
作用的新型钙拮抗剂
,

其作用与节丙咯相似
,

有较广谱的抗心律失常作用
。

临床电生理亦

表明
,

颅通定具有延长心房
,

房室传导 系统不

应期及旁路不应期
,

且减慢房室传导
,

该药可

通过 延长心房有效不应期使心房内微折返终

止而使房颤转复 通过抑制折 返环路正向和

或 逆 向传导
,

取消或缩 短折返带而终止折

返性心动过速 〔〕
。

因而认为颅通 定是 目前

治疗快速型 室上性 心律失常的有 效药物 之

一
,

值得临床推广和进一步研究
。
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舍曲林的药理和临床应用

车 宁 梁晓丽

卫生部北京医院药剂科 北京

舍 曲 林  商 品 名郁 乐 复

。  !
,

是辉瑞制药有限公司研制 的突触前

神经元
一

轻色胺回收抑制剂
,

主要用于各种

抑郁症及强迫症
,

亦可有效 防止抑郁症 的复

发与再发
,

其化学结构如下
。

舍曲林

 ,

一
、

药理作用

一 药效学 舍曲林的主要作用机制是

选择性抑 制中枢神经突触前膜对
一

经色 胺
一

再摄取
,

增加突触部位 有效
一

浓

度
,

从 而增强
一

能神经兴 奋传导 效力
。

本品还可以消除血小板传递
一

能 力及 受

体功能的异常
。

对多巴胺的再摄取也有一定

的抑制作用
,

这一特性使患者 在接受其治疗

时比其 他药物较 少出现运动方 面的 不 良反

应
。

舍 曲林还 可间接对 肾上腺 素能
、 一

几

受体系统有下调作用
,

可 以在受体水平上 引

起其它效应
。

包括突触前多巴胺自身受体脱

敏
、

肾上腺素能受体数 目减少及肾上腺 素能

受体藕联腺昔酸环化 酶脱 敏
,

这些作用均参

与了舍曲林抗抑郁机制
,

因此
,

患者临床症状

的改善是逐渐的
。

二 药动学 舍 曲林 口服吸收缓慢〔
‘〕

,

血浓达 峰 时间 为 一
,

生 物利 用度 约为
。

单次 口服 舍 曲林后
,

峰值血

药浓度为 四
。

血浆半衰期
,

因此临

床上可每 日给药 次
。

生物利用度和药动学

参数不受食物和给药时间的影响
,

本品可在

一夭的任何时间给药
。

舍曲林在体内与白蛋

白及
一

酸糖蛋 白结合
,

血浆蛋 白结合率约为
,

对华法令
、

甲苯磺丁脉
、

地西 伴的血浆

蛋 白结合率没有影响
。

舍 曲林经吸收后主要

在肝脏代谢
,

肝功能不全者对舍曲林的消除

能力也降低
,

服用舍曲林时应注意减少药量

或服药次数
。

本品还有不足 以原形随

尿液排出
,

严重肾损害的患者对舍 曲林的代

谢特征基本同正常人
,

尽管消除半衰期长
,

但

吸收及分布与正常人相似
。

去 甲基舍曲林是

舍 曲林体内主要代谢产物
,

体内实验证实
,

去

甲基舍 曲林没有药理活性
。

在临床治疗剂量
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范围内
,

血药浓度与剂量成正 比
。

舍 曲林在

老年和年轻患者中的代谢情况一致
,

因此
,

临

床上使用本品无需依据年龄调整剂量
。

二
、

临床应用

舍曲林可有效治疗抑郁症
,

据 例重

性抑郁症患者在 一 的研究中分舍曲

林组 例
,

用舍 曲林 一 岁 及安

慰剂 例 两组〔
,

结果 自第二 周开 始
,

舍 曲 林组 疗 效 明 显 优 于 安慰 剂 组
。

与经典抗抑郁药阿米替林
,

多虑平

相比
,

疗效相当
。

在 一 的研究 中
,

第

一周有效率均为
,

第 周有效率均夕
’

为
,

但舍曲林副反应少
,

患者的耐受性好
,

因副反应退出治疗的较经典抗抑郁药少
,

这

些差异都具有统计学显 著性
。

与氟西 汀 比

较
,

比较舍曲林和氟西汀 治疗门诊重性抑郁

症的 项研究中
,

其中一个研究 例’
,

治

疗 另一项研究  例 〕
,

治疗
。

两

项研究结果显示 抑郁症状均有 显著改善
,

而

相互之间无明显差异
。

最低有效剂量舍 曲林
,

氟西汀 岁
,

两药的有效率相似

 !
,

说明这两个剂量等效
。

两药物 组

的副反应发生率相似
,

以 胃肠道症状 和头痛

为主
。

因副反应而退 出治疗的发生率也相

似
。

在所有被治疗的老年病人中
,

舍 曲林治

疗副反应
,

氟西 汀
,

舍曲林治疗

老年抑郁疗效出现较氟西汀早
。

氟西汀对老

年人认知能力的不 良影响比舍曲林显著
,

舍曲林对有无忧郁症状的抑郁症疗效

都较好
,

有效率为
,

显著优于安慰剂
,

而

米妥舍林与安慰剂疗效相似
。

本品还可预防抑郁症的复发和再发
。

有

一项研究中
,

 例患者 完成 了 的开 放

治疗
,

然后 进入一个为期 周的双 盲观察

期
,

舍 曲林组 仅有 的患 者复 发 或再 发

作
,

与安慰剂组的 比
。

舍曲林可以治疗强迫症
。

一项双盲多中

心研究入选 例 强迫 症患者 
。

舍曲林组

人完成 周治疗的为 例
,

而安

慰剂组为 例 中的 例
。

证实舍 曲

林效果显著优于安慰剂
。

三
、

不良反应

比较舍曲林和经典抗抑郁药不 良反应的

研究
,

结果显示
,

治疗相关性副作用舍曲林 口

干
、

便秘
、

眩晕
,

震颤

及嗜睡
、

经典抗抑郁药 口 干
、

便

秘
,

眩 晕
、

震 颤
、

嗜睡
。

经典抗抑郁药不 良反应高于舍 曲林

组
。

舍 曲林 与氟西 汀 治疗 老年 患者

岁 副反 应 比较
,

舍 曲林恶 心
,

腹痛
,

头痛
,

焦虑
,

失眠
,

氟西 汀 恶 心
,

腹 痛
,

头 痛
,

焦虑
,

失眠
,

总副作用舍

曲林为
,

且没有中止治疗的
,

氟西汀组
,

因 副 作 用 而 不 能坚 持 治 疗 的 为
。
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