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中药制剂致过敏类不良反应的研究进展
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摘 要： 随着中医药在国内外认可度的提升，中药制剂的临床使用越来越普遍，随着使用人数的增多，使用过程中的不良

反应也日益增多，其中最主要的是过敏类反应。中药制剂过敏类不良反应问题的出现引起用药安全的疑虑，严重制约中药

制剂的临床推广应用。综合了近年来临床上有关中药制剂发生的过敏类反应、过敏类反应的机制及临床应对措施的相关研

究，归纳总结目前使用中药制剂引起过敏反应的现状、致病特点和相关影响因素，为中药制剂在临床用药安全尽可能避免

发生过敏反应提供相关文献参考和理论依据，为临床合理用药提供依据，保障患者用药安全。

关键词： 中药制剂；过敏反应；类过敏反应；不良反应；合理用药

中图分类号： R969.3   文献标志码：A   文章编号： 1674-6376（2023）08-1802-08

DOI：10.7501/j.issn.1674-6376.2023.08.025

Research progress of allergic-type adverse reactions of Chinese medicine 

preparations

NI Xiuyi1, LI Zhi2, 3, LI Wenze4, WAN Meixu2, 3, ZHANG Yanxin2, 3, ZHANG Yanming2, 3, LI Dekun2 ,3, JU 

Aichun2, 3

1. Heibei University of Chinese Medicine, Shijiazhuang  050200, China 

2. Tianjin Tasly Pride Pharmaceutical Co., Ltd., Tianjin  300410, China 

3. Tianjin Key Laboratory of Safety Evaluation Enterprise of Traditional Chinese Medicine Injections, Tianjin  300410, China 

4. Tianjin University of Traditional Chinese Medicine, Tianjin  301617, China

Abstract: With the improvement of the recognition of traditional Chinese medicine at home and abroad, the clinical use of 

traditional Chinese medicine preparations is becoming more and more common. With the increasing number of users, adverse 

reactions in the process of use are also increasing, among which the most important is allergic reactions. The occurrence of allergic 

adverse reactions of Chinese medicine has aroused people's doubts about the safety of Chinese medicine, which seriously restricts 

the clinical application of Chinese medicine. In this paper, the clinical studies on anaphylaxis, mechanism of anaphylaxis and clinical 

countermeasures related to Chinese medicine preparations in recent years were summarized, and the current situation, pathogenic 

characteristics and related influencing factors of anaphylaxis caused by the use of Chinese medicine preparations were summarized, 

so as to provide relevant literature reference and theoretical basis for avoiding anaphylaxis as far as possible in the clinical use of 

Chinese medicine preparations, and to provide the basis for clinical rational drug use and ensure the safety of drug use.
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药物过敏反应系药物或药物在体内的代谢产

物作为抗原，与人体特异性抗体互相反应，致敏淋

巴细胞激活，造成组织损伤或生理功能紊乱［1-2］。相

关研究表明，中药及其制剂导致的过敏类药物不良

反应（ADR）在常见 ADR 中占 15.38%［3］，中成药及

中药制剂引发的过敏类反应比较常见，过敏品种涉
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及丸、散、膏、片、汤、冲剂、胶囊、口服液、含片等各

