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摘要: 灯盏细辛注射液为 2009年国家药品评价性抽验品种之一, 于 1993年首获云南省卫生厅批准,先后经历由地方标准上升

至部颁标准, 再升至药典标准。本文通过对 89批次 59个批号的灯盏细辛注射液的质量进行评价, 结果表明该品种的生产工

艺较稳定, 总体质量较好。同时本文建议需进一步研究灯盏细辛标准提取物及指纹图谱;重点关注患者长期使用灯盏细辛注

射液前后的体内血铅水平;加强过敏试验和降压物质的控制, 以提高本品临床使用的安全性; 进一步研究本品酚酸类成分的

含量测定方法, 排除野黄芩苷等黄酮类成分的干扰, 建立一种准确、可行的方法对某几种主要的咖啡酰奎宁酸或该大类成分

进行定量分析。
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Abstract: In jection E rigeront isHerba is one o f the variety o f inspect ion for nat iona l drug evaluation in 2009, issued

first ly by Yunnan Prov inc ial Bureau ofH ea lth in 1993, embodied by D rug Spec ifications Promu lgated by theM inis-

try o f PublicH ea lth, P R Ch ina, and then embod ied by Pharmacopoe ia o f the PeoplesR epublic of China. In this pa-

per, the qua lity evaluation resu lt o f 89 samples invo lv ing 59 batches o f In ject ion E rigeront isH erba, show s that the

product has steadly process and good overall quality. A s the same time, it is suggested that further study of the

standard E rigerontisH erba ex tracts and fingerprint bemecessary. Focuses on b lood lead levels in vivo of the long-

term use pa tients before and after using In jection E rigerontisH erba and strengthen the a llerg ic tests and the step-

downmateria l contro,l to improve the product safe ty of the clinical use. Further study an assay m ethod of pheno ls,

exc lud ing the interference of flavono ids such as scute llarin, and bu ild a prec ise and feasib lemethod for determ ining

the conten ts o f caffeoy l qu in ic acid.
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1 基本信息

111 药品的历史沿革,基本特性,适应症或功能主治

灯盏细辛注射液曾用名为 /云南灯盏花注射

液 0。 1993年获云南省卫生厅批准, 按云南省药品

标准滇 Q /W S162 - 1993生产, 1998年上升为部颁

标准
[ 1]
, 规格为 2mL(含总黄酮 9 mg)和 10 mL (含

总黄酮 45mg) , 2005年收入中国药典
[ 2]
, 规格为每

支装 2mL与每支装 10 mL 2种。 2009年收入中国

药典 2005年版增补本, 将鉴别项中对照品名称

/ 1, 5-氧 -二咖啡酰奎宁酸 0修改为 / 1, 3- O -二

咖啡酰奎宁酸 0, 修订了总咖啡酸酯含量测定项下
对照品溶液的配制方法,其余均同中国药典 2005年

版一部。 2010年收入中国药典 2010年版, 内容同

中国药典 2005年版增补本。

灯盏细辛注射液的有效成分主要包括 2类, 一

类是以野黄芩苷 (即灯盏花乙素, scutellarin)为代表

的黄酮类,一类是由 1~ 2分子咖啡酸与 1分子奎宁

酸缩合而成的咖啡酰奎宁酸 (酚酸类 ), 本品所含酚
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酸类成分遇酸会产生沉淀
[ 3~ 5]
。具有活血祛瘀、通

