
平衡
,

使肌组织水肿和纤维性变
,

引起肌萎

缎
「

该例证实横纹肌性变
,

抑  生长激素的
,

释放与肾皮质产生雄激素
,

使成骨细胞活动

降低
,

间接干扰了骨质形 成
。

患 者 片显

示
,

先有骨质疏松后继而溶骨性骨质破坏
。

分析其因是当骨质疏松之后
,

产生了关节软

骨下微细骨折
,

尤其是持重关节
,

最后导致

骨质塌陷
、

碎裂
,

局限性缺血坏死而溶骨
。

患者的并发症是因为剂量过大
,

注

射间隔时间短所致
。

肩周炎用皮质激素封闭

是常用方法
,

一般是向关节周围痛点注射小

剂量激素
,

内见效
。

一次封闭疗效 维持

一周甚至几个月
。

药动学分析
,

强的松龙与

地塞米松的半效期分 别 是  !∀ 及 一
,

对组织作用时间又相应显著长 于 半效

期
。

患者第一次封闭
、

显效和 维 效 是适合

的
,

遗憾的是后四次局部超量注射
,

每次间

隔只 一 天
,

药量相应累加
,

加之年老体

弱
,

增加了不良反应
。

患者的并发症是因为三种药物混合

后理化性质改变所致
。

氟美松是不溶于水的

白色或类白色结晶性粉末
,

制成磷酸醋二钠

盐方可溶于水
。 ‘

我们试验
,

按 上 述 配 方用

的地塞米松注射 液 常 州 制 药 二

厂 与 的 普 鲁 卡 因 注 射 液 混 合

湖南洞庭制药厂 后在 倍显 微 镜 下观

察
,

每视野有 个直 径 在 。 冬 不

等的结晶
。

各自单纯的注射液则见不到其结

晶
,

这是因为氓美松注射液 下降之后
,

使溶于水的磷竣氟美讼析出不溶于水的氟美
‘

松结晶
。

这些结晶与强的松龙的微 晶体灭菌

水混悬液 制剂要求结 晶 细 度 在 倍下

肠 以下为 终 ,

为 卜 以下
。

注入人

体后
,

在局部停留时间可达 周以上
,

在皮

肤内存留甚至可长达三年之久
。

然而被单核

细胞吞噬
、

清除
,

这些晶体停 留 可 刺 激组

织
,

发生急性异物反应
,

引起剧痛性炎性反

应
。

这些反应虽是立刻的
、

短 暂 的
,

经热

疗
、

抗菌可得缓解
。

但剂量 过 大
,

反 应剧

烈
,

可致局部组织无菌性坏死
。

综合本文磷酸氟美松和盐酸普鲁卡因注

射液混合后 变化较大
,

不宜混合 注 入
。

临

床上局部注入盐酸普鲁卡因是为了避免注射

时局痛及检验注射部位是否正确 正确则局

部疼痛及压痛消失
。

实际上混合于同一针

管注入
,

对盐酸普鲁卡因来说 上 升
,

可

使其部份水解
,

降低局部麻醉疗效
。

我们认

为还是以先局封普鲁卡因后再注入皮质激素

的方法为好
。

皮激注射量宜 小 量 用 药
,

小

关节如手指
、

健鞘用 一 强 的 松龙

即可
,

大关节 足够
。

间 隔 时 间 一

周一次
,

一 次为一疗程
,

一 次注入

后疗效不佳
,

不宜延长 用药时 间 或 加 大剂

量
,

尤其是年老体弱者
。

西 米 替 丁 的 不 良 反 应 及 其 防 治

南京军区总医院药品科 南京市 陆晓和

自 年 等人发 现 受 体以

来
,

采用 受体阻滞剂治疗消化道溃疡已

有十多年历史
,

其中西米替丁近年来已在国

内外临床广泛应用
。

实践中确认西米替丁是

高效抗胃酸分泌药 但它阻滞 受 体并

无选择性
,

故由此带来了差不多遍及全身的

不良反应
,

五戴点已逐渐被人们所认识 , 尤 其

停药后消化道溃疡的复发率 甚 高
,

有 人报

道
,

在停药后 个月内复发达 一
,

一

年内复发达  
。

近年来国内外有关西

米替丁在用药过程中出现的个体不良反应报

道屡见不鲜
。

根 据 等 人 总 结在

 例采用西米替丁治疗的病人中
,

常见的

不良反应发生率如下表
。
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不不 良 反 应应 病例数 不 良 反 应应 病例数

