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急性全身过敏反应是指累及 ２个以上脏器的全身
性即刻过敏反应，严重时可危及生命，属于严重的药物

性过敏反应犤１犦。其发病迅速，在皮肤黏膜改变的同时伴

有危及生命的呼吸、消化或循环系统问题，已成为临床

不可忽视的急症犤２犦。据报道，与２００５年相比，２０１４年美
国因过敏反应入院的急诊患者增加了 ３７．６％犤３犦；与

１９９２年相比，２００２年英国因速发过敏反应住院的人数
增加了 ６１５％，每 １０万人年致死率为 ０．０４７犤４犦。该病诱

·药学监护·
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药源性急性全身过敏反应发生风险系统评价

胡巧织 １，王华玲 ２，徐 １，２△

（１．四川大学华西医院药剂科，四川 成都 ６１００４１； ２．四川大学华西药学院，四川 成都 ６１００４１）
摘要：目的 系统评价药源性急性全身过敏反应的发生率及危险因素。方法 利用计算机检索 ＰｕｂＭｅｄ，Ｅｍｂａｓｅ，ＴｈｅＣｏｃｈｒａｎｅＬｉｂｒａｒｙ，以
及中国知网、万方数据库、维普数据库、中国生物医学文献数据库，收集药源性急性全身过敏反应相关研究，检索时间为自建库至２０２０
年５月。采用美国医疗保健研究与质量局关于观察性研究的质量评价标准评价偏倚风险；描述性分析药源性急性全身过敏反应的发生
率及危险因素。结果 共纳入 １４篇文献牗２１６３１５例患者牘，其中队列研究 ２篇，病例对照 １篇，横断面研究 １１篇。描述性分析结果显
示，由于研究人群、药物或结局指标的不同，药源性急性全身过敏反应发生率差异较大；抗肿瘤药物的发生率超过１０％；全身麻醉药和
造影剂的发生率分别为０．１６％和０．１２％；院内药源性急性全身过敏反应的发生率为０．０３％；有速发型药物过敏史人群的发生率超过

５０％。发生急性全身性过敏反应的患者中重症占比超过３５％；重症患者死亡率为３％ ～４％。危险因素或加重因素为患者或其家族有哮
喘史或过敏史，患有高血压或其他心血管疾病史，以及使用 β受体阻滞剂、血管紧张素转化酶抑制剂或血管紧张素受体拮抗剂；性别、
年龄和基础胰酶水平是否为危险因素仍有争议。结论 院内药源性急性全身过敏反的应总发生率较低，但重症比例和死亡率较高，某

些疾病史和某些药物可增加发生风险。受纳入研究的数量和质量限制，尚需开展更多高质量的研究。
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图１ 文献筛选流程图

Ｆｉｇ．１ Ｌｉｔｅｒａｔｕｒｅｓｃｒｅｅｎｉｎｇｆｌｏｗｃｈａｒｔ

纳入定性分析文献（ｎ＝１４）

通过数据库检索获得相关文献（ｎ＝３４６５） 通过其他途径检索获得文献（ｎ＝０）

剔重后获得文献（ｎ＝２８４４）

阅读文题和摘要初筛（ｎ＝６５）

阅读全文复筛（ｎ＝５２）
排除（ｎ＝３８），包括：
综述或会议文章（ｎ＝２１）
结局指标不符合（ｎ＝１７）

因包括药物、化学制品、蚊虫、食物等，但药物为主要诱

因，５８％～８０％的全身过敏反应为药源性犤１，４－５犦。药源性

急性全身过敏反应也是住院患者常见的严重药品不良

事件犤６犦，不仅可导致住院时间延长和医疗费用增加，还

可给患者造成严重的心理负担。本研究中对已发表的关

于药源性急性全身过敏反应的研究进行了系统评价，统

计并分析其发生率及危险因素，为临床有效防治该疾病

提供参考。现报道如下。

１ 资料与方法

１．１ 文献纳入与排除标准

纳入标准：１）研究类型，横断面研究、队列研究、病
例对照研究或随机对照研究；２）研究对象，性别和年龄
不限；３）诊断标准，符合美国国立变态反应和感染性疾
病研究所与食物过敏及急性全身过敏反应联盟

