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基于 EudraVigilance 数据库的阿替卡因肾上腺素注射液不良反应信号挖掘 
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摘  要：目的  利用 EudraVigilance 数据库挖掘并分析阿替卡因肾上腺素注射液的药物不良事件信号，为临床安全用药提供

参考。方法  通过 EudraVigilance 数据库下载 2002 年 1 月 1 日—2025 年 12 月 31 日以阿替卡因肾上腺素注射液为怀疑药物

上报的不良事件数据，依据《国际医学用语词典》（MedDRA）的系统器官分类（SOC）和首选术语（PT）对数据进行描述

与分类，采用比例失衡法中的报告比值比（ROR）法、英国药品和保健产品管理局综合标准（MHRA）法、贝叶斯可信区间

递进神经网络（BCPNN）法及多项式伽马泊松分布缩减（MGPS）法开展数据挖掘。结果  共获得阿替卡因肾上腺素注射液

相关不良事件 11 043 例次，阳性信号 190 个，映射至 27 个 SOC；在分析查询（SMQ）层级下筛选出超敏性不良事件 1 049

例次，包含 22 个 PT 信号，其中面部肿胀、循环性虚脱为强信号。此外，挖掘出苍白、寒战、高血压、多汗、吞咽困难、嗜

睡等新的可疑不良反应。结论  临床使用阿替卡因肾上腺素注射液中需重点关注新的可疑不良反应，高度警惕超敏反应，尤

其对于 4 岁以下患儿，需重点关注用药安全性，以保障患者用药安全。 
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Abstract: Objective  To mine and analyze the adverse drug events signals of Articaine Hydrochloride and Epinephrine Tartrate 

Injection by using the EudraVigilance database, providing reference for clinical medication safety. Methods  Adverse drug events 

data reported with Articaine Hydrochloride and Epinephrine Tartrate Injection as the suspected drug from January 1, 2002, to December 

31, 2025, were downloaded from the EudraVigilance database. The data were described and classified according to the SOC and PT of 

the MedDRA. Data mining was conducted using disproportionality analysis techniques including the ROR method, MHRA method, 

BCPNN method, and MGPS method. Results  A total of 11 043 Articaine Hydrochloride and Epinephrine Tartrate Injection-related 

adverse drug events cases were obtained, with 190 positive signals mapped to 27 SOCs, 1 049 hypersensitivity adverse drug events 

were screened at the analysis query (SMQ) level, including 22 PT signals, among which facial swelling and circulatory collapse were 

strong signals. In addition, new suspected adverse reactions such as pallor, chills, hypertension, sweating, dysphagia, and sleepiness 

were identified. Conclusion  Attention should be paid to new suspected adverse reactions in the clinical use of Articaine Hydrochloride 

and Epinephrine Tartrate Injection, with heightened vigilance for symptoms related to hypersensitivity reactions, especially for patients 
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under 4 years old, to ensure medication safety for patients. 

Key words: Articaine Hydrochloride and Epinephrine Tartrate Injection; EudraVigilance database; adverse drug events; facial 

swelling; circulatory collapse 

 

