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[摘　要 ]　目的　分析严重不 良事件的发生及报告 情况,为临床 合理用药提供参考。 方法　收 集江

苏省药品不良事件监测中心2007年收到的818 份严重药品不良事件病例,进行回顾性分析。结果　引

起严重ADR 的药品种类以抗微生物药、中成药和抗肿瘤药为主; 医疗机构报告了729 (89. 12% )、生产

企业和经营企业共上报了89 例 (10. 88% )。结论　应重视严重药品不良事件的发生,做好全方位的严

重ADR 收集、整理、上报工作。
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Ana lysis of 818 r epor ted cases of ser iousadver se drug r eact ion

WAN G J ia2yu1, YA N G L i 2, SUN J un1　 (1. A DR M onitor ing Center of J iangsu, N anj ing 210002,
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[Abstract ]　Object ive　To analyze theoccurrenceand repo rts of seriousadversedrug react ions, and

to p rovide clinicians w ith guidance of rational and safe use of drugs. M ethods　To retrospectively

analyze 818 casesof adverse drug reaction that repo r ted to Jiangsu Prov inceA dverseD rug Reaction

M onito ring Cen ter in 2007. Resul ts　Themost of d rugs that causeADR w ere ant ibacter ial, Chinese

fo rmulated products, and an tineop lastic drugs. 729 (89. 12% ) cases w ere repor ted by medical

services and 89 (10. 88% ) cases w ere repor ted by manufactures and business. Conclusion 　W e

should pay attention to the serious adverse drug reaction, and doour best to col lect, analyze, and

repor t ADR.
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　　严重药品不良事件 (ADR )的发生, 危害着人民

群众的用药安全 [124 ]。定期对严重的ADR 进行调查

分析, 有利于药品不良事件因果关系的确定 、发现

预警信号、为进一步的药物流行病学研究提供线索、

指导临床合理用药, 避免严重ADR 的再发生。

1　资料与方法

从江苏省药品不良反应监测中心数据库, 汇总

2007 年度全省药品生产企业、经营企业以及医疗机

构上报的严重不良事件病例827 份, 剔除其中重复

病例9 份。分别对筛选出的818份报告的填写的情况

(报告单位、报告时间等) 和一般情况 (患者性别、年

龄、给药途径、剂型、ADR 表现等)进行分析。

2　结　果

2. 1　一般情况

2. 1. 1　药品不良事件的年龄和性别　见表1。出现

严重ADR 的患者中, 男性443 例, 占54. 16%; 女性

375 例, 占45. 84%。

表1　818 例严重ADR 的性别及年龄分布 (例)

性别
年龄 (岁)

0～ 10 11～ 20 21～ 40 41～ 60 60～
合计

男 56 38 95 137 117 443

女 29 20 109 132 85 375

2. 1. 2　不良反应药品给药途径　见表2。发生严重

ADR 的患者中, 口服给药 174 例, 占21. 27%; 静脉

滴注给药597 例, 占72. 98%。
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表2　怀疑药品给药途径的分布及构成比

给药途径

静脉滴注 静脉注射 肌内注射 皮下注射 局部给药 口服 吸入
合计

例数 597 19 21 2 3 174 2 818

构成 比 (% ) 72. 98 2. 32 2. 57 0. 24 0. 37 21. 27 0. 24 100

2. 1. 3　不良反应药品之分类　见表 3。 引起严重

ADR 的药品种类以抗微生物药、中成药和抗肿瘤药

为主。

表3　引起严重ADR 的药品种类及构成比

药品分类 例数 构成 比 (% )

抗微生物药 476 58. 19

神经系统用药物 26 3. 18

消化系统用药 21 2. 57

调节免疫功能药 11 1. 34

循环系统用药物 15 1. 83

解热镇痛抗炎药物 44 5. 38

抗肿瘤药物 58 7. 09

呼吸系统药物 9 1. 10

血液系统药物 16 1. 96

激素及调节内分泌功能药 15 1. 83

维生素及矿物质类药物 3 0. 37

水、电解质及酸碱平调节药物 15 1. 83

生物制品 14 1. 71

中成药 59 7. 21

诊断检查用药 9 1. 10

其他未归类药物 27 3. 30

2. 1. 4　严重ADR 的表现　见表4。全身性反应中,

过 敏性休克341 例, 占41. 69% , 由其引起的死亡病

例17 例, 占全部死亡病例的50%。

表4　严重A DR 类型

累及系统�器官 例数 构成 比 (% )