（ＮＩＡＩＤ／ＦＡＡＮ）制订的急性全身过敏反应诊断标准犤１犦；

４）结局指标，全部或重症急性全身过敏反应的发生率或
危险因素分析。

排除标准：重复发表的文献；非中、英文文献；无法

从原文中获得数据的文献；如果２篇或以上文献来自同
一研究，选择数据最全、报告最详细者。

１．２ 文献检索

计算机检索ＰｕｂＭｅｄ，Ｅｍｂａｓｅ，ＴｈｅＣｏｃｈｒａｎｅＬｉｂｒａｒｙ，
以及中国知网（ＣＮＫＩ）、万方数据库（ＷａｎＦａｎｇ）、维普数
据库（ＶＩＰ）、中国生物医学文献数据库（ＣＢＭ），搜索药源
性急性全身过敏反应的相关研究，检索时间为自建库至

２０２０年５月。同时追溯纳入研究的参考文献，以补充获
取相关文献。中文检索词为“急性过敏反应”“发病率”

“危险因素”；英文检索词为“Ａｎａｐｈｙｌａｘｉｓ”“ｒｉｓｋｆａｃｔｏｒ”。
１．３ 文献筛选与资料提取

由２名研究者独立筛选文献，使用统一表格提取资
料并交叉核对，如有分歧则通过讨论或交由第３名研究
者解决。文献筛选时首先剔除重复文献，再阅读文题排

除明显不相关文献，最后进一步阅读摘要和全文以确定

是否纳入。如有需要，可通过邮件、电话联系作者获取未

确定但对本研究非常重要的信息。

资料提取内容：纳入研究的基本信息，题目、第一作

者、发表年份等；研究对象的基本特征；文献偏倚风险评

价的关键要素；结局指标。

观察性研究的偏倚风险采用美国医疗保健研究与

质量局（ＡＨＲＱ）关于观察性研究的质量评价标准进行
评价，该标准包括１１个条目犤７犦。如：是否明确资料来源；

是否列出病例组和对照组的纳入及排除标准或参考以

往的出版物；是否给出鉴别患者的时间段；如果不是人

群来源，则分析研究对象是否连续；评价者的主观因素

没有掩盖研究对象其他方面情况；描述任何为保证质量

而进行的评估；解释排除任何患者的理由；描述如何评

价和（或）控制混杂因素的措施；如果可能，解释是如何

处理丢失数据的；总结患者的应答率及数据收集的完整

性；如果有随访，查明预期不完整数据所占的百分比或

随访结果。

１．４ 偏倚风险评价

随机对照试验采用 Ｃｏｃｈｒａｎｅ５．１．０系统评价员手
册进行偏倚风险评价犤８犦，包括：随机序列的产生；是否进

行分配隐藏；是否对患者、实施者及结局测量者实施盲

法；数据是否完整；是否进行选择性报告；是否存在其他

偏倚。由 ２名研究者独立评价，意见不统一时通过讨论
或交由第３名研究者解决。
２ 结果

２．１ 纳入文献基本情况与偏倚风险评价结果

共检索到３４６５篇文献，剔除重复文献并阅读文题
后得到６５篇，阅读全文后最终纳入１４篇牗共２１６３１５例
患者牘，筛选流程见图１。纳入文献情况及偏倚评价结果见
表 １。其中，１４篇文献均为观察性研究，包括队列研究
２篇犤１５，１７犦，病例对照１篇犤１３犦，横断面研究１１篇犤９－１２，１４，１６，１８－２２犦；１４项
研究均符合５个条目及以上，其中８项研究犤１０，１３，１５－１７，２０－２２犦