阿替卡因肾上腺素注射液是口腔用酰胺类局

部麻醉剂，通过阻断神经传导实现麻醉作用[1]。阿

替卡因独特的化学结构使其具备传统同类药物无

法比拟的优势：分子中的噻吩环增强了阿替卡因的

脂溶性，使其更易在组织中扩散；酯侧链则促使药

物在注射后迅速分解，约 90%的阿替卡因在血液中

转化为阿替卡因酸，并经肾脏排出体外[2]。阿替卡

因肾上腺素注射液为复方制剂，每支 1.7 mL，含盐

酸阿替卡因 68 mg 与酒石酸肾上腺素 17 μg（以肾

上腺素计），后者可延缓药物吸收，延长麻醉时间。

阿替卡因肾上腺素注射液麻醉效果优异、作用持

久、不良反应低，已在临床广泛应用。目前国内对

阿替卡因肾上腺素注射液的安全性研究多为小样

本案例报道，缺乏对药品不良事件的全面分析[3-5]。

EudraVigilance 数据库是由欧洲药品管理局（EMA）

于 2012 年向公众开放的药品可疑不良反应报告收

集、管理与分析系统[6]。该数据库报告数量充足，

每周更新且经过 EMA 质量审核，数据质量较高[7]。

本研究拟利用 EudraVigilance 数据库，对阿替卡因

肾上腺素注射液相关不良事件进行系统分析与深

入挖掘，为临床安全用药提供参考。 

1  资料与方法 

1.1  数据来源与标准化 

从 EudraVigilance数据库官网下载 2002 年 1月

1 日—2025 年 12 月 31 日的不良事件原始数据，采

用世界卫生组织药物词典对 EudraVigilance 数据库

中的药物名称及活性成分进行标准化处理；筛选与

阿替卡因肾上腺素注射液相关的不良事件数据，涵

盖年龄、性别、报告者、报告地区、不良事件、用

药记录等维度，并导入 SAS 9.4 软件开展数据处理。

同时，应用《国际医学用语词典》（MedDRA）28.1

版对 EudraVigilance 数据库中的不良事件名称进行

编码，获取首选术语（PT）及系统器官分类（SOC），

对不良事件进行后续分析。 

1.2  数据处理与挖掘 

本研究采用在药品不良反应监测工作中广泛

应用的比例失衡法，对不良事件进行信号检测。运

用报告比值比（ROR）法、英国药品和保健产品管

理局综合标准（MHRA）法、贝叶斯可信区间递进

神经网络（BCPNN）法及多项式伽马泊松分布缩减

（MGPS）法开展信号检测，同时满足以下条件视为

产生 1 个不良事件信号，阈值设定为报告数（a）≥

3，ROR 的 95%置信区间（CI）下限（ROR025）＞

1，PRR≥2、χ2≥4，信息成分（IC）的 95% CI 下

限（IC025）＞0，经验贝叶斯几何平均数（EBGM）

的 95% CI 下限（EBGM05）＞2[8-9]。同时以 BCPNN

法的信息成分为信号强度判断指标：信号值越高，

提示药物与目标不良事件的统计学关联性越强[10]；

其中 0＜IC025≤1.5 为弱信号，1.5＜IC025≤3 为中信

号，IC025＞3 为强信号。 

2  结果 

2.1  不良事件报告的基本信息 

2002 年 1 月 1 日—2025 年 12 月 31 日，纳入

分析的目标药物人群患者为 3 894 例（发生不良事

件 11 043 例次），相关不良事件报告信息见表 1。 

表 1  阿替卡因肾上腺素注射液不良事件报告的基本情况 

Table 1  Basic patient profiles of Articaine Hydrochloride 

and Epinephrine Tartrate Injection adverse drug events 

reports 

项目 报告数/例 占比/% 

性别 女 2 352 60.40 

 男 1 361 34.95 

 缺失 181  4.65 

年龄 0～1 月龄 3  0.08 

 2 月龄～2 岁 3  0.08 

 3～11 岁 211  5.42 

 12～17 岁 135  3.47 

 18～64 岁 2 443 62.74 

 65～85 岁 436 11.20 

 ＞85 岁 20  0.51 

 缺失 643 16.51 

报告者 医疗专业人员   3 445 88.47 

 非医疗专业人员   403 10.35 

 未指定 46  1.18 

 

2.2  不良事件累及 SOC 分布 

共挖掘出阿替卡因肾上腺素注射液 PT 层级的

不良事件阳性信号 190 个，不良事件累计 11 043 例

次，覆盖 27 个 SOC。其中信号数量较多的 SOC 包

括胃肠系统疾病（43 个）、各类神经系统疾病（36

个）、全身性疾病及给药部位反应（29 个），见表 2。 
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2.3  基于 SMQ 的阿替卡因肾上腺素注射液超敏性

PT 信号分布 

通过 SMQ 检索工具，共获取阿替卡因肾上腺

素注射液超敏性不良事件 1 049 例次，涉及 22 个

PT 信号。其中面部肿胀、循环性虚脱为强信号，见

表 3。 

表 2  阿替卡因肾上腺素注射液不良事件信号的 SOC 分布 

Table 2  Distribution of Articaine Hydrochloride and Epinephrine Tartrate Injection adverse drug events signals 

