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摘要 静脉输液是治疗疾病的重要手段
,

造成输液反应的原 因很多
,

输液反应与药物 自身的稳定性
,

药物之

间的相互作用
,

药物与体外物质相互作用等有直接关 系
,

本文对药物产生的输液不 良反应的 因素进行 归纳

总结
,

减少输液不良反应
。
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静脉输液是临床抢救患者和治疗疾病的重要手

段
,

而输液反应是输液过程经常遇到的问题
,

不仅可

影响到患者的治疗
,

甚至危及患者的生命
∋

引起输液

反应的因素很多
,

除了与输液器具
,

操作方法有关

外
,

与药物的关系极为密切
∋

本文主要对输液反应中

的药物本身因素和药物配伍因素予以讨论
,

以引起

临床重视减少和避免不 良反应的发生
。

药物本身的因素

)
∋

) 输液产品本身的质量 运输过程中输液瓶之

间发生碰撞和挤压
,

造成裂痕或封 口松动而引起污

染
,

严重时液体中出现霉菌
。

放置时间过久
,

药物可

发生分解或聚合而产生杂质
。

由于不同生产企业在

生产工艺和制剂技术上存在差别
,

杂质的去除率不

同而影响其不良反应的发生率
。

如青霉素因制剂中

含有微量青霉烯酸
,

或青霉嚓哇酸等青霉素聚合物

等而引起变态反应
。

)
∋

� 热原污染 热原反应是输液反应中最常见的

一种
,

热原的污染途径主要是注射用水
、

原辅料
、

容

器
、

设备
,

制备过程与生产环境等
,

据文献报导川
。

液体中含有热原量 −
∋

−#
一 % 林岁3 时

,

即可产生热原

反应
,

发生反应的早晚
,

视热原进人体内的量
、

热原
(

胜质和病人个体耐受而异
。

一般认为
,

在输液开始

后 � − 4 56 出现反应
,

其反应可能是药物变质或体内

受细菌
,

毒素污染所致 /输 � 一 , 7
,

输人量为 8 −−
9

∃ − − 4 3 时出现反应
,

很可能为药物中含有一般性质

的热原
,

输 ∃ 一 # 7
,

约 ) 以刃 一 � ∃−− 4 3 液体时出现

反应
,

很可能为输液时间过长
,

药物暴露过久
,

反复

加药引起
。

另外
,

临床上合并用药很常见
。

由此产

生的热原叠加的机会相应增多
,

尤其时三联用药
,

四

联用药
,

热原累加可能超过人体的耐受量而发生输

液不良反应
。

某医院某地区使用 ∃ : 或 )− : 的葡萄

糖加甲硝哩 −
∋

∃ 1
,

庆大霉素 )# 万 ;
静脉滴注

,

连续

有 ∀ 例出现热原反应
,

经试验检查分析认为是合格

注射剂中内毒素累加超过阑值
,

导致热原反应〔’<
。

)
∋

, 微粒增加 《中国药典》要求每 ) 4 3 中 )− 林4

以上的微粒不得超过 �− 粒
,

�∃ 林4 以上的微粒不得

超过 � 个
∋

不溶性微粒注人人体后引起热原反应和过

敏反应
∋

药物配伍后
,

输液的微粒则会大大增加
。

特

别是使用中草药注射液
,

原因是中草药的成分比较复

杂
,

而且对中药注射剂质量标准要求过低
,

如清开灵

注射剂所含成分复杂
,

但只做总氮
,

总黄酮黄昔的含

量测定
,

使得中药注射剂内在质量不稳定
,

此外
,

中药

注射剂与其他药物配伍使用时发生物理
,

化学变化
,

有些生物碱和皂昔配伍后使 => 值发生改变
,

可产生

大量微粒 ?’」
。

如茵枝黄
、

复方丹参等中草药
,

一般选

用 ∃: 或 )− : 葡萄糖注射液稀释后静脉滴注
,

而不宜

选用生理盐水
,

原因是中草药与生理盐水配伍后常因

盐析作用而产生大量的不容性微粒
。

)
∋

8 理化性质改变 包括 = > 和渗透压
∋

注射液的

=> 及渗透压要求与血液相等或接近
∋

虽然人体有一

定调节功能
,

但相差太大
,

易致血管疼痛
,

静脉炎
∋

如

过多过快输人低渗液体或单纯葡萄糖易引起水肿
。
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� 药物配伍的因素