符合８个条目及以上。

２．２ 急性全身过敏反应发生率及危险因素

根据调查人群、药品及结局指标的不同，急性全身

过敏反应发生率差异较大。急性全身过敏反应发生率分

析结果显示，抗肿瘤药物包括西妥昔单抗、依托泊苷和

奥沙利铂的发生率较高，均在１０％以上犤９－１１犦；全身麻醉

药和造影剂的发生率分别为０．１６％犤１３犦和０．１２％犤２２犦；院

内药源性急性全身过敏反应发生率为 ０．０３％犤２１犦；有速

发型药物过敏史人群中，急性全身过敏反应发生率超过

５０％犤１８犦。已发生急性全身过敏反应人群中的调查结果

显示，重症超过３５％犤１２，１４犦，重症患者中有３％～４％可能
死亡 犤１２，１６犦。另外，接受过全科医师治疗的患者中，有
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文献

ＨＯＰＰＳ２０１３犤９犦

ＳＴＯＣＫＴＯＮ２０１９犤１０犦

ＳＯＨＮ２０１８犤１１犦

ＦＩＳＨＥＲ１９９３犤１２犦

ＫＥＬＬＹ１９９４犤１３犦

ＭＩＲＯＮＥ２０１５犤１４犦

ＨＵＡＮＧ２０１９犤１５犦

ＲＥＩＴＴＥＲ２０１４犤１６犦

ＣＡＶＫＡＹＴＡＲ２０１６犤１７犦

ＤＥＭＩＲ２０１９犤１８犦

ＫＶＥＤＡＲＩＥＮＥ２０１９犤１９犦

ＰＡＲＫ２０１７犤２０犦

ＴＥＪＥＤＯＲＡＬＯＮＳＯ２０１１犤２１犦

ＪＵＮＧ２０１２犤２２犦

文献

ＨＯＰＰＳ２０１３犤９犦

ＳＴＯＣＫＴＯＮ２０１９犤１０犦

ＳＯＨＮ２０１８犤１１犦

ＦＩＳＨＥＲ１９９３犤１２犦

ＫＥＬＬＹ１９９４犤１３犦

ＭＩＲＯＮＥ２０１５犤１４犦

ＨＵＡＮＧ２０１９犤１５犦

ＲＥＩＴＴＥＲ２０１９犤１６犦

ＣＡＶＫＡＹＴＡＲ２０１６犤１７犦

ＤＥＭＩＲ２０１９犤１８犦

ＫＶＥＤＡＲＩＥＮＥ２０１９犤１９犦

ＰＡＲＫ２０１７犤２０犦

ＴＥＪＥＤＯＲＡＬＯＮＳＯ２０１１犤２１犦

ＪＵＮＧ２０１２犤２２犦

发生率牗％牘

１２．４
２３．１７
１８．７
重症：５３．６３；死亡：１．８１
０．１６
重症：３６．７９

－
死亡：４．１

－
５２．３
儿童：７．９；成人：１３．８
休克：６７．１０
０．０３
０．１２

危险因素

男性，吸烟，非宫颈癌

滴注速率过快

既往接触，尤其是间隔超过 ３６个月再次接触
加重因素包括年龄小，过敏或哮喘史

非白种人，橡胶和食物过敏史，超过 ９次手术史
加重因素包括年龄大，哮喘，高血压病，ＡＣＥＩ或ＡＲＢ，
基础胰酶高；心血管症状，抗菌药物过敏史

食物、药物或其他物质过敏史

死亡因素包括男性，急诊科就诊，高血压或其他心血

管疾病，肥胖，β受体阻滞剂
与基础胰酶无关

高血压，过敏史，ＡＣＥＩ或 ＡＲＢ，非肠内给药
家族药物过敏史，花粉食物过敏，女性，儿童

休克因素包括年龄≥７０岁
年龄小，女性，血管外科就诊

女性，过敏史，哮喘，速发型过敏史

表１ 纳入文献基本情况及偏倚风险评价结果

Ｔａｂ．１ Ｂａｓｉｃｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎａｎｄｂｉａｓｒｉｓｋａｓｓｅｓｓｍｅｎｔｒｅｓｕｌｔｓｏｆｉｎｃｌｕｄｅｄｌｉｔｅｒａｔｕｒｅ

