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药品上市后 监测方法

药品不 良反应 的监测
,

在欧洲 国家也 习

惯称为
“

上市后药物监测
” ,

以 年英国黄卡制

度 的问世而宣告诞生
。

的监测方法有 自发 报告 系统
 !

, 、

集中 或特殊 报告系统

  
、

建立数据库和流行病学研究方法等

多种方式
。

由于 一直是  监测 的基 本方

式
,

近年来似乎已 习惯于把一般的 监测看作是
。

从历史 上看
,

一直是欧洲药政机构药物

安全工作的重点
,

而美国
、

加拿大药政机构倾向于应

用流行病学及数据库的方法
,

但近年也有变化
,

欧洲

有发展数据库与流行病学方法的趋势
,

而美 国则致

力于提高 的数量和质量
。

自发报告 系统 美国的 是 由美 国食品与

药 品管理局负责管理
。

自 世纪 年代初期

开始收集 自发报告
,

从 年起每年大约

万份
。

现在规定所有已批准新药产品的的药厂必须

巧 天内按规定的表格呈报有关药品的应用情况和

不良反应事件
,

不管是否被认 为与药品有关
。

应报

告的范围包括 各种新的不良反应和不常见的
、

严重

的不良反应以及不 良反应率增加的药品
。

新的
、

意

外的和严重的不 良反应
,

将制成备忘录在 的管

理人员中传阅
,

或以单行本
—

“

药品不 良反应集

锦
”

在 内部发行
。

自发报告 中得到的 资

料最后集中到 的药品监测中心
。

为完善自发

报告制度
,

美 国又建立 了几种有关 的登记制

度
,

设立了  登记处
,

放射性药品登记处
,

药源性

肝病登记处
,

药源性视觉损害登记处
,

药源性皮肤病

登记处等
。

法国以地 区 监测 中心为基础 的区 域化的

药品安全性监测制度可能成为欧洲统一的药品安全

性 监 测 工 作 的 样 板
。

法 国药 品 安 全 监 测 系 统
  ,

建于

年
。

年 报告成为法国医务工作者的法定

义务
。

以地区 监测中心为主体组成的全

国性 监测 系统
。

目前
,

该 系统 由全 国各地 区

个区域化中心组成系统网络
,

并接受法国国家药

政局药品安全性监测协调委员会的技术指导
。

各地

区中心负责收集本地区个体开业医师或医院专科医

师的可疑 报告
,

并负责对这些报告进行科学评

估
,

然后将评估结果同时报告至国家 中心和反馈给

报告者
。

此外
,

各地区中心还作为药品信息 中心
,

负

责答复各级医师提出的有关药品安全性 问题
,

反馈

相关药品不良反应信息
。

我国 监测管理办法已于 年颁布
,

标

志着我国 报告制度已经开始实行
。

过去 由于

没有相应的要求
,

即使发现
,

也存在有的报告
,

有的不报告的现象
,

不报告也不追究
,

结果既不了解

某个药品是否真正安全
,

也无法对其安全性进行再

评价
。

现在我们有 了法规
,

而且新修订的《药品管

理法》也明确增加了
“

国家实行药 品不 良反应报告

制度
”

