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ＰｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌＡｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎ

血液系统疾病往往较难治疗，且治疗周期长，用药

种类繁多犤１犦，因此血液科的药品不良反应（ＡＤＲ）有其自
身特点。为深入了解血液科ＡＤＲ发生现状，本研究中对
某院２０１４年至２０１６年血液科上报的１０３６例 ＡＤＲ报
告进行分析，探讨其发生的可能原因及影响因素，为临

床合理用药提供参考。

１ 资料与方法

从国家药品不良反应监测系统导出医院２０１４年至
２０１６年上报的所有血液科 ＡＤＲ报告，２０１４年 ３０７例，
２０１５年３００例，２０１６年４２９例，共１０３６例，导入 Ｅｘｃｅｌ
软件并制备表格，对发生 ＡＤＲ的患者性别、年龄、报告
类型、给药途径、涉及药品、累及器官 ／系统、结果等信
息进行分析和总结。统计引起ＡＤＲ的药品，统计降序排
名前１０位的药品。根据《新编药物学（第１７版）》对排名
前１０位的药品进行分类。
２ 结果

结果见表１至表６。１０３６例ＡＤＲ报告中，男５６１例

（５４．１５％），女 ４７５例（４５．８５％）；年龄 １～８８岁，平均
（４６．８７±１７．７６）岁；其中４１～５０岁ＡＤＲ发生率最高，占
２０．４６％。４１例痊愈，９１８例好转，６３例未好转，１４例结
果不详。评价结果为肯定 １０２例，很可能 ５８９例，可
能 ３４５例。对原患疾病影响不明显 ９９２例，病程延长
４１例，病情加重３例。
３ 讨论

３．１ 影响因素分析
患者因素：男性患者ＡＤＲ发生率高于女性。血液系

统疾病男性发病率高于女性犤２犦。本研究结果显示，因血

液科总体就诊人数情况未知，尚无法确定不良反应发生

率是否与性别有关。本研究中，４１～７０岁（５８．５８％）是
血液科ＡＤＲ高发年龄段，４１～５０岁、５１～６０岁、６１～７０
岁这３个年龄段 ＡＤＲ构成比占前 ３位。推测原因可能
是因为年龄的增加，主要脏器功能不断退化，导致药物

在体内的作用强度、作用时间出现相应变化；同时，由于

体内血浆蛋白减少导致与药物结合能力降低，从而游离

某三甲医院血液科１０３６例药品不良反应报告分析
吴 菲，沈爱宗△，李 民

（中国科学技术大学附属第一医院·安徽省立医院药剂科，安徽 合肥 ２３０００１）
摘要：目的 探讨引发药品不良反应牗ＡＤＲ牘的原因及影响因素。方法 对医院２０１４年至２０１６年上报的血液科ＡＤＲ报告进行统计与分析。
结果 １０３６份血液科不良反应报告中，患者男 ５６１例（５４．１５％），女 ４７５例（４５．８５％）；４１～５０岁 ＡＤＲ发生率最高；严重的 ＡＤＲ报告
３８例（３．６７％），新的 ＡＤＲ报告 ２５０例（２４．１３％）；给药途径中静脉滴注引发 ＡＤＲ最多，为 ８３４例（８０．５０％），其次为静脉注射 ９２例
（８．８８％）；抗感染药物所致 ＡＤＲ比例最高，为 ３０６例（２９．５４％），其次为抗肿瘤药物 ２７２例（２６．２５％）；以消化系统损害 ３７６例
（２９．２２％）最常见。结论 血液科要注意抗感染药物的合理使用，静脉给药患者要更加监护，以减少或避免ＡＤＲ的发生。
关键词：药品不良反应；血液科；报告；合理用药；影响因素
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ｒｅｐｏｒｔｓ，５６１ｃａｓｅｓｗｅｒｅｍａｌｅｓ（５４．１５％）ａｎｄ４７５ｃａｓｅｓｗｅｒｅｆｅｍａｌｅｓ（４５．８５％）．ＴｈｅｉｎｃｉｄｅｎｃｅｏｆＡＤＲｗａｓｈｉｇｈｅｓｔａｍｏｎｇ４１－５０ｙｅａｒ
ｏｌｄ．Ｔｈｅｒｅｗｅｒｅ３８ｃａｓｅｓ（３．６７％）ｏｆｓｅｒｉｏｕｓＡＤＲｓａｎｄ２５０ｃａｓｅｓ（２４．１３％）ｏｆｎｅｗＡＤＲｓ．Ｔｈｅｈｉｇｈｅｓｔｒａｔｅｏｆａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎｒｏｕｔｅ
ｌｅａｄｉｎｇｔｏＡＤＲｓｗａｓｉｎｔｒａｖｅｎｏｕｓｉｎｆｕｓｉｏｎ（８３４ｃａｓｅｓ，８０．５０％），ｆｏｌｌｏｗｅｄｂｙｉｎｔｒａｖｅｎｏｕｓｉｎｊｅｃｔｉｏｎ（９２ｃａｓｅｓ，８．８８％）．Ｔｈｅｍｏｓｔｆｒｅｑｕｅｎｔ
ＡＤＲｓｒｅｓｕｌｔｅｄｆｒｏｍａｎｔｉ－ｉｎｆｅｃｔｉｖｅｄｒｕｇｓ（３０６ｃａｓｅｓ，２９．５４％），ｆｏｌｌｏｗｅｄｂｙａｎｔｉｔｕｍｏｒｄｒｕｇｓ（２７２ｃａｓｅｓ，２６．２５％）．ＡｍｏｎｇＡＤＲｓｉｎｖｏｌｖｉｎｇ
ｏｒｇａｎｓａｎｄ／ｏｒｓｙｓｔｅｍｓ，ｄｉｇｅｓｔｉｖｅｓｙｓｔｅｍ ｗａｓｍｏｓｔｃｏｍｍｏｎｌｙｄａｍａｇｅｄ（３７６ｃａｓｅｓ，２９．２２％）．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ Ｉｔｉｓｉｍｐｏｒｔａｎｔｔｏｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｅ
ｏｎｔｈｅｒａｔｉｏｎａｌｕｓｅｏｆａｎｔｉ－ｉｎｆｅｃｔｉｖｅｄｒｕｇｓｉｎｔｈｅｄｅｐａｒｔｍｅｎｔｏｆｈｅｍａｔｏｌｏｇｙ，ｍｏｒｅａｔｔｅｎｔｉｏｎｓｈｏｕｌｄｂｅｐａｉｄｔｏｐａｔｉｅｎｔｓｗｈｏａｒｅｇｉｖｅｎ
ｉｎｔｒａｖｅｎｏｕｓｄｒｕｇｓｔｏｒｅｄｕｃｅｏｒａｖｏｉｄｔｈｅｏｃｃｕｒｒｅｎｃｅｏｆＡＤＲ．
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年龄（岁）

