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　　摘要：目的　应用植入式遥测技术，建立比格犬清醒动物生理信号监测模型，对比格犬的多项生理参数
进行实时和长期采集和分析，为毒物效应评价及其相关拮抗药物效应评价提供重要的技术方法。方法　在
无菌洁净室内，采用外科手术，给比格犬体内埋植Ｄ７０ＰＣＴＲ植入子（该植入子含生理信号感应装置），护理
动物至动物恢复４周后，采用ＤＳＩＤａｔａｑｕｅｓｔＡ．Ｒ．Ｔ４．３生理信号采集系统，连续遥测记录比格犬在２４ｈ
内无束缚条件下的生理信号，观察模型的稳定性；用Ｐ３ＰｌｕｓＡｎａｌｙｓｉｓＳｏｆｔｗａｒｅＭｏｄｕｌｅ软件分析 ＥＣＧ、血
压、体温和呼吸等生理数据，剔除噪音数据；以沙林作为模型药物，给比格犬染毒，待动物出现中毒症状后，用

抗毒剂解救中毒动物，采集和分析各项生理数据，对模型进行验证。结果　（１）比格犬染毒前参数：平均体
温在３６．８～３８．１℃之间，且各时间段内体温值相比无明显差异（Ｐ＞０．０５）；平均心率基本维持在８５～１１０
ｍｉｎ－１之间，各时段无明显差异（Ｐ＞０．０５）；各时间段内的收缩压、舒张压无明显差异（Ｐ＞０．０５），平均值分
别为１６３．６～１８８．０和９０．８～１０８．７ｍｍＨｇ；各时间段内的心电图各间期指标无明显差异（Ｐ＞０．０５），波动
较为平稳；在连续监测的２４ｈ内，比格犬呼吸频率波动较大，活动度对呼吸频率的影响较大。（２）沙林染毒
早期：比格犬体温无明显变化；呼吸频率明显加快，潮气量、分钟通气量显著增加，吸气时间和呼气时间减少；

心率加快，ＰＲ间期、ＱＡＴ间期缩短，ＱＲＳ间期、ＱＴｃｂ间期无明显变化；收缩压、舒张压和平均动脉血压均明
显升高。给予抗毒剂后，５～１０ｍｉｎ内各项生理指标变化得到显著控制，３０ｍｉｎ以后呼吸和血压参数略有反
复现象，但变化不明显，约６ｈ后各项生理指标接近正常水平。结论　本研究成功建立了比格犬清醒动物生
理信号监测模型，可进行实时、长期、连续的生理指标监测，从而获得可靠全面的生理指标数据，可为毒物毒

性评价及其抗毒剂效果评价试验提供有效的技术手段。
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　　摘要：目的　了解北京地区他汀类药物不良反应报告的现状，为临床合理用药提供依据。方法　分析
２００８年１月至２０１２年１２月北京市药物不良反应中心接收到的他汀类药物相关的不良反应报告，对不良
反应的主要表现、发生时间以及预后等进行分析。结果　本次报表分析中，与他汀类药物相关的不良反应共
２０７例，不良反应表现主要包括：肝功能损害、肌损伤（包括横纹肌溶解、肌酸激酶升高、肌痛等）、过敏、皮
疹、乏力、神经系统损害、消化系统损害、关节痛、肝区疼痛、甲状腺功能损害、血压波动、电解质紊乱、血小板

减少、凝血时间延长、ＤＩＣ、全血细胞减少、癌胚抗原升高等。不良反应发生的时间多为服药后１月内，共
１１７例次，占５６．５％，其中服药１周内即出现不良反应共５４例次，服药后８～３０ｄ出现不良反应共６３例
次。所有不良反应中最为常见是肝功能损害，共１２１例，占５８．５％，多出现于服药后１个月内，最长发现服
药后２年３个月发生肝损害，大多数经停用他汀类药物及保肝治疗后肝功能恢复正常，只有１例死亡；其次
是横纹肌溶解，共３９例，所有不良反应的１８．８％，其中２９例出现于服药后１月内，横纹肌溶解导致死亡
６例，停药后好转或痊愈２８例，另外５例结局不详；其余不良反应均为散发病例，停药并给予积极治疗后均
好转或痊愈。他汀类药物相关的不良反应导致死亡８例，其中６例死于横纹肌溶解继发的肾功能衰竭，１例
死于严重肝功能损害继发多脏器衰竭，还有１例脑梗死患者服用阿托伐他汀后肌酸激酶明显升高，但最终死
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