的条款
,

此举将进一步明确国家实行 报

告制度的地位
。

将药品不 良反应报告制度纳人法规

管理轨道是一大进步
,

同时也是对 报告制度提

出了更高要求
。

实施 报告制度应该明确谁是  报告 的

责任者 药品生产企业是研究
、

生产药品的单位
,

应是实施报告  的主体
。

我 国《药品生产质量

管理规范》中明确规定 了投诉与不 良反应报 告制

度
。

新药上市前
,

的发现应该是该药研制单位

的责任
,

它应该提供足够的 文件
,

但在新药审

批 中
,

常发现申报单位存在淡化 的倾向
。

认为新药上市后 向处方者收集
、

评价
、

通报新

药的主要责任应该是该药的主要研制单位与首家制

药企业
。

多数国家对制药企业要求强制性报告
。

一

般新的
、

严 重的 要 求限时快速 报告
,

对一般

要求定期汇总报告
。

约 个国家
,

如美 国
、

日

本和欧盟国家
,

规定向政府报告所发现的 是制

药企业应尽 的责任和义务
。

主要从制药企业获得
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信息的国家有德国
、

意大利
、

美 国等
。

药品

经营企业应承担售出药物的 反馈信息的收集
、

报告义务
,

尤其是大众 自行购用 的非处方药物发生

的不 良反应
,

用药者首先找的是销售单位
。

所以 药

品经营企业也有责任将收集到的反馈信息按规定报

告
。

多数 国家对卫生专业人员主要采用 自愿报告

方式
,

一些国家则是强制性报告
。

约有 个 国家
,

如法国
、

德国
、

奥地利
、

西班牙
、

瑞典
、

挪威
、

葡萄牙
、

匈牙利等
,

规定 医师必须报告 所发现 的可 疑严重

病例
。

主要从医 院和 门诊 医师直接获得报告

的国家
,

如澳大利亚
、

法国
、

爱尔兰
、

荷兰
、

新西兰
、

北

欧
、

西班牙
、

泰国
、

英国等
。

主要从住 院医 师 获得

信息的国家
,

如 日本
、

印度
、

罗马尼亚
、

保加利

亚等
。

一些国家还接受来 自药师
、

护士和消费者的

报告
。

哪种 要报告 多数国家对新药要求报告所

有的  
,

对老药则 仅要求报告严重的
、

新的 以及

发生率增加的
。

为此
,

一些 国家明确列出需要

密切监测的新药品种
。

例如英国将这样的产品在国

家处方集 中标以黑三角
,

同时建议生产企业在药品

说明书和广告中申明
。

新西兰和爱尔兰则选择一些