SOC PT 信号数 PT 报告数 占比/% 

各类神经系统疾病 36 2 582 23.38 

全身性疾病及给药部位各种反应 29 1 965 17.79 

胃肠系统疾病 43 1 412 12.79 

皮肤及皮下组织类疾病  7 887  8.03 

呼吸系统、胸及纵隔疾病  9 618  5.60 

血管与淋巴管类疾病  9 595  5.39 

心脏器官疾病  6 476  4.31 

免疫系统疾病  4 447  4.05 

眼器官疾病 14 370  3.35 

各类检查  6 353  3.20 

各类损伤、中毒及操作并发症  9 334  3.02 

各种肌肉骨骼及结缔组织疾病  6 306  2.77 

精神病类  2 284  2.57 

耳及迷路类疾病  1 102  0.92 

感染及侵染类疾病  4 87  0.79 

产品问题  2 65  0.59 

肾脏及泌尿系统疾病  0 31  0.28 

血液及淋巴系统疾病  0 30  0.27 

各种手术及医疗操作  2 28  0.25 

代谢及营养类疾病  1 27  0.24 

社会环境  0 11  0.10 

肝胆系统疾病  0 9  0.08 

妊娠期、产褥期及围产期状况  0 8  0.07 

生殖系统及乳腺疾病  0 6  0.05 

各种先天性家族性遗传性疾病  0 4  0.04 

内分泌系统疾病  0 3  0.03 

良性、恶性及性质不明的肿瘤（包括囊状和息肉状）  0 3  0.03 

表 3  基于 SMQ 的阿替卡因肾上腺素注射液超敏性 PT 信号分布情况 

Table 3  Distribution of PT signals in Articaine Hydrochloride and Epinephrine Tartrate Injection by SMQ 

PT 报告数 
ROR 法 MHRA法 BCPNN 法 MGPS 法 

ROR（ROR025） 信号 PRR（χ2） 信号 IC（IC025） 强度 EBGM（EBGM05） 信号 

超敏反应 206 4.88（4.25，5.60） Y 4.81（623.41） Y 2.26（2.04） 中 4.81（4.19） Y 

面部肿胀 149 12.85（10.93，15.11） Y 12.69（1 601.95） Y 3.66（3.32） 强 12.66（10.77） Y 

血管性水肿 136 6.64（5.61，7.86） Y 6.57（642.52） Y 2.71（2.41） 中 6.56（5.54） Y 

过敏性休克 115 6.72（5.59，8.08） Y 6.66（553.60） Y 2.73（2.40） 中 6.66（5.54） Y 

速发严重过敏反应  66 2.80（2.20，3.56） Y 2.79（75.69） Y 1.48（1.09） 弱 2.79（2.19） Y 

循环性虚脱  66 12.51（9.82，15.94） Y 12.44（693.11） Y 3.63（3.05） 强 12.41（9.74） Y 

唇部肿胀  54 7.64（5.84，9.98） Y 7.61（309.48） Y 2.92（2.37） 中 7.59（5.81） Y 

面部水肿  51 6.18（4.69，8.13） Y 6.15（219.97） Y 2.62（2.08） 中 6.15（4.67） Y 

咽部肿胀  29 7.20（5.00，10.37） Y 7.18（154.19） Y 2.84（2.04） 中 7.17（4.98） Y 

唇部水肿  28 7.72（5.32，11.18） Y 7.70（162.97） Y 2.94（2.11） 中 7.69（5.30） Y 

喉水肿  20 6.81（4.39，10.56） Y 6.79（98.72） Y 2.76（1.78） 中 6.79（4.38） Y 

肿舌  20 3.29（2.12，5.10） Y 3.29（31.78） Y 1.72（0.94） 弱 3.28（2.12） Y 

眼肿  19 3.92（2.50，6.15） Y 3.91（41.21） Y 1.97（1.13） 弱 3.91（2.49） Y 

口肿胀  16 9.18（5.62，14.99） Y 9.16（116.15） Y 3.19（1.93） 中 9.15（5.60） Y 

I 型超敏反应  15 9.58（5.77，15.90） Y 9.57（114.82） Y 3.26（1.91） 中 9.55（5.75） Y 

牙龈肿胀  14 18.81（11.13，31.81） Y 18.79（234.89） Y 4.23（2.35） 中 18.72（11.07） Y 
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表 3（续） 

