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未复发此症状
。
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·

现有资料提示
,

应用依那普利引起中性

白细胞减少或 粒 细 胞 缺乏症的危险很小
,

但应告诫病人及时报告任何感染症状 �如咽

痛
、

发热�
,

这些可能是 中性白细胞减少的

征兆
。

本品具长效
,

通常可每日一次给药
,

而

琉甲丙脯酸一般每 日 � � � 次
。

因为同服利

尿剂可能发生症状性低血压
,

如有可能在依

那普利治疗开始前
,

提前 � � � 天应停用利

尿剂治疗
。

如果单独使用本品不能有效地控

制血压
,

可再重新应用利尿剂
。

胃肠道 中存在食物可降低筑甲丙脯酸吸

收� �� � ��
,

因 而 它 宜 在饭 前 � 小 时 服

用
。

虽然本品吸收不完全 �剂量约�� �被吸

收�
,

但吸收不受食物存在的影响
,

因此就

餐时服用药物不影响其疗效
。

对未服利尿剂的病人
,

建议初始剂量每

日一次 ��� �
,

必要时剂量逐渐增加
,

维持 抬

疗量通常每日��  � � �� �
,

一次或 分二 次服

用
。

如每日服药一次
,

治疗间歇后期降压效

应趋向降低
,

应考虑增加剂量或每日匕次给

药
。

市售马来酸依那普利片
,

每片含量为 �
、

�。
、

和�� � �
。

另有与皿氢克尿塞的复 方 制

剂供应
。

个
户

安,
今

‘

安,
今

‘

安� 今舟
今抗心率失常药公
冬今令今令今今心

随着五种新药上市
,

使得治疗品种相当

少的抗心律失常药三年来有了明显的发展
。

室安卡因 �� � � � �� � � � � � � � �年上市
,

呱 氟

酞胺 ���� � � �� �� � � 和醋丁酸心安 �� � � � �
�

�� �� �� � �  �年上市
,

慢心 利 �� � � ��� ��� � �

和胺碘酮 �� �� �� � � � � � � � 在最 近 的 � � � �年

上市
。

此外
,

呱茵苯胺 �� � � � �� �� � �和艾斯

莫尔 �� � � � �� �� 已于 � � � �年� �月获�� �批

准
,

将于 � � � 了年上市
。

抗心律失常药常根据

其电生理特性分类 �表 � �
,

慢心利与利多

卡因相似属�� 类
,

而胶碘酮属 皿类
。

表 � 抗心律失常药的分类

�类 钠通道阻滞剂

�� � 一相明显限低
,

传导效应中等
,

延 长复
‘

极化
。

双异丙毗胺 �� �� � � � �
� � �� � �

、

普 鲁卡

因醚胺
、

奎尼丁

� � 。一相压低最小
,

传导效应轻度
,

缩 短 复

极化
。

利多卡因
,

忙心利
、

室安卡因

�� 。一相压低明一
,

传导效应明显
,

缩短复

极化
。

派氟酞胺
、

呱菌苯胺 �

亚 类 �一肾上腺素能阻滞剂

心得安
、

醋丁酞心安
、

艾斯莫尔 �

��� 类 延迟复极化
、

传导效应轻度

胺碘酮
、

澳节胺

那类 钙通道阻滞荆
一

戊脉安

一
一

一
一� �� � �年上市

▲盆 酸 慢 心 利 �� � � ��� ��� � �� � � �
�

� ��� �记 � � �结构与利多卡因相似
,

也有局麻

和抗心律失常作用
。

本品口服吸收良好 �约

��  �
。

与利多卡因不同的是它不经过首过

代谢
。

本品适用于抑制症状性室 性 心 律 失

常
,

包括频发性早搏 �单一性或多源性�
、

二联律和室性心动过速
。

临床研究标明其功

效 与奎尼丁
、

普鲁卡因酞胺和双异丙毗胺相

似
。

不过在临床研究中有些病人用这种药有

效
,

而对其他药则不 一 定有效
, �

某些用其它

药物无满意效果的室性心律失常病人
,

慢合

利也许有效
。

本品已与其它抗心 律 失常 药

�如奎尼丁
、

心得安 � 联合用于某些顽固性

心律头常
。

此种联合用药对许多病人有效
,

并且由于单个药物用量较低
,

不良反应发生

率也较低
。

慢心利的电生理特性和适应症与另一种

可 口服的利多卡因同系物室安卡因相似
。

本

品与室安卡因效应羞不多
,
尽管某些病人对

�
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一种药物无反应而对另一种却有效
。

然而两

药的不良反应类型与发生率可能不 同
。

例如
,

一些接受室安卡因的病人曾发生肺合并症