临床上输液多数被作为药物载体
。

通过静脉滴

注配伍 % 种以上药物
,

期望所配伍的药物产生协同

作用
,

增加疗效
,

减少或延缓耐药性的发生
,

预防或
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治疗合并症
。

然而输液时多种药物配伍后发生变化

的影响因素极其复杂
,

药物配伍不当
,

配伍后溶液颜

色和澄明度会受到影响
,

甚至可产生结晶
、

气泡
、

沉

淀或 => 值改变
。

主要有以下几个方面
∗

�
∋

) 溶媒选择不 当 许多药物发挥最佳疗效都要

适宜的溶媒
,

否则可引起药物结构的改变造成疗效

降低
,

不良反应的增多
,

尤其是抗生素类
,

如青霉素

在 −
∋

1 : 的生理盐水中较稳定
,

若将其加人葡萄糖

氯化钠中进行静脉滴注
,

因葡萄糖在水溶液中的稳

定性受 => 值影响较大
,

在一定酸性条件下可分解

产生一些低分子酸性物质
,

并进一步聚合产生有色

物质
,

并且这一过程随温度升高更易发生 ? 8 & 。 所以

青霉素在葡萄糖氯化钠中易产生致敏物质
∋

而门冬

酞胺酶用生理盐水直接溶解
,

有时会因盐析而成白

色
,

故不能用生理盐水溶解
。

�
∋

� 选用栽体量不 当 有些药物由于 自身稳定性

的因素
,

需要短时间输注
,

如青霉素为了保持体内浓

度高于最低抑菌浓度
,

输注时易选用少量载体
,

若加

人 −
∋

1 : 生理盐水 ∃−− 4 3 中
,

导致输液时间拉长
,

极易使药物分解产生致敏物质 /有些药物由于半衰

期很短
,

体内清除率大
,

需短时输注
,

如吉西他宾注

射液
,

一般要求载体量不超过 �∃− 4 3
,

,− 4 56 内输

注完毕 / 而有些药物有高浓度的规定
,

载体量又不

能太少
,

如林可霉素加人 ∃ : 葡萄糖 �∃− 4 3静脉滴

注
,

导致林可霉素浓度过高
,

使得输液时间缩短
,

易

引起血栓性静脉炎
,

增加神经肌肉接头毒性
。

�
∋

, 配伍不 当

�
∋

,
∋

) 药理作用拮抗 繁殖期的杀菌药如 =
一

内酞胺

类
,

速效抑菌药如四环素类
,

大环内醋类
,

林可霉素

等
,

联合使用时会产生拮抗作用
,

原因是繁殖期的杀

菌药对繁殖旺盛的细菌作用最强
,

对静止期细菌无

作用 Π’〕而速效抑菌药作用于蛋白质核糖体 ∃−
, 亚

单位
,

能迅速抑制细菌蛋白质的合成
,

使细菌繁殖受

到抑制而进人静止状态从而减弱了繁殖期的杀菌剂

的杀菌作用
。

�
∋

,
∋

� 不 良反应叠加 氨基糖昔类抗生素最大的不

良反应是耳毒性和肾毒性
,

第一代头袍菌素是由肾

脏排泄的
,

合并对肾脏有害的药物可加重肾脏的损

害
,

故不宜联合用药
。

�
∋

,
∋

, 药物作用机制冲突 明确药物作用机制
,

最

大限度的避免不合理的配伍
∋

胃复安是多巴胺受体

拮抗药
,

对食管和 胃平滑肌有显著的促动力作用
,

并

可透过血脑屏障
,

抑制呕吐中枢而起止吐作用
∋

而山

蓑若碱为 Θ 受体阻断药
,

能抑制胃肠蠕动及分泌
,

与胃复安相互拮抗
,

合并时作用减弱〔# &
。

�
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,