PT 报告数 
ROR 法 MHRA法 BCPNN 法 MGPS 法 

ROR（ROR025） 信号 PRR（χ2） 信号 IC（IC025） 强度 EBGM（EBGM05） 信号 

眼睑水肿  14 3.46（2.05，5.84） Y 3.46（24.43） Y 1.79（0.82） 弱 3.45（2.04） Y 

口水肿  11 4.42（2.44，7.98） Y 4.41（29.01） Y 2.14（0.95） 弱 4.41（2.44） Y 

舌水肿  11 4.59（2.54，8.29） Y 4.59（30.82） Y 2.20（0.99） 弱 4.58（2.54） Y 

口咽肿胀   3 16.13（5.19，50.11） Y 16.12（42.40） Y 4.01（0.31） 弱 16.07（5.17） Y 

口周肿胀   3 59.97（19.20，187.33） Y 59.95（171.67） Y 5.89（0.47） 弱 59.19（18.95） Y 

牙龈水肿   3 24.65（7.92，76.67） Y 24.64（67.69） Y 4.62（0.39） 弱 24.52（7.88） Y 

Y 代表产生阳性信号。 

Y indicates the generation of a positive signal. 

2.4  阿替卡因肾上腺素注射液不良事件报告例次

排名前 50 位 PT 

阿替卡因肾上腺素注射液不良事件报告数排

名前 50 位的 PT 见表 4。除检测到头晕、恶心、呼

吸困难、头痛、晕厥等说明书已记载的常见不良反

应外，还发现苍白、寒战、高血压、多汗、血压升

高、吞咽困难、嗜睡等新的可疑不良反应，其中苍

白为强信号。 

表 4  阿替卡因肾上腺素注射液不良事件报告例次前 50 位 PT 

Table 4  Top 50 PT of Articaine Hydrochloride and Epinephrine Tartrate Injection adverse drug events reports 