络止痛之功效。用于瘀血阻滞、中风偏瘫、肢体麻

木、口眼歪斜、语言謇涩及胸痹心痛; 缺血性中风、冠

心病心绞痛见上述证候者。临床上有静脉注射、穴

位注射及肌内注射 3种用药方式,静注时避免与 pH

过低的液体或药物配伍使用。

112 药品处方与生产工艺简述  本品曾收载于卫

生部药品标准中药成方制剂第二十册, 现收载于中

国药典 2005年版增补本 (抽样样品执行标准为中国

药典 2005年版一部, 二者的处方与工艺无变更 ),生

产企业现执行的工艺为 2007年国家局组织中药注

射液工艺核查后的备案工艺,备案工艺与法定工艺

的主要不同点:提取方法由渗漉法改为水提取法;对

水提浓缩液的沉淀部分单独进行精制处理; 省略喷

雾干燥的工序。

113 近几年临床使用不良反应信息

2009年 4月初湖南省药品检验所以湘药检业

函 [ 2009] 52号文请求湖南省药品审评认证与不良

反应监测中心协助查询该品种近年来临床上所发生

的不良反应情况, 经检索 5全国药品不良反应监测

网络数据库 6及 5泛珠三角不良反应网络管理平

台 6,有关灯盏细辛注射液的不良反应报道为 15

例,主要表现为心悸 ( 1例 )、皮疹 ( 2例 )、瘙痒 ( 2

例 )、头晕头痛 ( 6例 )、过敏样反应 ( 3例 )、发热 ( 2

例 )、寒战 ( 3例 )、胸闷 ( 1例 )等。本品由部颁标准

升为中国药典 2005年版 (执行日期为 2005年 7月

1日 )标准时的工艺发生了重大改变, 其中有 7例为

2005年 7月以后生产的样品, 主要表现为心悸 ( 1

例 )、皮疹 ( 1例 )、头晕头痛 ( 5例 )、发热 ( 1例 )、胸

闷 ( 1例 )等。

另据纪立伟等
[ 6]
报道,本品不良反应主要表现

在: ¹ 过敏反应:发热、皮疹、皮肤瘙痒、胸闷、憋气、呼

吸困难等; º 神经系统反应:头晕、头痛、肢体 /腰背疼

痛、口周麻木等; » 消化系统反应:腹痛、腹泻、恶心、

呕吐等; ¼心血管系统:胸闷、心慌、血压降低、心动过

速等; ½血液系统反应:血小板异常。上述不良反应

在本品的首次用药或连续用药过程中均有出现。

114 药品生产及抽样基本信息

通过检索国家食品药品监督管理局药品数据

库,灯盏细辛注射液现有生产企业 1家, 批准文号 2

个 (国药准字 Z53021569 - 10 mL /支, 国药准字

Z53021620- 2mL /支 )。抽取的样品仅涉及 1个批

准文号 (国药准字 Z53021569- 10 mL /支 )。

在全国范围内的 26个省、直辖市及自治区 (除西

藏、四川、辽宁、甘肃、上海 )共抽取样品 89批次。其

中省级地域 89批 ( 100% ),县级及乡级地域均为 0

批;在经营公司抽样 4批 ( 416% ), 医疗机构 (医院 )

抽样 81批 ( 9311% ),生产企业抽样 2批 ( 213% )。

2 依据现行标准检验结果及分析

211 现行质量标准及检验结果  本品现行标准为

中国药典 2005年版增补本第 91页 (执行日期为

2009年 7月 1日 ) ,抽样样品执行标准为中国药典

2005年版一部第 447页,检验 89批抽验样品, 结果

均符合规定,合格率 100%。

212 不同抽样地域 (省 )样品检验结果对比分析  经

对 pH、含量测定 (野黄芩苷及总咖啡酸酯 )的数据进

行对比分析,结果表明本品在现有的包装、运输及贮

藏条件下, pH与野黄芩苷含量 2个指标在数值上表

现有差异,而总咖啡酸酯含量相对较稳定,表明该产

品的质量存在批间差异,总体质量处于可控范围内。

213 不同样品保存条件对检验结果影响分析  中

国药典 2005年版一部灯盏细辛注射液项下规定本

品的贮藏条件为 /密封0, 凡例中规定 /凡贮藏项未
规定贮存温度的系指常温 (系指 10~ 30 e ) 0。本

次抽验 89批样品的抽样记录中标示的贮存温度在

11~ 26 e 之间, 均符合要求。从 89批抽样样品选

取不同抽样地点、不同保存条件下的同批号灯盏细

辛注射液, 从 pH、野黄芩苷含量及总咖啡酸酯含量

进行对比分析,结果表明本品在常温下保存,其 pH、

野黄芩苷含量及总咖啡酸酯含量与温度的变化无明

显相关性,同时也表明本品在规定的贮存条件下放

置, 其质量稳定性较好。

3 开展的探索性研究
根据现行质量标准设置的检测项目, 结合生产

工艺及注射剂安全性控制等, 对灯盏细辛注射液的

氯化钠含量、渗透压、吐温 - 80、抗氧剂、指纹图谱鉴

别、炽灼残渣、总固体、降压物质、细胞毒性、过敏试

验等进行了探索性研究,结果如下:

