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摘  要：目的  通过安全性医院集中监测研究，探索舒血宁注射液在真实世界使用过程中可能存在的不良反应及其影响因

素，并发现未知或罕见的不良反应。方法  采用药品安全性医院集中监测方法，观察 2016 年 8 月—2020 年 10 月注册登记

的 39 家医疗机构所有使用舒血宁注射液 9735 例患者，用药期间不良事件/反应发生情况，采用单因素和多因素方法分析舒

血宁注射液药物不良反应发生率及其影响因素。结果  9735 例患者在使用舒血宁注射液过程中共有 256 例发生不良事件，

不良事件发生率为 2.63%，其中 23 例患者发生的 36 例次不良反应经三级专家判定与舒血宁注射液有关，舒血宁注射液药物

不良反应发生率 0.236%，总体不良反应发生率属于偶见范围。所有不良反应均为一般不良反应，无严重不良反应及非预期

不良反应发生。36 例次不良反应按照系统分类依次为全身性疾病及给药部位各种反应 8 例次、胃肠系统损伤 7 例次、各类

神经系统损害 6 例次、心血管系统疾病 6 例次、皮肤及皮下组织类疾病 5 例次，咳嗽、咳痰、肢体疼痛、静脉炎各 1 例次。

单因素及多因素 Logistic 回归分析，用药 3～5 d 和 6 d 及以上发生不良反应的风险分别较用药 3 d 以下降低 86%、99.6%；

合并高同型半胱氨酸血症、首次使用舒血宁注射液、用药时长、单次注射持续时间及合并使用川芎嗪类、氨茶碱类注射液对

不良反应发生的影响均有统计学意义（P＜0.05），提示为危险因素。结论  舒血宁注射液在临床使用中不良反应发生率低，

安全性良好，并提示合并高同型半胱氨酸血症、首次使用舒血宁注射液、用药时长、单次注射持续时间及合并使用川芎嗪类、

氨茶碱类注射剂时应特别注意安全风险。 
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Abstract: Objective  To explore the possible adverse reactions and influencing factors of Shuxuening Injection (舒血宁注射液) in 

the real world, and to find unknown or rare adverse reactions through safety hospital centralized monitoring study. Methods  From 

August 2016 to October 2020, 9735 patients who used Shuxuening Injection in 39 medical institutions were registered by hospital 

centralized monitoring method of drug safety. Adverse events/reactions during medication were observed and recorded. Univariate and 

multivariate methods were used to analyze the incidence and influencing factors of adverse drug reactions in Shuxuening Injection. 

Results  A total of 256 adverse events occurred in 9735 patients during the use of Shuxuening Injection, and the incidence of adverse 

events was 2.63%. Among them, 36 adverse events occurred in 23 patients were judged to be related to Shuxuening Injection by third-

level experts, and the incidence of adverse drug reactions of Shuxuening Injection was 0.236%. The overall incidence of adverse 

reactions was in the occasional range. All ADRs were general adverse reactions, and no serious adverse reactions and unexpected 

adverse reactions occurred. According to the systematic analysis, the 36 adverse reactions were systemic diseases and various reactions 

at the administration site (eight cases), gastrointestinal system injury (seven cases), nervous system damage (six cases), cardiovascular 

system diseases (six cases), skin and subcutaneous tissue diseases (five cases), cough, expectoration, limb pain, and phlebitis (one case 

each). Univariate and multivariate logistic regression analysis showed that the risk of adverse reactions for 3—5 d and more than 6 d 

were reduced by 86% and 99.6%, respectively, compared with those for less than 3 d. The effects of combined hyperhomocysteinemia, 

first use of Shuxuening Injection, duration of medication, duration of single injection, combined use of Ligustrazine and Aminophylline 

injections on the occurrence of adverse reactions were statistically significant (P < 0.05), suggesting that they were risk factors. 

Conclusion  Shuxuening Injection has few adverse reactions, low incidence of adverse reactions and good safety in clinical use. It is 

suggested that special attention should be paid to the risk of combined hyperhomocysteinemia, first use of Shuxuening Injection, 

duration of medication, duration of single injection, combined use of Ligustrazine and Aminophylline injections.  

