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喜炎平注射液对比格犬心电图的影响

齐卫红员袁王摇 超员袁李摇 欣员袁张摇 琳员袁刘运强圆袁李摇 伟员

渊员援 中国食品药品检定研究院袁北京摇 员园园园缘园曰圆援 江西青峰药业有限公司袁江西 赣州摇 猿源员园园园冤

摇 摇 揖摘要铱 摇 目的摇 研究喜炎平注射液对比格犬心电图的影响遥 方法摇 将 圆源 只比格犬随机分为阴性对照组渊园
皂早 辕 噪早冤尧低剂量组渊员缘 皂早 辕 噪早冤尧中剂量组渊苑缘 皂早 辕 噪早冤尧高剂量组渊圆缘园 皂早 辕 噪早冤袁每组 远 只袁雌雄各半遥 每天一次袁连续

圆愿 凿 静脉点滴喜炎平注射液袁给药体积是 圆园 皂蕴 辕 噪早袁并设置恢复期 员源 凿遥 测定不同时期域导联心电图遥 计算心率尧
孕鄄砸 间期尧匝鄄栽 间期尧孕 波振幅尧匝 波振幅尧砸 波振幅尧杂 波振幅尧杂栽 振幅尧栽 波振幅等指标袁并同期取血测定血清生化

学指标袁观察对主要脏器的影响遥 结果摇 检疫期袁圆源 犬心电图各项指标均在正常值范围之内遥 高剂量组 孕鄄砸 间期

时间延长遥 给药中期袁给药结束后及恢复期各项指标未见异常遥 结论 摇 喜炎平注射液对比格犬心电图无明显

影响遥
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摇 摇 喜炎平注射液是一种临床广泛应用的中药注

射剂袁其成分为穿心莲内酯磺化物遥 具有祛热解

毒袁消炎止痛之功效袁对细菌性与病毒性上呼吸道

感染及痢疾有特殊疗效咱员暂 袁被誉为天然抗生素药



物遥 临床主要用于治疗支气管炎尧扁桃体炎和细菌

性痢疾尧儿童手足口病等疾病遥 随着近年来该药的

广泛应用袁所引发的不良反应多表现为皮疹尧荨麻

疹尧过敏性休克尧心悸等咱圆 原 苑暂受到国家食品药品监督

管理局的高度重视袁第 源愿 期叶药品不良反应信息通

报曳对该药的不良反应进行了分析和总结遥 本文通

过给比格犬连续静脉点滴喜炎平注射液 圆愿 凿袁定期

监测比格犬心电图袁观察喜炎平对循环系统的影

响袁设置 员源 凿 恢复期袁观察恢复情况遥 研究受试物

为临床人体过量用药时可能出现的毒性反应并结

合组织生化学尧病理学结果袁对喜炎平注射液进行

上市后的安全性再评价遥
员摇 材料和方法

员郾 员摇 材料

员郾 员郾 员摇 供试品

喜炎平注射液浓度院规格院缘 皂蕴院员圆缘 皂早遥 批号

圆园员员园员园缘袁江西青峰药业有限公司提供遥
员郾 员郾 圆摇 实验动物

比格犬袁普通级袁圆源 只袁雌雄各半袁苑 耀 愿 月龄袁体
重范围院雌院约 远 耀 愿 噪早曰雄院约 苑 耀 怨 噪早遥 购于北京玛

斯生物技术有限公司揖杂悦载运渊京冤圆园员员鄄园园园猿铱曰实验

在国家药物安全评价监测中心实验动物技术室进

行揖杂再载运渊京冤圆园员员鄄园园猿苑铱遥
员郾 员郾 猿摇 测定仪器

云载鄄苑员园圆 心电图机袁北京福田电子医疗仪器有

限公司生产袁配鱼嘴夹式电极遥
苑园远园 型 全 自 动 生 化 分 析 仪袁 日 立 公 司

渊匀陨栽粤悦匀陨冤生产

员郾 员郾 源摇 统计方法

用比格犬肢体域导联心电图数据及同期血清

生化指标作统计分析袁将数据输入 泽责泽泽员苑援 统计软件

对各项指标进行 贼 检验分析遥

摇 员郾 圆摇 方法

根据体重袁使用 栽韵载杂栽粤 圆园园远 软件将 圆源 只比

格犬随机分为阴性对照组渊园 皂早 辕 噪早冤尧低剂量组渊员缘
皂早 辕 噪早冤尧中剂量组渊苑缘 皂早 辕 噪早冤尧高剂量组渊圆缘园 皂早 辕
噪早冤遥 动物静脉点滴给药袁阴性对照组给予生理盐