311 氯化钠及钠离子含量的探索性研究  采用滴

定法测定 20批样品的氯化钠含量及原子吸收法测

定钠离子的含量, 样品中氯化钠的含量分布在

712~ 818 mg# mL
- 1

( ? 810 @ 10% )范围内。生产

工艺中使用了少量的碳酸氢钠及氢氧化钠 (均含钠

离子 ) ,样品中钠离子的含量均略高于氯化钠中所

含钠离子的量,结果合理。

312 乙醇残留量  采用毛细管气相色谱法测定本

品中乙醇的残留量, 20批样品中乙醇残留量分布在

615~ 2216 ng# mL
- 1
范围内, 其最大值 2216 ng#
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mL
- 1

(即 01002% ),远远低于中国药典 2005年版二

部附录 Ø P残留溶剂测定法中乙醇残留量的限度

( 015% )的规定,也低于文献 [ 7]报道参麦注射液规

定的限量 ( 0102% )。

313 破坏实验  经参考国家药品审评中心发布的

/化学药物稳定性研究技术指导原则0及有关文献,

对灯盏细辛注射液 (批号 20090641)在高温 ( 105

e , 8 h)、氧化剂 ( 30%双氧水 )、冻融 ( - 20 e )、低

温 ( 6 e )条件下进行破坏试验,结果表明高温对灯

盏细辛注射液破坏较严重,主要表现在 pH下降 ( pH

由 6182下降至 6121), 指纹图谱中各色谱峰峰面积
变化较大 (峰面积的 RSD大于 10%的组分占 74% ,

大于 20%的组分占 47% ,大于 30%的占 37%, 大于

40%的组分占 16%, 大于 50%的组分占 5% ); 其次

是氧化对样品有一定的破坏, pH 由 6182下降至
6103,指纹图谱中各色谱峰峰面积的 RSD超过 10%

的只有 1个组分 ( tR约 42 m in)。低温和冻融条件对

灯盏细辛注射液的稳定性基本没有影响。

314 影响因素试验  参照中国药典 2005年版二部

附录ÛÚ C药物稳定性试验指导原则,取灯盏细辛

注射液 (批号 20090641)分别置 60 e 、40 e 、光照

( 4500 lx)及暴露于空气中,并于第 5 d和第 10 d取

样测定,结果表明灯盏细辛注射液在 60 e 环境中放

置 5 d、10 d,指纹图谱中各色谱峰峰面积变化较大,

峰面积的 RSD 大于 10% 的组分分别占 26% 及

52%;而 40 e 、光照 ( 4500 lx)及暴露于空气中等影

响因素对样品指纹图谱中各色谱峰峰面积基本无影

响。结合破坏性试验结果可知,供试品在 60 e 以上

的温度条件下不稳定。

315 吐温 - 80的筛查  经采用高效液相凝胶色谱

法 (蒸发光散射检测器 )对 20批样品中吐温 - 80进

行筛查,结果均未检出 (方法检测限为 4 ng)。

316 重金属及有害元素考察  照铅、砷、汞、镉、铜
测定法 (中国药典 2005年版一部附录Ù B)对 20批

样品中砷、汞、镉、铜残留量和 59批样品中铅残留量

进行了测定,结果部分批次样品的铅残留量超过 12

Lg /日,其余均符合要求 (注:中药注射剂中 /重金属
及有害元素残留量检查0指导原则 (讨论稿 )中规定

的限量为铅 12 Lg /日、镉 3 Lg /日、砷 6 Lg /日、汞 2

Lg /日,铜不作要求 )。综上所述, 建议生产企业进

一步考察灯盏细辛注射液、中间体、灯盏细辛药材及

提取溶剂 (水 )等辅料中铅元素的残留原因, 以便更

好地控制。

317 钾离子  经采用原子吸收法对 20批灯盏细辛

注射液中钾离子进行测定, 结果分布 0~ 616 Lg#
mL

- 1
范围内, 远低于 1000 Lg# mL

- 1
(中国药典

2005年版一部附录 Ù S), 与比浊法的测定结果相

吻合。

318 渗透压  中国药典 2005年版二部附录Ù G渗

透压摩尔浓度测定法推荐正常人体血液的渗透压摩

尔浓度范围为 285~ 310 mOsmol# kg
- 1
; 中国药典

2010年版一部附录 /中药注射剂渗透压摩尔浓度测
定法 (讨论稿 ) 0拟定的限度为:静脉滴注型为 260~

330mOsmo l# kg
- 1
、肌内注射型为 140~ 830 mO smo l

# kg
- 1
。经用 STY - 1渗透压测定仪, 按中国药典

2005年版二部附录Ù G渗透压摩尔浓度测定法考察

了所有 89批次灯盏细辛注射液的渗透压摩尔浓度,

结果在274~ 315mOsmo l# kg
- 1