品种列入重点报告计划中
。

报告 的时限要求 约 个国家规定
,

严重

的
、

新 的 必须在指定时间内报告
,

当然规定的

时限各国不同
。

例如
,

德国
、

法国
、

奥地利
、

芬兰
、

瑞

士
、

韩 国规定发现后要立即报告
,

英国规定要立刻报

告
,

瑞典
、

挪威规定要迅速报告
,

南非规定为不许耽

搁
,

澳大利亚为
,

美 国
、

日本
、

加拿大
、

意大利
、

巴

基斯坦 规定为
。

对 于程 度不严重 的和 已 知的
,

制药企业定期进行汇总报告
,

但各国的规定不

完全相同
。

例如
,

澳大利亚规定新药上市后头 年

必须每年汇总上报 次
,

法 国规定上市后 年 内每

半年报告 次
,

以后 年每年 次
,

再之后每 年报

告 次 德国规定 上市后 年
、

年各汇 总报告

次
,

此后每 年 次 美国规定上市后 年内每季度

次
,

以后每年 次
。

病例报告因果关系评价方法 目前尚没有国际

公认的方法
。

一般来说
,

多数 国家 目前对每份病例

报告首先采用临床药理学方法进行个例审查来确定

因果关系
。

由于临床药物引起的不 良反应多种 多

样
,

因此经常造成因果关系的判断困难
。

例如
,

许多

药物可引起皮疹
,

而有些食物也可使某些个体发生

皮疹 头痛
、

震颤
、

精神改变是多种疾病所共有的症

状 药物可以致畸
,

而多种物理化学因子也有致畸作

用 血液和神经毒发展甚慢
,

间隔时间较长
,

不容易

辨认与药物之间的联系 有些药物在使用 的末期才

出现不良反应
,

甚至药物已排 出体外后仍可引起异

常反应 有的药物肝脏贮积后逐渐释放到体循环和

其他部位后才表现毒性作用
,

尤其是药物不 良反应

又常与合并用药有关
。

所有在这些情况下
,

判断因

果关系仅用病例报告 的个例调查分析是很困难 的
,

应在群体水平上进行流行病学研究 见药物流行病

学研究方法
,

才能阐明问题所在
。

因此
,

有些 国家

主要采用统计学或流行病学方法进行分析评价
。

目

前采用个例审查来确定因果关系的方法是用

和 所提 出的标准 不 良反应是在 服药后还

是在服药同时发生 的 是否符合该种药物的不 良反

应类型 停药后是否有所改善 再次使用时是否重复

出现和得到再次治疗 反应能否用 已知疾病的特征

和其他治疗解释
。

将符合 以上五项条件 的多少
,

判

断为
“

肯定
” 、 “

很 可能
” 、 “

可能
” 、 “

可疑
”

和
“

否定
”