种剂型［4］。在临床上经常使用的中药制剂中，天花

粉制剂、大活络丹、柴胡注射液、板蓝根注射液、正

天丸等发生过敏反应的比例很高［5-6］。中药制剂在

临床治疗中应用广泛，其治疗成果显著，一般认为

中药制剂具有较高的安全性［7］。当前中药制剂剂型

不断创新是发展趋势，新剂型带来新的风险［8］。加

之中药制剂生产中管理和操作中的不合规时有发

生，这些因素客观上导致中药制剂的致敏率上升，

对中药制剂的发展产生阻碍［9］。中药制剂致过敏类

ADR的文章发表较少，且关注点多数为中药注射剂

过敏类 ADR，忽略了中药口服制剂等的过敏类

ADR。本文对中药制剂过敏类 ADR 现状、过敏类

ADR影响因素以及预防措施进行了综述，旨在探索

中药制剂过敏类 ADR 的规律性，以期降低其发生

率，对过敏反应的发生加以预防，进而保证患者的

安全，为临床合理用药提供参考。

1　中药制剂致过敏类ADR研究进展

根据最新的《国家药品不良反应监测年度报

告（2022年）》［10］，按照怀疑过敏类ADR药品类别统

计，其中化学药品占82.3%、中药占12.8%；按照给药

途径统计，其中注射给药占 55.1%、口服给药占

36.6%；与 2021 年相比，2022 年中药 ADR/不良事

件（ADE）报告数量有明显增加，严重报告占比有所

减少，其中注射给药占比下降十分明显。活血化瘀

药过敏类ADR的报告数量依然居高不下。总的来

看，2022 年中药 ADR/ADE 占总体 ADR/ADE 报告

比例呈下降趋势，但是注意安全用药不能松懈。

根据《国家药品不良反应监测年度报告（2022

年）》［10］归纳出现过敏类ADR较多的累积系统-器官

和药品名称，中药制剂引起过敏类 ADR 累积的系

统-器官依次是皮肤及其附件、消化系统、神经系统、

循环系统等。皮肤及其附件发生过敏类ADR的临

床表现主要有：灼热、皮疹、皮炎与瘙痒等，常见的

药品有：注射用炎琥宁、复方丹参片、注射用双黄

连、VC银翘片、参麦注射液、独一味胶囊等；消化系

统发生过敏类 ADR 的临床表现有：腹痛、恶心、腹

泻、呕吐等，常见药品有：注射用双黄连、炎立消胶

囊、清开灵口服液、注射用川芎嗪、颈复康颗粒等；

神经系统发生过敏类 ADR 的临床表现有：意识模

糊、眼花、头疼、眩晕、头晕和手足发麻等，常见药品

有：注射用血塞通、血栓通注射液、脉络宁注射液、

天麻素注射液、通络祛痛膏等；循环系统发生过敏

类ADR的临床表现有：憋气、胸闷与心悸等，常见药

品有：复方丹参注射液、参附注射液、生脉注射液、

