注射液本身质量问

题会增加其聚集性不良反应发生率。 一旦出现上述情况, 则应及时停药, 以防止严重不良反应发生, 保障患者用药

安全。
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　 　 药品不良反应是指合格药品在正常用法用量下出现的

与用药目的无关或意外的有害反应[1] , 其中聚集性药品不

良反应是指同一药品、 同一生产厂家、 同一批号在一定时

期、 一定使用范围内, 发生的多例药品不良反应病例[2] 。
脉络宁注射液是以牛膝、 玄参、 石斛、 金银花等药材

为原料, 经现代制药工艺制成的静脉用制剂[3] , 可缓解血

管痉挛, 增加血流量, 改善微循环, 临床广泛应用于治疗

脑卒中、 冠心病、 心梗、 静脉血栓等血栓栓塞性疾病[4] ,
但该制剂不良反应报道也日益增多, 主要表现为过敏、 呼

吸困难、 胸闷、 心悸、 低血压、 高血压、 寒战、 发热、 过

敏性休克等[5] , 其中呼吸困难、 过敏反应发生率较高。
2020 年 7 月至 2020 年 8 月, 安徽皖北康复医院连续出现 4
例脉络宁注射液聚集性药品不良反应, 均为同一生产厂家、
同一批号, 为了进一步探讨该制剂不良反应发生的危险因

素, 现对相关病历开展回顾性分析。
1　 资料与方法

1. 1　 一般资料　 通过电子病历管理系统抽阅安徽皖北康复

医院 2020 年 7 月至 2020 年 8 月外科病区所有使用脉络宁

注射液 (金陵药业股份有限公司南京金陵制药厂, 批准文

号 Z20023355, 批号 20200216、 20200305) 的住院患者病

历, 共 62 份。
1. 2　 纳入标准　 ①使用脉络宁注射液;②地点外科病区,时间

2020 年 7 月至 2020 年 8 月;③产品批号 20200216、20200305。
1. 3　 排除标准　 ①病历资料及用药医嘱不够完整、 准确、
可靠; ②其他原因不能入组的情况。
1. 4　 数据分析　 采用横断面调查研究, 查阅外科患者病历

并进行数据收集, 包括
 

①患者一般情况, 如病历号、 性

别、 年龄、 过敏史及具体过敏源、 主要诊断、 既往病史;
②合理用药情况, 如联合用药、 用法用量、 用药疗程、 溶

剂种类和用量、 滴速等; ③药物本身因素, 如生产批次、
生产厂家、 药物剂型等; ④不良反应信息, 如脉络宁注射

液所致不良反应具体情况 (发生时间、 临床表现、 严重程

度、 转归、 关联性评价结果等)、 既往所有药品不良反

应史[6] 。

1. 5　 评价标准

1. 5. 1　 脉络宁注射液用药合理性　 参考脉络宁注射液说明

书、 《中药注射剂临床应用指导原则》、 相关指南或专家共

识及其他文献或循证医学证据, 从适应证、 禁忌症、 用法

用量、 溶剂选择, 疗程等方面评价用药合理性[7] 。
1. 5. 2　 药物所致不良反应　 根据国家不良反应监测中心组

织编制的 《药品不良反应术语使用指南 ( 2016
 

年版) 》
进行药品不良反应判定及关联性评价[8] , 最终评价分级为

可能、 很可能或肯定。
1. 5. 3　 聚集性药品不良反应　 聚集性药品不良反应是指同

一药品、 生产厂家、 批号在一定时期、 使用范围内, 发生

的多例药品不良反应病例。 医院 2020 年 7 月至 8 月连续出

现
 

4 例脉络宁注射液所致药品不良反应, 其中 3 例均为同

一生产厂家、 批号, 即可判定为聚集性不良反应。
1. 6　 统计学分析　 通过 SPSS

 

26. 0 软件进行处理, 计数资

料以百分率表示, 计量资料以 (x±s) 表示, 采用卡方检验

进行分析。 P<0. 05 表示差异具有统计学意义。
2　 结果

2. 1　 描述性分析 　 62 例患者年龄 21 ~ 84 岁, 平均年龄

(50. 16± 10. 10)
 

岁, 集中在 40 ~ 60 岁之间; 男性 53 例

(占比 85. 48% ), 女性 9 例 (占比 14. 52% ); 共发生 4 例

不良反应, 均为男性, 而且都发生在用药 30
 

min 内, 药

品不良反应关联性评价为 “可能有关” 的 4 例, 总体不

良反应发生率可能为 6. 45% , 属于常见不良反应。 但脉

络宁注射液说明书中提到其不良反应属于偶见, 与本研究

结果不一致, 故需对发生不良反应的影响因素进行统计学

分析。
上述 4 例不良反应共发生 15 次, 同时累及多个系统 /

器官, 见表 1, 其中一般反应 14 次, 占比 93. 33% ; 严重反

应 1 次, 占比 6. 67% , 有新反应发生, 如血压升高; 心血

管系统损害发生较多, 共 7 例, 占比 46. 67% , 如血压升高

(4 例, 占比 26. 67% ) 等; 严重反应为呼吸系统损害 (呼

吸困难 1 例)。

表 1　 不良反应累及主要系统 /器官和临床表现

累及系统 / 器官 临床表现(频次 / 次,发生率 / % ) 总频次 / 次 总发生率 / %
呼吸系统损害 胸闷(2,13. 33)、呼吸困难(1,6. 67) 3 20. 00
神经系统损害 头晕(4,26. 67)、头痛(1,6. 67) 5 33. 33