水袁高尧中尧低剂量组分别给予浓度为 员圆郾 缘 皂早 辕 皂蕴尧
猿郾 苑缘 皂早 辕 皂蕴尧园郾 苑缘 皂早 辕 皂蕴 的喜炎平注射液袁给药体

积是 圆园 皂蕴 辕 噪早袁给药速度为 员愿园 皂蕴 辕 澡遥 每日给药 员
次袁每周根据体重调整一次给药量遥 在实验期间分

别于检疫期间尧首次给药结束后尧给药中期以及末

次给药结束后测定一次袁恢复期结束测定 员 次动物

心电图并取血测定动物血清生化学指标遥
渊员冤检疫期动物驯化院动物购进后每周三次模

拟心电检步骤抓取尧固定动物袁使动物对检测不紧

张袁检测结果中降低伪迹现象发生遥
渊圆冤心电图测量方法院将比格犬站立姿势固定

于犬架上袁剃除四肢内侧近心端被毛袁涂抹生理盐

水袁将心电图仪的肢体导联电极夹在处理好的皮肤

处遥 待动物安静后袁开启仪器校准电压后记录 缘 耀
员园 个心电图波形遥 测定项目院描记域导心电图袁待
心电图基线稳定后袁记录大约 缘 耀 员园 个心电图波形袁
计算以下指标院心率尧孕鄄砸 间期尧匝鄄栽 间期尧孕 波振幅尧
匝 波振幅尧砸 波振幅尧杂 波振幅尧杂栽 振幅尧栽 波振幅遥

渊猿冤血清生化学测定方法院动物前肢头静脉采

集约 猿 皂蕴 血到未加抗凝剂的管中袁血样凝固后离心

得到血清袁将血清吸取到一管中袁用日立 苑园远园 型全

自动生化分析仪进行指标检测遥
圆摇 结果

圆郾 员摇 心电图检测结果

圆郾 员郾 员摇 检疫期间动物心电图检测结果见表 员
检疫期对全体动物进行心电图检测袁结果显示

动物各项指标都在正常值范围内咱愿暂 遥
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渊蕴燥憎冤 远 员员愿 依圆怨 愿愿 依员猿 员愿苑 依猿园 园郾 圆源 依园郾 园远 园郾 圆猿 依园郾 圆园 圆郾 园远 依园郾 猿怨 园郾 园园 依园郾 园园 原园郾 园员 依园郾 园圆 园郾 员愿 依园郾 员猿

中剂量组
渊酝蚤凿凿造藻冤 远 员园园 依猿员 愿缘 依愿 员怨缘 依员愿 园郾 圆缘 依园郾 园缘 园郾 园愿 依园郾 园猿 员郾 猿源 依园郾 猿园 园郾 园圆 依园郾 园源 原园郾 园员 依园郾 园圆 园郾 猿员 依园郾 员圆
高剂量组
渊匀蚤早澡冤 远 员员源 依猿员 愿愿 依员园 员愿圆 依员远 园郾 圆苑 依园郾 园缘 园郾 员猿 依园郾 园怨 员郾 缘缘 依园郾 缘源 园郾 源猿 依员郾 园圆 园郾 园苑 依园郾 员远 园郾 猿员 依园郾 猿圆

缘员中国比较医学杂志 圆园员源 年 怨 月第 圆源 卷第 怨 期摇 悦澡蚤灶 允 悦燥皂责 酝藻凿袁 杂藻责贼藻皂遭藻则 圆园员源袁灾燥造援 圆源援 晕燥援 怨



表 圆摇 首次给药结束后各剂量组动物心电图检测结果
栽葬遭援 圆摇 耘造藻糟贼则燥糟葬则凿蚤燥早则葬皂 则藻泽怎造贼泽 葬枣贼藻则 枣蚤则泽贼 葬凿皂蚤灶蚤泽贼则葬贼蚤燥灶