,

而接受慢心利的病人至今未发现此类不良反

应
。

慢心利禁用于心源性休克或 己存在二度

或三度房室传导阻滞的患者 �除非已装了起

搏器�
。

慢心利象其他抗心律失常药一样可能

引起原有心律失常的恶化
。

虽然此种反应在

不严重的心律失常病人巾 �如频发性早搏或

非持续性室性心动过速 � 不常发生
,

但对危

重病人 �如持续性室性心动过速� 此种严重

合并症危险较大
。

许多用慢心律治疗的病人均 曾发生不良

反应
。

这些不 良反应通常不严重并和剂 量相

关
,

并能通过减量或与食物或抗酸药同服而

逆转这些反应
,

但在对照试验中约有� � �的

病人导致停药
。

最常发生的反应是上胃肠道

不适 �� � � �
、

头晕 �� �
�

� � �
、

震颤 �� �
�

��

一轻微的手震颤常是慢心利神经毒性反应的

最初表现� 和共济失调 ���
�

� � �
。

慢心利

的这些反应比奎尼丁
、

普鲁卡因酸胺和双异

丙毗胺更常见
,

而下述常见反应的发生率在

提及的药物为最高
�
腹泻 �奎尼丁

,

��
�

���
、

便秘 �双异丙毗胺
,

�
�

� ��’
、

�

药疹 �普鲁

卡因酸胺� �
�

� � �
�

以及口千
、

�双异丙砒胺
,

��
�

� � �
。

本品 �也包括其它药物� 已派导
的其它反应有腹泻

、

睡眠有慢改鬓半头痛
、

视野模糊或视觉障碍
、

心悸和胖酶升高辱
。

慢心利经肝代谢
。

苯妥英
、

苯巴比妥
, 、

利福平等药物及吸烟均会增加肝酶活性‘它

们能降低这一 抗心律失常药 的血浆水平
。

·

若

同时应用
,

应监测 慢心利的血药浓度 以减少

治疗无效时可能性
。

西米替丁能抑制慢心利

的肝内代谢
,

以致产生相反的作用
,

使血浆

中药物浓度增高
。

联合用药研究未发现慢心

利与地高辛
、

利尿剂
、

心得安
、

华法令和苯

二氮罩类 �如安定� 有任何相互作用
。

‘

赞合利虽然主要在肝脏代谢
,

�

但仍约有

� �� 以原形药自肾排泄
。

在多数病人
,

尿液

� � 变化对药物排泄几乎无影响
。

但尿浪 � �

变 化 显著 时
。

能改变排泄的速率
�

酸化加

速排泄而碱化减少排泄并可增高其 血 浆 浓

度
。

能显著改变尿浓 � � 的合并用药或饮食

疗法
,

在慢心利治疗期间应予避免 , 正常饮

食引起尿浓
�

� � 的轻微变化不影响药物的排

泄
。 、

如果不要求快速控制心律失常
,

慢心利

的推荐起始剂量为每 � 小时� �� � �
。

本品 应

与食物或抗酸药同服
,

以减轻胃肠道刺激
。

抗酸揪虽然能延缓慢心利的吸收
,

但总的生

物利用度不受影响
。

根据病人的反应与耐受

性
,

剂量可适当调整
,

在至少 � 一 � 天过程

中
,

堵加弓勺动切。
� , 多数病人维持剂量为

幻仓确的。
� 乡每 � 小时 � 次

。

若此剂 量 未
�

获满意致应且病人耐受 良好
,

可试用每 � 小
�
漪�勺勺。�的荆戛

。

大荆量的不良反应危险 较

大犷触瞬夫忽量不超过
� � � � � �

。

乞

知集播婆快速控制室性心律失常
,

初始

负
子
材枷量礴

一

角
一

至� �� � ‘
,

随 后 每 � 小 时

� � �垃�
。 二

认
�

一

‘

壤渔病人对��� � ‘的一次剂量或小 于每
落小衬络费反应良好

,

可改为每 � �小时给药

一次、
‘

绷寞方便并饮进遵从性按时服药
。

这

样矛虽然总的 日剂量不变
,

但给药次数减少

福嚼决钢量加大
,

为获得理想疗 效 的 耐 受

性户治疗应严密监护
。

� ‘

�,毛
’

盘酸慢心利胶囊
,

规格有每粒� ��
、

�� �
、

‘

骊碗
。

‘

某些国家有注射剂型出食
,

但在美

幽现光供应
。

压盘毓胺碘酮 �� � �� ��
�

��
� � � � � 。

�
’

�� �云记�� 是第一个口服有效并具有突出 �
,

类效应的药物
。

不幸的是它可引起很严重的

不良反应
,

同时它的吸收不稳定
、

起效慢
、

作

用持久
,

以致难以随意控制治疗
。

为此其适应

症限于规定的
、

有生命危险的
、

用其它抗心

律失常药无效或不能耐受的室性纤颤和复发

性血液动力学不稳定性心动过速
。

据报道胺

碘酮对�� �患致命性室性心律失常而其它药
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物无效的病例有效
� 对其余多数病人则部份