Key words: Shuxuening Injection; traditional Chinese medicine injection; hospital centralized monitoring; adverse reaction; safety 

risk 

 

中药注射剂是在中医药理论指导下，应用现代

科学技术和方法，从中药、天然药物的单方或复方

中提取的有效物质制成的可供注入人体内的灭菌

制剂，以及供临用前配制成溶液的无菌粉末或浓溶

液[1-2]。中药注射剂是我国特有的药品剂型，生物利

用度高、起效快、作用强，在心脑血管、恶性肿瘤

等疾病的临床治疗中表现出一定的疗效优势[3-4]。特

别是在发生新型冠状病毒感染疫情以来，多种中药

注射剂被收入国家《新型冠状病毒感染的肺炎诊疗

方案》，中药注射剂对新冠病毒感染的治疗价值得到

认可。近年来，随着我国药品不良反应监测技术和

监测体系的发展与完善，药品不良事件的报告数量

明显增加，行业内、患者和公众对中药注射剂安全

性问题的关注成为近年来的热点之一[5-6]。从 2001

年 11 月—2020 年 6 月，国家药品不良反应监测中

心发布的 77 期《药品不良反应信息通报》中有 29

种中成药被通报，其中中药注射剂就有 15 种[7]。国

家药品监督管理局报告指出，2020 年全国药品不良

反应监测网络收到《药品不良反应/事件报告表》

167.6 万份，其中化学药和生物制品占 84.1%、中药

占 13.4%。化学药不良反应中注射剂占 88.1%，中

药中注射剂占 7.8%[8]。针对中药注射剂的安全性进

行监测和评价，获得药品“真实世界”应用情况下

的安全性信息，将有助于进一步指导临床合理用药，

有利于理性看待中药注射剂临床应用和不良反应事

件，便于制药企业采取风险控制措施，使用药风险

最小化。 

舒血宁注射液是由石药银湖制药有限公司生

产的银杏叶提取物的灭菌水溶液，主要成分为总黄

酮醇苷、银杏内酯，功能主治为扩张血管、改善微

循环，主要用于缺血性心脑血管疾病、脑血管痉挛

等[9-12]。一些研究团队对舒血宁注射液有效性进行

研究[13-16]，并探讨了其作用机制[17-19]，但舒血宁注

射液上市后在广泛应用下的安全性尚缺乏研究数据

支撑。为集中监测舒血宁注射液上市后临床大规模

人群使用时的不良反应发生率及不良反应表现特

征，综合评价其安全性，本研究收集了 39 家医疗机

构使用舒血宁注射液 9735 例患者的临床资料，通

过巢式病例对照研究，探索舒血宁注射液不良反应

的发生特征，分析其临床使用安全性的影响因素，

进而指导临床合理用药，为进一步研究舒血宁注射

液的安全性提供参考依据，为其临床合理处方提供

理论依据。 

1  资料与方法 

1.1  监测方法 

采用多中心、大样本、医院集中监测的方式。 
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1.2  监测机构 

