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摘要　目的：探索中药汤剂安全性主动监测方法，并对含黄连的中药汤剂进行安全性主动监测，了解含中药黄连的汤剂不良反
应发生情况和不良反应特征。方法：以访谈方式，对使用含黄连的中药汤剂的门诊患者进行用药调查，记录患者一般资料以及

不良反应发生情况，计量资料用 Ｅｘｃｅｌ表进行统计分析。结果：使用含黄连的中药汤剂的２０１例患者中，不良反应发生率为
８９５％（１８／２０１）。排便次数增多１０例，便秘４例，恶心反胃４例，但症状较轻微，均未影响药物继续治疗。其不良反应发生与
用药剂量、患者体质、药物配伍密切相关。结论：本项研究探讨了中药汤剂不良反应与患者体质寒热虚实、药物配伍的关系，为

探讨中药不良反应发生规律、探讨符合中医药特点的不良反应监测方法提出了新思路。
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　　中医药在长期的临床应用过程中形成了完整的理
论体系，对于中药安全合理用药的认识历史悠久，如我

国最早的药学著作《神农本草经》就提出药物“有毒无

毒，斟酌其宜”，并将３６５种中药分为上中下三品。但
随着社会的发展，医药分业，以及对药物不良反应监测

工作的深入开展，中药不良反应问题引起广泛关注。

如何利用现代科学方法和手段对中药的安全性进行科

学系统客观的评价，为临床安全合理用药提供依据，是

目前亟待解决的问题。黄连作为寒凉药，具有广泛的

临床应用，近年来有关黄连及其制品黄连素的个案不

良反应报道，主要有药疹、过敏反应、血细胞减少等［１］，

本项研究以含有黄连的中药汤剂作为研究对象，对含

黄连的汤剂进行安全性主动监测，旨在探讨含黄连的

中药汤剂不良反应与方药剂量、配伍、患者体质寒热虚

实的关系，并探讨中药汤剂安全性监测的方法。

１　资料与方法
１１　资料收集　以中国中医科学院广安门医院２０１３
年８月至２０１４年１月门诊患者为调查对象，采用随访
调查方式对使用含黄连汤剂的门诊患者进行随访调

查，剔除家属取药并对患者用药情况不清的病例。固

定随访药师进行随访问诊和资料收集工作。首先设计

《患者使用黄连情况调查表》，内容包括随访时间、编
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号、姓名、性别、年龄、原患疾病、体质问诊、用药情况、

用药剂量、此前用药时间、煎药方法、用药后的感受、是

否出现不适症状等内容。逐项记录在纸质表格作为原

始资料留存，并录入电子表格以备后期数据分类汇总。

１２　ＡＤＲ关联性评价与严重程度分级　对于出现不
适情况的病例填写药物不良反应（ＡＤＲ）报告表，临床
药师按照我国药物不良反应监测中心制订的不良反应

因果判断标准来判断。当判定为肯定、很可能、可能、

可能无关、与药物无关五级以评定临床反应及检验异

常与药品之间的关系。前三者计为ＡＤＲ，以统计 ＡＤＲ
发生率。如出现难以辨别的ＡＤＲ病例，与临床医生共
同讨论判定。

１３　数据处理与统计　采用 Ｅｘｃｅｌ２００３表进行数据
统计。采用频数分析，对计量资料的均值、标准差，计

数资料构成比进行统计。

２　结果
２１　患者一般情况　本研究共２０１例门诊随访患者。
男女比例１：１２８；平均年龄（４８３２±１４２８）岁，主要
分布在３０～７０岁之间，最小年龄为２岁９个月，最大

年龄为７７岁。患者首次服用黄连５６例（用药跟踪未
发生不良反应），长期服用１４５例。长期用药患者中，
间断服药２５例，连续用药１４０例，其中疗程最短的为７
ｄ，最长为６０个月。受访患者原患疾病以糖尿病居多，
１５１例占（７５１２％）。具体结果见表１。

表１　受访患者的一般情况

患者情况 例数 百分比（％）

患者性别 男 ８８ ４３７８％
女 １１３ ５６２２％

患者年龄 ０－３０ １５ ７４６％
３１－６０ １３８ ６８６６％
６１－７０ ４８ ２３８８％

此前用药时间

（服用含黄连的汤剂疗程）
首次服用 ５６ ２７８６％

２个月以下 ６０ ２９８５％
２－６个月 ４５ ２２３９％
６个月以上 ４０ １９９０％

２２　患者体质分布情况　黄连药性苦寒，为探讨寒凉
药物不良反应与患者体质寒热虚实的关系，我们对患

者服药前体质情况进行分类汇总，结果见表２。

表２　患者服药前体质倾向

大便情况 总例数 百分比（％） ＡＤＲ发生例数 寒热倾向 总例数 百分比（％） ＡＤＲ发生例数

便秘，大便干燥 ４５ ３４８８ ３ 怕热 ５３ ２６３７ ３
易腹泻，大便稀溏 ２４ １８６０ ７ 怕冷（手、脚凉） ６９ ３４３３ ８

大便不规律（腹泻、便秘交替） ４ ３１０ １ 正常，无怕冷怕热症状 ７９ ３９３０ ７
大便正常 ５６ ４３４１ ７

２３　黄连各剂量使用情况　统计结果显示，在２０１诊
次中，黄连的常用剂量为１５ｇ，其次为９ｇ、６ｇ，其常用
治疗剂量范围为６～１５ｇ，平均剂量为（１１６７±５３７）
ｇ。各剂量使用频次见表３。