刺五加注射液等。

1.1　中药口服制剂

国家为促进中医药发展相继出台了一系列政

策，中药及其制剂在一些方面表现出了独特的优

势［11］。在长期的临床应用中，大多数口服中药制剂

属于非处方药，易于获取。口服中成药往往忽视了

ADR 或 ADE ［12］。除去药材和患者自身的因素，长

期随意或超量服用口服中成药的不规范现象不容

小觑，很容易引起过敏类ADR发生。口服中成药引

起的ADR所累及的器官-系统以消化系统最常见，

一般表现为厌食、食欲不振、消瘦、恶心等，其次是

皮肤及其附件的过敏类ADR，表现为荨麻疹、瘙痒、

面部潮红等。苏开燕等［13］的研究在对口服中药致

ADR分析中发现，传统汤剂及口服中药制剂致药品

ADR中，分别以皮肤及其附件损害、消化系统损害

发生率最高。

1.1.1　消化系统 口服中药制剂药品说明书的

ADR比较简单，易误导患者以为口服中药制剂没有

ADR，最后因为滥用和误用导致增加过敏类等

ADR。口服中药制剂的 ADR 累及消化系统、皮肤

及其附件等，其中消化系统损害发生率最高。刘安

祥［14］针对患者服用鲜竹沥口服液引起严重过敏反

应的现象进行情况分析，患者因感冒咳嗽服用鲜竹

沥口服液、利君沙片后出现头昏、眼花、胸闷、心慌

气短、呕吐等症状，继而出现面唇青紫，全身皮肤潮

红、瘙痒，经饮水卧床休息后症状缓解。陆虹等［15］

针对患者服用鸡胆口服液（凤胆精）发生过敏ADR

的事件进行情况分析，患者出现口周麻木、恶心、口

干、心慌，继之胸闷、脸色苍白，考虑为鸡胆口服液

过敏类ADR。石福辉［16］对患儿口服复方甘草合剂

出现过敏ADR进行病情分析，患儿给予复方甘草口

服液后出现颜面部及躯干出现潮红，哭闹不安，触

体发烫，阵发性腹部疼痛。

1.1.2　皮肤及其附件 曹兆流等［17］的研究对患者

服用七味通痹口服液出现过敏性皮疹的情况进行

统计，有患者在服用七味通痹口服液后，上肢双臂

出现红色皮疹样斑点，瘙痒，脸麻等过敏类 ADR。

安静等［18］的研究针对患者服用蓝芩口服液发生过

敏反应的现象做出了情况分析，有患者用药后出现

全身瘙痒，米粒大小皮疹，鼻翼两侧、下颚浮肿，呼

吸困难，认为是蓝芩口服液所导致的急性过敏反

应。孔飞飞等［19］对患者在首次服用健骨口服液后

出现全身皮疹的现象进行了统计分析，患者服用健
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骨口服液后出现皮疹、瘙痒，而患者停药后不适消