PT 报告数 ROR（ROR025） PRR（χ2） IC（IC025） IC 信号强度 EBGM（EBGM05） 

头晕 357 3.80（3.42，4.22） 3.71（711.82） 1.89（1.72） 中 3.71（3.34） 

恶心 256 1.76（1.56，2.00） 1.75（82.54） 0.80（0.62） 弱 1.75（1.54） 

呼吸困难 223 2.05（1.79，2.34） 2.02（116.81） 1.02（0.82） 弱 2.02（1.77） 

意识丧失 215 8.20（7.17，9.39） 8.06（1 331.30） 3.01（2.76） 中 8.05（7.03） 

超敏反应 206 4.88（4.25，5.60） 4.81（623.41） 2.26（2.04） 中 4.81（4.19） 

头痛 206 1.42（1.23，1.62） 1.41（24.64） 0.49（0.29） 弱 1.41（1.23） 

晕厥 190 7.23（6.26，8.34） 7.12（1 000.52） 2.83（2.57） 中 7.11（6.16） 

皮肤异常感觉 190 5.76（4.99，6.65） 5.68（733.58） 2.50（2.26） 中 5.67（4.91） 

感觉减退 167 5.85（5.02，6.82） 5.78（661.29） 2.53（2.26） 中 5.78（4.96） 

苍白* 157 17.34（14.81，20.31） 17.11（2 374.54） 4.09（3.72） 强 17.05（14.56） 

难受 152 1.81（1.54，2.13） 1.80（54.39） 0.85（0.60） 弱 1.80（1.53） 

面部肿胀 149 12.85（10.93，15.11） 12.69（1 601.95） 3.66（3.32） 强 12.66（10.77） 

呕吐 148 1.51（1.28，1.77） 1.50（24.78） 0.58（0.34） 弱 1.50（1.27） 

震颤 146 5.03（4.27，5.93） 4.98（465.06） 2.31（2.04） 中 4.98（4.23） 

血管性水肿 136 6.64（5.61，7.86） 6.57（642.52） 2.71（2.41） 中 6.56（5.54） 

口部异常感觉 130 30.25（25.43，35.98） 29.90（3 609.65） 4.89（4.35） 强 29.72（24.98） 

痫性发作 128 3.48（2.92，4.14） 3.45（223.29） 1.79（1.50） 中 3.45（2.90） 

口腔感觉减退 127 42.42（35.58，50.57） 41.94（5 031.61） 5.38（4.72） 强 41.58（34.88） 

心动过速 121 4.09（3.42，4.89） 4.06（279.25） 2.02（1.72） 中 4.05（3.39） 

红斑 121 2.36（1.97，2.83） 2.35（93.90） 1.23（0.95） 弱 2.35（1.96） 

疼痛 119 1.36（1.13，1.63） 1.36（11.17） 0.44（0.17） 弱 1.36（1.13） 

药物无效 119 0.89（0.74，1.06） 0.89（1.68） −0.17（−0.43） 无 0.89（0.74） 

过敏性休克 115 6.72（5.59，8.08） 6.66（553.60） 2.73（2.40） 中 6.66（5.54） 

心悸 112 3.89（3.23，4.68） 3.86（237.49） 1.95（1.64） 中 3.86（3.20） 

注射部位坏死 105 172.24（141.63，209.46） 170.61（1 7074.40） 7.36（5.73） 强 164.56（135.32） 

疲劳 105 0.71（0.59，0.86） 0.71（12.20） −0.49（−0.76） 无 0.71（0.59） 

瘙痒 101 1.25（1.03，1.52） 1.25（5.13） 0.32（0.03） 弱 1.25（1.03） 

虚弱 100 1.31（1.08，1.59） 1.31（7.25） 0.39（0.09） 弱 1.31（1.07） 

荨麻疹  98 1.95（1.60，2.38） 1.94（45.01） 0.96（0.65） 弱 1.94（1.59） 

多汗*  92 3.30（2.69，4.06） 3.29（146.52） 1.72（1.38） 弱 3.28（2.67） 

注射部位痛  90 2.66（2.16，3.27） 2.65（92.34） 1.40（1.07） 弱 2.64（2.15） 

寒战*  89 1.86（1.51，2.29） 1.85（35.17） 0.89（0.57） 弱 1.85（1.50） 

高血压*  88 2.04（1.65，2.51） 2.03（46.01） 1.02（0.70） 弱 2.03（1.64） 

皮疹  87 0.84（0.68，1.04） 0.85（2.46） −0.24（−0.55） 无 0.85（0.69） 

血压降低  83 5.41（4.36，6.71） 5.37（295.47） 2.42（2.03） 中 5.37（4.32） 
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表 4（续） 

PT 报告数 ROR（ROR025） PRR（χ2） IC（IC025） IC 信号强度 EBGM（EBGM05） 

低血压  83 1.98（1.59，2.45） 1.97（39.82） 0.98（0.65） 弱 1.97（1.59） 

神经损伤  76 42.78（34.11，53.66） 42.49（3 051.72） 5.40（4.45） 强 42.12（33.57） 

血压升高*  75 3.16（2.51，3.96） 3.14（109.63） 1.65（1.28） 弱 3.14（2.50） 

吞咽困难*  70 4.47（3.53，5.65） 4.45（187.00） 2.15（1.74） 中 4.44（3.51） 

肿胀  67 3.31（2.60，4.21） 3.29（107.20） 1.72（1.32） 弱 3.29（2.59） 

速发严重过敏反应  66 2.80（2.20，3.56） 2.79（75.69） 1.48（1.09） 弱 2.79（2.19） 

循环性虚脱  66 12.51（9.82，15.94） 12.44（693.11） 3.63（3.05） 强 12.41（9.74） 

嗜睡*  62 1.50（1.17，1.93） 1.50（10.34） 0.58（0.21） 弱 1.50（1.17） 

心率升高  55 3.61（2.77，4.71） 3.60（103.24） 1.85（1.39） 弱 3.60（2.76） 

唇部肿胀  54 7.64（5.84，9.98） 7.61（309.48） 2.92（2.37） 中 7.59（5.81） 

面部水肿  51 6.18（4.69，8.13） 6.15（219.97） 2.62（2.08） 中 6.15（4.67） 

心血管疾病  48 10.47（7.89，13.91） 10.43（408.65） 3.38（2.71） 中 10.41（7.84） 

味觉丧失  48 12.81（9.65，17.02） 12.76（519.12） 3.67（2.95） 中 12.73（9.58） 

视觉损害  47 2.33（1.75，3.11） 2.33（35.70） 1.22（0.76） 弱 2.33（1.75） 

肌痉挛  47 1.87（1.40，2.49） 1.86（18.80） 0.90（0.45） 弱 1.86（1.40） 

*表示药品说明书未提及的不良事件。 

*indicates adverse events that are not described in drug instructions. 