注：①为急性全身过敏反应发生率；②为急性全身过敏反应危险因素；③为急性全身过敏反应重症、休克或死亡的发生率；④为急
性全身过敏反应重症、休克或死亡的危险因素。－为未提及。

Ｎｏｔｅ：① ｉｓｔｈｅｉｎｃｉｄｅｎｃｅｏｆａｃｕｔｅｓｙｓｔｅｍｉｃａｎａｐｈｙｌａｘｉｓ；② ｉｓｔｈｅｒｉｓｋｆａｃｔｏｒｆｏｒａｃｕｔｅｓｙｓｔｅｍｉｃａｎａｐｈｙｌａｘｉｓ；③ ｉｓｔｈｅｉｎｃｉｄｅｎｃｅｏｆｓｅｖｅｒｅ，ｓｈｏｃｋｏｒ

ｄｅａｔｈｉｎａｃｕｔｅｓｙｓｔｅｍｉｃａｎａｐｈｙｌａｘｉｓ；④ ｉｓｔｈｅｒｉｓｋｆａｃｔｏｒｏｆｓｅｖｅｒｅ，ｓｈｏｃｋｏｒｄｅａｔｈｉｎａｃｕｔｅｓｙｓｔｅｍｉｃａｎａｐｈｙｌａｘｉｓ．－ ｉｎｄｉｃａｔｅｓｔｈａｔｎｏｔｍｅｎｔｉｏｎｅｄ．

时间

２００５－０７－０１至２０１０－０８－０１
２０１２－０８至２０１７－０７
２０１３－０５至２０１５－０１
１９７４－０１至１９９２－０１
１９８９－０１至１９８９－１１
２０１０－０１－０１至２０１４－０５－３１
２０１２－１０至２０１７－０９
２０００－０１－０１至２０１１－１２－３１
２０１２－０１至２０１５－０８
２０１７
－
２００９－０７至２０１３－０５
１９９９－０１－０１至２００５－１２－３１
２００４－０８－０１至２０１０－０７－３１