失，认为是健骨口服液过敏类ADR。汤迎伟等［20］研

究统计了患者服用双黄连口服液发生过敏反应，有

患者服用双黄连口服液后出现全身瘙痒，伴有灼热

感，胸闷、气短、烦躁等现象，患者全身可见针尖状

红色皮疹，背部及颜面部尤为显著。杨保国等［21］统

计了患者服用双黄连口服液引起的严重过敏反应，

有患者服药后面部及全身皮肤出现明显大片风团，

伴有胸闷、气短、面惨白，认为是双黄连口服液引起

荨麻疹反应。张小丽等［22］统计分析了患者服用双

黄连口服液发生过敏反应，出现全身瘙痒、大小不

等的斑丘疹，进行抗过敏治疗后全身瘙痒减轻，斑

丘疹消退。邱洪等［23］对患者使用厚朴排气合剂致

过敏ADR进行病情分析，该患者给予厚朴排气合剂

后出现颜面部潮红，皮肤瘙痒、疼痛、畏寒、发热、心

悸、胸闷等过敏类ADR。李伟强等［24］分析口服复方

甘草合剂后出现过敏ADR进行病情分析，有患者口

服复方甘草合剂后，出现全身皮肤瘙痒，检查可见

全身出现粟粒样小皮疹，呼吸正常，全身皮肤潮红。

1.2　中药注射剂

资料显示，80%中药注射剂说明书的ADR项中

记载了有关过敏反应的内容［25-26］。中药注射剂

ADR报道指出，使用中药注射剂后时有过敏样症状

发生，多数中药注射剂ADR或不良ADE尚不明确，

这与中药注射剂的多成分、多靶点、多途径有关系，

而常见关于致敏物质的研究大多只关注于单一成

分［27］。中药注射剂的ADR主要表现为急性过敏样

反应，约 80%发生于首次用药后 30 min内，以（类）

过敏反应为主［28］。类过敏反应症状与Ⅰ型过敏反应

相似，但Ⅰ型过敏反应是由免疫球蛋白 IgE介导的抗

原抗体反应，而类过敏反应则无需 IgE介导，初次用

药就可能发生。类过敏反应机制尚未明确，反应机

制可能与直接或间接（激活补体）刺激机体导致组

胺等生物活性物质释放增加有关［29］。

邓志清等［30］的研究统计分析了某院 2014—

2019年296例中药注射剂ADR/ADE，包括患者性别

与年龄，引发ADR/ADE的药品分布、累及器官系统

的主要临床表现、严重 ADR/ADE 的转归情况等。

在涉及的 22种相关药品中，ADR以注射用血塞通、

注射用血栓通、参麦注射液为多。其中参麦注射液

出现 1例过敏样反应，296例病例中有明确既往过敏

史的患者 21例（占 7.09%）。王惠霞［31］通过 Logistic

单因素和多因素回归分析，发现活血化瘀类中药注

射剂是引起ADR/ADE的重要危险因素。陈莉等［32］

的研究选取某市 2016—2018年药物ADR管理平台

中与中药注射剂 ADR 有关的 629 份报告，采用

Apriori关联规则分析中药注射剂及其成分与过敏

史等的关联，发现含黄芩成分的中药注射剂与无过

敏史关联度最高。张婷［33］统计分析了某院活血化

瘀类中药注射剂的临床使用情况，其中活血化瘀类

中药注射剂 ADR 病例 305 例，发生率 0.44%，为偶

见；主要以轻度ADR为主；女性、老年人，特别是存

在基础疾病的老年人，在使用活血化瘀类中药注射

剂后， ADR发生率相对较高；ADR类型主要以（类）

过敏反应为主，大多ADR为迟发性反应，具有一定

的潜伏期。

传统的注射水针剂相对于冻干粉针剂更易引

起过敏反应。冻干粉针剂的成分较为稳定，且易于

储存，以注射用益气复脉（冻干）为例，其稳定性明

显高于水针剂。总的来说，药物过敏反应的发生，

与给药途径的选择关系不是很密切。

1.3　中药其他剂型

中药制剂成分中所含的易导致过敏反应物质

具有不确定性，致敏成分种类复杂多样［34］，用药易

产生ADR，严重者可能会威胁患者生命安全。一般

来说，用症状发作的时间来衡量反应严重程度，发

作越快，反应越严重［35］。王宁等［36］针对中药外用膏

剂致敏性进行了探讨，由于膏剂中存在药物有效成

分不明确、化学成分复杂、基质辅料影响等因素，致

敏性问题缺少系统、深入的研究。

中药外用膏剂在临床使用中存在皮肤刺激性

与致敏性区分不清、致敏源探究不足等问题。杨思

红等［37］的研究针对奇正消痛贴膏的 8 111例患者累

计出现 579 例 ADR，奇正消痛贴膏 ADR/ADE 主要

是接触性皮炎，其中部分使用者出现迟发型药物皮

疹、局部严重过敏反应等。章成全［38］针对复方南星

止痛膏引起患者过敏类ADR的病情进行分析，患者

用药后出现全身发热、面部潮红、呼吸困难等过敏

类ADR的症状，情况罕见并且特殊，复方南星止痛

膏为纯中药成分的膏剂，其说明书中标明过敏类

ADR为使用者贴敷可能出现局部发红发痒和小水

泡，应警惕其临床用药。

2　中药制剂致过敏类ADR的影响因素

中药口服制剂、中药注射剂以及中药外用膏剂

等剂型的中药制剂均可发生过敏类ADR，产生的症

状复杂多样［39］。为在临床上更加安全合理地使用

中药制剂，尽量减少或避免过敏类ADR的发生，应

探究中药制剂致过敏类ADR的影响因素。中药制
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剂致过敏类ADR的影响因素有很多，归纳为以下 4