见表
。

表 药物 不 良反应的判断标准

标准 肯定 很可能 可能 可 疑
‘

合理的时间顺序 是 是 是 是

已知药物反应类 型 是 是 是 否

去除原因可以改善 是 是 是或否 是或否

再次给药可重复出现 是

反应可有另外解 释 否 否 是 否

注 ’
有待进一步观察再分类 因医德所限不允许再重复

。

自发报告系统 的长处 可以从 新药

一上市后即被置于被监测之下
,

同时也可对老药和

许多不常用 的药物进行监测
。

施行起来具有经济
、

简便的特点
,

观察范围可包括所有药品的全部用药

人群
,

因为该监测方法可不分地 区
、

单位
,

具有覆盖

面大的特点
。

它的效用是既可揭示人群中某些罕见

的  
,

又可发现药品在整个市场使用周期 出现的
,

特别是 可以对严重的 起到早期警报

作用
。

等“ 了曾对 年收到的自报资料及其

对药物标签修改所产生的影响进行过核查
。

以美国

为例
,

于该年从所有收到 的近 份报告

来源于医院
、

药厂
、

医生或其他专业人员 中
,

有

份的非预期作用 最后编人 了 年《医师

案头参考》
 ’ ,

 的药

物标签说明书中
。

从厂家于 年上报 的

份报告中
,

有 份导致 修改了标签资料 而医

院工住人员该年上报 的 份报告
,

导致标签修

改者占
。

虽然这只代表 年收到的所有 自

报的
,

但通过医生和其他专业人员的直接 报告



却占 年 中所有标签修改的
。

仅就此

项研究就可以看 出 的重要意义及其对 以后的

安全用药所起到的重大作用
。

另外
,

也确实是

早期发现严重 医 学事件的最有效途 径川
。

为 了使

达到有效的作用
,

必须对收集的资料进行选择
。

首先应选择在导致新人院或迄今已住院很久患者的

上
,

而且这些 是 与先天性异常
、

致癌和

致死有关的
。

的现存问题
:由于该报告制度本 质上是 自

愿的
,

所 以在报告中存在一定的随意性
,

许多人在报

告时重视潜伏期短的
,

忽视潜伏期长的;重视重反应

重的
,

忽视反应轻的;重视新上市的药品
,

忽视老药
,

而且容易出现一轰而上
、

一轰而下的情况
,

报告的多

少与实际发生的多少常不一致
。

在贯彻 SRS 的运

转过程 中
,

会发生有意漏报的现象
,

因为可能会使用

药者把这种 A D R 误解为用药不当所引起 的医疗事

故
。

也有人可能会认为填表上报后 会招来一些麻

烦
,

如对病例的审查和对细节的回顾等
。

另外
,

许多

国家规定药品生产企业必须收集
、

报告本企业产品

的不良反应
,

但不同企业 的认真负责程度不 同
。

认

真负责的
,

往往报告得越多
,

似乎其产品的不良反应

就也越多 ;而不太认真负责的
,

报告得就少
,

似乎其

产品的不 良反应也少
。

这些都可能是 A D R 不能充

分收集的原因
。

我国正在推动此项工作
,

尤应引起

管理部门高度重视
。

严格地说
,

每一项严重 的 A D R

都应及时报告
,

不管这种严重 A D R 是否已 由文献证

实过
,

因为任何医生都不能从 自己发现 的这一 A D R

中找到罕见事件的性质和频率的趋势 ;也就是说
,

只

有在较多的同类型罕见事件报告汇集在一起之后
,

才有可能弄清此罕见事件的性质和发生频率
。

因

此
,

要想 SR S 得 以正常而有效运转
,

不仅需要管理

部门
、

医师和药师的通力合作
,

而且也需要护理人员

提供的观察情况
。

另外
,

在所患疾病 与不 良反应 的

鉴别上也常存在业务技术上的不足
,

再加上某些医

务工作者参与此项工作不够热心等等原因
,

导致漏

报率较高
。

在人们 可能见到的所有不 良事件中
,

实

际上仅有 1% 一
5 % 得到报道

,

即使最敏感的 SR S 亦

是如此
。

欧美各国都非常重视 SRS
,

例如 1952 年
,

美国的 A DR 上报率为 1000 名医生的 57
.
6 件

,

但仅

及加拿大
、

新西兰
、

英国
、

瑞典
、

丹麦 的 1/3
一

l /2
〔’」

。

经核查
,

美国少报的原因是很少遇到其他国家所遇

到的疾病
,

并非人为的少报
。

最后 的问题是往往在

报告中有不少达不到标准要求
,

如内容繁杂
、

重点难

定 ;描述含糊
、

论断不确
、

剂量不明
,

甚至还有不少题
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外之言
。

国外学者把这类报告称之为
“

轶事般的报

告
” 。

在这类报告中
,

有不少 只不过是些假 阳性而

已
,

需要进一步追询和核实资料
。

当然
,

由于病人病

情复杂
,

用药情况千变万化
,

大部分病例的用药与可

疑不 良反应之间的因果关系难以确定
,

因而既或已

确定了因果关系也难 免发生错误
。

例如
,

法 国药品

安全监测系统(FPS )因果关系评价结果采用 的是极

可能 (
ve仃 like ly

,

1 4
)

、

很 可 能 ( lik
ely

,

1 3
)

、

可 能

(plausible
,

1 2
)