腹腹 泻泻
。

便 秘秘
。

恶恶心
、

呕吐吐
。

暖 气气
。

皮皮疹
、

算麻疹又痉痒痒
。

嗜 睡
’’

。

眩眩 晕晕
。

口 干干
。

头头 痛痛
。

肌 痛痛
。

上上 腹 痛痛
。

其 他他
。

男男性乳房增生生
。

一
、

不良反应

心血管 系统 国外报道
,

心功能不

良或有病变的消化道溃疡患者采用西米替丁

后
,

有发生心搏过缓
、

窦性停搏等病例
,

静

脉注射后可致血压过低
,

其原因是西米替丁

阻滞 了心肌及周围血管的 受体
,

故认为

心脏病人慎用
。

。

中枢神经 系统 西米替丁可缓慢透

入人体血脑屏障
,

尤其老年病人
、

幼儿
、

肝

和肾功能不全者及有精神病史患者采用西米

替丁后
,

可使脑脊液 血浆值增加
,

从而导

致中枢 受体受阻
,

于是出现一系例中枢

神经系统症状
,

如精神错乱
、

焦虑
、

嗜睡
、

复视
、

定 向力障碍
、

抽搐等
。

常见精神症状

往往在用药的第一剂后 小 时发 生
。

等 人报道了 例肾功能不全和肝病患

者
,

当血药浓度 林 时
,

’例发生

精神错 乱
,

脑 脊 液 血清 药浓 度 值为

士
。

这是值得临床关注的

问题
。

血液 系统 不良反应罕见
。

近年来

有零星报道关于西米替丁致粒细胞
、

血小板

减少
,

个别
一

可发生严重骨髓抑制及再生障碍

性贫血
。

有人认为这是阻断了 骨 髓 细 胞的

受体而致造血细胞正常功能受 损
。

长期

服用西米替丁可因胃酸抑制而造成继发性缺

铁性贫 血
。

此 外 还 可 引 起 蛋 白 结 合型

吸收不良
。

国外有关西米替丁抑 制骨

髓作用的报道较多
,
多为暂时性抑制

,

。

消化 系统 口 服 西 米 替丁

周
,

有 的患者可出现 轻度升高
。

在某些儿童中可明显表现出暂时性血清胆汁

酸升高
,

少数患者可因过敏而致肝功能严重

损害
。

近年来国内外有大量报道关于西米替丁

治疗期间可诱发胃溃疡及溃疡穿孔
,

并有人

对此进行了动物实验研究
,

证实了此论点
。

另外西米替丁在治疗大鼠十二指肠溃疡过程

中
,

可引起胰脏急性出血 据 等

人报道
,

西米替丁 口服可明显升高血清淀粉

酶水平
,

引起急性胰腺炎
,

故西米替丁对胰

脏也有毒性
。

内分泌 系统 西米替丁具抗雄性激

素作用
,

男性患者长期服用可 引 起 乳 房发

育
,

在一组 例胃泌素瘤患者中
,

发现 例

乳房胀大 另一组 例十二指 肠 溃 疡 患者

中
,

治疗 一 个月后
,

例也发生了上述

情况
。

另外在用药期间还
一

可出现性欲减退及

阳萎等
,

一组 例 男性 受 试 者
,

每日口服

  共 周
,

精子数平均减少
。

对

于女性患者
,

采用西米替丁后
,

个别患者可

引起催乳素水平升高而致溢乳症
。

对代谢不

稳定的患者
,

用药期间曾有血糖
、

非酮体高

渗昏迷病例
。

肾脏 西米替丁最严重的不良反应

是可引起急性间质性肾炎及急性肾衰
,

国外

近年来对此报道较多
。

它对肾脏的主要毒性

表现为用药期间血清肌醉水平轻度升高 约
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户凑廖
,

少数病人可出现蛋白尿及异

寮尿沉淀
。

据认为西米替丁严重的肾毒性可

能是机体的过敏反应所致