�

停药后可缓慢地 �有时是不完全地� 恢复
一

。

有效 �通常加用其它药物�
。

因此这一新药 眼科反应是因为在角膜上有微小沉淀
,

是抗心律失常药中一个重要的成员
,

尽管其 这是用药六个月以上的成人实际都有的
。

甲

应用将保留于选择性病例
,

且在使用时须严 状腺异常部份是由于本品为一碘代苯并映喃

密监测
。

某些研究认为胺碘酮对房性心律失 衍生物
,

能释放无机碘并能抑制周围甲状腺

常治疗也有效
,

但在美国尚未标 示 该 适 应 素转变为三碘甲状腺氨酸
。

症
。

胺碘酮可与许多药物发生相互作用
,

因

胺碘酮最主要的不良反应是肺毒性 �间 此联合用药必须严密监护
。

它能增高地高辛

质性肺炎湖市胞炎 �
,

多数报道其发生率 为 血清浓度
,

因而增加地高辛毒性的危险性
。

� � ��
,

但在平均用药一年以上的病例中发生 应重新考虑地高辛治疗是否需要
,

若决定继

率较高 �� 一�� ��
,

增加每次剂量和 �或每日 续治疗
,

地高辛剂量应减少约印 �
。

应严密

剂量或累积剂量
,

发生率随之增高
。

当停药后 监测地高辛血清浓度并观察病人
一

的临床毒性

肺反应通常可逆
,

但也有��  的病例死亡
。

应 表现
。

告诫病人及时报告可能显示肺毒性的任何新 胺碘酮也增强香豆素抗凝剂 �如华法令 �

呼吸症状 �如咳嗽
、

呼吸困难�
。

象其它抗 的作用
,

因而增加出血反应的危险性
。

建议

心律失常药一样
,

本品能使心律失常恶化
。

一

将抗凝药剂量降低 � � �至�� �
,

并严密监测凝

有 � � � �的病人经受过发生这样不 整脉的 血酶原时间
。

·

反应
,

这些病人通常伴有严重心脏病
。

此种 胺碘酮能增高其它抗心律失常药的血药

反应发生的可能性虽然不大于多数其它抗心 浓度
,

如奎尼丁
、

普鲁卡因酞胺
、

呱氟酞胺

律失常药
,

但由于胺碘酮作用持久
,

其诱发 和苯妥英等
。

在单独使用无效时才可将胺碘

的反应可能更长并更难处理
。 �

酮与其它抗心律失常药合用
。

若必须合并治

临床研究中约有 � � � !病人出现肝功 疗
,

其它药物的剂量应降低 � � �一 � � �
。

也

障碍 �通常表现为肝酶升高�
。

虽然出现症 有报道胺碘酮增加硫氮罩酮 的活性
。

对接受

状的病人不多
,

同时很少需要中断治疗
,

但 钙拮抗剂和 �阻滞剂的病人应保持谨慎
,

因为

致命性肝损害巳发生
。

合用时有可能引起心搏徐缓
、

窦性停搏和房

服用胺碘酮的病人约� � �发生不良反应
。

室传导阻滞的可能
。

除上述外
,

还有胃肠不适 �� � �一例如恶心
、

口服胺碘酮后吸收缓慢而不稳定
。

其生

呕吐
、

便秘
、

厌食�
、

神经症状 ��� 一��  物利用度约为�� �
,

