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新型冠状病毒肺炎治疗用中药注射剂
溶剂选择合理性探讨

邵 怡 １，彭 电 ２△

牗１．广西壮族自治区贵港市妇幼保健院，广西 贵港 ５３７１００； ２．湖南长沙卫生职业学院，湖南 长沙 ４１０１００）
摘要：目的 分析《新型冠状病毒肺炎诊疗方案》中治疗新型冠状病毒肺炎（ＣＯＶＩＤ－１９）的中药注射剂的溶剂选用情况，为临床合理用
药提供参考。方法 以溶剂为切入点，以药品说明书及《中药注射剂临床使用基本原则》《中成药临床指导原则》《中药注射剂处方点评

指南》为依据，探讨诊疗方案中 ＣＯＶＩＤ－１９治疗用中药注射剂的溶剂选择合理性。结果 ＣＯＶＩＤ－１９治疗用中药注射剂中，建议选用

５％葡萄糖注射液作溶剂的有生脉注射液、参附注射液和参麦注射液，选用０．９％氯化钠注射液作溶剂的有痰热清注射液、血必净注射
液、喜炎平注射液、醒脑静注射液；热毒宁注射液溶剂可选用０．９％氯化钠注射液或５％葡萄糖注射液。结论 诊疗方案中 ＣＯＶＩＤ－１９
治疗用中药注射剂的溶剂选择值得商榷，有必要进行全面合理的溶剂配伍研究，明确其注意事项，确保中药注射剂的使用安全。

关键词：新型冠状病毒肺炎；中药注射剂；溶剂；不溶性微粒；药物配伍；合理用药
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药品名称

喜炎平注射液

热毒宁注射液

痰热清注射液

醒脑静注射液

血必净注射液

参麦注射液

生脉注射液

参附注射液

诊疗方案

ＮＳ
ＮＳ
ＮＳ
ＮＳ
ＮＳ
ＧＳ
ＧＳ
ＮＳ

说明书

５％ＧＳ，ＮＳ
５％ＧＳ，ＮＳ
５％ＧＳ，ＮＳ
５％ＧＳ，１０％ＧＳ
ＮＳ
５％ＧＳ
５％ＧＳ
５％～１０％ＧＳ

专家共识

５％ＧＳ，ＮＳ

ＮＳ

５％ＧＳ，１０％ＧＳ

处方点评指南

ＮＳ
ＧＳ
ＧＳ
ＧＳ
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ｃｏｎｄｕｃｔａｃｏｍｐｒｅｈｅｎｓｉｖｅａｎｄｒｅａｓｏｎａｂｌｅｓｔｕｄｙｏｎｔｈｅｃｏｍｐａｔｉｂｉｌｉｔｙｏｆｓｏｌｖｅｎｔｓ，ｃｌａｒｉｆｙｔｈｅｍａｔｔｅｒｓｎｅｅｄｉｎｇａｔｔｅｎｔｉｏｎｏｆｓｏｌｖｅｎｔｓ，ａｎｄｅｎ
ｓｕｒｅｔｈｅｓａｆｅｕｓｅｏｆＴＣＭ ｉｎｊｅｃｔｉｏｎｓ．
Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：ｃｏｒｏｎａｖｉｒｕｓｄｉｓｅａｓｅ２０１９；ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌＣｈｉｎｅｓｅｍｅｄｉｃｉｎｅｉｎｊｅｃｔｉｏｎｓ；ｓｏｌｖｅｎｔ；ｉｎｓｏｌｕｂｌｅｐａｒｔｉｃｌｅｓ；ｄｒｕｇｃｏｍｐａｔｉｂｉｌｉｔｙ；ｒａｔｉｏｎａｌｄｒｕｇｕｓｅ

表１ 中药注射液配伍溶剂选择比较

新型冠状病毒肺炎（ＣＯＶＩＤ－１９）疫情暴发以来，至
今已席卷全球，严重威胁着人类的生活和生命健康，但

目前尚无确切有效的抗病毒药物和疫苗问世。中医药在

ＣＯＶＩＤ－１９的救治中显示出明确的疗效犤１－３犦。自国家卫

生健康委员会《新型冠状病毒肺炎诊疗方案》（简称《诊

疗方案》）试行第三版开始加入中医药治疗，并一直延续

到试行第七版。试行第七版《诊疗方案》中，针对抗病毒

中医诊疗推荐了 ８个中药注射剂品种，用于重型、危重
型病例抗病毒、退热、减轻炎性反应及增强免疫等治

疗，并明确了具体用法犤４犦。现以《诊疗方案》推荐的中

药注射剂选用的溶剂与药品说明书、相关专家共识和

指南做比较，并以《中药注射剂临床使用基本原则

（２００８）》《中成药临床指导原则（２０１０）》《中药注射剂处
方点评指南（２０１２）》（简称《处方点评指南》）等为依据，
寻找相关证据，探讨溶剂选择的合理性，以期为抗击