＜１０
１０～２０
２１～３０
３１～４０
４１～５０
５１～６０
６１～７０
７１～８０
＞８０

男（例）

１３
３８
６８
６４
１２３
１０９
１０４
３７
５

女（例）

４
３６
７２
５４
８９
８６
９６
３１
７

合计（例）

１７
７４
１４０
１１８
２１２
１９５
２００
６８
１２

构成比（％）

１．６４
７．１４
１３．５１
１１．３９
２０．４６
１８．８２
１９．３１
６．５６
１．１６

给药途径

静脉滴注

静脉注射

口服

皮下注射

肌肉注射

例数

８３４
９２
６３
２１
２０

构成比（％）

８０．５０
８．８８
６．０８
２．０３
１．９３

给药途径

泵内注射

鞘内给药

漱口

吸入给药

例数

２
２
１
１

构成比（％）

０．１９
０．１９
０．１０
０．１０

药品种类

抗肿瘤药

抗感染药

血液系统用药

激素及影响内分泌药

免疫调节药

消化系统用药

营养治疗药

生物制剂

心血管系统用药

中药注射剂

酶类和其他生物制剂

中枢神经系统用药

调节水电解质、酸碱平衡药

泌尿系统用药

抗变态反应药

中成药

呼吸系统用药

自主神经系统用药

２０１４年（ｎ＝３０７）

９７（３１．６）

９３（３０．２９）

３１（１０．１０）

１９（６．１９）

１１（３．５８）

１０（３．２６）

６（１．９５）

６（１．９５）

５（１．６３）

５（１．６３）

５（１．６３）

４（１．３０）

４（１．３０）

３（０．９８）

３（０．９８）

３（０．９８）

２（０．６５）

２０１５年（ｎ＝３００）

６５（２１．６７）

１０４（３４．６７）

４８（１６．００）

１４（４．６７）

３６（１２．００）

７（２．３３）

１（０．３３）

４（１．３３）

１（０．３３）

２（０．６７）

２（０．６７）

５（１．６７）

５（１．６７）

２（０．６７）

３（１．００）

１（０．３３）

２０１６年（ｎ＝４２９）

１１０（２５．６４）

１０９（２５．４１）

７８（１８．１８）

２７（６．２９）

４４（１０．２６）

２２（５．１３）

２（０．４７）

１０（２．３３）

７（１．６３）

６（１．４０）

９（２．１０）

２（０．４７）

２（０．４７）

１（０．２３）

报告类型

新的、严重的

新的、一般的

严重的

一般的

２０１４年（ｎ＝３０７）

７３（２３．７８）

７（２．２８）

２２７（７３．９４）

２０１５年（ｎ＝３００）

１０３（３４．３３）

５（１．６７）

１９２（６４．００）

２０１６年（ｎ＝４２９）

７（１．６３）

６７（１５．６２）

１９（４．４３）

３３６（７８．３２）

合计牗ｎ＝１０３６牘

７（０．６８）

２４３（２３．４６）

３１（２．９９）

７５５（７２．８７）

注：均为注射剂。

药品名称

阿糖胞苷

氨甲环酸

重组人白细胞介素２
伏立康唑

氧氟沙星

重组人粒细胞刺激因子

伊达比星

亚胺培南西司他汀钠

两性霉素 Ｂ
地塞米松

药品种类

抗肿瘤药

促凝血药

免疫增强药

抗真菌药

化学合成的抗菌药

促进白细胞增长药

抗肿瘤药

抗生素

抗真菌药