组别
渊郧则燥怎责冤 灶 心率渊遭责皂冤

渊匀藻葬则贼 则葬贼藻冤
孕鄄砸
渊皂泽冤

匝鄄栽
渊皂泽冤

孕
渊皂灾冤

匝
渊皂灾冤

砸
渊皂灾冤

杂
渊皂灾冤

杂栽
渊皂灾冤

栽
渊皂灾冤

阴性对照
渊悦燥灶贼则燥造冤 远 员圆怨 依 圆苑 愿猿 依 缘 员愿猿 依 员园 园郾 圆缘 依 园郾 园远 园郾 员猿 依 园郾 园愿 员郾 猿猿 依 园郾 员缘 园郾 园员 依 园郾 园圆 园郾 园员 依 园郾 园圆 园郾 园圆 依 园郾 圆圆
低剂量组
渊蕴燥憎冤 远 怨远 依 员苑鄢 怨园 依 员苑 员苑猿 依 员园 园郾 圆缘 依 园郾 园缘 园郾 员猿 依 园郾 员圆 员郾 圆愿 依 园郾 猿愿 园郾 园园 依 园郾 园园 园郾 园员 依 园郾 园圆 园郾 园愿 依 园郾 员愿

中剂量组
渊酝蚤凿凿造藻冤 远 员圆源 依 圆猿 愿园 依 园 员愿猿 依 员缘 园郾 圆猿 依 园郾 园缘 园郾 员猿 依 园郾 员园 员郾 员愿 依 园郾 猿圆 园郾 园园 依 园郾 园园 园郾 园猿 依 园郾 园缘 园郾 员猿 依 园郾 圆猿
高剂量组
渊匀蚤早澡冤 远 员员愿 依 员怨 怨愿 依 员圆鄢裕 员愿苑 依 员远 园郾 猿园 依 园郾 员园 园郾 员猿 依 园郾 员苑 员郾 猿苑 依 园郾 猿源 园郾 猿远 依 园郾 愿愿 园郾 园远 依 园郾 员圆 园郾 园猿 依 园郾 圆怨

注院鄢与阴性对照组比较 孕 约 园郾 园缘曰裕与同组检疫期比较 孕 约 园郾 园缘遥
晕燥贼藻院鄢糟燥皂责葬则藻 憎蚤贼澡 糟燥灶贼则燥造 早则燥怎责 孕 约 园郾 园缘曰裕糟燥皂责葬则藻 憎蚤贼澡 择怎葬则葬灶贼蚤灶藻 责藻则蚤燥凿 燥枣 贼澡蚤泽 早则燥怎责 孕 约 园郾 园缘援

表 猿摇 给药中期各剂量组动物心电图检测结果
栽葬遭援 猿摇 耘造藻糟贼则燥糟葬则凿蚤燥早则葬皂 则藻泽怎造贼泽 燥枣 凿燥泽藻 皂藻贼葬责澡葬泽藻

组别
渊郧则燥怎责冤 灶 心率渊遭责皂冤

渊匀藻葬则贼 则葬贼藻冤
孕鄄砸
渊皂泽冤

匝鄄栽
渊皂泽冤

孕
渊皂灾冤

匝
渊皂灾冤

砸
渊皂灾冤

杂
渊皂灾冤

杂栽
皂灾冤

栽
渊皂灾冤

阴性对照
渊悦燥灶贼则燥造冤 远 员圆怨 依 员园 愿园 依 员猿 员苑 依 员愿缘 园郾 圆苑 依 园郾 员园 园郾 员远 依 园郾 园怨 员郾 猿员 依 园郾 源苑 园郾 园园 依 园郾 园园 原 园郾 园员 依 园郾 园缘 原 园郾 园愿 依 园郾 员愿
低剂量组
渊蕴燥憎冤 远 员园怨 依 圆源 怨圆 依 员猿 员愿园 依 圆缘 园郾 圆圆 依 园郾 园苑 园郾 圆源 依 园郾 猿员 员郾 远苑 依 园郾 圆圆 园郾 园园 依 园郾 园园 园郾 园圆 依 园郾 园源 园郾 园圆 依 园郾 圆苑

中剂量组
渊酝蚤凿凿造藻冤 远 员圆愿 依 圆怨 愿圆 依 源 员愿猿 依 圆园 园郾 圆圆 依 园郾 园猿 园郾 圆源 依 园郾 员怨 员郾 圆园 依 园郾 猿缘 园郾 园园 依 园郾 园园 园郾 园园 依 园郾 园园 园郾 园猿 依 园郾 员怨
高剂量组
渊匀蚤早澡冤 远 员园愿 依 圆源 怨猿 依 员缘 员苑苑 依 员缘 园郾 圆源 依 园郾 园苑 园郾 员怨 依 园郾 员苑 员郾 缘猿 依 园郾 缘猿 园郾 源圆 依 员郾 园圆 园郾 园愿 依 园郾 员远 原 园郾 园远 依 园郾 员缘