皮肤附件及损害 79 9. 66

中枢和外周神经系统损害 21 2. 57

消化系统损害 36 4. 40

肝胆系统损害 42 5. 13

心肌、心内膜、心包和瓣膜损害 16 1. 96

呼吸系统损害 12 1. 47

血液系统损害 43 5. 26

泌尿系统损害 37 4. 52

五官损害 13 1. 59

肌肉及骨组织损害 8 0. 98

全身性反应 510 62. 35

　药品不良事件报告单位及时限　医疗机构报

告 ( % )、生产企业 例 (5 3 %)、经营企

业45 例(5. 50% )。

药品不良事件≤15 天上报者586 例(71. 64% ) ,

> 15 天218例 (26. 65% ); 死亡病例在1～ 15 天上报

者23 例(67. 65% ) , > 15 天11 例 (32. 35%)。

3　讨　论

对2007 年上报的818 份严重药品不良事件病例

进行分析, 发现严重ADR 的药品以抗微生物药所占

比重最大。 抗微生物药滥用是抗微生物药不良反应

出现较多的主要原因之一。 其次是抗肿瘤药 58 例,

占7. 09%; 中药注射剂47 份, 占5. 74%。由于抗肿瘤

药本身毒性很强, 对肝肾和血液系统的危害很大, 而

且通常需要联合用药, 增大了发生严重ADR 的几

率[ 1 ]。 中成药成分复杂, 随着新剂型、新品种中药制

剂临床上的大量使用, 其引起的严重ADR 报道也日

渐增多[ 627 ]。因此, 对临床应用中成药应高度警惕, 严

格掌握适应证, 严格按药品说明书使用, 密切注意患

者过敏史并加强用药监护, 尽量避免与其他药物配

伍应用, 从而使中成药更好地发挥其治疗作用, 避免

药源性疾病的发生。

药品不良事件报告和监测管理办法规定: 发现

新的和严重的药品不良反应�事件, 应于发现之日起

15 日内报告, 其中死亡病例须及时向所在省、自治

区、直辖市ADR 监测中心报告。但在15 日内上报严

重病例仅仅占总数26. 65%, 提示各部门应密切关注

严重ADR 的发生, 并督促其及时上报。

《中华人民共和国药品管理法》第七十一条规定

“国家实行药品不良事件报告制度。 药品生产企业、

药品经营企业和医疗机构必须经常考察本单位所生

产、经营、使用的药品质量、疗效和反应, 发现可能与

用药有关的严重不良事件, 并及 时向当地省、自治

区、直辖市人民政府药品监督管理部门和卫生行政

部门报告。”这些法律法规更加明确了生产企业在不

良事件监测中的主体地位。因为生产企业是药品流

入社会的源头, 从源头开始监测药品的不良事件, 保

证药品的安全是十分必要、合理的[ 8 ]。 但是, 我国生

产企业的 不良事 件监测 工作开 展情 况并不 乐观。

年度药品生产企业和经营企业分别只上报了
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44 份和 45 份 严重A DR 报告, 占全部严 重报告的

5. 38%和5. 50%。而在美国, 药品不良事件信息80%

来源于生产企业, 已形成了一个自觉自愿报告的格

局, 有利于药品安全性的监测和评价。

近年来, 严重药品不良反应事件屡屡发生, 监督

管理系统各部门应共同努力, 发挥综合监管的职能,

制定强有力的措施, 促使药品生产企业承担起应尽

的义务, 使企业的不良反应监测工作从根本上有所

改观。
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(上接第405 页)系统疾病后同样可以升高。放射学检查: HO

明确诊断主要依靠普通X 片, 是简单、经济的方法, 但只有在

伤后 4～ 6 周才能 发现; 三相核 素骨扫描 (RNB I)是目前早 期

检测HO 的最敏 感方法, 通过 系列的 定量骨扫 描技术, 可以

准确地反映HO 的代谢活 性, 决定手术 时机并预测术后复发

的可能性 [5]。CT 及M R I: CT 可以明确HO 的部位以及与周

围软组织的关系, 其密度分辨率高,易早发现, 有利于指导手

术完 全切除, 但对人工金 属髋关节置 换术后不 宜扫描, 伪影

多,观 察不 清楚。MR I对HO 的不同阶段呈现不同的特点,在

HO 早期、进展期及成熟期 T1、T 2 加权相信号即可。

2. 3　预防和 治疗　对 已形成的异 位骨化, 手术治疗 为唯一

有效 方法,对 于高危人群 预防突显其 重要性, 其治疗 方法有

预防性药物治疗、局部放疗、手术治疗及理疗。在预防性药物

治疗 中非甾体 消炎 镇痛剂 是目前 公认 最好有 效的 预防 HO

形成的药物, 其主 要不良反应 为胃肠道反 应,约 30%患者因

此不能完成疗程。1973年N o llen 首先 报道四磷酸盐通过抑

制非 晶形磷酸钙化 成羟基磷灰 石,从 而阻止了 骨基质矿 化。

其治 疗时间长, 副作用大, 药物昂 贵,效 果不确 切,目 前已不

主张使用 [6]。D udk iew icz 等[ 7]证明秋水仙碱能在体外抑制骨

细胞 增殖,选 择性抑制组 织矿化, 并通过动物 试验证 明可以

有效预防发生。 局部放疗可以改变快速分化细胞DNA 的结

构, 阻止多能 间质细胞转 化为成骨细 胞,一般 认为术 前放疗

与术 后放疗同样有 效,但 有可能影响 切口愈合, 行关 节置换

可能影响假体稳定性, 剂量大有引起肿瘤可能。手术切除,多

数HO 患者无需要, 仅当出现疼痛或影响 活动时才考虑手术

切除, 手术成 功的关键是 对异位骨成 熟度的判 断,切 除时机

为: ①术后6个月, 最好12～ 18 月。②无发热、肿胀和疼痛等

表现。 ③X 线、CT、MR I 示为稳定期。 ④骨扫描活性显著降

低。 ⑤AL P、C 反应 蛋白 (CRP)、尿脱氧吡胺 酚 (D PD) �肌酐

( ) 比大 体正 常[ ]。手术切除可恢复患者关节、肢体活动,但

复发率高。理疗,通过被动练习可以改善关节功能, 但不适当

的活动可能造成微损伤而加重HO 的程度。笔者认为开始适

度被动活动 可保持关节 周围软组织 的伸展性而 防止关节 粘

连、僵 硬, 同时, 可以 预防下肢静 脉栓塞及 肌肉的 萎缩, 适当

力度的被动活动以不引起疼痛为前提。
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