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注射用１２种复合维生素属复方维生素制剂，含水
溶性和脂溶性维生素，临床多用于经胃肠道营养摄取不

足的患者。该药临床用量大，引起的药品不良反应

（ＡＤＲ）屡有报道，对其安全性的关注逐渐增多。本研究
中检索了中国知网全文数据库、万方数据库、维普期刊

全文数据库自建库至 ２０２０年 ６月有关该制剂所致
ＡＤＲ相关个案报道文献资料。并收集我院应用该制剂
导致严重过敏反应 ２例，纳入文献进行统计与分析。为
该制剂的临床安全、合理用药提供参考。现报道如下。

１ 临床资料

１．１ 病例１
患者，女，３２岁，身高１６２ｃｍ，体质量４１．５ｋｇ，体质

量指数 １５．８１ｋｇ／ｍ２。主因“慢性胃炎”于 ２０１９年 ３月

２４日收入我院。否认食物、药物过敏史。体格检查示，体温
３６．２℃，心率６６次／分，呼吸１８次／分，血压１１７／７５ｍｍＨｇ
牗１ｍｍＨｇ＝０．１３３ｋＰａ牘。贫血面容、神志清楚、体位自主，
查体合作，腹平坦，全腹触之柔软，剑突下压痛，余未见

异常。３月 ２４日开始使用注射用 １２种复合维生素（山
西普德药业有限公司，国药准字 Ｈ２００９３７２０，批号为
１２１８１１１３，规格为每支 ５ｍＬ）１支＋５％葡萄糖注射液
２５０ｍＬ，静脉滴注；注射用兰索拉唑 ３０ｍｇ＋０．９％氯化
钠注射液 １００ｍＬ，静脉滴注；注射用益气复脉（冻干）
１．３ｇ＋５％葡萄糖注射液２５０ｍＬ，静脉滴注，均每天１次。
３月２８日停用注射用益气复脉（冻干），给予注射用丙氨
酰谷氨酰胺 １０ｇ＋复方氨基酸注射液（１８ＡＡ）２５０ｍＬ，
静脉滴注，每天１次。口服蛋白琥珀酸铁口服溶液、益气
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注射用１２种复合维生素致过敏反应２例及文献复习

高 旭，关胜江，赵会丛，马娟娟，陈丽娜，程 杰△

（河北省中医院，河北 石家庄 ０５００００）
摘要：目的 探讨注射用 １２种复合维生素致药品不良反应（ＡＤＲ）的规律和特点。方法 分析河北省中医院２例应用注射用 １２种复合
维生素致严重过敏反应患者的临床资料；检索并分析中国知网全文数据库、万方数据库、维普期刊全文数据库自建库至２０２０年６月的
文献资料公开报道的注射用１２种复合维生素所致 ＡＤＲ。结果 共检索到１３篇文献，含１５例不良反应报道。注射用１２种复合维生素
的 ＡＤＲ在各年龄段均有发生，男性多于女性，原患疾病以骨科疾病为主；ＡＤＲ累及多个系统／器官，主要表现为皮肤及其附件损害，严
重者可导致死亡；多发生在给药后１０ｍｉｎ内，绝大多数经治疗后转归良好。结论 注射用１２种复合维生素会导致患者死亡、过敏性休
克等严重ＡＤＲ，应合理用药，加强用药监护，避免或减少 ＡＤＲ的发生。
关键词：注射用１２种复合维生素；药品不良反应；文献分析；合理用药
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疾病类型

骨科疾病

外科疾病

原患疾病

左胫腓骨粉碎性骨折

左肱骨干骨折术后

成人斯蒂尔病

右髓关节人工股骨头置换术

右侧肋骨与肩胛骨骨折

肋骨骨折

头部外伤

全身多部位烧伤

左眼球破裂伤

例数

１
１
１
１
１
１
１
１
１

疾病类型

胃肠疾病

脑部疾病

免疫系统疾病

呼吸系统疾病

原患疾病

慢性胃炎

急性胰腺炎

急性阑尾炎术后

直肠、乙状结肠溃疡

头痛、头晕

三叉神经痛术前

皮肌炎

慢性扁桃体炎

例数

１
１
１
１
１
１
１
１

年龄（岁）

＜１８
１８～４５
４５～６５
＞６５

男（例）

３
５
３
１

女（例）

１
１
３
０

合计（例）

４
６
６
１

构成比（％）

２３．５３
３５．２９
３５．２９
５．８８

表１ 患者性别与年龄分布（ｎ＝１７）
Ｔａｂ．１ Ｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｏｆｐａｔｉｅｎｔｓ′ｇｅｎｄｅｒａｎｄａｇｅ（ｎ＝１７）