表 源摇 末次给药结束后各剂量组动物心电图检测结果
栽葬遭援 源摇 耘造藻糟贼则燥糟葬则凿蚤燥早则葬皂 则藻泽怎造贼泽 燥枣 藻灶凿鄄凿燥泽藻

组别
渊郧则燥怎责冤 灶 心率渊遭责皂冤

渊匀藻葬则贼 则葬贼藻冤
孕鄄砸
渊皂泽冤

匝鄄栽
渊皂泽冤

孕
渊皂灾冤

匝
渊皂灾冤

砸
渊皂灾冤

杂
渊皂灾冤

杂栽
渊皂灾冤

栽
渊皂灾冤

阴性对照
渊悦燥灶贼则燥造冤 远 员猿猿 依 员怨 愿猿 依 愿 员愿苑 依 员远 园郾 圆远 依 园郾 员圆 园郾 员缘 依 园郾 员猿 员郾 圆源 依 园郾 猿源 园郾 园园 依 园郾 园园 园郾 园园 依 园郾 园远 原 园郾 园圆 依 园郾 圆圆
低剂量组
渊蕴燥憎冤 远 员员愿 依 圆缘 愿苑 依 员园 员苑猿 依 员远 园郾 圆缘 依 园郾 园猿 园郾 圆缘 依 园郾 圆怨 员郾 苑愿 依 园郾 猿源 园郾 园园 依 园郾 园园 园郾 园园 依 园郾 园园 原 园郾 园怨 依 园郾 圆猿

中剂量组
渊酝蚤凿凿造藻冤 远 员员圆 依 员远 愿猿 依 愿 员愿猿 依 圆园 园郾 圆缘 依 园郾 园源 园郾 员源 依 园郾 园缘 员郾 圆猿 依 园郾 源源 园郾 园园 依 园郾 园园 园郾 园园 依 园郾 园园 园郾 园源 依 园郾 圆苑
高剂量组
渊匀蚤早澡冤 远 员园猿 依 圆猿 怨缘 依 员圆 员愿猿 依 圆园 园郾 圆猿 依 园郾 园愿 园郾 员远 依 园郾 圆圆 员郾 苑愿 依 园郾 缘员 园郾 源圆 依 员郾 园圆 园郾 园愿 依 园郾 圆员 园郾 员远 依 园郾 猿愿

表 缘摇 恢复期结束各剂量组动物心电图检测结果
栽葬遭援 缘摇 耘造藻糟贼则燥糟葬则凿蚤燥早则葬皂 则藻泽怎造贼泽 凿怎则蚤灶早 则藻糟燥增藻则赠 泽贼葬早藻

组别
渊郧则燥怎责冤 灶 心率渊遭责皂冤

渊匀藻葬则贼 则葬贼藻冤
孕鄄砸
渊皂泽冤

匝鄄栽
渊皂泽冤

孕
渊皂灾冤

匝
渊皂灾冤

砸
渊皂灾冤

杂
渊皂灾冤

杂栽
渊皂灾冤

栽
渊皂灾冤

阴性对照
渊悦燥灶贼则燥造冤 圆 员员员 依 圆园 愿园 依 园 员愿园 依 园 园郾 圆愿 依 园郾 园源 园郾 圆缘 依 园郾 圆员 员郾 猿园 依 园郾 员源 园郾 园园 依 园郾 园园 园郾 园园 依 园郾 园园 园郾 猿愿 依 园郾 圆缘
低剂量组
渊蕴燥憎冤 圆 员圆员 依 员猿 怨缘 依 苑 员愿缘 依 苑 园郾 圆缘 依 园郾 园苑 园郾 圆缘 依 园郾 猿缘 圆郾 园愿 依 园郾 远苑 园郾 园园 依 园郾 园园 园郾 员园 依 园郾 员源 园郾 猿园 依 园郾 圆员

中剂量组
渊酝蚤凿凿造藻冤 圆 员圆愿 依 圆远 愿园 依 园 员愿缘 依 苑 园郾 猿猿 依 园郾 员员 园郾 园愿 依 园郾 园源 员郾 圆缘 依 园郾 园苑 园郾 园园 依 园郾 园园 园郾 员园 依 园郾 员源 园郾 猿猿 依 园郾 员员
高剂量组
渊匀蚤早澡冤 圆 怨猿 依 员源 愿园 依 园 圆园缘 依 圆员 园郾 猿园 依 园郾 园苑 园郾 园缘 依 园郾 园苑 员郾 缘缘 依 园郾 源圆 员郾 员愿 依 员郾 远远 园郾 员缘 依 园郾 圆员 园郾 源园 依 园郾 源圆