个方面，分别是患者个体因素、药物本身因素、临床

使用因素、ADR检测与监管。

2.1　患者个体因素

药物引起过敏ADR的情况与患者个人因素有

一定的关系，如身体状况比较差、存在基础病情并

且有某些药物过敏史的患者，导致使用中药注射剂

发生过敏类ADR的机率比普通患者高［40］。存在药

物过敏史的患者，慎用中药制剂进行疾病治疗；在

用药过程中，密切关注自身状况，一旦发生ADR，立

即进行停药治疗，将药物引起过敏ADE的影响降到

最小程度［41］。有基础疾病的患者易发生药物导致

的过敏类ADR，如肿瘤、感染以及变态反应性疾病、

非传染性疾病、产科疾病以及自身免疫性疾病。以

上疾病均可能导致患者体内免疫状态的变化，使体

内免疫细胞和免疫介质发生一定的改变，极易导致

严重的过敏反应。

2.2　药品本身因素

中药注射剂成分复杂，一些种类往往含有鞣

质、淀粉、蛋白质等大分子有机物，这些物质进入人

体后，在一些特殊条件下，可以诱发热原反应和过

敏反应。

不溶性微粒是中药注射剂产生ADR的重要原

因之一，注射剂与其他药物配伍后可发生氧化、缩

合、水解等反应，不溶性微粒的数量和形态会有不

同程度的改变，而不溶性微粒进入机体可引起肉芽

肿、肺水肿、静脉炎、热原反应、变态反应等［42］。制

备工艺不同可引发不溶性微粒数量超标，李响明

等［43］对比分析了不同厂家不同批次生产的冠心宁

注射液，结果发现，不同企业的工艺流程基本相近，

但由于药材产地不同、生产设备和工艺参数不一致

等因素导致产品质量存在明显差异。

2.3　临床使用因素

在中药制剂的诸多过敏反应中，药物使用不合

理是重要原因，影响因素可以分为：溶媒差异、超量

使用、长期使用等。溶媒选用不合理的药品有红花

注射液、银杏达莫注射液等。红花注射液的说明书

中指出应该使用5%～10%葡萄糖注射液溶解，用量

250～500 mL，而在临床使用中大量存在用 0.9%氯

化钠注射液溶解，用量 100 mL作为溶媒的情况［44］。

药物使用不合理与ADR的发生之间存在密切联系，

应加强对中药制剂合理使用的监督检查，提高中医

师、中药师对中药制剂合理使用的重视。

中药注射剂联合用药时，不同药物之间、代谢

产物之间可能发生一定的相互作用，产生新的化学

物质，最终导致过敏类ADR的发生［45］。临床开具处

方时应慎重遴选药品，避免非必要联合用药，减少

超说明书用药剂量的情况发生；医生应了解患者自

服药品、保健品的情况，避免发生不同药物相互作

用、叠加作用的发生；对于新上市药品，医生、药师

及护理人员尤其要认真对待，如定期监测患者的肝

功能、肾功能、溶血等情况。在用药过程中，护理人

员如发现ADR早期症状，应及时通知医师，避免过

敏反应进一步恶化。

3　中药制剂致过敏类ADR的预防措施

由于加强了中药制剂各个方面的管理，中药制

剂自身所引发的 ADR/ADE已大幅度减少，中药制

剂发生的过敏类ADR更多的可能来自于药品使用

等方面。通过不同的监控手段，对患者病情进行观

察与调整，保证患者使用中药制剂治疗疾病的安全

性，为临床合理用药提供依据［46］。

3.1　加强中药制剂原料和生产环节的质量控制

中药制剂成分相对较多，强化其质量控制，原

料和生产环节对其质量监控十分重要［47］。具体措

施如下：（1）加强中药材种植的标准化管理，对中药

材原料从源头上进行管控；（2）加强中药制剂原药

材供应商的资质筛选，优选高资质的厂商；（3）监督

中药制药生产企业GMP的实施，加强标准化生产规

范，对生产、贮存及运输等过程也要进行监督管

理；（4）加强对中药制剂原辅料的质量监控，进行过

敏性、溶血性等严格的检测；（5）加强对中药制剂的

贮存和管理，正确地贮存中药制剂，选择合适的温

度和湿度等储存条件，是保证中药制剂质量的重要

部分。如常用辅料聚山梨酯-80可以增加药物的溶

解性，但是易引起类过敏反应；新型的辅料乙交酯-

丙酯共聚物有较好的生物相容性，用新型辅料进行

动物实验，其类过敏反应结果呈现阴性［48］，因此其

成为目前临床研究的热点。

3.2　加强成分检测，清除中药制剂中致敏源

中药制剂多为复方并且成分比较复杂，易引发

过敏的因素比较多，例如药物自身因素、患者个体

差异或者临床使用不当等因素，但是其根本原因是

药物中含有致敏原［49］。采取相应措施去除中药制

剂的致敏原，降低或者消除其可能带来的风险和隐

患，但是某种物质是否会引起过敏涉及因素较多，

确定其中的致敏原十分困难。有报道指出，超滤、

活性炭吸附可以有效去除中药注射剂产品中残留

的大分子物质。可在提高中药注射剂的澄清度的
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同时，适量减少聚山梨酯-80的使用，并且可以起到