全国共设 39 家监测机构，其中黑龙江中医药大

学附属第二医院为组长单位，承德市隆化县中医院、

哈尔滨市道里区太平人民医院、临沂市费县人民医

院、昆明仁华医院、保定市兰池区兰园社区卫生服

务站、哈尔滨市道外区巨源卫生院、哈尔滨市道外

区民主乡卫生院、兰西县平山镇中心卫生院等机构

共同参与本次安全性医院集中监测。 

1.3  监测对象 

监测对象为 2016 年 8 月—2020 年 10 月在 39

家监测机构使用舒血宁注射液的所有患者。 

1.4  样本量 

根据国际通用“三例原则”[20]分步实施，本次

监测样本量为 10 000 例。 

1.5  监测周期 

监测每例患者从开始用药至用药结束的全过

程，即用药期间全程观察。 

1.6  监测形式和内容 

本研究监测的形式分为 2 种，一是由临床医师

观察并由临床医师填写监测表；二是由临床医师观

察，继而将观察结果上报药师，由药师填写监测表。

监测表分为 A、B 表。A 表包括一般信息、诊断信

息、用药信息、联合用药信息，每个病例均需填写；

B 表是不良事件相关信息，由发生不良事件的患者

填写。A、B 表具体内容包括①一般信息：性别、年

龄、生命体征、个人过敏史、家族过敏史等；②诊

断信息：西医诊断、中医诊断、合并疾病；③用药

信息：舒血宁注射液的使用方式、用药天数、药物

剂量、溶媒、溶媒用量、注射室温、配液放置时间、

注射持续时间、滴速：④联合用药信息：合并用药

名称，注射前、注射期间及注射后使用的注射剂名

称，注射前后是否冲管及更换输液器：⑤不良反应/ 

事件信息：不良反应/事件名称、发生时间、症状/体

征、临床检验，不良反应/事件结果、转归、预后，

怀疑药品、溶媒、输液器、合并用药品的名称及其

批准文号、通用名、生产厂家、批号、用法用量、

室温等，关联性评价结果等。 

1.7  质量控制 

质量控制主要从以下 7 个方面实施：监测中心、

监测人员、监测进度、原始文件、电子数据、档案

管理、质量管理。其中，原始文件和电子数据是质

量控制的重要内容。原始文件方面，主要是防止漏

报病例及监测表的填写质量检查。通过调取医院信

息系统数据中研究时间范围内使用舒血宁的病例

数，与实际登记例数进行对照，检查是否有漏报情

况。原始文件质量方面，通过与原始病历进行溯源

检查，要求具备规范性、及时性、准确性、真实性。

电子数据要求与纸质监测表内容一致。  

1.8  数据管理 

本研究的数据采集工具是监测表，并建立专有

网络平台数据库。采用独立双人双份数据录入的形

式，并由计算机执行差异校验功能，解决录入间的

不一致。数据的现场核查主要指核对源数据（住院

病历）与监测表或电子数据的一致性。在收集数据

结束之后，对所有数据进行整体核查与清理，包括

清除重复数据、修改错误数据和疾病或药物名称不

标准的数据，继而锁定数据库，用于统计分析。 

1.9  不良反应因果关系判定 

按照国家药品不良反应监测中心 2011 年公布

的《药品不良反应报告和监测管理办法》（卫生部第

81 号令），不良事件的判定采用三级判定方式：一

级判定由主管医生判断；二级判定在一级判定结果

存在异议时，由监测单位专家委员会对一级判定的

结果进行复核；三级判定除一级判定结果和二级判

定结果为“可能无关”的不良事件外，其余不良事

件由课题组不良反应判定专家委员会进行判定。采

用 6 级不良事件关联性评价对不良事件与舒血宁注

射液的关联性进行评价，包括肯定、很可能、可能、

可能无关、待评价、无法评价。 

1.10  数据标准化 

参照西医 ICD-10 疾病分类对西医诊断进行规

范化；参照《中华人民共和国国家标准—中医病证

分类与代码》（GB/T15657-1995）[4]对中医诊断标准

化；采用 ATC 编码对药品名称进行标准化；采用

MedDAR（24.0 版本）对不良反应/事件名称及所属

系统进行标准化。 

1.11  数据统计分析方法 

采用 SAS9.4 统计分析软件进行数据统计与

分析。定量指标的描述使用例数、  sx  、中位数、

最小值和最大值；分类指标的描述使用各类的例

数和百分数。不良反应发生风险因素分析采用

Logistic 回归，多因素分析采用逐步回归法，以风

险比（ odds ratio ， OR ）及其 95% 置信区间

（confidence interval，CI）评价因素影响大小。所

有因素先采用单因素分析，并将 P≤0.20 的因素

纳入多因素分析。 
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2  结果 

2.1  监测完成情况及患者人口学特征 

39 家医疗机构共监测使用舒血宁注射液的患者

9735 例，其中男性 4346 例，占比 44.64%，女性 5389