∋

8 中西药配伍 中药制剂常由多种组分组成
,

其中某些成分易受酸碱度变化的影响
,

导致有效成

分含量下降影响疗效
,

甚至与其它注射液合用时更

易发生反应
,

产生有害物质造成不良反应的发生
。

文献报导
,

中药注射液引起的输液不 良反应约占
)8 : 【’〕

。

如双簧连注射液与氯化钾注射液合用
,

抓

化钾是强电解质
,

与中药注射液合用后可加速中药

不稳定成分的变化
,

药物不良反应发生率上升 /复方

丹参与川弯注射液合用后可迅速出现浑浊
,

沉淀
,

不

易配伍 ?‘,
。

�
∋

8 给药时间不合理 目前顺铂
,

加 ∃
一

氟尿啥吮是

治疗鼻咽癌较有效的方案之一
,

但化疗过程中出现

的恶心呕吐影响患者的心理
、

精神
、

营养状况
、

社会

关系
、

生活质量
。

常常限制了其使用剂量
,

最终影响

疗效
。

国外有学者报道
,

恒速静滴 ∃
一

氟尿啥吮毒性

与抗癌活性存在昼夜节律依赖性和时间依赖性
。

在

患者熟睡时
,

凌晨�8 时左右!给药耐受性最高
,

与常

规静滴相比毒性反应小
,

剂量强度增加了
,

下午及傍

晚时顺铂的毒性最小
,

给药最为安全〔’ / 。

�
∋

∃ 给药剂量不 当 盐酸万古霉素 � 支�每支 −
∋

∃

Ρ !加入 −
∋

1 : 的生理盐水 )−− 4 3剂量过大
,

可导致

血栓性静脉炎
,

红斑样或尊麻疹等变态反应
,

又如克

林霉素 )
∋

∀ 1 加入 −
∋

1 : 生理盐水 �∃− 4 3
,

克林霉

素持续抗菌活性的研究发现
,

低剂量
,

延长给药时间

的给药方法
,

同样可获得使用大剂量克林霉素所产

生的抗菌效果并可减少患者大剂量用药而引起的不

良反应侧
。

�
∋

# 理化性质影响 某些药物可直接与输液中的

一种成分反应
,

如四环素类与铁剂合用时
,

由于 � 价

或 , 价的金属离子 �Σ%
Τ , ,

Θ Ρ
‘’ ,

Λ 。
Τ ’
!形成不溶性

鳌合物
,

使四环素类药物的吸收减少导致血药浓度

的降低
,

使其抗菌效果下降
。

此外输液反应也与氧与二氧化碳
,

药物的光敏

感性和药物的纯度有关
。

, 其他影响输液反应的因紊

体内药物的相互作用能导致药物毒性增强或药

效降低甚至失效
,

而药物与体外某物质接触产生相

互作用的结果主要是降低药物的生物利用度或降低

药效
。

药物与塑料制品之间存在相互作用
。

塑料制品

对某些药物有明显的吸附作用
,

从而降低药物的有

效浓度
。

这点在临床实践中得到证明
。

现已知塑料

对下列药物能产生具有临床意义的吸附作用
∗
安定

、

硝酸甘油
,

硝酸异山梨醋
、

醋酸醋
、

华法林钠
、

盐酸麟

肤嚓
、

硫喷妥钠和一些抗组胺类
、

吩唾嗦类药
。

�下转第 , ∀ # 页 !
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∃

心及重点制剂室认证的范围
。

然后再对人围的制剂

室依据能体现制剂能力
、

制剂水平和科研能力等有

关标准进行审评
,

优化出中心制剂室和重点制剂室
。

制剂室资格认定条件
∗ � 凡是按军区 � 军兵种  联勤

部卫生部《医疗机构制剂许可证》验收细则验收合

格
,

并获得《医疗机构制剂许可证》的制剂室