圆郾 员郾 圆 摇 首次给药结束后动物心电图检测结果见

表 圆
可见首次给药结束后袁低剂量组动物心率减慢

与阴性对照组比较有显著性差异渊孕 约 园郾 园缘冤曰高剂

量组动物 孕鄄砸 间期延长与阴性对照组比较有显著

性差异渊孕 约 园郾 园缘冤袁高剂量组动物 孕鄄砸 间期延长与

远员 中国比较医学杂志 圆园员源 年 怨 月第 圆源 卷第 怨 期摇 悦澡蚤灶 允 悦燥皂责 酝藻凿袁 杂藻责贼藻皂遭藻则 圆园员源袁灾燥造援 圆源援 晕燥援 怨



该组检疫期比较有显著性差异渊孕 约 园郾 园缘冤遥 其它

各项指标未见异常渊孕 ﹥ 园郾 园缘冤遥
圆郾 员郾 猿摇 给药中期动物心电图检测结果见表 猿

各组各指标与阴性对照组比较均未见显著性

差异渊孕 ﹥ 园郾 园缘冤遥
圆郾 员郾 源 摇 末次给药结束后动物心电图检测结果见

表 源
各组各指标与阴性对照组比较均未见显著性

差异渊孕 ﹥ 园郾 园缘冤遥
圆郾 员郾 缘摇 恢复期动物心电图检测结果见表 缘

恢复期结束袁各剂量组动物心电图各指标与阴

性对照组比较均未见显著性差异渊孕 ﹥ 园郾 园缘冤遥
圆郾 圆摇 血清生化学指标检测结果均在正常范围内

咱愿暂

猿摇 讨论

报道显示临床上喜炎平注射液出现皮疹尧荨麻

疹尧过敏性休克尧心悸尧过敏性休克从而引起循环系

统衰竭等症状咱苑暂 袁为此我们对该中药注射剂进行了

安全性再评价袁通过监测动物心电图及血清生化学

以观察供试品对动物循环系统的影响遥 结果显示袁
实验选用的比格犬袁在检疫期心电图及血清生化学

各指标均在正常值范围之内咱怨暂 遥 并且检疫期间多

次对动物进行清醒状态下心电检测训练袁目的为减

少干扰获取真实结果遥
首次给药后喜炎平高剂量组渊圆缘园 皂早 辕 噪早冤动物

心电图 孕鄄砸 间期延长与阴性对照组比较有显著性

差异渊孕 约 园郾 园缘冤袁该组动物 孕鄄砸 间期数据与自身检

疫期比较同样存在显著性差异渊孕 约 园郾 园缘冤遥 结合

同期的血清生化学检测结果及实验结束后组织病

理学检测结果未发现药物对心脏造成损伤袁因此认

为首次给药后高剂量组渊圆缘园 皂早 辕 噪早冤动物心电图 孕鄄
砸 间期延长为一过性改变袁具体原因有待进一步研

究确定如增加动物数量曰运用安全药理遥测动物进

行 圆源 澡 心电监测等遥 首次给药后低剂量组动物心

率减慢与阴性对照组比较有显著性差异 渊 孕 约
园郾 园缘冤曰可能与动物个体差异较大尧数量少有关袁心
率减慢但仍在正常值范围遥 检疫期发现 缘 只动物窦

性心率不齐可能与动物年青袁其心脏传导系统发育

未成熟尧生理功能不健全和植物神经不稳定有

关咱怨 原 员员暂 袁因为低尧中尧高三个剂量组均分有窦性心律

动物遥 而且随着时间的发展袁给药中期尧给药结束尧
恢复期各组动物心电图检测结果显示窦性心律不

齐的动物全部恢复遥 低剂量组及高剂量组与检疫

期该组结果比较未见异常遥 因此认为以上异常与

喜炎平药物无关袁与动物个体差异有关遥
实验给药中期尧给药结束后及恢复期分别检测

全体动物心电图袁经统计处理均未见异常袁因此认

为喜炎平注射液对比格犬阴性对照组渊园 皂早 辕 噪早冤尧
低剂量组渊员缘 皂早 辕 噪早冤尧中剂量组渊苑缘 皂早 辕 噪早冤尧高剂

量组渊圆缘园 皂早 辕 噪早冤连续静脉滴注给药 圆愿 凿 及恢复 员源
凿袁未见对心电图造成明显影响遥 本次试验对喜炎

平进行了安全性再评价研究袁如果有必要再进一步

对循环系统开展研究可以采用遥测装置检测 圆源 澡
心电尧血压尧呼吸等指标袁血清生化学指标也要增加

针对循环系统的检测项目遥
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