ＣＯＶＩＤ－１９疫情的临床一线合理使用中药注射剂提供
参考。现报道如下。

１ 中药注射液溶剂选择的重要性

《国家药品不良反应监测年度报告》（２０１８年）显
示，中药注射剂静脉注射给药途径的不良反应／不良事
件占 ４８．７％，其他注射给药途径占 ０．６％犤５犦。在引起中

药注射液不良反应的诸多因素中，溶剂选择不适宜是较

普遍的因素之一。中药注射剂成分复杂，单味中药注射

剂品种较少，多为复方制剂。单味中药也含有几十种成

分，复方则由几味甚至几十味中药组成。而有些中药药

效成分本身就有致敏作用，如金银花中绿原酸、水牛角

所含的蛋白质等。有一些成分如色素、鞣质、淀粉、蛋白

质等，以胶态形式存在于药液中，在药物与液体溶剂配

伍后会发生氧化聚合，导致不溶性微粒增加。有些中药

注射剂中含有的生物碱、皂苷在与溶剂配伍后，由于ｐＨ
改变而析出，导致不溶性微粒数大大增加。此外，中药注

射剂中的增溶剂、助溶剂、稳定剂等附加剂也增加了其

物理化学变化的复杂性。中药注射剂加入溶剂后，会发

生复杂的化学、物理反应，影响其稳定性和疗效。

中药注射剂的溶剂选择不当，易致不溶性微粒增多，

引起刺激性炎性循环障碍、微血管阻塞等不良反应犤６犦。

中药注射剂的溶剂选择不当，易导致有效成分析出，增

加不溶性微粒数量，造成血肿损伤和坏死等情况发生犤７犦。

可见，中药注射剂的溶剂选择是安全用药的关键环节，

应严格按药品说明书、《中药注射剂临床使用基本原则》

和《中成药临床指导原则》等要求，选用正确的溶剂。

２ 抗ＣＯＶＩＤ－１９的中药注射液溶剂选择
试行第七版《诊疗方案》推荐的抗ＣＯＶＩＤ－１９中药

注射剂有喜炎平注射液、热毒宁注射液、痰热清注射液、

醒脑静注射液、参麦注射液、生脉注射液、参附注射液和

血必净注射液。针对这些中药注射剂，通过研究《诊疗方

案》、相关指南和药品说明书，并结合临床应用专家

共识 犤８－１０犦，梳理其所用溶剂，发现所选溶剂多为 ０．９％
氯化钠注射液（ＮＳ），仅生脉注射液和参麦注射液推荐
溶剂为葡萄糖注射液（ＧＳ，５％和１０％）。详见表１。

３ 溶剂对中药注射剂稳定性的影响

中药注射液与溶剂配伍后会发生各种化学、物理反

应，影响溶液稳定性，从而影响注射液的有效性和安全

性。针对所用中药注射剂溶剂配伍后稳定性的相关文献

进行归纳，发现中药注射剂与所选择的溶剂配伍后，稳

定性会有不同程度的改变。稳定性指标包括外观、颜色、

溶液性状、ｐＨ、混合液中不溶性微粒数等。详见表２。
４ 抗ＣＯＶＩＤ－１９中药注射剂溶剂选择的适宜性分析
４．１ 应选用５％ＧＳ作为溶剂的中药注射剂

参麦注射液：含有皂苷类有效成分，在酸性溶液中

易水解，苷元水溶解性下降，易产生微粒和混浊，其 ｐＨ
为 ４．０～６．５，故更适合与 ｐＨ相近的 ＧＳ配伍。参麦注
射液与ＮＳ配伍后不溶性微粒数较５％ＧＳ增加明显，可
能是中药注射剂含有的少量鞣质在水中呈胶体状态，加

入电解质后产生盐析所致犤１９犦。孟作文等犤２０犦的研究也证实，

参麦注射液与ＮＳ配伍后不溶性微粒数较５％ＧＳ增加明
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中药注射剂

热毒宁注射液

痰热清注射液

血必净注射液

喜炎平注射液

参麦注射液

生脉注射液

参附注射液

醒脑静注射液

配伍溶剂

５％ＧＳ，ＮＳ
ＮＳ，５％ＧＳ，１０％ＧＳ
ＮＳ，５％ＧＳ，１０％ＧＳ
５％ＧＳ，ＮＳ

５％ＧＳ
５％ＧＳ

ＮＳ，５％ＧＳ，１０％ＧＳ
ＮＳ，５％ＧＳ，１０％ＧＳ

·新冠肺炎专题·
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表２ 诊疗方案所推荐中药注射剂与常见溶剂配伍稳定性（室温）