表３　黄连各剂量使用频次

黄连剂量（ｇ） 频次 百分比（％）

１５ ９８ ４８７６
９ ３９ １９４０
６ ２１ １０４５
５ １３ ６４７
３ ９ ４４８
１０ ８ ３９８
３０ ６ ２９８
１５ ３ １４９
７ ２ ０９９
２０ １ ０５０
８ １ ０５０

２４　配伍药物用药频次　汤剂处方中除黄连外，前
１５个药物为知母（７８次）、麸炒苍术（２９次）、干姜（２５
次）、生大黄（２４次）、赤芍（２４次）、生黄芪（１８次）、黄

芩（１５次）、天花粉（１４次）、生姜（１３次）、水蛭粉（１２
次）、红曲（１２次）、三七（１１次）、酒山茱萸（１０次）、鸡
血藤（１０次）、茯苓（８次），具体结果见表４。

表４　使用频率５％及以上药物剂量分布（ｇ）

药物 频次 最小值 最大值 均值 标准差

黄连 ２０１ １５ ３０ １１６７ ５３７
知母 ７８ ３ ４５ ３０３２ ９０１

麸炒苍术 ２９ ９ ３０ １５３１ ６０９
干姜 ２５ ０５ １５ ８２６ ２９２
生大黄 ２４ ３ １２ ６５６ ２２０
赤芍 ２４ ３ ６０ ２８８８ １０５３
生黄芪 １８ １５ ４５ ３１９４ ８２５
黄芩 １５ ９ １５ １２００ ２３６
天花粉 １４ ３０ ３０ ３０００ ０００
生姜 １３ １（片） ５（片） ３１５（片） ０９９
水蛭粉 １２ ３ ３ ３００ ０００
红曲 １２ ３ ９ ６２５ ２３８
三七 １１ ３ ９ ５４５ ２２５

酒山茱萸 １０ ９ ３０ １７４０ ６９０
鸡血藤 １０ １５ ３０ ２７５０ ５４０
茯苓 ８ １２ ６０ ２７７５ １５２８

·４７３１· ＷＯＲＬＤＣＨＩＮＥＳＥＭＥＤＩＣＩＮＥ　Ｏｃｔｏｂｅｒ．２０１４，Ｖｏｌ．９，Ｎｏ．１０



表５　服用含黄连的中药汤剂后不良反应情况

不良反应 频次（例次） 剂量（ｇ） 平均剂量（ｇ） 疗程（天） 体质 配伍药物 是否影响继续治疗

排便次数

增多
１０

１５（６例）
１２（１例）
６（１例）
５（１例）
３０（１例）

１４３±６４０
７，１４，２０，３０，
４５，６０，１５０，
１８０，３６５，１４

基础腹泻５；
怕冷３，怕热１
无怕冷、怕热１

大黄１例；生姜３例，干姜１例 否

便秘 ４ １５（３例）８ｇ（１例） １５±３ ２０，３０，６０，１８２５
基础便秘２；
怕热１，怕冷１

干姜１例；
大黄１例

否

恶心、反胃 ４ １５ １５ ６０，６０，１０，７３０ 正常２，怕冷２ 未配伍干姜、生姜 否

２５　患者服用含黄连的中药服用汤剂后的不良反应
随访结果显示有１８例患者服药后发生不良反应，但症
状较轻微，患者可耐受，不影响继续用药。具体情况见

表５，主要表现为：
２５１　排便次数增多　１０例。６例黄连剂量为１５ｇ，
１例剂量为１２ｇ，服后感觉小腹冷，大便糖稀，与医师
沟通调整处方（黄连减量）后，大便正常。１例剂量为
６ｇ，１例剂量为５ｇ；使用黄连的平均剂量为（１２８９±
４２０）ｇ。疗程最短为７ｄ，最长为１年。包括５例服药
前原有腹泻者，服药后症状加重，排便次数增多（１例
配伍干姜，１例配伍大黄）；４例服药前大便正常者，服
药后排便次数增多（３例配伍生姜）。误服３０ｇ１例：１
例医师处方黄连１５ｇ，由于患者疏忽大意，首次服药误
服３０ｇ，服药后出现小腹冷痛、腹泻，发现后改为服用
１５ｇ后，大便恢复正常。
２５２　便秘　４例。用药剂量均为１５ｇ；疗程最短为
２０ｄ，最长为５年。包括２例服药前体质便秘者，服药
后症状加重（１例配伍干姜，１例配伍大黄）；１例服药
前大便正常患者，服药后便秘。

２５３　恶心反胃　４例。用药剂量均为１５ｇ；用药疗
程均为２个月（未配伍生姜、干姜）。
３　结论与讨论
３１　黄连用量　《中华人民共和国药典》２０１０年版一
部规定黄连用量是２～５ｇ，笔者查阅相关文献，有报道
黄连药典规定剂量范围用于调理尚可，若用于治病则