3  讨论 

3.1  不良事件报告的基本信息 

经数据收集与处理，从 EudraVigilance 数据库

中共挖掘出阿替卡因肾上腺素注射液不良事件报

告 11 043 例次，涉及目标人群 3 894 例。报告主要

有医疗保健专业人员上报，这凸显了医疗保健专业

人员在药物安全性监测中的重要地位。报告来源主

要集中于欧盟经济区，可能与药物最先在法国上市

有关。上报群体的年龄主要集中在 18～64 岁

（62.74%）和 65～85 岁（11.20%）。从不良事件报告

构成来看，女性患者占比（60.40%）明显高于男性

（34.95%）。研究表明，女性在大多数药物的不良事

件中风险更高[11]。男女在激素分泌、体质量及脂肪

分布等生理特征不同，使药物的药动学和药效学产

生差异，进而影响药物疗效和不良反应的发生；雌

激素不仅导致女性体内脂肪含量高于男性，还影响

脂肪分布及与蛋白的结合率[12]。因此，在使用麻醉

药时，女性不良事件的发生率高于男性；女性更易

受影响[13]。 

3.2  4 岁以下儿童超说明书用药安全性分析  

阿替卡因肾上腺素注射液说明书中记载该药

适用于成人及 4岁以上儿童，报告中记录了 3例 0～

1 月龄和 3 例 2 月龄～2 岁婴幼儿超说明书使用阿

替卡因肾上腺素注射液的不良事件。Ananthu 等[14]

研究结果提示，阿替卡因肾上腺素注射液用于 4 岁

以下儿童骨膜上注射具有安全性；不过其局限性在

于，研究仅评估了骨膜上注射，未涉及神经阻滞麻

醉的情况。李玲等[15]指出：相关临床研究和随机临

床试验表明，阿替卡因在 4 岁以下儿童中应用具有

良好有效性，可作为利多卡因的安全替代品；目前

临床实践中，其剂量仍参考 4～12 岁儿童的标准，

即 5 mg/kg。尽管如此，阿替卡因肾上腺素注射液用

于 4 岁以内儿童的安全性仍需更多临床证据支持，

药物剂量亦是重点关注的问题。若在该年龄段儿童

中使用阿替卡因肾上腺素注射液，需密切监测有无

药物过量；一旦出现，应严格依照说明书采取处理

措施：指导患者过度呼吸，必要时采取仰卧位；若

发生痉挛性癫痫发作，需及时给予氧气并注射苯二

氮 类药物。 

3.3  阿替卡因肾上腺素注射液重点 SOC 

阿替卡因肾上腺素注射液不良事件涉及 27 个

SOC，反映阿替卡因肾上腺素注射液不良事件累及

全身多个系统，医务人员在临床应用期间，应对患

者体征进行全方位监测，以便及时发现问题并采取

干预措施。 

本研究中神经系统疾病是不良事件报告例次

最多的 SOC，主要涉及头晕、头痛、震颤等症状，

多为说明书中记载的不良反应，验证了 Eudra 

Vigilance 数据库的高度可靠性及研究方法的可行

性。所有局部麻醉剂均具有潜在的神经毒性，阿替
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卡因具有独特的噻吩环结构，在相同浓度下可能比