肾上腺皮质激素

例数

７５
６９
６７
６１
６０
４１
２９
２８
２７
２７

构成比（％）

７．２４
６．６６
６．４７
５．８９
５．７９
３．９６
２．８０
２．７０
２．６１
２．６１

·药事·

ＰｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌＡｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎ

表１ 患者性别与年龄分布牗ｎ＝１０３６牘

表２ ２０１４年至２０１６年 ＡＤＲ报告类型及构成比犤例（％）犦

表３ 给药途径分布（ｎ＝１０３６）

表５ ２０１４年至２０１６年可疑药品分类及构成比犤例（％）犦

表４ 引起ＡＤＲ排名前１０位的药品（ｎ＝１０３６）

药物浓度增加。此外，某些靶器官对药物的敏感性增加，

老年人是疾病发生的高发人群，均促使 ＡＤＲ的发生率
升高。儿童血液病发病率目前呈上升趋势犤３犦，但本研究

中 １０岁以下患儿 ＡＤＲ发生率仅占 １．６４％，这可能与
血液科收治儿科血液病例较少有关犤４犦。

报告类型：由表 ２可见，２０１４年和 ２０１５年均无新
的、严重的 ＡＤＲ报告，但随着监测工作的深入开展，以
及医务人员安全意识的提高，２０１６年有７例新的、严重
的 ＡＤＲ上报，涉及药品为重组人粒细胞刺激因子（３

例）、伊达比星（２例）、利妥昔单抗（１例）和培门冬酶（１
例）。新的和严重的 ＡＤＲ报告占比为 ２７．１３％，基本和
２０１４年至 ２０１６年《国家药品不良反应监测年度报告》
的平均水平 ２７．８３％保持一致，说明我院评价、上报工
作比较稳定，但仍有上升空间。共有３８例严重 ＡＤＲ报
告，无死亡病例报告，且均经对症治疗后好转。通过分析

影响不良反应的因素，采取针对性的预防措施，可有效

减少或避免ＡＤＲ发生犤５犦。近年来，我院药品安全性监测

管理小组采取系列措施加大对严重 ＡＤＲ的上报力度，
除对上报人给予一定的物质奖励，在临床科室宣教外，

还组织临床药师开展病例讨论，并将讨论结果反馈给上

报人；每月整理分析上报的严重 ＡＤＲ并发布到医院内
网上，提高临床对 ＡＤＲ上报的积极性，降低 ＡＤＲ漏报
情况及发生率。

给药途径：静脉给药因吸收快、生物利用度高，临床

使用广泛，但因其受滴注速度、药液 ｐＨ、内毒素等众多
因素的影响，更易导致ＡＤＲ的发生犤６犦。静脉给药导致的

ＡＤＲ发生率高可能因该给药方式通常在院内进行犤７犦，医

护人员可密切监护。应严格遵守“能口服就不肌注，能肌

注就不静滴”的用药原则。如若必须静脉用药，要详细了

解药品的配伍禁忌及相互作用，控制好滴速，做好药学

监护，最大程度上避免ＡＤＲ的发生。
引起ＡＤＲ排名前１０位的药品：有４种抗感染药，２

种抗肿瘤药，２种血液系统用药，其中抗感染药引发
ＡＤＲ所占比最多，可能与血液系统疾病患者易发生感染
有关犤８犦，抗肿瘤药和血液系统用药引发 ＡＤＲ例数较多
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临床表现 ／例次
肝功能异常（６），恶心（１３４），呕吐（９２），胃不适（５９），腹痛（１３），腹泻（１２），腹胀（１７），便秘（８），胃胀（１），呃逆（１４），食欲异常（５），打嗝（４），口干（１１）