但变化相当大 �从�� 到

一例如身体不适
、

疲乏
、

震颤
、

不自主运动
、

�� � �
。

起效时间可能在 � � � 天内
,

但更

共济失调
、

步态不稳
、

周围神经疾患�
、

眼 普遍的是 � � � 周
,

即使用负荷剂量
。

药物

症状 ��� �一例如视 野昏暗
、

视觉模糊
、

眼 大量累积于脂肪组织和血流量大 的 器 官如

干 �
、

皮肤反应 ��� �一例如对光敏感 �
、

肝
、

肺和脾
。

主要经肝脏提取到 胆 汁 而消

甲状腺异常 �甲状腺机能减退 � � � �
,

甲 除
,

但半衰期很长 ��� � �� 天�
,

因此在停

状腺机能亢进 � � � 写� 及心血管反应 �例
�

药后疗效与不 良反应可持续数周
。

如充血性心力衰竭
、

心搏徐缓�
。

由于本品的药动学特性
,

并且存在变异
,

光敏反应发生率约 �� �
,

应告诉病人这 确定其最佳剂量和监测其功效与安全性相当

种潜在可能性
。

使用防硒霍和防护衣可得到 困难
。

开始治疗时病人应住院� 负荷剂量每

一些保护
,

因而一般不需要停药
。

长期用药 日� �� � � � � � � �
,

在开始出现疗效前通常需

有时引起暴露皮肤 �如面部� 变成蓝灰色
, � 一 � 周

。

若一日总量达� ���� � 以上或胃
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肠道不能耐受出现时
,

胺碘酮最好分次剂量

与食物同服
。

开始胺碘酮治疗时有可能应停

用其它抗心律失常药
。

当心律失常充分控制或副作用突出时
,

胺碘酮剂量应减至 � �� � � �� � � � 日
。

本品可

每日一次给药 , 若将每日剂量分为� � �剂量
,

一日二次给药
,

对胃肠不耐受的 病 人 更 有

利
。

盐酸胺碘酮片
,

每片含量 � �� � �
。

石振武译 魏文树 苏开仲校 张紫洞审

份咯�令今令
了

笼�今
·

令啼
公解热镇痛抗炎药 心
今今今令令今令今刁

▲优洛芳 �� � ��  ! �
∀
# ∃ ,

商品名
: O ru -

dis
、

药厂
:
W y

eth )和噬丙吩 (S uprofen
,

商品名
: Suprol ,

药厂
:
M eN ei/ O

r th o )是

1986年上市的两种新的非街体抗炎药 (N S A

ID ) ,

但它们所标示的适应症却不 同
,

前

者用于治疗类风湿性关节炎和 骨 关节炎
,

而后者则用于解除轻
、

中度疼痛和治疗原发

性痛经
。

不过唆丙吩应用时可能 发 生 胁腹

痛
,

有时尚伴有肾功能异 常
,
‘

因 此不宜作

为初治药物
。

这两种药物的化学结构与苯丙

酸衍生物布洛芬
、

蔡普生和苯氧苯丙酸很为

接近
。 ’