国家

美国

美国

韩国

澳大利亚

美国

意大利

中国

法国

土耳其

土耳其

立陶宛

韩国

西班牙

韩国

研究类型

回顾性观察

回顾性观察

前瞻性观察

回顾性观察

回顾性观察＋病例对照
回顾性观察

回顾性队列

回顾性观察

前瞻性队列

回顾性观察

回顾性观察

回顾性观察

回顾性观察

回顾性观察

人群

成人

儿童

成人

发生急性全身过敏反应人群

脊柱裂儿童

发生急性全身过敏反应人群

成人

重症急性全身过敏反应人群

儿童

速发型药物过敏史人群

接受过全科医师治疗人群

药源性急性全身过敏反应人群

住院患者

成人

年龄（岁）

５７（２２～９３）

－
５９．０±１０．８
－
病例组：７．８±３．３；对照组：５．６±４．５
３７．５（２～８４）

病例组：５３．８±１５．７；对照组：５４．２±１４．８
非死亡组：５１．４；死亡组：５７．９
８．０（４．２～１２．２）

４０（１６～９０）

儿童：８．３（３．０～１４．０）；成人：４８．０（２８．０～６３．０）

５７．５９±１３．５５
０～８０
病例组：５１．２±１６．１；对照组：５０．２±２０．８

干预措施

西妥昔单抗

依托泊苷

奥沙利铂

全身麻醉药

全身麻醉药

全身麻醉药

全身麻醉药

神经肌肉阻断剂

住院期间药品

住院期间药品

住院期间药品

住院期间药品

住院期间药品

造影剂

符合 ＡＨＲＱ评
价条目数（条）

７
８
５
７
８
７
９
８
９
７
６
８
８
８

表２ 急性全身过敏反应发生率及危险因素

Ｔａｂ．２ Ｉｎｃｉｄｅｎｃｅａｎｄｒｉｓｋｆａｃｔｏｒｓｏｆａｃｕｔｅｓｙｓｔｅｍｉｃａｎａｐｈｙｌａｘｉｓ

注：－为未提及。ＡＣＥＩ为血管紧张素转换酶抑制剂，ＡＲＢ为
血管紧张素受体抑制剂。

Ｎｏｔｅ牶－ ｉｎｄｉｃａｔｅｓｔｈａｔｎｏｔｍｅｎｔｉｏｎｅｄ．ＡＣＥＩ＝ａｎｇｉｏｔｅｎｓｉｎ－ｃｏｎｖｅｒｔｉｎｇ

ｅｎｚｙｍｅｉｎｈｉｂｉｔｏｒｓ牞ＡＲＢ＝ａｎｇｉｏｔｅｎｓｉｎｒｅｃｅｐｔｏｒｂｌｏｃｋｅｒ．

７．９％的儿童和 １３．８％的成人发生过药源性急性全身
过敏反应犤１９犦。危险因素分析结果显示，患者或其家族有

哮喘史或过敏史，患有高血压或其他心血管疾病史，以

及使用 β受体阻滞剂、血管紧张素转换酶抑制剂
（ＡＣＥＩ）或血管紧张素受体抑制剂（ＡＲＢ）通常被认为是
急性全身过敏反应的危险或加重因素 犤１２－１６，１８－１９，２２犦。

性别、年龄和基础胰酶水平是否为危险因素仍有争

议犤９，１２，１４，１６－１７，１９－２２犦。另外，对于某些药物可能存在特定的

危险因素，如西妥昔单抗危险因素为吸烟和非宫颈癌犤９犦；

依托泊苷犤９犦为滴注速率过快犤１０犦；奥沙利铂为既往接触该

药，尤其是间隔３６个月后再次接触犤１１犦。详见表２。
３ 讨论

药源性急性全身过敏反应是住院患者常见的严重

药品不良事件犤６犦，其发生常具有偶然性。偏倚风险分析

结果显示，根据 ＡＨＲＱ关于观察性研究的１１项质量评
价标准，所纳入研究偏倚风险均较低。其发生率分析结

果显示，不同研究的研究对象、药物或结局指标的异质

性较大，在发生率差异较大且无法合并。抗肿瘤药物的

发生率较高，在１０％以上；全身麻醉药和造影剂的发生
率为 ０．１６％和 ０．１２％；院内的发生率不高，仅为
０．０３％；但在有速发型药物过敏史人群中的发生率超过
５０％；发生急性全身过敏反应人群中重症患者比例和死
亡率均较高。危险因素分析结果显示，患者或其家族有

哮喘史或过敏史、高血压或其他心血管疾病史、使用

β受体阻滞剂、ＡＣＥＩ或ＡＲＢ通常被认为是危险因素或
加重因素；性别、年龄和基础胰酶水平是否为危险因素

仍有争议；另外，抗肿瘤药物可能存在特定危险因素。
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总例数牗例牘

１５３
２４６
７９３
８２６
７３８６
１９３
２３０
１２４７
４４５
２８１

儿童：３２２２；成人：２１４８
１５２

１１４６２６
８４３６７

结局

指标

①②
①②
①②
③④
①②
③④
②
③④
②
①②
①②
③④
①②
①②
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本研究尚存在一定局限性：仅纳入已发表的研究

结果，未检索“灰色”文献，可能存在发表偏倚；由于

各纳入研究调查的对象、药品或结局指标的异质性较

大，故所得药源性急性全身过敏反应发生率差异较大

且无法合并，可能会影响最终结果的准确性；偏倚风

险分析虽提示偏倚风险较低，但纳入研究以回顾性研

究为主，存在患者信息缺失现象，故可能影响结果的

准确性。

综上所述，院内药源性急性全身过敏反应总发生率

较低，但重症比例和死亡率较高；某些疾病史和某些药

物可增加发生风险，如哮喘史或过敏史、高血压或其他

心血管疾病史，以及使用 β受体阻滞剂、ＡＣＥＩ或 ＡＲＢ
是危险因素或加重因素。但受纳入研究数量和质量限

制，尚需开展更多的高质量研究予以验证。
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