心血管系统损害 心悸(1,6. 67)、心慌(2,13. 33)、血压升高(4,26. 67) 7 46. 67
合计 — 15 100. 00

2. 2　 患者本身因素与不良反应症状特征的关系

2. 2. 1　 年龄　 神经、 呼吸、 心血管系统不良反应发生主要

集中在中青年患者, 见表 2。
2. 2. 2　 原患疾病　 4 例不良反应中原患疾病为骨折、 关节

炎, 按照脉络宁注射液说明书适应证可知, 后者属于超适

应证用药情况, 并且骨折患者呼吸、 神经、 心血管系统不

良反应发生率较高, 见表 3。
2. 3　 不良反应发生率影响因素分析

2. 3. 1　 患者本身因素　 表 4 显示, 各年龄段患者均有不良

反应发生, 表明其发生率与年龄无关 (P> 0. 05); 有 2 例

患者有过敏史, 并且均对抗菌药物过敏, 主要是头孢类、
磺胺类, 但与无过敏史患者比较, 不良反应发生率差异无

统计学意义 (P>0. 05)。
2. 3. 2　 药品生产批次 　 脉络宁注射液生产批次包括

20200216、 20200305, 患者分别使用了 9、 58 例 (某些患者

同时使用 2 个批次), 2 个批次不良反应发生率比较, 差异
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有统计学意义 (P<0. 01), 见表 5。
表 2　 年龄与不良反应症状特征的关系

累及系统 / 器官 年龄 / 岁 总频次 / 次 总发生率 / %

呼吸系统损害 14 ~ 45(青年人) 2 13. 33

45 ~ 59(中年人) 1 6. 67

≥60(老年人) 0 0

神经系统损害 14 ~ 45(青年人) 2 13. 33

45 ~ 59(中年人) 2 13. 33

≥60(老年人) 1 6. 67

心血管系统损害 14 ~ 45(青年人) 3 20. 00

45 ~ 59(中年人) 2 13. 33

≥60(老年人) 2 13. 33

合计 — 15 100. 00

表 3　 原患疾病与不良反应症状特征的关系

累及系统 / 器官 原患疾病 总频次 / 次 总发生率 / %
呼吸系统损害 骨折 3 20. 00

关节炎 0 0
神经系统损害 骨折 4 26. 67

关节炎 1 6. 67
心血管系统损害 骨折 5 33. 33

关节炎 2 13. 33
合计 — 15 100. 00

2. 3. 3　 用药情况

2. 3. 3. 1　 给药剂量、 稀释溶剂 　 4 例不良反应均在常规剂

量 (20
 

mL) 下进行静脉输液, 并且均按脉络宁注射液说明

书中推荐的葡萄糖注射液或氯化钠注射液进行稀释, 提示

不良反应与给药剂量、 稀释溶剂无明显关系。
表 4　 患者本身因素与不良反应发生率的关系

患者本身因素 发生不良反应例数 / 例 未发生不良反应例数 / 例 不良反应发生率 / % P 值

年龄 / 岁 14 ~ 45(青年人) 2 18 10. 00 0. 48
45 ~ 59(中年人) 1

 

31 2. 06
≥60(老年人) 1 9 10. 00

是否有过敏史 是 0 2 0 0. 32
否 4 56 7. 14

原患疾病 骨折 3 46 6. 12 0. 62
关节病 1 5 16. 67

截肢术后后遗症 0 2 0
脑外伤 0 2 0
脑梗死 0 1 0

腰椎间盘突出 0 1 0
右足烫伤后皮肤感染 0 1 0

表 5　 药品生产批次与不良反应发生率的关系

药品生产批次 患者使用例数 / 例 发生不良反应例数 / 例 未发生不良反应例数 / 例 不良反应发生率 / % P 值

20200216 9 3 6 33. 33
20200305 58 1 57 1. 72

0. 007

2. 3. 3. 2　 联合用药　 单一用药、 联合用药不良反应发生率 比较, 差异无统计学意义 (P>0. 05), 见表 6。
表 6　 联合用药与不良反应发生率的关系