其他麻醉剂具有更高的神经毒性[16]，但有研究提示

其细胞毒性比其他麻醉剂小或相当[17]。若使用阿替

卡因肾上腺素注射液出现严重神经毒性反应，应立

即停药，保持患者呼吸道畅通、监测生命体征并给

予对症治疗。 

全身性疾病及给药部位相关反应是报告例次

排名第 2 位的 SOC，包含面部肿胀、疼痛、注射部

位坏死等 PT。部分反应可能由给药方式而非药物本

身引起。如注射速度过快可增加局部组织压力，压

迫周围神经和组织导致疼痛；若针头触及神经、血

管或骨膜等敏感结构也会引发疼痛。阿替卡因肾上

腺素注射液含有肾上腺素，其是强效的 α 受体激动

剂，使注射部位的小动脉和小静脉产生强烈收缩导

致组织缺血缺氧，黏膜组织细胞因长时间缺血缺氧

而受损、死亡，形成局灶性坏死[11]。这提示临床应

注意注射部位和控制注射速度，并严格掌握给药剂

量，或选择不含肾上腺素的麻醉剂。 

胃肠系统疾病是报告例次排名第 3 位的 SOC，

其阳性信号数量居首位，涉及恶心、呕吐、吞咽困

难等 PT，但说明书中未对胃肠系统疾病的不良反应

进行详细记载。发生胃肠道不良反应的可能原因包

括：肾上腺素可兴奋交感神经致胃肠蠕动加快或痉

挛，从而引发恶心、呕吐等症状；药物过量或吸收

过快；患者有胃肠道基础疾病或空腹状态也会增加

胃肠道对药物的敏感性。临床医生需加强对胃肠系

统疾病相关不良事件的监测，并积极采取措施。 

3.4  基于 SMQ 的阿替卡因肾上腺素注射液超敏性

不良事件 

SMQ 是一种经验性、标准化的检索工具，能够

快速从经 MedDRA 编码的数据中筛选病例，已成

为安全性数据分析与风险评估的重要工具[18]。相较

于按 SOC 分析药物与系统疾病的关联信号，通过

SMQ 检索不良事件报告更为准确、全面，可信度也

更高[19]。本研究借助 SMQ 对阿替卡因肾上腺素注

射液相关不良事件展开深入分析，其中超敏性 SMQ

发生例数居所有 SMQ 类型之首，涵盖 22 个 PT 信

号，发生例次较多的 PT 包括超敏反应、面部肿胀、

血管性水肿、过敏性休克、循环性虚脱等，其中面

部肿胀和循环性虚脱为强信号。阿替卡因肾上腺素

注射液含有焦亚硫酸钠，可能诱发或加重过敏反

应。临床已有阿替卡因肾上腺素注射液引发过敏性

休克的案例报道，而过敏性休克是一种严重的全身

性过敏反应，严重时可危及生命[20]。临床使用阿替

卡因肾上腺素注射液时应提高警惕，对高风险患者

可先行过敏试验。 

3.5  新发现的可疑不良事件 

本研究分析阿替卡因肾上腺素注射液 不良事

件报告发现若干新的风险信号，包括苍白、多汗、

寒战、高血压、吞咽困难、血压升高、嗜睡等 PT。

阿替卡因肾上腺素注射液引起血压升高的主要原

因在于其所含的肾上腺素成分，肾上腺素可激活交

感神经，引起心率加快和血管收缩，从而导致血压

升高[21]。有研究显示 4%阿替卡因与 1∶100 000 肾

上腺素在上颌浸润麻醉后，患者收缩压和舒张压均

显著增加（P＜0.001）[21]。需要特别注意的是，若

含有肾上腺素的药液误入血管，会引发血压的急剧

升高[22]。因此，在临床操作中回抽无血以避免血管

内注射至关重要。有研究记录了 4%阿替卡因与 2%

利多卡因（均与 1∶100 000 的肾上腺素联合使用）

在牙科局部麻醉中的不良反应，结果显示，两种麻

醉剂不良反应主要表现为苍白和出汗[23]。本研究的

不良事件报告中，苍白属于强信号，但具体出现位

置记录不明确，若患者出现脸色苍白症状，需警惕

过敏、心血管疾病或药物过量风险。 

4  结论 

本研究基于数据库对阿替卡因肾上腺素注射

液的不良事件进行深入挖掘与分析，阿替卡因肾上

腺素注射液真实世界研究尚未见其他文献报道。

EudraVigilance 数据库涵盖大样本真实世界不良事

件报告信息，在阿替卡因肾上腺素注射液的安全性

评估中具有更高参考价值。本研究联合采用 ROR

法、MHRA 法、BCPNN 法与 MGPS 法 4 种算法，

减少单一方法产生的偏差，有助于提升结果的准确

性。信号挖掘与分析结果显示，需密切关注 4 岁以

下儿童使用阿替卡因肾上腺素注射液的安全性问

题，加强对患者超敏反应的监护。此外，本研究还

发现说明书未记载的不良事件，可弥补说明书在不

良反应信息方面的不足。通过对 EudraVigilance 数

据库中阿替卡因肾上腺素注射液不良事件信号的

挖掘与分析，有助于医务人员全面了解其潜在风

险，为进一步开展阿替卡因肾上腺素注射液真实世

界的药物警戒研究提供参考依据。 
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