去除不溶颗粒、热源（内毒素）等小分子物质的

作用。

3.3　建立全面的中药制剂致敏检测方法

我国现行的《药物刺激性、过敏性和溶血性研

究技术指导原则》（2014年颁布实施）适用于中药、

天然药物和化学药物，该指导原则规定中药注射剂

需要进行主动全身过敏实验和被动皮肤过敏实验。

《中国药典》2020年版也指出对中药制剂的安全性

检查，包括热原、过敏反应等项目，生产企业可以选

择相关项目纳入产品质量控制标准以满足其产品

风险控制的需要。

3.4　规范临床合理用药

中药制剂、中药注射剂在使用过程中出现的问

题大部分原因是因为临床不合理使用，临床上不合

理用药可能造成ADR，导致过敏类ADR［50］，因此规

范临床用药极其重要。医师对患者个人情况、病情

等的全面掌握，控制中药制剂的合理使用，并利用

专业知识协助护理人员正确地填写 ADR 报告［51］。

药师的作用也是不可忽视的，凭借对药品知识的掌

握，应对患者出现的问题进行分析、总结，适时地给

予临床用药警示及指导，保障用药安全。医院层面

更应出台相应的政策文件，对于出现的ADR，所有

医护人员均有责任积极上报。

患者应在中医师的指导下合理用药，对成分不

确定的药物或配伍研究不明的药物杜绝一起使用，

尤其注意中药和化学药配伍问题，如中药制剂与抗

菌素合并使用。由于中药与化学药、中药与中药之

间存在较为复杂的配伍关系，中药和化学药同时使

用时，其ADR会随药物相互作用而增加，很难保障

患者的用药安全性。因此，应深入研究药物配伍关

系，了解配伍禁忌并且提升联合用药安全性，进而

提高临床疗效［52］。

4　结语

中药制剂的安全性一直受到社会广泛关注，向

广大人民群众提供更安全的中药产品，是中医药相

关行业人员的职责。需要具体分析引起中药制剂

产生过敏类ADR的各个风险环节，探讨引发过敏类

ADR的机制，提高中药制剂的风险识别能力和质量

控制能力，加大力度进行中药制剂的安全性研究，

持续提高产品质量，针对其引发类过敏的特点建立

对应有效的检测模型，尽可能除去中药制剂中的致

敏成分。另外还可以通过采取规范临床合理用药

等措施，降低中药制剂过敏反应的发生率，保证其

临床用药安全［53］。

中药制剂过敏类ADR中，以活血化瘀类、清热

解毒类、益气养阴类等药品为主要种类。针对特殊

人群、重点药品进行安全再评估，建立高风险人群、

高风险药品管控。通过对中药制剂过敏类ADR研

究考察，对其成因进行分析得出，其因素主要有 3

个：一是药物方面因素，药品质量需要管控。中药

成分复杂，辅料的选择、杂质的引入、热源问题等都

可能导致药品质量不合格，导致过敏类 ADR 的发

生；二是临床不合理用药，如合并用药发生配伍禁

忌、超剂量使用、药症不符、输液速度不当、加药方

法不当、误用、药品滥用等，均可以造成ADR；三是

患者方面，有性别、年龄等因素影响。统计表明女

性、新生儿及老年人更易发生ADR，过敏体质的高

敏人群更易发生ADR。

相关文献对于中药制剂过敏类ADR研究侧重

点偏向于中药注射剂致过敏类ADR的探索，往往忽

略了中药口服制剂和其他制剂类型致过敏类ADR

的发生。事实上，经过相关调查不难发现，随着新

型制剂类型如冻干粉针剂等剂型的出现，已经大大

增加了中药制剂的稳定性，降低了过敏类ADR的发

生率。

综上所述，中药制剂过敏类ADR与研发、生产、

流通、使用等各个环节息息相关。因此，为了降低

其过敏类 ADR 的发生，需要加大对各个部门的投

入。中药制剂的健康发展需要企业、政府、医疗机

构共同努力，促进中药制剂的现代化发展。随着科

技进步、法规完善、临床使用规范，中药制剂将会为

人类健康做出更多的贡献，其 ADR/ADE也将会得

到有效控制，中药制剂的前途会更加光明。

利益冲突利益冲突 所有作者均声明不存在利益冲突
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