范围内,基本等渗,均

符合要求。

319 抗氧剂筛查  灯盏细辛注射液中主含酚酸类

及黄酮类等成分, 结构上多含酚羟基, 易被氧化, 中

药注射剂常用抗氧剂有抗坏血酸、亚硫酸钠、硫代硫

酸钠等。经对 20批样品中抗坏血酸 (高效液相色

谱法 )及亚硫酸盐 (化学反应法 )等抗氧剂进行初步

筛查,结果均未检出。

3110 炽灼残渣与总固体  考察了 20批样品的炽

灼残渣、总固体的含量。结合前述氯化钠的含量,结

果表明,本品各批次的炽灼残渣、总固体的含量分布

均匀, RSD均小于 5%。但总固体与炽灼残渣的差

值差异较大 ( RSD达 20% ),表明本品各批次的总有

机物量差异较大, 也佐证本品各批次间的有效成分

不均匀。炽灼残渣与氯化钠的差值差异较大 ( RSD

达 16% ),表明本品各批次的无机盐 (酸 )等辅料的

用量也不一致。同时也反应出本品现行的生产工艺

通过调控终端产品总咖啡酸酯及野黄芩苷的含量是

有缺陷的,仅是为了满足质量标准而设置的控制点。

3111 指纹图谱鉴别
本品为药材经提取制成的制剂,所含成分较多,

为了增强产品的可控性, 参照企业提供的指纹图谱

研究资料考察了 20批样品的指纹图谱,结果相似度

在 0195以上,见图 1。

  图 2- A为生产企业提供的指纹图谱标准共有

模式,将 9~ 20m in区域划为 A区, 22~ 45m in划为

B区, 50m in以后区域划为 C区。图 2- B由本次

抽验样品中的 20批灯盏细辛注射液生成的指纹图

谱共有模式,对比图 2- A与图 2- B, 二者在 C区的

指纹峰稍有不同, 原因可能是批号为 20071234与

20080843的样品缺失 13号峰。
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图 1 20批灯盏细辛注射液的指纹图谱

Fig 1 F ingerprint of 20 batches of In ject ion E rigeron tisH erb a

图 2 企业提供的灯盏细辛注射液指纹图谱标准共有模式 ( A)及 20批灯盏细辛注射液生成的指纹图谱共有模式 ( B)

Fig 2 F ingerprint standard comm on pattern p rov ided by com pany( A) and generatedm od el f ingerp rint of 20 batches of In ject ion Erigeron tisH erb a( B )

1. 3 - O -咖啡酰奎宁酸 ( 3- O - caffeoyl qu in ic acid)  2.绿原酸 ( ch lorogen ic acid)  3.未知 1( unknown 1)  4.未知 2( unknown 2)  5. 1, 3

-二咖啡酰基奎宁酸 ( 1, 3- d icaffeoyl qu in ic acid )  6.野黄芩苷 ( scu tellarin)  7. 3, 4-二咖啡酰基奎宁酸 ( 3, 4 - dicaffeoy l qu in ic acid )  8.

3, 5-二咖啡酰基奎宁酸 ( 3, 5- d icaffeoyl qu in ic acid)  9.飞蓬酯乙 ( erigeron ester B )  10.灯盏甲素 ( 4c- hydroxy b aica lerin- 7- O - B- D -

pyrangluconate m ethyl ester)  11. 4, 5-二咖啡酰基奎宁酸 ( 4, 5 - d icaf feoyl qu in ic acid)  12.未知 3( unknown 3)  13.未知 4( unknown 4)

  运用一测多评技术来评价灯盏细辛注射液中多

种化合物的含量,因涉及的成分较多,很难得到各种

成分相对稳定的校正因子。建议生产企业将指纹图

谱检测项目列入企业内控标准,以更好地控制产品

质量。

3112 过敏性试验、刺激性试验、降压物质及细胞毒

性试验

311211 过敏性试验  经对本品的过敏方法进行研

究, 建立过敏试验方法: 取本品, 依法检查 (中国药

典 2005年版二部附录Ú Ñ K)。剂量致敏液 1 mL,

攻击液 2mL(剂量比药典剂量大 1倍 )。经对所有

抽验的 59批样品中进行过敏反应检查, 结果, 所有
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动物均正常生长,静注后 30 m in内, 均无过敏反应