对阿司匹林或其他 N S A 工D 引 起 的 哮

喘
、

鼻炎
、

尊麻疹或其他变态反应的病人
,

优洛芬和噬丙吩均不应使用
,

因为可能发生

严重的过敏反应
。

和其他N S A ID 相似
,

这

两种新药应用时常常 出现恶心
、

呕吐
、

消化

不良
、

腹痛
、

腹泻
、

便秘和胀气等胃肠道不

良反应
。

因为已有报道这类药物引起的消化

性溃疡和/或 胃肠道出血的发生率约为l%
,

所以有胃肠道病史的病人最好避免应用这些

药物
。

优洛芬治疗的病人中有3冬以上出现其他

不良反应包括头痛
、

中枢神经系统抑制(如不

适
、

抑郁)或兴奋 (如失眠
、

不安)和肾功能损

害 (水肿
、

血尿素氮水平升高) ; 而噬丙吩

则有头痛
、

头晕
、

镇静
、

情绪改变
、

睡眠障

碍
、

疼痛
、

皮炎
、

皮
.
疹和肌肉抽动等

。

在长

期 治疗的病人中服用 唆丙吩有5% 可见 外 周

性水肿
,

而服用优洛芬
:
约为2 %

。

因此
、

对
‘

于体液储留
,

高血压或心力衰竭病人
,

这两

种新药同其他N SA ID 一样应慎用
。

N S A I D 引起肾脏反应如急性肾炎 和 肾

病综合征虽属少见 (估计发生率低于1% )
,

但仍有发生
。

接受唾丙吩治疗的病人发生急

性胁腹痛伴肾功能下降也已见报道
,

对于这

一反应已引起极大的关注
,

后面将要详加讨

论
。

在病人应用N S A ID 导致肾血流量 或 血

容量降低的情况下还可见到其他肾脏反应
。

N S A I D 能减少前列腺素合成和肾血流 量 的

作用可加重成明显的肾脏衰竭
,

尤其是患有

肾功减损
、

心衰或肝功障碍
、

正在应用利尿

药者和老年的病人更易发生
。

优洛芬和噬丙

吩及其代谢物主要由肾脏消除
,

肾功损伤者

用药时应密切监护并应预先减少剂量
。

,

接受N S人ID 治疗的病人肝功能试 验
、

出

现临屏升高可高达15 %
。

丙氨 酸 氨 基转移

酶 (A L T或S G 卫T ) 或 门冬氨酸氨 基 转移

酶 (A S T或S G O T ) 测定值明显升 高 (达

正常值上限的 3倍)
。

在服用噬丙 吩中约为

1%
,

·

服用优洛芬则低 口 %
。

应用这两种新

药和其他N S人ID 发生严重的肝脏反应
,

包

括黄疽的报告极少
。

但如果肝功异常持从或

恶化
、

或临床症状和体征符合肝病表现时
,

应当停药
。

患有为类风湿性关节炎的病人发生贫血

更为普通 ;某些病人由N SA ID 所引起的体液

储留或胃肠道失血有时会加重这 种 贫血 状

态
。

病人开始治疗时的血红蛋白值在109/dl

以下时
,

长 期 治疗 期间应定期检查 H b
。

优洛芬和噬丙吩与其他治疗药物之间可

能发生的相互作用
,

同其他大多数N S A I D

相同
。

有些研究表明
,

虽然这两种新药的血

浆蛋白结合率很高
,

但不大可能将华法林类