、

可疑 (p
ossible/ dubious

,

1 1
) 和不可

能(un hke ly
,

1
0) 五种结论

,

每种结论均有明确的定

义和标准
。

但最近一项研究
,

由临床药理学家根据

现有标准判断方法
,

对 2 个月某地区 开业 医师报告

的75 个 A DR 病例采用盲法进行再分析
,

结果发现

临床医师判断为极可能或很可能占60 %
,

而 犯% 则

被判断为不可能或可疑
,

而根据现有标准
,

特别是再

激发试验结果
,

89
% 病例应为因果关系不 明确或可

疑
,

而 n % 病例为很可能或极可能
,

仅 6% 病例两者

判断结果是完全一致的
,

提示提高 SRS 报告病例质

量的必要性
。

尽管 sRs 存在着上述一些 限定因素
,

但对早期

发现罕见而严重的 A D R 来说
,

仍然值得推广并逐渐

予以完善
。

我国已在很多地区试行过药物不 良反应

的上报制度
,

国外的经验也值得借鉴
,

出现的问题应

该及早防范
。

因此
,

有必要在 医务界和制药企业 中

开展宣教运动
,

普及 自报的知识和认识
,

特别是要在

制药和销售企业以及医务人员中进行短期培训
,

使

其对国家规定的报告制度获得统一认识
、

具有敏锐

的识别能力和高度的安全责任感
,

成为我国对上市

后药品进行监测工作的骨干力量
,

从 而加大 医药界

对药物流行病学的充分认识
,

同时
,

还要进一步建立

健全 AD R 监测法规体系
,

完善 A D R 监测工作
,

可以

借鉴国外经验建立一定的强制性报告制度
,

并引人

一定的处罚机制
。

例如
,

对未能遵守 A DR 报告制度

的制药企业及其责任人给予一定的惩罚
。

例如
,

英

国规定可以处罚金(无数额限制)和最高 2 年监禁
,

美国可采取多种方式
,

如警告信
、

禁令
、

传讯
、

起诉

等
,

日本对制药公司处以罚金 30 万 日元
,

并从 N HI

药价 目录中删除
,

直至撤消产品许可证
,

南非对个人

处罚金 10 0 万兰特(约相当于 1
.
5 万美元 )或最高

10 年监禁
。

完善我国 AD R 监测制度的 目的是使成

千上万患者早 日获得 比现今更安全的用药保障
。

2

.

2 医院集 中监测 系统 该系统是指在一定时间

(数月
、

数年)
、

一定范 围 (某一 医院
、

几个 医院或一

个地区)详细登记药物和 A D R 发生的情况
,

即把监
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测范围内的所有资料建立数据库
,

其中储有大量 的

病人治疗记录
,

除了出院病史上的诊 断
、

专科疾病
、

手术与临床检验数据外
,

还有处方
、

混杂因素
、

以往

史等回顾性记录资料
,

以此研究 A D R 发生规律
。

典

型的是英 国的 G P R D ( G enera praetiee R esearc h D a-

ha sa se )
,

已建立了 10 余年
,

存有 500 余万例病人资

料红‘}
。

由于资料详尽
,

该数据 已被数次论证具有功

能大的特点
。

另外
,

医 院集 中监测方法根据监测对

象不同可分为住院病人 和门诊监测
,

根据研究 目的

分为病源性 (p
atient一 o rie n te d ) 和药源性(dru g 一 。r i

-

e
nt

e
d) 监测 ;根据资料收集方法不 同

,

分为前瞻性和

回顾性
。

医院集中监测的特点是同时收集有关药物暴露

程度和 A D R 信息
,

所以在研究急性和相对较普通 的

AD R 时是有用的
。

可掌握医院用药基本情况
,

例如

有关药物利用类型的可靠信息
,

故基本上可实行定

量监测
。

另外
,

除可获得医院 A DR 发生的详细资料

外
,

还可探讨 A D R 发生的易感因素
,

例如年龄
、

肝肾

功能
、

实验室检查结果与药物不良反应的关系
,

了解

住院期间威胁生命事件 的概况
,

确定住院前用药与

住院关系等
。

在资料累积的基础上
,

使用药物流行

病学方法可对较老 的
、

已较 了解的药品或药物种类

进行 A DR 假设以及危险因素的研究
,

提供准确的又

可重复利用的数据库
。

此监测方法的局限性一般多

以住院病人为主要对象
,

不能充分研究主要用于 门

诊病人的药物
,

随访期也较短 (受有限 的住院时间

制约)
,

单一医 院病人样本较小
,

特别是使用新
_
L 市

药物的病人数更少
。

对于非处方药的研究几乎不可

育旨
。

国内具有较大规模的医 院集中监测已在上海等

地进行
,

其监测概况及成果 已在杂志上公 开发表
。

国内医院集中监测及微机处理 系统
,

在 内容设计方

面有些参考 了 W H O 国际医学科学理事会 (CI M S)