例，占比 55.36%。患者平均年龄（63.72±10.88）岁。 

2.2  舒血宁注射液使用情况 

监测的 9735 例首次使用舒血宁注射液患者比例

和非首次使用的基本相当，分别为49.92%和50.08%，

平均用药时间（7.02±3.19）d。从用法用量来看，基

本上都是每天连续给药，选择的溶媒主要是 5%葡萄

糖（69.46%）或 0.9%生理盐水（29.58%）。单次给药

剂量绝大多数在 15 或 20 mL（89.73%），其次是 10 

mL（7.64%），其他单次给药剂量很少。每次静滴时

间平均（1.18±0.44）h。见表 1。 

表 1  被监测患者治疗期间舒血宁注射液的使用情况 

Table 1  Service condition of Shuxuening Injection during 

treatment of monitored patients 

指标 数据 

首次使用比例/% 49.92 

平均用药时间/d（  sx  ） 7.02±3.19 

单次注射持续时间/h（  sx  ） 1.18±0.44 

配液间隔时间/min（  sx  ） 9.06±15.97 

每天 1 次给药比例/% 99.96 

单次给药剂量构成/%  

5 mL 0.32 

10 mL 7.64 

12.5 mL 0.05 

15 mL 11.56 

20 mL 78.17 

25 mL 1.98 

30 mL 0.25 

40 mL 0.02 

溶媒类型构成/%  

5%葡萄糖 69.46 

10%葡萄糖 0.04 

25%葡萄糖 0.13 

50%葡萄糖 0.26 

0.9%氯化钠 29.58 

其他 0.52 

2.3  不良事件和不良反应发生率 

本次监测的 9735 例患者中，共有 256 例发生

不良事件，不良事件发生率为 2.63%。其中 23 例共

36 例次不良事件与舒血宁注射液使用有关，舒血宁

注射液药物不良反应发生率为 0.236%。所有不良反

应均为已知的一般不良反应，未发现新的或严重不

良反应。721 例单独使用舒血宁注射液的患者中，

发生不良事件的患者 24 例，不良事件发生率为

3.33%，未见相关不良反应。 

2.4  不良反应表现及系统分类 

23 例患者共发生 36 例次不良反应，不良反应

表现涉及心血管、神经、肌肉骨骼及结缔组织、损

伤、中毒及操作并发症、呼吸、皮肤及皮下组织、

全身性反应及给药部位、胃肠系统等。不良反应表

现及分类见表 2。 

2.5  不良反应类型、发生时间及转归 

根据不良反应分型，36 例次不良反应中属于 A

型反应 9 例次（包括头晕、皮肤潮红各 2 例次，静

脉炎、皮疹、恶心、胸部不适、呕吐各 1 例次），B

型反应 17 例次（包括瘙痒症、皮疹、心悸、头晕各

2 例次，胸部不适、腹胀、咳痰、咳嗽、肢体疼痛、

头痛、肿胀、恶心、呕吐各 1 例次），C 型反应 10

例次（包括心悸 3 例次、胸部不适 2 例次，恶心、

干呕、寒战、头晕、心悸、血压升高各 1 例次）。其

中判定为肯定有关 3 例次，很可能有关 17 例次，可

能有关 15 例次，无法判定 1 例次。36 例次不良反

应发生时间均在 24 h 内，其中主要在使用舒血宁注

射液 0.5～24 h 发生（表 3）。所有患者不良反应均

痊愈和好转，未出现后遗症和死亡。 

2.6  不良反应人群特点及用药特征 

2.6.1  年龄和性别  23 例不良反应患者中，男性 10

例，女性 13 例；平均年龄 63.14 岁，60 岁以上患者

15 例，60 岁以下患者 8 例。 

2.6.2  西医诊断和合并疾病  23 例不良反应患者

用药适应证主要是心脑血管疾病，包括脑血管病后

遗症（3 例）、脑梗死（1 例）、脑血管痉挛（5 例）、

隐匿性冠心病（3 例）、心律失常冠心病（1 例）、心

绞痛（4 例）及脑神经衰弱、脑萎缩、颈椎病可能、

3 级极高危高血压、头颅多发性脑梗死、脑供血不

足（各 1 例）。有 18 例患者合并有除第一疾病诊断

以外的其他疾病诊断，主要是高血压、冠心病和糖

尿病。 

2.6.3  中医诊断  不良反应患者中 9 例患者有中医

诊断，分别是胸痹 4 例、中风 2 例、头晕头痛 3 例。

2.6.4  既往不良反应史  23 例不良反应患者中，仅

3 例患者有既往不良反应史，包括皮疹 2 例，瘙痒

1 例。 

2.6.5  舒血宁注射液用药特征及合并用药  23 例

不良反应患者使用舒血宁注射液均采用静脉滴注的 
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表 2  不良反应系统分类及表现 