量小而药不胜疾，经多年临床探索后发现将黄连剂量

加大至１５ｇ［２］，３０ｇ［３］，可达到治疗效果。
３２　含黄连的汤剂常见不良反应情况分析　１）ＡＤＲ
与剂量关系：我院含黄连汤剂发生不良反应的剂量多

为１２ｇ以上居多，占 ＡＤＲ发生例数的８３３３％，其中
又以 １５ｇ居多，占 ７２２２％。１２ｇ以下相对较少占
１６６７％。２例患者在服药初期有腹泻等不适症状，经
医师调整处方降低黄连用药剂量后症状消失，大便恢

复正常；１例患者首次误服黄连３０ｇ，服药后出现腹泻

等不良反应，发现后按处方１５ｇ服用，大便恢复正常；
１例剂量为１２ｇ，服后感觉小腹冷，大便糖稀，与医师
沟通调整处方（黄连减量）后，大便正常；可知含黄连

的汤剂发生腹泻与其剂量有一定关系。２）ＡＤＲ与体
质关系：本项研究探讨了不良反应与患者体质寒热虚

实的关系，为探讨中药不良反应发生规律、符合中医药

特点的不良反应监测方法提出新思路。１０例腹泻患
者中，有８例虚寒体质，１例寒热错杂，１例无明显偏
向。４例便秘患者中有３例实热体质，１例阳虚质，可
知含黄连的汤剂不良反应发生与患者的体质有一定关

系。苦寒者伤中，故黄连可致脾胃虚寒者腹泻；同时黄

连燥湿，可厚肠止痢，大剂量亦可致便秘、腹胀。３）
ＡＤＲ严重程度：虽然不良反应发生率较高但症状轻
微，并且患者对主要疾病如糖尿病等的治疗效果满意，

故均未影响继续用药，可经过适当调整剂量或配伍干

姜等缓解不良反应。４）ＡＤＲ与药物配伍：方药配伍是
中医的特色，经过恰当配伍，黄连导致的不良反应将大

大减少。黄连苦寒，临床多配以生姜或干姜佐制，避免

其苦寒伤胃。而黄连燥湿，可厚肠止痢，若以通下之大

黄配伍，又可避免黄连厚肠之弊［２］。１０例腹泻患者中
５例未配伍生姜、干姜，其中１例配伍大黄；４例便秘患
者中２例未配伍大黄，１例配伍干姜。４例恶心反胃患
者均未配伍生姜，干姜，故可通过加减配伍来缓解不良

反应症状。

３３　常用黄连药对　黄连与不同药物配伍后可用于
不同体质的患者，如黄连配伍黄芩，清胃肠火热，常用

于实热者［４－５］；黄连配伍知母或天花粉，清热兼顾滋阴

生津，用于邪热伤阴；黄连配伍蚕沙，清热化浊，用于湿

浊痰热胶结者；黄连配伍乌梅，清泄火热兼敛阴生津，

防火毒伤阴；黄连配伍肉桂，清上热而温下寒，用于寒

热错杂者［６］。

４　问题与展望
本项研究基于临床对中药汤剂的安全性进行主动

（下接第１３７８页）
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核心组合，并无单纯止痛之功，这与中医药治疗疾病的

核心思想是一致的，即整体观念，通过调理人整体的阴

阳气血平衡而达到止痛的目的，如应用补气滋阴之党

参、黄芪、枸杞子配伍利水渗湿之茯苓；补阳之补骨脂、

骨碎补配伍祛痰之天南星及熄风通络之地龙等等。由

该系统所集成的数据挖掘方法挖掘得到治疗癌痛的７
个新方，理论上具有可应用性，其中方１、２、７由白术、
党参、黄芪、黄精、枸杞子、补骨脂、淫羊藿、熟地黄等组

成，具有温阳益气、滋阴养血之功，可用于虚痛证；另加

木香，取其行气之效，使补而不滞。处方３、４、５攻补兼
施，可用于虚实夹杂之癌痛，扶正与祛邪相结合。其中

处方３应用补肾助阳之补骨脂、淫羊藿配伍活血散结，
通络止痛之蜈蚣、全蝎、穿山甲；处方５应用补肾之补
骨脂、骨碎补配伍活血通络之当归、红花、地龙，均可用

于肾虚血瘀证。处方４应用大补元气之人参、健脾益
肾之黄精配伍行气消积、化瘀止痛之枳壳、郁金，清热

软坚之芒硝，可用于因虚而致的气机郁滞证。方６由
延胡索、三七、赤芍、穿山甲等组成，具有活血散结，祛

瘀止痛之功，可用于瘀血阻络证，值得在临床上进一步

验证。
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监测研究，探讨了中药不良反应与药物剂量、患者体质

寒热虚实、药物配伍的关系，也为探讨中药不良反应发

生规律、探讨符合中医药特点的不良反应监测方法提出

了新思路。但由于本次调查样本量较小，还有待于进一

步完善与随访跟踪。
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