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清开灵注射液具有清热解毒、化痰通络、醒神开窍等功

效，是临床较为常用的中药注射液，主要由水牛角、珍珠母、
黄连、牛黄、黄芩、栀子、金银花等中药材经现代工艺而制成

的新剂型，可直接注入人体内，临床主要用于脑出血、脑血

栓、中风偏瘫、上呼吸道感染、急慢性肝炎等疾病的治疗，因

其良好的临床治疗效果，受到了广大医患的认可，在临床应用

日益频繁[1～3]。近年来，随着清开灵注射液应用的广泛，临床

出现不良反应的报道逐渐增多，引起了极大的关注。笔者对本

院因使用清开灵注射液而出现不良反应患者的临床资料进行分

析，分析不良反应发生的原因，探讨预防对策，为临床安全用

药提供一定的参考，现报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料 回顾性分析本院 2008 年 1 月～2013 年 12

月 351 位因使用清开灵注射液而出现不良反应患者的不良反

应报告，剔除不符合要求及重复的报告，最终共获得 324 份

有效的不良反应报告。
1.2 分析方法 回顾性分析临床出现不良反应患者的临床资

料，采用自制的不良反应原因分析表对临床资料进行统计分

析，该表格主要包括患者的性别、年龄、疾病类型、过敏史、
临床用药、合并用药、不良反应表现等主要内容。
2 结果

2.1 出现不良反应患者的基本情况 见表 1。涉及的 324 例

因使用清开灵注射液而出现不良反应的患者，其中男性患者约

占 60.5%(196/324)，女性患者约占 39.5%(128/324)，使用清

开灵注射剂出现不良反应的患者中，年龄最大者 87 岁，年龄

最小者 4 个月，以 60 岁以上的老年患者使用为主，约占

60.8%(197/324)。
2.2 给药途径及溶媒选择 出现不良反应的患者中，给药途

径主要为静脉注射、静脉滴注及肌肉注射 3 种，其中静脉注

射占 21.3%(69/324)、静脉滴注 64.8%(210/324)及肌肉注射占

13.9%(45/324)；配制清开灵注射液所用溶媒主要有生理盐水、
5%葡萄糖注射液、10%葡萄糖注射液及 5%葡萄糖生理盐水，

其中生理盐水占 60.5%(196/324)、5%葡萄糖注射液占 17.9

(58/324)、10%葡萄糖注射液占 11.7%(38/324)，5%葡萄糖生

理盐水占 9.9%(32/324)。
2.3 不良反应发生时间 见表 2。不良反应报告显示，出现

不 良 反 应 主 要 集 中 在 用 药 后 30 min 之 内 ， 约 占 75%

(243/324)，故临床为有效减少不良反应对患者的影响，须严

密监测给药后 30 min 内患者主要生理指标的变化，如有异常

者需及时给予合适的处理，可提高临床用药的安全性。患者出

现不良反应时间情况

表2 不良反应发生时间
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2.4 用量与联合用药 不良反应病例中，清开灵注射液使用