Table 2  Systematic classification and manifestation of adverse reactions 

不良反应系统分类及表现 例次 n/例 发生率/% 不良反应系统分类及表现 例次 n/例 发生率/% 

心血管系统 6 6 0.062 皮肤及皮下组织类疾病 5 4 0.041 

心悸 5 5 0.051 皮疹 3 2 0.021 

血压升高 1 1 0.010 瘙痒症 2 2 0.021 

各类神经系统疾病 6 5 0.051 全身性疾病及给药部位各种反应 8 7 0.072 

头痛 1 1 0.010 胸部不适 4 4 0.041 

头晕 5 5 0.051 皮肤潮红 2 2 0.021 

各种肌肉骨骼及结缔组织疾病 1 1 0.010 寒战 1 1 0.010 

肢体疼痛 1 1 0.010 肿胀 1 1 0.010 

各类损伤、中毒及操作并发症 1 1 0.010 胃肠系统疾病 7 5 0.051 

静脉炎 1 1 0.010 恶心 3 3 0.031 

呼吸系统、胸及纵隔疾病 2 1 0.010 腹胀 1 1 0.010 

咳嗽 1 1 0.010 呕吐 2 2 0.021 

咳痰 1 1 0.010 干呕 1 1 0.010 

表 3  不良反应发生时间分布 

Table 3  Time distribution of adverse reactions 

出现不良反应距最近一次开始注射时间 n/例（占比/%） 

0～0.5 h 10（27.78） 

0.5～1 h 12（33.33） 

1～24 h 14（38.89） 

＞24 h 0（0） 

方式，其中 21 例为首次使用；单次给药剂量以 20 

mL 为主（14 例），15 mL 6 例，25 mL 2 例，5 mL 1

例；溶媒方面，18 例使用 5%葡萄糖，5 例使用 0.5%

生理盐水；配液后放置时间在 10 min 以内 11 例，

10～30 min 3 例，30 min 以上 9 例。23 例不良反应

患者均合并使用其他注射液，其中有 3 例同时注射，

合并使用其他注射剂情况见表 4。 

2.6.6  出现不良反应距离最近一次用药时间  23

例不良反应中，11 例发生在舒血宁注射液静脉点滴

过程中，11 例发生在舒血宁注射液静滴结束后使用 

表 4  不良反应患者合并使用其他注射剂情况 

Table 4  Combined use of other injections in patients with 

adverse reactions 

注射剂 n/例（占比/%） 

天麻素注射液 5（21.74） 

川芎嗪注射液 5（21.74） 

地塞米松注射液 4（17.39） 

血塞通注射液 3（13.04） 

氨溴索注射液 3（13.04） 

脑蛋白类注射液 3（13.04） 

氨茶碱注射液 2（8.70） 

其他注射液静滴过程中，1 例无法确定和舒血宁注

射液使用时间的关系。 

2.6.7  不良反应转归处理  36 例次不良反应中，原

剂量继续使用的有 7 例次（19.44%），完全停用的有

29 例次（80.56%）。采取对症处理的 21 例次

（58.33%），不良反应最终转归痊愈的 19 例次

（52.78%），好转 17 例次（47.22%），未出现后遗症

和死亡。所有不良反应对原患疾病的影响均不明显。 

2.7  舒血宁注射液不良反应影响因素分析 

对患者的基本信息包括性别、年龄、体质量指

数、就诊医院信息、既往病史、既往过敏信息、合

并疾病等信息进行单因素分析，最终得出 P≤0.20

的影响因素有（1）人口学信息：体质量、体质量

指数分级、既往是否有不良反应、既往不良反应表

现为皮疹或瘙痒；（2）本次使用舒血宁注射液原因：

西医诊断脑栓塞、中医诊断眩晕；（3）合并疾病：

颈椎病、支气管炎、脑血管供血不足、高原性心脏

病、高同型半胱氨酸血症；（4）舒血宁注射液的使

用情况：首次使用舒血宁注射液、用药天数、单次

注射持续时间、配液间隔时间、单次给药剂量、是

否推荐剂量、是否推荐溶媒剂量、给药浓度；（5）

是否有顺序合并使用其他注射液：合并其他注射

液；（6）顺序合并使用注射液类型：合并活血祛瘀

剂；（7）合并使用药物：天麻素注射剂、血塞通注

射剂、川芎嗪注射剂、氨茶碱注射剂。为探索影响