,

都可

以参加制剂室等级评定
。

! 获得《医疗机构制剂许

可证》的军区总医院
、

中心 医院
、

驻军医院
、

教学医

院等才能参加重点制剂室的等级评定
。

∀ 获得《医

疗机构制剂许可证》的三级甲等医院以上的医疗机

构
,

才能参加中心制剂室的评定
。

#
∃

%
∃

& 中心制剂室与重点制剂室界定的条件 在

获取《医疗机构制剂许可证》的制剂室中评定
、

优选

出中心制剂室和重点制剂室
,

方法是以军区 �军兵

种  联勤部卫生部《医疗机构制剂许可证》验收结果

作为基础
,

再对制剂室的建筑规模
、

设施设备
、

生产

能力
、

技术人才
、

科研能力
、

制剂品种
、

质控能力
、

临

床占有率
、

物流管理现代化水平等制定量化标准
。

以标准进行评定
。

符合中心制剂室条件的确定为中

心制剂室
,

符合重点制剂室条件的确定为重点制剂

室
。

不符合上述条件的确定为一般制剂室
。

#
∃

%
∃

% 各级 �类  制剂室制剂能力的基本分工 简

要地说
,

一般制剂室主要生产最常用配
、

水
、

油
、

膏等

普通制剂 ∋重点制剂室应当在一般制剂室生产剂型

的基础上
,

还能生产加工口服固体制剂及中药制剂
,

以及新制剂的研发和本科生的带教 ∋ 中心制剂室应

当在重点制剂室生产剂型的基础上
,

还能生产注射

剂
,

并能全面地开展新药研究
,

和硕士生以上研究生

的带教
。

#
∃

# 分级 �类  管理实施状况 北京军区联勤部卫

生部
,

在 &(( ) 年制剂室换证验收过程中
,

根据各医

院制剂室的规模
、

制剂品种
、

制剂质量
、

技术人才
、

管

理水平
、

成本投人
、

制剂产出等诸多因素进行分析研

究
,

感到平铺式的制剂管理模式
,

已不适应当前医药

生产的形势
。

产生 了分级 �类  管理的构思
。

随即

责成北京军区总医院制剂中心起草了框架
,

又召集

&) #
、

#∗# 等医院的专家讨论修改
,

&《+巧年 , 月
,

在内

蒙古海拉尔市召开了全区药剂科主任会议进行讨

论
,

经多次修改后形成了《北京军区医疗机构制剂

室分类管理办法 �试行  》∋《北京军区医疗机构中心

�重点  制剂室评审细则 �试行  》∋ 《北京军区医疗

机构中心 �重点  制剂室建设标准》∋《北京军区医疗

机构中心 �重点  制剂室申请表》
,

以及与其相配套

的《北京军区医疗机构名优制剂管理办法》等 ) 套

文件
。

&(( , 年 −( 月正式下发实行
。

&(( . 年 / 月已

对北京军区总医院申请的中心制剂室进行了验收
,

并颁发了证书
。
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/ 结论

静脉输液是临床给药的主要途径
,

其优点是作

用迅速
、

疗效快
。

但是
,

由于静脉用药的品种多
,

每

种药物都有不同程度的毒副作用
,

因此增加了不 良

反应的发生机率
。

医务人员应正确认识药物的治疗

作用和不良反应以及药物之间的相互作用
,

认真观

察患者在输液过程中的每一个细小变化
,

发现问题

及时解决
,

运用药学知识以减少患者的痛苦
。
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