例数

９
４
４

构成比（％）

５２．９４
２３．５３
２３．５３

出现时间

１～１０ｍｉｎ
１１～３０ｍｉｎ
１～１２ｄ

表３ 患者原患疾病分布（ｎ＝１７）
Ｔａｂ．３ Ｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｏｆｐａｔｉｅｎｔｓ′ｐｒｉｍａｒｙｄｉｓｅａｓｅｓ（ｎ＝１７）

表２ 不良反应出现时间分布（ｎ＝１７）
Ｔａｂ．２ ＯｃｃｕｒｒｅｎｃｅｔｉｍｅｏｆＡＤＲｓ（ｎ＝１７）
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维血胶囊改善贫血，茵连和胃颗粒、达立通颗粒和胃降

逆。４月 １日 ８：５０静脉滴注注射用 １２种复合维生素
２ｍｉｎ后，患者突然出现头晕、心慌、呼吸加快。立即停
止输液，予以吸氧，静脉滴注 ０．９％氯化钠注射液，苯
海拉明 ２０ｍｇ肌肉注射，血压 １３０／９０ｍｍＨｇ，心率
１１０次／分。症状未缓解。予地塞米松磷酸钠注射液５ｍｇ
入壶，１ｍｉｎ后胸闷缓解，头晕、心慌、呼吸急促减轻。８：５５
患者自述右侧上肢发麻，停用 ０．９％氯化钠注射液。
９：０５再次出现心慌、四肢抖动，血压 １３２／８９ｍｍＨｇ，心
率 １１５次／分，予肌肉注射地西泮注射液 ６．６ｍｇ，测得
心率８０次／分，体温３７．３℃，呼吸急促症状缓解。９：１５
四肢抖动缓解，血压１１４／７０ｍｍＨｇ，心率８５次／分，呼吸
平稳。１２：４８再次出现呼吸急促、头晕、心慌，伴有四肢抖
动，心率１３０次／分，血压１４０／９０ｍｍＨｇ，呼吸３０次／分，
血氧饱和度 １００％。予劳拉西泮 １ｍｇ舌下含服，３ｍｉｎ
后患者呼吸急促、心慌缓解，头晕减轻；１３：０３患者四肢抖
动缓解，心率９２次／分，血压１０７／７０ｍｍＨｇ，呼吸２０次／分，
血氧饱和度 １００％，体温 ３７．０℃。考虑注射用 １２种复
合维生素致过敏反应，诱发癔症性抽搐。心脏彩超，头

颅、胸椎磁共振牗ＭＲＩ牘，脑电图结果均未见异常。排除器
质性病变。结合汉密尔顿抑郁量表评分，诊断为轻度抑

郁。先后给予劳拉西泮、丙戊酸镁缓释片、草酸西酞普兰

片等对症治疗。上述症状以右上肢为甚，发作频率由

２～３次至偶有发作。１周后未再出现手抖、头晕、心慌等
症状，２周后一般状况好转。
１．２ 病例２

患者，男，３１岁，因“急性胰腺炎”于２０２０年３月６日
入院，入院当天予注射用 １２种复合维生素（批号为
１２１９０８２０，余参数不变）＋１０％葡萄糖注射液 ５００ｍＬ，
静脉滴注，每天１次。约１ｍｉｎ后，突然出现腰背部疼痛
加重、腹痛、全身发痒、皮疹、全身潮红、呼吸急促、不能

平卧等症状，心率最高 １２０次／分，呼吸 ３０次／分。予
０．９％氯化钠注射液冲管，肌肉注射苯海拉明注射液２０ｍｇ，
地塞米松磷酸钠注射液 ５ｍｇ入壶。患者烦躁、呼吸困
难、四肢青紫，予吸氧、补液及盐酸肾上腺素注射液