舒血宁注射液药物不良反应的影响因素，选择患者

人口统计学特征、既往不良反应表现、适应证、合

并疾病、舒血宁注射液使用情况、合并使用注射液

等相关变量为自变量，以患者是否发生不良反应为
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因变量建立 Logistic 逐步回归模型（模型自变量进

入水准 0.1，剔除水准 0.2），模型变量及其编码见

表 5。逐步回归多因素分析结果显示，合并高同型

半胱氨酸血症、首次使用舒血宁注射液、用药时间、

单次注射持续时间及使用舒血宁注射液时合并使

用川芎嗪类注射液、氨茶碱类注射液对不良反应发

生的影响均有统计学意义，提示为危险因素。回归

结果见表 6。 

表 5  Logistic 回归纳入变量及其编码 

Table 5  Variable and their codes of logistic regression 

因素 编码 因素 编码 

年龄/岁 1＝0～，2＝60～ 配液间隔时间/min 1＝0～，2＝10～，3＝30～ 

体质量指数分级 1＝偏瘦及正常，2＝过重及肥胖 单次给药剂量/mL 1＝5～，2＝15～，3＝20～，4＝25～ 

不良反应表现：皮疹 0＝无，1＝有 是否推荐剂量 1＝是，2＝否 

不良反应表现：瘙痒 0＝无，1＝有 推荐溶媒剂量 1＝是，2＝否 

适应证：脑栓塞 0＝无，1＝有 给药浓度 1＝0～，2＝0.04～，3＝0.08～，4＝0.12～ 

中医诊断：眩晕 0＝无，1＝有 滴速/(滴·min−1) 1＝0～，2＝60～ 

合并疾病：颈椎病 0＝无，1＝有 合并其他注射液 0＝否，1＝是 

合并疾病：支气管炎 0＝无，1＝有 同时使用其他注射液 0＝否，1＝是 

合并疾病：脑血管供血不足 0＝无，1＝有 合并使用非注射剂 0＝无，1＝有 

合并疾病：高原性心脏病 0＝无，1＝有 合并使用活血祛瘀剂 0＝无，1＝有 

合并疾病：高同型半胱氨酸血症 0＝无，1＝有 合并使用天麻素注射液 0＝无，1＝有 

首次使用舒血宁注射液 0＝否，1＝是 合并使用血塞通注射液 0＝无，1＝有 

用药时间/d 1＝0～，2＝3～，3＝6～ 合并使用川芎嗪注射液 0＝无，1＝有 

单次注射持续时间/h 1＝0～，2＝0.5～，3＝1～ 合并使用氨茶碱注射液 0＝无，1＝有 

表 6  Logistic 回归分析结果 

Table 6  Results of logistic regression analysis* 

因素 回归系数 标准误差 Wald χ2 P 值 OR (95%CI) 

常量 −1.945 9 1.042 4  3.484 6 0.061 9  

高同型半胱氨酸血症  4.111 8 1.262 8 10.602 3 0.001 1 61.055（5.139，725.448） 

首次使用  2.365 4 0.760 8  9.665 5 0.001 9 10.648（2.397，47.306） 

用药时间      

3～6 d −1.942 5 0.488 5 15.814 3 ＜0.000 1 0.143（0.055，0.373） 

6 d 以上 −5.639 8 1.059 6 28.332 0 ＜0.000 1 0.004（＜0.001，0.028） 

单次注射持续时间      

0.5～1 h −3.039 3 0.768 1 15.657 8 ＜0.000 1 0.048（0.011，0.216） 

1 h 以上 −4.523 2 0.790 0 32.782 9 ＜0.000 1 0.011（0.002，0.051） 

合并使用川芎嗪注射液  2.382 5 0.592 0 16.196 8 ＜0.000 1 10.832（3.395，34.564） 

合并使用氨茶碱注射液  3.304 6 0.868 5 14.476 4 0.000 1 27.237（4.964，149.433） 

*模型拟合信息：赤池信息准则（AIC）＝195.275、χ2＝88.683 1，P＜0.000 1 

*model fitting information: akaike information criterion (AIC) = 195.275, χ2 = 88.683 1, P < 0.000 1 