及医院集中监测最成功的波士顿药物监测协作计划

(Boston eollabora tive D ru g pro sra
m ,

B C D S p
) 有关资

料收集
、

登记和报表等内容和方法
,

微机处理系统是

利用数据库应用软件 Fox ba
se2

.
1 版本开发的

。

国外医疗记录联动系统在收集资料方面有扩大

的发展
,

不仅将特定病人的可用 医疗 及药物记录联

接起来
,

还通过计算机技术将人一辈子 的大量生命

事件(
vitalevents)和医疗事件(m

edieal events)如出

生
、

结婚
、

死亡
、

服用药品
、

预防注射
、

住院等资料
,

用

一个号码把所有这些信息紧密地联 系起来
,

以利于

研究
。

从监测 A D R 角度发出
,

可从联动系统获得多

项参数数据
:
特定卫生保健系统内患者的医疗 和药

物处方记录收集
、

分析的计算机化 ;特定保健计划中

特定个人的住院资料和处方 的连接 ;医疗 与药 品费

用帐单的连接
。

用此法能以其他方法不能做到的方

式对远期和近期 A D R 进行充分客观 的研究
。

特别

是由于用药及 A D R 出现之 间可能有相 当的时间间

距
,

特别是癌症
、

后代癌症等
,

仅用前几种监测方法

可能是不易查明的
。

2

.

3 医疗补 助 药品 分析和监 测 系统 美国的
“

社

会保险法
”

于 1965 年规定
,

政府向某些低收人的个

人或家庭提供医 疗补助(m edieaid )
。

1 9 7 8 年 以后
,

在一些州建立 了医疗补助计划中的计算机联机医疗

药物分析和监测系统 (Com puterized O n 一 lin e M
e
d i

-

e a
l P h

a

rm

a e e u tie a
l A n a

ly
s is a n

d S
u

rv
e ill

a n e e
S y s te m

,

c o M

PA
ss )

。

在 20 世纪 60 年代后期
,

药物利用研

究 (D UR )计划将医疗补助方案的数据与药品利用

调查相联系
,

可以发现不合理用药事件
。

到 70 年代

中期 大 约 巧 个州 通 过 医疗 补 助管 理 信息 系 统

(M edieaid M anagem ent Info rm
ation System

,

M M I S )

,

使门诊病人用药情况与住院或门诊病人的诊断情况

相联系
。

C O M P A
SS 是 以一个大规模 的 M M IS 医疗

补助帐单的数据库
,

它使门诊病人用药情况 与病人

的疾病相联 系
,

C O M P A
SS 是以人 口为基础的药品上

市后监测系统
,

在美 国它 目前 覆盖面在 10 个 州约

600 万人 口
,

通过 co M PA ss 已 研究非 街体抗炎药

(Ns AI Ds )与肠出血的关系
,

如布洛芬
、

消炎痛和保

泰松等
。

C O M P A
SS 的主要优点是包括了大量人 口

,

以人 口为基础
,

因此可以进行发病率的统计
,

它包含

的数据不依赖回忆
,

也不受调查员偏见的影响;它收

集资料是连续性 的;可以 直接统计危险度 和相对发

生率
,

选择性偏倚可以减少到最低 限度
。

其缺点是

不能用于不常用药品或罕见 A D R 进行研究;由于只

包括医疗补助的病人 (大都是穷人 与老人 )其结论

对其他人可能不适合
。

与 co M PAss 类似的由医疗保险公司创建 的计

算机记录联 动系统还有加拿大萨斯喀彻 温 (Sa sk
-

咖he wan )省卫生保健数据库
。

该数据库 已储有 20

年来省内 110 万人的资料
,

可与死亡或癌症登记以

及住院记录连接
,

为此很适合于观察一些 暴露于常

见危险因素(如癌
、

非 街体抗炎药)的远期后果
。

另

外还有北 美 的健康维 护组 织 (H M OS )
,

苏格 兰 的

M EM o 等计算机记录联动系统 的数据库
。

这些数

据库一般都是 由医疗保险公司创建的
,

仅储有报销

费用(药费
、

住院费等 )方面资料
,

有时还附有诊断
,



但很少有其他 同时的暴露 (如非处方药物的使用)

及混杂的信息
。

数据库往往由于其数据的非医疗性

质而应用受限
,

因此需与其他数据资料 (如住 院病

例)库相 连接
,

才可获取有用 的信息
。

另外有些数

据库没有包括所辖地区全部人 口
,

且有人 口分布的

偏倚(如 CO M PA SS 仅包括穷人和老人
,

H M O S 只限

于参加者
,

我国的医疗保险也不是包括全部人 口 )
,

由此
,

可能产生暴露于所研究药物的对象相对较少
,

以及由于医疗保险允许使用 的药品有一定范围
,

因

而使用的机会更少
,

因而更适合于较老的
、

已较了解

的药品或药物种类的研究
。

2

.