剂量低于 10 mL 者发生不良反应的比例为 35.2%(114/324)，

10～20 mL 者发生不良反应的比例为 50.9%(165/324)，高于

20 mL 者发生不良反应的比例为 13.9%(45/324)；单独使用清

开灵注 射液 比 例 为 17.3% (56/324)， 联 合 用 药 所 占 比 例 为

82.7%(268/324)，联用的药物包括头孢类抗生素 112 例、大

环内酯类抗生素 65 例、喹诺酮类抗生素 38 例与其它药物 53

例。
2.5 不良反应累及系统与临床表现 见表 3。患者因使用清

开灵注射液出现不良反应累及的系统、组织、器官主要有皮肤

及其附件、胃肠道系统、心血管系统、神经系统、呼吸系统

等，其中以皮肤及其附件出现不良反应所占比例最高，为

46.9%，临床主要表现为皮疹、皮肤瘙痒、血管神经性水肿

等，其次为胃肠道系统(21.9%)和心血管系统(15.1%)。

表 3 不良反应累及系统与临床表现

3 原因分析与对策

3.1 药物因素 清开灵注射剂是以水牛角、黄连、牛黄、金

银花为原材料经提取、分离纯化等工艺制备而成，药材质量的

好坏直接决定了清开灵注射剂的药效，不同产地的药材，其有

效成分存在较大的差异，易导致产品的质量不稳定，影响临床

治疗的效果。药品生产过程中，药材中含有丰富的蛋白质等成

分而不易去除完全，进入人体后易导致机体产生过敏反应。另

该方中某些中药材含有的成分对人体有一定的毒副作用，如栀

子中含有的栀子苷，对肝脏有较大的毒性；板蓝根中活性成分

对哺乳动物的体细胞和生殖细胞有遗传毒性等。为获得安全、
有效、质量稳定的清开灵注射剂，应对制备的各个环节进行监

督，实施标准化的操作规程，如所用药材需强调道地性，且必

须为符合 GAP 标准的生产基地提供，炮制加工需按照传统工

艺进行，制备工艺须符合中药注射液标准操作规程的相关要

求，产品必须符合相关质量标准才能进入市场，同时加强市场

的监督和管理，保障临床用药的可靠性[4~5]。
3.2 患者因素 患者的性别、年龄、种族等会影响药物在体

内的吸收、分布、代谢及排泄过程，如老人、婴幼儿对药物的

敏感性明显高于青年，本研究中有 60.9%的不良反应发生于

60 岁以上的老年患者，主要是由于老年患者身体的各项功能

均已发生明显的退化，对药物的代谢能力明显减弱，容易发生

药物蓄积而中毒，故老年患者使用清开灵注射液时，需根据患

者的实际情况使用合适的剂量；同理婴幼儿因其对药物代谢的

酶尚未发育完全，对药物亦比较敏感，也需要注意药物的用

量。清开灵注射液中含有的成分非常复杂，不同体质的患者对

药物的敏感性存在较大的差异，尤其是部分特异体质的患者，

容易产生较强的敏感性，针对该部分较特殊的群体，临床使用

清开灵注射剂时应慎重，使用前需详细询问患者的过敏史等，

如有必要需作皮试，皮试阳性者禁用[6]。
3.3 医生因素 清开灵注射液是从安宫牛黄丸演变而来，临

床应用时应以中医药理论为指导，严格按照疾病的证候辨证使

用，方能取得较好的临床效果，然许多医生在临床应用的过程

中，未严格按照中医理论辨证使用，仅仅根据现代药理学的研

究，把清开灵注射液当作退热、抗菌、抗病毒等药物使用，或

单方面为了增强临床治疗的效果，在无理论依据的情况下，擅

自与其它药物配伍使用，可能会出现一系列反应，如因 pH 变

化、化学反应等而产生沉淀，导致临床因使用清开灵而出现不

良反应的报道日益增加。为了能够有效降低临床出现的不良反

应，应定期对医生进行专业化的培训，使其充分掌握清开灵注

射液的适应症、用法用量、禁忌症等，同时开设培训班，向

医生讲授中医辨证论证及临床诊疗的重要性，从整体上了解

疾病的发生、发展与转归，以便能够抓住疾病的本质，合理

用药[7～9]。
3.4 护士因素 护士是执行临床给药的重要组成部分，据文

献报道，临床出现的不良反应中，有一半以上系因护士的不规

范化操作造成，可见护士在临床治疗中的重要作用。清开灵系

临床较为常用的中药注射液，应用的过程中，清开灵注射液的

配制、使用的剂量、滴速等均与不良反应的发生率密切相关。
本研究中出现不良反应的部分患者，可能与配制清开灵注射剂

的溶媒有较大的关系，也可能与给药的剂量及给药的速度有

关，为降低不良反应的发生率，临床给药时须结合具体情况，

严格执行标准操作规程，如儿童的输液速度以 20～40 滴 /min

为宜，成年人以 40～60 滴 /min 为宜；注射液稀释以后，必

须在 4 h 以内用完，与其他药物交互使用时，应间隔 6 h 以

上；产生沉淀或浑浊时不得使用；不能与硫酸庆大霉素、青霉

素 G 钾、肾上腺素、乳糖酸红霉素、多巴胺、硫酸美芬丁胺

等药物配伍使用等。
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五苓散出自张仲景所著《伤寒杂病论》，方由茯苓、猪苓、
白术、泽泻、桂枝组成。主要用于治太阳汗后表邪不解，入里

影响膀胱气化所致的蓄水证。方中茯苓、猪苓、泽泻祛湿化

浊，白术健脾燥湿，桂枝以温阳化气，五药合用，则水行气

化，湿浊之邪无以遁形。临床中，笔者对于湿浊上扰引起的眼

底黄斑水肿，应用该方祛湿化浊的基础上，配以行气活血治

疗，取得满意的效果，现列数则验案如下，以资参考。
1 中心性浆液性脉络膜视网膜病变

患者，男，39 岁，自觉右眼前黑影，视物变形 10 天。检

查：视力右眼：0.3(矫正不提高)，左眼 1.0。查右眼前节无异

常，屈光间质透明；眼底：右眼黄斑区 2PD 范围水肿，中心

凹反光消失，黄斑部有少量渗出。全身可见头昏乏力，食少纳

差，舌淡、苔腻。眼底荧光造提示：右眼中心性浆液性脉络膜

视网膜病变。诊断：视瞻昏渺。证属脾虚湿停，浊邪上犯。治

以健脾渗湿，化浊明目，方用五苓散合逍遥散加减。处方：泽

泻、猪苓、茯苓、车前子(包)、白术、党参、当归、白芍各

10 g，柴胡、桂枝、枳壳、甘草各 6 g。每天 1 剂，水煎服。
2 周后复诊，患者自觉视力明显提高，查视力右眼 0.6，左眼

1.5。右眼底黄斑部水肿有所减轻，中心凹周围见圆点状渗出，

中心凹反光仍不可见。守上方加浙贝母、昆布、丹参。如法煎

服，再治 2 周。三诊：查视力右眼 0.8，左眼 1.5；患者眼底

水肿不明显，渗出减少，中心凹反光弥散。继服上方 2 周。
四诊：右眼 1.0，左眼 1.5，查右眼底水肿渗出消失。

按：中心性浆液性脉络膜视网膜病变属于中医学视瞻昏
渺、视瞻有色等范畴。本病为瞳神疾患。瞳神属肾，目为肝
窍，当与肝肾功能失调关系密切。病变以黄斑区水肿及渗出为
主要特征， 《素问·至真要大论》 云：“诸湿肿满，皆属于
脾。”现代眼科名家陈达夫指出：“黄斑色黄，又居中，故属
足太阴脾经。”本例患者伴头昏乏力、食少纳差、舌淡，系脾
气虚弱，脾失健运，胃失和降，不能运化水谷精微，清阳不
升，浊阴不降，反而聚湿成浊，浊邪上犯于目，蒙敝清窍，神
光受损。眼底见黄斑区的网膜水肿以及黄白色渗出，乃系脾胃
虚弱，气血津液不足，导致玄府不利，目之黄斑气血津液流通
不畅，血瘀留浊，浊邪不化而成。眼科名中医陆南山老先生首
先提出用健脾利湿的五苓散治疗本病[1]。笔者方用五苓散合逍
遥散加减治疗，方中党参、白术、茯苓、甘草健脾益气，以助
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