3  讨论 

近年来，中药注射剂不良反应的相关报道引起

社会的广泛关注，其适应证相对宽泛，临床应用常把

控不严，对于辨证还是辨病给药，临床存在较大争

议，且伴随中药注射剂临床使用率的提高，其不良反

应发生率也明显升高，其安全性遭到社会质疑[21-22]。

因此，中药注射剂临床合理应用的监管尤为重要，

提高临床用药合理性、保障患者安全、完善中药注

射剂用药安全性监测体系、提高临床中药注射剂的

规范使用率是当今需要考虑的临床实际问题[23-24]。 

本次监测的 9735 例患者中，共 256 例患者发

生不良事件，不良事件发生率为 2.63%；共 23 例患

者发生不良反应 36 例次，均为已知的一般不良反

应，不良反应发生率为 0.236%，属于偶见不良反应，

且均发生在合并顺序使用其他注射液的人群中，无

严重不良反应及非预期不良反应发生，说明舒血宁

注射液的安全性良好。与吴婷婷[25]研究结果不同，

其研究中严重不良反应发生率为 2.4%，但由于其纳
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入患者较少（208 例），考虑主要受到个体因素影响，

仍需进一步论证。监测中涉及最多的系统为全身性

疾病及给药部位各种反应发生 8 例次，包括胸部不

适、皮肤潮红、肿胀、寒战；其次，胃肠系统损伤

7 例次，包括恶心、腹胀、呕吐、干呕；各类神经系

统损害 6 例次，包括头痛、头晕；心血管系统 6 例

次，分别为心悸、血压升高；皮肤及皮下组织类疾

病 5 例次，包括皮疹、瘙痒症；另外，咳嗽、咳痰、

肢体疼痛、静脉炎各 1 例次。主要在使用舒血宁注

射液 0.5～24 h 发生。这与姜俊杰等[26]研究结果有

一定差异，其研究报道中使用舒血宁注射液 2 h 时

不良反应发生率较高，时间范围更小，考虑可能与

本研究不良反应时间取值范围有关，仍待后续研究

进一步论证。本研究提示舒血宁注射液诱发的不良

反应出现时间较快，临床使用时需要医护人员做好

用药 30 min 至 24 h 的观察。本次监测中发现，皮

肤及皮下组织类损伤均发生于舒血宁注射液静注过

程，多持续 0.5～1 h；全身性疾病及给药部位各种

反应多发生于注射结束后的 2 h 内；胃肠系统损伤

多发生在舒血宁注射液静注结束后的 2～3 h。所有

不良反应对原患疾病的影响均不明显，且转归为痊

愈和好转。说明书提示需着重关注出血风险及加强

肝功能监测，但本次监测中未收集到相关的不良反

应，可能与样本量较少有关。 

通过单因素及多因素 Logistic 回归提示，用药

3～5 d 和 6 d 及以上发生不良反应的风险分别较用

药 3 d 以下降低 86%、99.6%；考虑在 23 例不良反

应患者中，11 例（45.8%）只接受 1 d 治疗，3 例

（12.5%）接受 2 d 治疗，4 例（16.6%）接受 4 d 治

疗，1 例（4.1%）接受 6 d 治疗。用药时长越长发生

不良反应的风险越低，可能与治疗过程中部分受试

者因出现不良反应而停止接受治疗有关。本研究无

法获得用药时长的相关结论。根据结果中多因素分

析提示，合并高同型半胱氨酸血症、首次使用舒血

宁注射液、用药时长、单次注射持续时间及使用舒

血宁时合并使用川芎嗪类注射液、氨茶碱类注射液

为不良反应发生的危险因素。可能与合并高同型半

胱氨酸血症的患者发生心脑血管和神经系统疾病、

糖尿病、慢性肾脏疾病、骨质疏松症、不良妊娠的

概率更高有关，尤其对于老年人群来说，其身体对