出现。

311212 刺激性试验

31121211 血管刺激性试验  经对抽验样品中的
12批进行血管刺激性试验,结果家兔左右耳肉眼观

察注射部位均无异常,血管无充血,周围组织无水肿

等现象。

31121212 肌肉刺激性试验  经对所有抽验的 59

批样品进行肌肉刺激性试验,结果除肌内注射供试

品溶液 210mL股四头肌偶有轻度充血外,其余均未

见异常。

311213 降压物质  经按中国药典 2005年版二

部附录 Ú Ñ G降压物质检查法试验, 选取了 5只

猫分别对抽验样品中的 23批样品进行降压物质

检查, 剂量按 3 mL# kg
- 1
。结果 23批样品均稍

有降压。降压幅度均比对照品磷酸组胺 012 mL

# kg
- 1

( 01 5 Lg# mL
- 1

)的一半要小。按药典方

法判断, 均符合规定。另外, 湖南省药品检验所

承担的国家科技支撑计划课题 /灯盏花素注射液
的安全标准研究 0 (课题编号 2006BA I14B01)结

果表明灯盏花素中存在某种降压物质。注射用

灯盏花素已将降压物质的检查收入质量标准中

(中国药典 2005年版增补本 ) , 也表明由灯盏细

辛提取的灯盏花素 (含野黄芩苷\ 9810% )中可

能含有某种降压物质。

311214 细胞毒性试验  经按体外细胞毒性试验
GB /T 1688615对抽验样品中的 10批样品进行试

验,结果 10批灯盏细辛注射液原液的细胞毒性分级

为 3至 4级,均有一定的细胞毒性。当灯盏细辛注

射液原液稀释 512倍后, 其 RGR分级为 1级,无细

胞毒性。结果说明该产品的生产工艺比较稳定,其

体外细胞毒性无明显差别。

3113 热原  现行法定标准规定的注射剂量为:按

家兔体重每 1 kg注射 116 mL。根据对剂量进行换

算,人日用量静脉滴注为 80 mL, 成人体重按 60 kg

计算, 即为人日用量为 1133 mL /kg /日,原标准家兔

日用量为 116 mL /kg /日,与人日用量相近。该剂量

的设定不合理, 热原剂量一般为人用量的 2~ 5倍

(即 216~ 615 mL /kg /日 )。对所有抽验的 89批样

品进行检测,剂量按家兔体重每 1 kg注射 3 mL (原

标准 116 mL), 结果均符合规定。经与生产企业沟

通,其内控标准也是按家兔体重每 1 kg注射 3 mL

进行检查的,故建议将质量标准中规定的家兔注射

剂量调整为 3 mL# kg
- 1
。

4 通过质量分析发现的主要问题
411 总咖啡酸酯  选用 1, 3- O -二咖啡酰奎宁酸

对照品作对照的理由不充分; 灯盏细辛注射液中除

了有 1, 3- O -二咖啡酰奎宁酸, 还有其他黄酮类、

咖啡酰类等多种化合物,这些成分在 305 nm处均有

紫外吸收,所以采用紫外分光光度法测定总咖啡酸

酯的含量时不仅是测咖啡酰酸酯类成分的紫外吸

收, 还包括测野黄芩苷等其他类成分紫外吸收的总

和, 因此, 选用 305 nm作为测定波长缺乏科学性与

合理性。

412 原材料, 生产工艺, 配方和包装材料方面  原

材料 (灯盏细辛 ) :本品以菊科植物短葶飞蓬 E riger-

on breviscapus (V an.t ) H and. - M azz.的干燥全草为

原料精制而成, 主要分布于云南。夏、秋二季采挖,

除去杂质,晒干备用。以前均为野生品投料;目前生

产用料主要来源于野生品, 并逐步引入人工种植的

灯盏细辛药材进行投料。现行药典标准以及生产企

业的内控标准 (供注射剂投料用 )均未对重金属及

有害元素进行控制。

413 重金属及有害元素与不良反应的相关性  

根据原子吸收法考察灯盏细辛注射液中重金属

及有害元素残留量的结果, 有 22批样品中铅元

素残留量较高。据查, 我国职业性慢性铅中毒诊

断标准 ( D iagno stic C riter ia o f Occupationa l Ch ron ic

Lead Po ison ing) GBZ37 - 2002中规定血铅\ 400

Lg# L
- 1