配伍后稳定性

４ｈ内溶液外观、ｐＨ无明显变化，粒径≥２５μｍ的微粒数在正常范围内，４ｈ内配伍稳定犤１１犦

３ｈ内溶液澄明度无明显变化，ｐＨ变化幅度较小，ＮＳ配伍微粒最少 犤１２犦

有效成分、ｐＨ在８ｈ内相对稳定，微粒数随放置时间延长而增加，微粒数超标，１０％ＧＳ不适宜配伍犤１３犦

４ｈ内配伍药液的性状、ｐＨ、不溶性微粒、主要成分含量没有显著差异，４ｈ内配伍稳定；但在相同浓度下，ＮＳ为稀释剂的药液不溶
性微粒数较５％ＧＳ少犤１４犦

配伍后４ｈ内稳定性较好，样品配伍前后外观、性状、不溶微粒、可见异物、ｐＨ及紫外吸收最大波长和吸光度均无明显变化犤１５犦

５ｈ内不避光环境下，５％ＧＳ配伍液的澄明度颜色无明显变化，也没有发生浑浊或沉淀，但配伍１ｈ后人参皂苷 Ｒｇ１的含量明显下
降，建议配伍后应在１ｈ内输注完毕犤１６犦

与 ＮＳ配伍后，４ｈ内溶液澄明，未见沉淀生成及变色，ｐＨ略有变化，但不溶性微粒增加，紫外吸收最大峰值有显著变化犤１７犦

与３种溶剂配伍后 ｐＨ有变化但无明显差异；测得５％及１０％ＧＳ配伍液微粒数超过药典规定标准；配伍 ＮＳ不溶性微粒则合格犤１８犦

显。葡萄糖溶液由于浓度越大黏度越大，可能会更易析出

不溶性微粒。故推荐参麦注射液用５％ＧＳ稀释使用。
生脉注射液：冯 等犤１６犦的研究显示，生脉注射液与

５％ＧＳ配伍后微粒数明显比与 ＮＳ配伍后的微粒数少，
只有与５％ＧＳ配伍后粒径２５μｍ及以上的微粒数符合
《中国药典》的限量规定。试行第七版《诊疗方案》推荐用

ＧＳ稀释，葡萄糖溶液因配置浓度不同有 ５％和 １０％两
种，均不含电解质，而５％ＧＳ为等渗溶液，１０％ＧＳ为高
渗溶液。静脉滴注途径给药时，应将溶液渗透压限度严

格控制在等渗值附近犤１９犦。因此，推荐生脉注射液用 ５％
ＧＳ稀释使用。

参附注射液：试行第七版《诊疗方案》推荐用 ＮＳ作
溶剂，而药品说明书、临床应用专家共识和处方点评指

南则推荐使用５％或１０％ＧＳ作溶剂。有研究显示，参附
注射液与ＮＳ配伍后，４ｈ内溶液澄明，未见沉淀生成及
变色，ｐＨ略有变化，但不溶性微粒增加，且紫外吸收最
大峰值有显著变化，因此不能与ＮＳ配伍犤１７犦。此外，由于

参附注射液的 ｐＨ偏酸性，与 ＮＳ配伍后可能会因盐析
作用降低输液稳定性，导致不良反应发生概率升高犤２１犦。

药品说明书中注明，可选用５％或１０％ＧＳ为溶剂，优先选
择５％ＧＳ犤２２犦。因此，参附注射液建议用５％ＧＳ作溶剂。
４．２ 应选用ＮＳ作为溶剂的中药注射剂

血必净注射液：虽然血必净注射液稳定性试验结果

显示，与 ＮＳ和５％ＧＳ配伍后有效成分、ｐＨ在 ８ｈ内相
对稳定犤１３犦，但因其偏碱性，在酸性条件下药物中酚酸类成

分可能游离析出，故静脉滴注时不宜和其他酸性较强的药

物配伍。而ＮＳ偏碱性，二者酸碱性接近，适合选用ＮＳ作溶
剂。药品说明书和《诊疗方案》均建议用ＮＳ作溶剂。

醒脑静注射液：临床应用专家共识犤１０犦提到，醒脑静

注射液配伍ＧＳ较ＮＳ发生的不良反应多，可能原因是葡
萄糖的ｐＨ低于ＮＳ，醒脑静注射液配伍ＧＳ后形成的微粒
直径显著高于ＮＳ，而后者则在合格范围内。有研究发现，
临床选择醒脑静注射液的溶剂时，最适宜的是ＮＳ犤１８犦。