于疾病耐受力更低，合并糖尿病、肾病等基础疾病

会增加不良反应的发生风险[27-28]；既往使用过舒血

宁注射液的患者若发生不良反应，可能不会二次使

用，这也是为何首次使用舒血宁注射液可能不良反

应发生风险更高的原因，首次用药更应严格控制输

注速度和用药指征，加强监护[29]；单次注射持续时

间越短，显示安全性风险越高，但既往研究中未

见相关报道，其作用机制尚不明确，有待后续进

一步证实；合并使用川芎嗪类、氨茶碱类注射液

不排除药物间相互作用产生的不良反应，既往研

究中也曾提出舒血宁注射液与氨茶碱类药物存在

配伍禁忌[30]，但合并川芎嗪类、氨茶碱类注射液不

良反应发生的作用机制并不明确。总体分析结果与

舒血宁注射液说明书注意事项一致，但本研究不良

反应数量较少，仍需进一步验证。 

根据上述分析结果制定相关风险管理措施，如

加强对临床医护合理用药方面的培训，规范记录患

者合并疾病信息，对合并糖尿病、肾病等基础疾病

人群进行限定，使用药风险降到最小，保证临床用

药安全。 

本研究按照多阶段抽样选择样本医疗机构，采

用全院监测方法，样本人群有很好的代表性，且随

访周期足以观察不良反应的全部转归过程，对风险

管控措施的完善具有指导意义。对舒血宁注射液不

良反应的相关危险因素进行分析，进一步明确使用

风险，指导临床应用。但由于各种原因，本研究存

在一定局限性：首先真实世界数据质量控制较难，

可能存在患者不良反应漏报情况，或由于研究者水

平有限，影响结果准确性，故临床诊疗规范性记录

尤为重要；其次，一级医院纳入患者比例较高或住

院患者比例较高，都可能导致研究结果的偏倚；最

后，由于安全性较好，未观察到严重不良反应，没

有进行巢式病例-对照研究，后续可以开展更大样本

量研究。 

通过本次集中监测证实舒血宁注射液在临床使

用中不良反应少，不良反应发生率低，安全性良好，

并提示合并高同型半胱氨酸血症、首次使用舒血宁

注射液、用药时长、单次注射持续时间及合并使用

川芎嗪类、氨茶碱类注射液时应特别注意使用风险。 
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保定市涞源县南马庄卫生院、保定市涞源县南屯乡卫生院、

承德市隆化县中医院、哈尔滨市道里区太平人民医院、哈尔

滨市道里区新农镇卫生院、哈尔滨市道外区巨源卫生院、哈

尔滨市道外区民主乡卫生院、哈尔滨市道外区团结镇卫生

院、哈尔滨市木兰镇卫生院、哈尔滨市南岗区红旗满族乡卫
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生院、哈尔滨市南岗区王岗镇卫生院、哈尔滨市松北区万宝

镇卫生院、河津市城区社区服务中心、河津小梁乡卫生院、

槐中路社区卫生服务站、昆明仁华医院、兰西县平山镇中心

卫生院、临沂市费县人民医院、石家庄高新区宋营镇卫生院、

石家庄市长安区桃园社区卫生服务中心、辛集市王口镇卫生

院、新绛县店头乡卫生院、新绛县横桥镇卫生院、新绛县柳

泉乡卫生院、宣威云峰医院、云南省开远工人医院、运城市

盐湖区大渠卫生服务院、运城市盐湖区南城社区服务中心内

西姚分中心、运城市盐湖区西城办事处社区卫生服务中心、

运城市盐湖区席张乡卫生院、运城市盐湖区泓芝驿卫生院、

运城市稷山县蔡村乡卫生院、枣庄市永安镇卫生院、涞源县

王安镇中心卫生院、滕州市西岗中心卫生院、稷山县太阳乡

卫生院、稷山县稷峰镇卫生院管村分院。 
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