。

。

其他 致癌性 目 前 对 西

米替丁致癌问题仍有争论
,

据认为能导致胃

内亚硝胺浓度升高
,

而亚硝胺则为致癌因素

之一
,

但另一些研究则又否定了这一观点
。

皮肤 西米替丁可减少皮脂 腺 分 泌

速率
,

等人报道了西米替 丁 诱 发千

燥病与皮脂缺乏性皮炎 , 此外 还 可 引 起皮

疹
、

红斑
、

尊麻疹
、

剥脱性皮炎
、

皮肤血管

炎等
。

西米替丁可作用 于 细 胞 色素
,

使药酶活性受到抑制
,

降 低 了 许多

药物的休内代谢
,

如心得安
、

茶碱
、

安定
、

利眠宁
、

苯妥英及华法令等等
,

从而增强了

上述药物的作用及延长其作用时间
。

二
、

不良反应的防洽

综上所述
,

西米替丁的不良反应虽然甚

广
,

但除间质性肾炎及肾衰外
,

多不严重
,

只

要合理用药
,

严格掌握适应症
,

及时发现不

良反应并加以防治是可以避免其恶果的
。

对

于不良反应的防治
,

据笔者的实践及文献报

道
,

主要有以下几方面
。

长期用药要严格掌握适应症 西米

替丁主要用于 胃及十二 指 肠 溃 疡

慢性浅表性胃炎 上消化道出

血 返流性食管炎
。

治疗消化性溃疡的疗程 一般为

个月
,

治疗 个月以上者出现不良反应的发

生率明显升高
。

鉴于西米替丁治疗消化性溃

疡具有发生胃溃疡
、

穿孔及胃癌变的潜在危

险
,

将西米替丁仅用于治疗十二指肠溃疡剂

量压
·

日
,

周 上消化道大出血

者 周
,

而不用于胃溃疡
,

并密切注意壶

状变化
,

并且在溃疡治愈后
,

仍要继续治疗

数周
,

其用药
一

可适当减量
。

 年美国

提 出
,

对 溃 疡 的 维 持 治 疗可 采 用 每晚
,

延用一年之方案
,

总之
,

不易突然

停药
,

以防停药后的复发
。

对老人
、

幼儿及肝
、

肾功能不全患

者
,

应用西米替丁应酌减药量 等人

报道了老年人 无肝肾疾患 体内对西米替

丁排泄缓慢 专 老年人 小时
,

年青人

小时
,

故达治疗浓度仅需较小剂量
,

而

当血药浓度持续在 卜 二 以上时
,

便出现中枢神经紊乱症状
,

因此
,

在应用中

应特别注意血药浓度的监护
。

年在沪召

开的西米替丁国际讨论会上
,

提出了根据血

清肌醉清除率来调整给药方 案
,

可供临床参

照

血清肌醉清除率‘ ‘分 西米替丁的用量

一 次 日

‘一 “

⋯
‘

一‘次 日

。
·

“ 日

由于西米替丁可抑制肝脏微粒体药

物代谢酶
,

故与许多药物有相互作用
,

可延

长肝内代谢药物的半衰期
,

故在并用药时应

减少各自的药量
。

由于西米替 丁 可 使 胃内

升高
,

故与其它药物合用时
,

应注 意 胃

内 对其药效的影响
。

对临床用药中出现的不良反应
,

主

要是对症治疗
。

住院病人在用药期间应定期

进行临床各学科的检查 , 对门诊病人
,

应告

其注意事项等
,

严防滥用
。

主要参考文献 篇略

盐 酸 甲 硝 吠 肌 引 起 精 神 错 乱

日本厚生省药务局

盐酸甲硝吠肌为  !年 月 日批准的

新药
。

自  年 等开发了组 胺 受

体阻断剂以来
,

年 月 日开始出售甲

氰咪肌
, 继之出售盐酸甲硝吠孤

。

其化学结
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