０．１ｍｇ静脉注射，给药３次；予注射用甲泼尼龙琥珀酸钠
４０ｍｇ静脉注射２次。患者呼吸好转，尚可平卧，血氧饱
和度８８％，血压６８／４８ｍｍＨｇ，给予１０％葡萄糖注射液
静脉滴注，１０ｍｉｎ后测血糖 ９．１ｍｍｏｌ／Ｌ。继续予以吸
氧，盐酸肾上腺素注射液０．５ｍｇ深部肌肉注射，盐酸多
巴胺入壶，患者呼吸好转，四肢青紫缓解，无皮肤瘙痒，

仍有腰背部疼痛，血氧饱和度波动于９７％～９９％，血压
８６／５２ｍｍＨｇ。床旁心电图示，窦性心律不齐，偶发室性早
搏，ＳＴ－Ｔ异常。继续予补液，０．９％氯化钠注射液２５０ｍＬ＋
盐酸多巴胺 ６０ｍｇ，静脉缓慢滴注，血压 ９９／５９ｍｍＨｇ，

血氧饱和度９９％，呼吸 ２１次／分，心率 ８６次／分。患者
全身潮红、皮疹逐渐消退，喉头水肿好转。次日患者一般

状况可，无特殊不适。

２ 文献资料

以“１２种复合维生素”“不良反应”“副作用”为关键
词，剔除资料不全、重复报告病例，共检索到１２种复合维
生素所致ＡＤＲ报道１３篇（１５例）。纳入上述病例２例，共
１７例。分别对患者的年龄、性别、原患疾病、ＡＤＲ发生时
间、临床表现等进行统计与分析。结果见表１至表４。

３ 讨论

注射用１２种复合维生素由维生素 Ａ棕榈酸酯、维
生素 Ｄ３、维生素 Ｅ、维生素 Ｃ、维生素 Ｂ１、维生素 Ｂ２、维
生素 Ｂ６、维生素 Ｂ１２、叶酸、右泛醇、生物素、烟酰胺组
成。其药品说明书指出“由于本品含有维生素 Ｂ１，某些
过敏体质者可能会产生过敏反应。对烟酰胺敏感的个体

可能出现面红、瘙痒或皮肤烧灼感”，但并未明确过敏症

状，建议增加安全性信息提示。检索其上市以来的 ＡＤＲ
相关报道共１３篇（１５例），停药后经对症处理大部分预
后良好犤１犦，其中１例死亡，因此需重视严重ＡＤＲ的发生
风险。但由于缺少系统研究，其ＡＤＲ的总体发生率不明
确。本研究中 ＡＤＲ男女比例为 ２．４∶１，男性多于女性。
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临床表现

瘙痒（４）、口唇发绀（４）、皮肤潮红（３）、皮疹（２）、斑疹（１）、
大疱性表皮坏死松解型药疹（１）、红色皮疹（１）、结膜充
血（１）、脸红（１）、面色苍白（１）、面色潮红（１）、全身乌
紫（１）、上眼睑浮肿（１）、四肢青紫（１）、荨麻疹（１）