过敏（５），麻木（１７），寒战（２７），发热（８６），乏力（７），不适（３１），颤抖（３），畏寒（２），胸痛（４），燥热（１），多汗（６），高热（２７），苍白（３），冷汗（６），水肿（５）

皮疹（１０３），潮红（３６），瘙痒（５２），药疹（３），皮肤红肿（８），硬结（２牘
心慌（１６），胸闷（５５），血压升高（１３），血压下降（２），早搏（１），心律失常（５），低血钾（４０），心悸（３０），心动过速（１），心动过缓（２），心电图异常（４）

眩晕（５），头晕（３５），谵妄（１），言语不清（２），头痛（３１），失眠（９），精神障碍（９），亢奋（１），嗜睡（１１），幻觉（１），欣快感（２），抽搐（２）

紫绀（１），凝血象异常（６），骨髓抑制（２１），粒细胞缺乏（１５），静脉炎（５９牘
视力异常（２），眼胀（１），视物模糊（３），口腔炎（１２），结膜炎（４），眼痛（１），牙痛（１）

注射部位疼痛（１８），发红（３），瘙痒（３）

肢体疼痛（２），腰痛（５），腰酸（１），肌痛（８），骨痛（２），肌无力（５）

气喘（３），呼吸急促（１），呼吸困难（５），咳嗽（１）

肾功能损害（２），尿素氮升高（１），尿频（２），肌酐升高（１）

·药事·
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表６ 累及器官／系统及临床表现（ｎ＝１２８７）

合计（例）

３７６
２４０
２０４
１６９
１０９
１０２
２４
２４
２３
１０
６

占比（％）

２９．２２
１８．６５
１５．８５
１３．１３
８．４７
７．９３
１．８６
１．８６
１．７９
０．７８
０．４６

注：因部分患者 ＡＤＲ报告中临床表现多，因此总数超过１０３６例。

累及器官 ／系统
消化系统

全身症状

皮肤及其附件

心血管系统

神经系统

血液系统

五官系统

用药部位损害

肌肉骨骼系统

呼吸系统

泌尿系统

也符合血液科疾病药物治疗实际。抗感染药、抗肿瘤药

和血液系统用药在药物安全性监测中应作为重点监测

类别。发生ＡＤＲ最多的药品依次为注射用阿糖胞苷、注
射用氨甲环酸和重组人白细胞介素２注射液。注射用阿
糖胞苷可治疗多类白血病，常规剂量下的神经毒性

ＡＤＲ发生率较低，但近年来，为了提高患者的长期生存
率，临床常应用大剂量阿糖胞苷，直接导致了ＡＤＲ的增
加。在使用阿糖胞苷化疗中，做好“补液”“碱化”的处理，

将大大降低 ＡＤＲ的发生率犤９犦，提示临床药师查房时要

做好用药建议及药学监护。此外，凌俐等犤１０犦用随机森林

法对阿糖胞苷致ＡＤＲ的影响因素进行分析，发现静脉注
射较皮下注射相比，ＡＤＲ发生明显增多，且本研究中发现
阿糖胞苷引起ＡＤＲ共７５例，其中静脉注射有７０例，而皮
下注射仅２例，提示临床治疗中可考虑多种途径给药。氨
甲环酸能抑制纤维蛋白原的溶解，临床多用于治疗各种

出血，ＡＤＲ累及多为胃肠道反应，控制输液滴速可有效
减轻 ＡＤＲ发生率犤１１犦。白细胞介素２引起的发热可能与
其药理机制相关。此３种药物应重点加强监测。

药品分类：与大多数研究结果犤１２犦一致，１０３６例报
告中，抗感染药物引起的 ＡＤＲ占比最高。目前，不合理
使用抗感染药物是导致ＡＤＲ的重要因素之一。近年来，
医院利用信息化技术对围术期抗菌药物的品种选择、用

法用量、疗程等进行固化，对碳青霉烯类及替加环素开

展专档管理，以期能在最大程度上合理使用抗感染药

物，减少或避免ＡＤＲ的发生。
累及器官 ／系统及临床表现：本次调查发现，ＡＤＲ

的表现以消化系统症状和全身症状最常见，两者合计占

４７．８６％，这可能与此类ＡＤＲ患者不适感较强且最易被
察觉而导致ＡＤＲ上报最多有关，提示在关注表现较明
显的 ＡＤＲ的同时，也要关注其他的器官／系统表现，最
大限度地降低用药风险。

３．２ 合理用药
引起 ＡＤＲ的因素很多，在临床给药过程中应结合

患者的年龄、性别、既往史等多种影响因素，给予精准化治

疗。要注重静脉给药引发的ＡＤＲ，提前做好防范措施，开展
抗感染药物的ＡＤＲ监测评价工作，了解ＡＤＲ发生的可
能原因及影响因素，为临床合理用药提供参考。
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