为观察对象 (有密切铅接触史 , 无铅中毒

的临床表现 )、血铅\ 600 Lg# L
- 1
为轻度中毒。

现以 22批样品最高的铅元素残留量 ( 4718 Lg#

d
- 1

)计算, 一个患者 (体重按 50 kg计, 血液量按

体重的 8%计 )经按最大使用量注射灯盏细辛注

射液 1 d后血铅浓度为 12 Lg# L
- 1
, 远低于 400

Lg# L
- 1
。另据文献报道, 灯盏细辛注射液的不

良反应在首次用药与连续用药时均有出现。因

此, 本品的不良反应与其铅元素残留量的相关性

可能较小。

414 有效成分的均匀性与稳定性  本次质量评

价的结果表明其 pH 与野黄芩苷含量存在批间

差异 , 且 pH有呈现下降的趋势。由于生产工艺

中使用加入灯盏细辛注射液提取物及灯盏花乙

素来调节野黄芩苷及总咖啡酸酯的含量 , 导致

本品中有效成分的均匀性有待进一步改善。另

外, pH 呈现下降的趋势表明本品在贮存期间的

有效成分在发生改变, 这种改变是否对本品的

安全性与有效性构成影响以及何种方向的影响
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有待进一步研究。

415 炽灼残渣、总固体及氯化钠三者的统计分析结

果表明,本品各批次的炽灼残渣、氯化钠及总固体的

含量分布均匀, RSD均小于 5%。但总固体与炽灼

残渣的差值差异较大 ( RSD达 20% ),表明本品各批

次的总有机物量差异较大, 也佐证本品各批次间的

有效成分不均匀。炽灼残渣与氯化钠的差值差异较

大 ( RSD达 16% ), 表明本品各批次的无机盐 (酸 )

等辅料的用量也有差异。同时也反应出本品现行的

生产工艺通过调控终端产品总咖啡酸酯及野黄芩苷

的含量是有缺陷的, 仅是为了满足质量标准而设置

的控制点。

5 总体评价及建议

本次全国药品评价抽验共抽到灯盏细辛注射液

89批 (独家品种 ) ,分布于全国 26个省、直辖市的省

级城市;各类抽样单位抽到的样品数为: 生产企业 2

批,流通领域 4批,医疗单位 81批,此次抽验覆盖面

较广, 代表性较强,在一定程度上反映了灯盏细辛注

射液的总体水平。经按现行标准检验 89批样品,合

格率为 100%。综合检验结果可以看出, 灯盏细辛

注射液的生产工艺较稳定,总体质量情况较好;现行

检验标准在检验方法、项目的设置、限度的设定等方

面是可行的,对灯盏细辛注射液的安全性、可靠性、

有效性是基本可控的。

根据探索性研究的实验结果, 为了更好地控制

灯盏细辛注射液的质量, 保证其药品质量的批间稳

定性及安全性,提出以下几点建议:

511 质量标准

51111 指纹图谱  建议研究灯盏细辛标准提取物,

参照指纹图谱研究资料建立高效液相色谱法的指纹

图谱。

51112 检查  建议增加重金属及有害元素的检查,

方法参照现行版中国药典; 建议修订热原的注射

剂量,将现行标准规定的家兔注射剂量 116 mL#

kg
- 1
调整为 310 mL# kg

- 1
; 建议对过敏试验和降

压物质的检查方法继续进行研究, 收订于质量标

准中或作为企业的内控标准, 以提高本品临床使

用的安全性。

51113 含量测定  建议进一步研究本品酚酸类成

分的含量测定方法, 排除野黄芩苷等黄酮类成分的

干扰,建立一种专属、可行的方法对某几种主要的咖

啡酰奎宁酸或该大类成分进行定量分析。

512 生产工艺  建议将本品改用有效部位投料, 分

别提取以野黄芩苷为代表的黄酮类及以咖啡酰奎宁

酸为主的酚酸类, 再按一定的比例进行勾兑投料生

产, 更有利于本品内在质量趋向均一。

513 原料  建议灯盏细辛药材的企业内控标准中

增加重金属及有害元素的检查。

514 药品安全性再评价  据文献报道 [ 8]
,人体血液

中铅含量过高会引起各种肌体反应症状与本品临床

上出现的不良反应症状存在相似之处,故建议重点关

注长期使用灯盏细辛注射液前后患者的血铅水平。
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