胸闷（９）、呼吸困难（６）、呼吸急促（２）、气短（２）、憋气（１）、
喉头水肿（１）

头晕（４）、出汗（２）、濒死感（１）、大汗（１）、大汗淋漓（１）、烦
躁（１）、全身麻木（１）、意识不清（１）

恶心（５）、呕吐（３）、便意（１）、腹痛（１）

心慌（４）、血压为 ０（２）、窦性心动过速（１）、心率加快（１）、
血压下降（１）

四肢抽动（２）、浑身颤抖（１）、双眼上翻（１）、四肢肿胀感（１）

寒战（１）

累及系统 ／器官
皮肤及其附件

呼吸系统

神经系统

消化系统

心血管系统

运动系统

全身性损害

例次

２４

２１

１２

１０
９

５
１

构成比（％）

２９．２７

２５．６１

１４．６３

１２．２０
１０．９８

６．１０
１．２２

表４ 患者 ＡＤＲ临床表现（ｎ＝８２）
Ｔａｂ．４ ＣｌｉｎｉｃａｌｍａｎｉｆｅｓｔａｔｉｏｎｓｏｆＡＤＲｓｉｎｐａｔｉｅｎｔｓ（ｎ＝８２）
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从年龄构成上分析，各年龄段均有分布，但１８～６５岁成
年人占７０．５９％，提示临床需关注成年男性使用注射用
１２种复合维生素时发生严重ＡＤＲ的可能。但本研究纳
入样本较少，故该制剂 ＡＤＲ的发生与性别的相关性有
待进一步研究。

本研究中骨科、外科、胃肠科患者使用该制剂发生

ＡＤＲ较多，可能与该类患者多需进行手术，经胃肠道营
养摄取不足有关。从ＡＤＲ发生时间来看，大多数发生于首
次用药１０ｍｉｎ内（５２．９４％）。导致过敏反应的机制可能是
患者对本品中的任何１种（维生素）成分过敏。特别是维
生素 Ｂ１、维生素 Ｂ１２，国内外均可见过敏反应报道犤２－４犦。

维生素Ｂ１硫胺结构不稳定裂解释放出致敏原如噻唑等
物质，诱发过敏反应犤５犦。维生素Ｂ１２导致过敏的机制与免
疫球蛋白 Ｅ（ＩｇＥ）介导的反应有关犤３犦。维生素 Ｂ１的 ＡＤＲ
表现如胸闷、呼吸急促等，大剂量使用还可能发生疲倦、

烦躁、头痛、食欲下降、水肿及心律失常犤６犦。维生素 Ｂ１可
引起速发型过敏反应，提示临床对于用药初期特别是初

次用药前１０ｍｉｎ应加强巡视。
病例１于４月１日静脉滴注第一组该制剂时，出现

头晕、胸闷、呼吸加快、四肢抖动等症状，立即停药，对症

处理。患者发生ＡＤＲ前，神志清楚，无焦虑抑郁症状。首
次ＡＤＲ发作时，无不良言语刺激，且停药后症状反复发
作，持续几天才逐渐缓解。不能用病情进展解释。可能是

该制剂影响患者情绪，诱发其焦虑抑郁。过敏反应持续

时间长，反复发作，研究期间国内尚无该制剂诱发焦虑

抑郁的相关报道。病例 １发生 ＡＤＲ前已连续多日静脉
滴注该制剂，与常见速发型过敏反应不同。李燕等犤５犦报

道，该制剂用药第９天出现胸闷、呼吸困难伴头晕；徐萌
等犤７犦报道，该制剂用药第１２天发生喉头水肿，表现为脸
红、憋气、口唇青紫、呼吸困难症状，均为迟发过敏反应。

提示连续多日使用时需关注迟发过敏反应的可能。

从 ＡＤＲ的临床表现来看，以皮肤及其附件为主
（２９．２７％），主要表现为口唇发绀、皮肤潮红、皮疹、瘙痒等。
其次是呼吸系统损害，表现为胸闷、呼吸困难。病例２出
现严重过敏性休克，文献报道５例因过敏性休克危及生
命犤８－１１犦，１例因大疱性表皮坏死松解型药疹导致死亡犤１２犦。

提示临床需特别关注该药引起的严重 ＡＤＲ，加强监测，
避免严重后果的发生。

该制剂辅料聚山梨酯 ８０为常见致敏原，可通过直
接刺激肥大细胞和（或）嗜碱性粒细胞脱颗粒释放过敏

介质诱发 ＡＤＲ犤９犦。维生素类药物会引起神经系统病变，
以及因过敏反应引起患者焦虑抑郁犤１０犦。本研究提示，医

务工作者在用药前应详细了解患者的药物过敏史，慎用于

过敏体质者，且迟发过敏反应在用药初期难以识别，在用

药过程中需密切观察，加强巡视，特别是用药前１０ｍｉｎ，
一旦发生过敏反应，应立即停药，并对症处理，及时安抚

患者，减少患者的紧张心理，重视慢性胃炎患者的用药

反应，保证患者用药安全。
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