喜炎平注射液：其主要成分为水溶性穿心莲内酯，

ｐＨ为 ４～７，与偏酸性输液配伍，稳定性和效价都有所
降低。ＧＳｐＨ为 ３．５～５．５，ＮＳｐＨ为 ５～７，两者 ｐＨ不
同。杨小玲等犤１４犦研究了喜炎平注射液与５％ＧＳ和ＮＳ配
伍的稳定性，结果显示，与 ５％ＧＳ配伍用量为 ３０ｍＬ
时，药液不溶性微粒出现不合格现象；在相同浓度下，

ＮＳ作为稀释剂时药液的不溶性微粒数较 ＧＳ少。因此，
建议喜炎平注射液以ＮＳ作溶剂为宜。

痰热清注射液：张丹丹等犤１２犦对其与 ５种输液配伍
后的澄明度及不溶性微粒进行了考察，除 ＮＳ外，痰热
清与 ５％ＧＳ和 １０％ＧＳ、果糖和木糖醇的配伍液会随时
间的延长而析出更多的微粒。因此，临床用痰热清注射

液时溶剂的最佳选择是ＮＳ。
４．３ 可选用ＮＳ或５％ＧＳ作溶剂的中药注射剂

李淼等犤２３犦的研究显示，热毒宁注射液分别与５％ＧＳ
和ＮＳ配伍，配伍溶液在０～６ｈ内绿原酸等９种成分的
含量无显著变化，表明该 ９种成分在配伍药液中均稳
定。此研究结果还显示，热毒宁注射液在与５％ＧＳ及ＮＳ
配伍后，其ｐＨ均无显著变化，可见热毒宁注射液在这两种
溶剂中均有较高的稳定性。同时，在与ＧＳ配伍后，其稳定
性将受到影响，患者出现不良反应的概率显著升高。因此，

热毒宁注射液可选用０．９％ＮＳ或５％ＧＳ作为溶剂。
５ 结语

不溶性微粒是指肉眼不可见的不溶性物质，具有较

严重的危害性。在中药注射剂和溶剂配置过程中，混合

液的性状改变会引起不溶性微粒增多，从而易引发不良

反应。对于中药注射剂，正确选择溶剂是安全用药的前

提，也是发挥其疗效的基础。邹凤丹犤２４犦报道，１８３例中药
注射剂不良反应中溶剂种类不适宜达１１８例，说明选择
不合理的溶剂是导致不良反应发生的重要原因。溶剂选

择不当是引发不溶性微粒数量超标，从而引发不良反应

发生的重要因素之一。不溶性微粒增加或聚集有可能堵

塞毛细血管，从而引发不良反应犤２５犦。
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钠离子和氯离子是机体重要的电解质，对于维持人

体正常的血液和细胞外液的容量和渗透压起着非常重

要的作用。有研究显示，由于受溶液中氯离子和钠离子

影响，中药注射剂的有效成分及附加剂等可能通过相互

作用使溶液中游离的氯离子和钠离子数增加而升高电

导率，患者输入过多氯离子和钠离子可致水钠潴留，引

起水肿、血压升高、心率加快、胸闷、呼吸困难等，甚至急

性左心衰竭犤２６犦。一般来说，大部分中药注射剂含有未去

除的大分子物质，氯化钠含有钠离子和氯离子，易析出

大分子物质。因此，大多数中药注射剂选择不含电解质

的ＧＳ作溶剂，而由于黏性不同，选择５％ＧＳ更适宜。
针对如何合理选择中药注射剂溶剂，减少不溶性微

粒量，笔者建议：首先，要遵循药品说明书和有关循证医

学证据选用溶剂，配置时集中于静脉用药调配中心统一

配制、注射器使用带终端滤器的输液器具等，以减少最

终进入机体的输液微粒。其次，国家应加大研究力度，尤

其重视临床对中药注射剂上市后各个环节的再评价研

究。最后，医药企业要加大中药注射剂和溶剂配伍的研

究，针对临床应用出现的状况和遇到的问题及时调整、

修改药品说明书，各环节共同把关，减少中药注射剂不

溶性微粒问题，保证安全用药。

中药注射剂溶剂的选择，与药品本身的性质、溶剂

的 ｐＨ等有一定的相关性。目前推荐用于新冠肺炎的中
药注射剂的溶剂选择值得商榷，有必要进行全面合理的

溶剂配伍研究，明确选用溶剂的注意事项，确保中药注

射剂的安全使用。

综上所述，对于抗ＣＯＶＩＤ的中药注射剂，建议选用
５％ＧＳ作为溶剂的有生脉注射液、参附注射液和参麦注
射液，宜选用 ＮＳ作为溶剂的有痰热清注射液、血必净
注射液、喜炎平注射液、醒脑静注射液，可选用 ＮＳ或
５％ＧＳ作为溶剂的有热毒宁注射液。
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