4 处 方事件的监测 (p re
seri ption E vent M onitore d

,

P E M ) 英国在 1977 年根据 In m an 等关于新药出售

条件和记录
、

监控或者登记等条例的发布
,

提出了处

方事件监测 (PE M )的原始概念和方法
。

1 9
80 年设

立了药物监测调查机构 (D ru g Surv eillanee R eseareh

Unit
,

D S R U
)

,

以后又改为药物安全调查机构 (D ru g

safe ty R esearc h u nit)
,

开始 了药物处 方事件监 测
。

但直到今天
,

仍还未进人医师的处方模式中
,

其实际

业务仍由政府担当
。 “

处方事件
”

指的是一种新诊

断
,

需要就诊或住院(即手术
、

意外事件或怀孕 )
,

并

发症的意外恶化或改善
,

任何可疑的药物不良反应
,

或者任何其他被认为重要 的
、

应在病历 中记录的症

状
。

D S R U 据国内外药品不 良反应监测报告工作中

得到的线索
,

提 出要研究的药 品及处方
。

根据处方

资料向有关医生发出内容 比较详细的调查
,

了解病

人用药后的情况
。

迄今 已对 42 种重要新上市药品

安全性进行监测
。

平均每种药品监测使用 1 万人次

以上
,

至少有 29 000 名英格兰 ( 占全英格兰 80 % )

全科医生 (G PS )参与了这一项正作
。

现已发表 10

份 PE M 监测报告
,

对尼卡地平
、

特罗地林等 10 种药

品的安全性
,

指导临床合理应用起了重要作用
。

目

前
,

P E M 尚在监测中的药 品共 18 种
,

分别为班布特

罗
、

培噪普利
、

莫瑞西嗦
、

法昔洛韦
、

阿卡波糖
、

拉莫

三嗓
、

氟伐他丁
、

替勃龙
、

吗氯贝胺
、

氟司喳喃
、

磷霉

素
、

加 巴喷丁
、

非那利得
、

瑞司呱酮
、

氨已烯酸
、

沙美

特罗
、

阿齐霉素和斯伐他汀
。

确定的事件包括 24 类

108 个分级条 目以及 1 19 7 条次级术语
。

2

.

5 流行病学研究方 法药物上市后 的监测往往需

要的样本较大
,

所以在监测方法 中常使用流行病学

研究方法
。

它不仅可以用于描述性和观察性监测
,

还可以用于实验性的监测
,

目的是对药物不 良反应

提出病因假设
、

验证 以及最后作出病因结论
。

具体

方法将在药物流行病学研究方法 中加以介绍
。
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药品上市后的监测 (续 )试题

药品不良反应自发报告系统的英文缩写是

A
.
Y CS B

.
A DR C

.
SR S

D
.
FD S E

.
G CS

2
.
根据本文

,

药品不 良反应监测的主要方法有(多选)

A
.

自发报告系统 B
.

医院集中报告系统 C
.
数据库管理系统

D
.
医疗补助药品分析和监测系统 E

.
处方事件监测

3
.
美国 FD A 规定

,

上市后新药发生不 良反应
,

生产厂家必须在多少时间内上报 FD A
。

A

.

l 天 B
.
3 天 C

.
5 天 D

.
10 天 E

.
15 天

4
.
中国药品不 良反应监测管理办法是哪年颁布的?

A
.
1993 年 B

.
1995 年 C

.
1997 年 D

.
1999 年 E

.
2001年

5
.
根据本文

,

药品不 良反应报告的首要责任者应是

A
.
药品生产企业 B

.
药品研制机构 C

.
药品经营企业