用药方式 发生不良反应例数 / 例 未发生不良反应例数 / 例 不良反应发生率 / % P 值

单一用药 2 45 4. 30
联合用药 2 13 13. 33

0. 24

2. 3. 3. 3　 用药总天数　 4 例不良反应均发生在用药 1 ~ 2
 

d
(30

 

min) 内, 而在 3~ 5
 

d 或 5
 

d 以上时均未发生不良反应,
见表 7。

表 7　 用药总天数与不良反应发生率的关系

用药总天数 / d 发生不良反应例数 / 例 未发生不良反应例数 / 例 不良反应发生率 / % P 值

1 ~ 2 4 2 66. 7
3 ~ 5 0 1 0 0
>5 0 56 0

3　 讨论

3. 1　 不良反应发生情况及特点　 62 例患者中有 4 例发生不

良反应, 总发生率为 6. 45% , 高于说明书报道的 0. 1% ~
1% 。 可能与样本量较小有关, 此外 7 月至 8 月发生的聚集

性不良反应也是原因之一。 其中, 十分常见 (发生率 >
10% ) 的有头晕、 胸闷、 心慌、 血压升高, 常见 (发生率

1% ~ 10% ) 的有呼吸困难、 头痛、 心悸等, 经停药、 对症

处理后均基本好转。 另外, 本研究中心血管系统不良反应

最常见的为血压升高 (发生率 26. 67% ), 而不是文献报道

的皮肤及其附件过敏损害[9-10] , 可能与样本量小或不良反

应未在病历中记载有关。
同时, 神经系统、 呼吸系统、 心血管系统不良反应的
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发生主要集中在中青年患者, 这可能与医院大多收治淮北

矿业中青年工伤患者有关, 并且大多集中于骨折, 可能与

外科频繁给予脉络宁注射液治疗骨折后静脉血栓有关, 但

不能说明骨折较其他疾病更易发生不良反应, 还有待进一

步研究。
3. 2　 影响因素分析

3. 2. 1　 年龄　 虽然年龄与脉络宁注射液不良反应出现无

关, 但老年患者发生率较高, 故不能排除两者关联。 一方

面, 脉络宁注射液主要适应于患有微循环障碍疾病的老年

人群, 而另一方面与老年人身体状况有关, 因为他们大多

一体多病, 肝肾代谢排泄功能逐渐衰退, 药物在体内清除

减慢, 易造成体内蓄积中毒[11] , 使不良反应风险增加。
3. 2. 2　 药品生产批次　 脉络宁注射液不良反应发生主要集

中在批号 20200216 的产品, 可能与药品纯度、 制药工艺、
生产过程中使用的辅料及热源污染有关, 并且以上影响因

素对制剂质量影响很大, 都有可能产生与不良反应相关的

物质[12] 。
3. 2. 3　 联合用药　 联合用药与脉络宁注射液不良反应出现

无关, 可能与临床医师用药前仔细阅读说明书, 掌握该药

品与其他注射剂的配伍禁忌有关, 但联合用药所致不良反

应发生率高于单独用药。 文献 [13] 报道, 中药注射剂成

分复杂, 易与其他药品发生相互作用, 故应单独使用; 脉

络宁注射液说明书中也标注 “本品不宜与其它药物在同一

容器中混合滴注”, 故仍不能排除联合用药导致不良反应发

生的可能性。
3. 2. 4　 用药总天数　 用药总天数与脉络宁注射液不良反应

有关, 其原因是后者以速发型为主[9] , 而本研究中聚集性

不良反应均发生在用药 30
 

min 内, 与其他中药注射剂相

似[14] 。 使用时若出现不良反应就立即停药, 故用药时间越

长, 越不易发生不良反应。
4　 结论

为了降低或预防脉络宁注射液不良反应发生, 可采取

以下措施: ①生产企业应当加强中药材原料、 辅料及包材、
生产工艺管理, 建立质量控制标准, 加强有效物质的控制,
缩小批间差异[15] ; ②在临床使用过程中, 医师应严格掌握

适应证, 按药品说明书推荐使用的溶剂和溶剂量使用, 例

如本研究中聚集性不良反应中有 1 例关节炎患者就是属于

超说明书用药; ③建议医师尽量单独用药, 如确需联合用

药时, 可用溶剂过渡冲管 (冲管用的输液尽量选择与本药

品所用溶剂相同), 以加大间隔时间, 减少因药物相互作用

引起不良反应[16] ; ④首次给药的前 30
 

min, 医护人员应密

切观察输注过程中及输注后有无头晕、 头痛、 心慌心悸、

呼吸困难、 皮肤过敏等不良反应, 关键在于早期发现, 能

进行及时有效的处理; ⑤审方药师应加强对中药注射剂的

审核, 对不合理的超说明书用药应予以坚决制止; ⑥对于

老年人等特殊人群, 医师应详细询问既往病史、 家族史、
既往所有药品不良反应史等, 特别是有没有哮喘史[17] , 并

且对有明确肝肾功能不全及过敏史患者应慎用本药品。
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