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药物与临床
·

哇诺酮类药物的临床应用注意事项

衣淑珍 鲍燕燕 张永林

�海军总医院 北京 �� 刃� � �

自 �� � 年发现蔡吮酸以来
,

咬诺酮类药

物已发展到 几十种
,

一批新 哇诺酮类正在开

发之中
。

作为仅次于头抱菌素类抗生素的抗

菌药物
,

其发 展速度远远超过 了抗生 素类药

物
。

唆诺酮类之所 以发展 如此 迅速
,

是 因为

其抗菌谱 日益扩大
,

抗菌活性 也更 增强
。

其

抗革兰阴性杆菌的作用很强
,

与缺少抗革兰

阴性菌的抗生素形成互补
。

在抗生素 中虽然

氨基糖贰类对许多革兰 阴性菌有很强的抗菌

作用
,

但其耳毒性和肾毒 性却 使临床应 用不

得不持谨慎态度
。

而咬诺酮类却没有此类严

重不 良反应
。

而且在陆续开发的哇诺酮类中

又有一些对革兰阳性菌活性很强的品种
, ,

如

司帕沙星
、

克林沙星等
,

它们不仅对革兰阴性

菌而且对革兰阳性菌甚至包括 �� �� 也有很

强的抗菌活性
,

其 中司帕沙星还对支原体
、

衣

原体和结核杆菌有很强的抗菌作用〔
’

,

��
。

咬诺酮类发展迅速的另一个原因是此类

药物有优秀的药代动力学特性
,

口服吸收好
,

生物利用度高
,

一般 口服后 � 一
�� 血浓度 达

峰值
。

其血 清蛋 白结合率低 ���
�
�� � �

,

因

此与其它药物相互影响少
。

体 内分布广
,

可

进人各种体液
、

组织和器官
,

特别是 肾
、

肝
、

肺

及皮肤组织中
。

血浓半衰期较长
,

用药方便
。

由于哇诺酮类有上述诸多优点
,

因此其

临床应用 日趋广泛
,

但在 长期 的临床应用 中

也发现 了一些问题
,

应引起注意
。

一
、

注意根据抗菌谱和抗菌活性用药

咬诺酮类为杀菌剂
,

其 杀菌作用不受细

菌生长期的影响
,

即对静止期和生长期 细菌

均有作用
。

对大多数细菌的最低杀菌浓度大

于等于 � 倍最低抑菌浓度
,

在酸性环境或有

金属阳离子存在时
,

抗菌作用会下降
,

对革兰

阳性和阴性菌均有作用
,

其 中对革兰阴性 菌

的效果更佳
,

而对粪肠球菌
、

链球菌和厌氧菌

作用一般较差
,

不应作为首选
,

��, , 〕
。

二
、

注意药物不 良相互作用
,

提高用药效

果

哇诺酮类与其它药物的不 良相互作用值

得注 意
,

尤 其 是 与 制 酸 剂
、

非 山类 消 炎 药

��� �� � �
、

茶碱等黄嚷吟类药物的相互作用
。

�一 �铝
、

镁
、

钙等金属离子可在肠道中与

咬诺酮鳌合
,

形成难溶
、

难吸收的物质
。

其中

诺氟沙星
、

环丙沙星
、

依诺沙星
、

洛美 沙星 的

吸收受制酸剂影响最严重
,

与制酸剂同服时
,

相同剂量 的药物其最大血药浓度只有单独用

药时的 � � � 一 ���
。

氧氟沙星和 托氟沙星所

受影 响 稍 小
,

而 氟 罗 沙 星 则 几 乎 不 受 影

响 ��, � 〕
。

受制酸剂影 响严重的哇诺酮用药前

� � 和用药后 ��
,

应禁用制酸剂
。

�二 �了
一

氨基 丁酸 ��� �� �为抑制性 中枢

神经介质
,

喳诺酮因阻断其与受体结合
,

而使

中枢神经系统兴奋
,

甚至出现惊厥
,

同时使用

��� � 可加剧此种作用 �
� , � �

。

芬布芬低剂量就可使依诺沙 星
、

诺氟沙

星
、

环丙沙星与洛美沙星诱发惊厥
,

氧氟沙星

则需较高剂量
,

而新上市的托舒沙星与斯帕

沙星要在很高剂量下才引起惊厥
。

但并不是所有的 ���� � 都有这种作用
。

惊厥诱发率最 高的是芬布芬
、

氟布芬
、

禁普

生
,

其次是叫噪美辛
,

毗罗昔康基本不诱发
。

�三 �茶碱
、

咖啡因
、

可可碱等嗦吟类生物

碱主要通过细胞色素 ��  ! 代谢
,

哇诺酮可抑



药学实践杂志 �� �� 年第 �� 卷第 � 期

制肝脏线粒体中细胞色素 �� �� 同工酶
,

从而

减少嚎吟类的代谢
,

其中以对茶碱 的影 响最

受关注 �� �〕
。

根 据对 茶碱代谢 的影 响大 小
,

咬诺酮可分为下列三类
�

�
�

使茶碱的 ��� 
二

和 � �� 上升 �� � 以 上

的哇诺酮
,

原则上应避免并用
,

如毗呱酸和依

诺沙星等
。

�
�

使 茶碱 的 �二
� 二

和 � �� 上升 巧 一
�� �

的哇诺酮
,

并用时需慎重
,

如环丙沙星与托氟

沙星
。

�
�

对茶碱血浓度基本无影响的咬诺酮
,

如诺氟沙星
、

氧氟沙星
、

洛美沙星和氟罗沙星

等
。

现认为咬诺酮类影响茶碱代谢的强弱程

度与它们在体 内代谢 消除的程度有 关
,

代谢

程度高的依诺沙星对茶碱代谢的影 响最大
,

代谢程度中等的环丙沙星对茶碱代谢影响中

等
,

而代谢程度很低 的诺氟沙星和氧氟沙星

则对茶碱代谢影响很小 �� 
。

三
、

注意用药剂 �
,

减少不良反应

哇诺酮类的不 良反应常见于 消化系统
、

中枢神经系统
、

皮肤
、

关节等
,

而肝损 害和 肾

损害以及低血糖反应则相对较少
。

其不 良反

应的发生率往往与剂量有关
,

如 �

氟罗沙星常规剂量每天 ��� ��
一 � �� � �

时
,

胃肠道反应为 �� �
,

若剂量增加 到每天

� � � �� 和 ��� �� 时
,

其 胃肠道反 应则 显著增

加
,

分别为 �� � 和 �� � �� 
。

因严重不 良反应厂家 自动停止销售的替

马沙星在应用允许使用的最大 日剂量时
,

不

良反应 尤其是严 重的少见不 良反应 如低血

糖
、

溶血
、

肾衰等也增加
。

美国所用剂量为最

大允许剂量 �� �� � 酬�
,

而其它国家剂量多 为

��� � 酬�
,

因此替马沙星的严重不良反应多发

生在美国川
。

诺氟沙星剂量为 ��� � 一 ���� 
�� � � � 时

,

可

产生结晶尿
。

故临床应用中
,

选择合适 的治疗剂量 对

减少咬诺酮类的不 良反应是很重要的
。

四
、

关于儿童用药

虽然对绿脓杆菌
、

多重耐药菌 引起 的严

重感染及对免疫缺损的青少年患者有威胁生

命的感染
,

如志贺氏菌或沙 门氏菌感染
,

哇诺

酮类有令人满意 的治疗效果
,

用于儿童 已有

�� 多年
,

但潜在的关节损伤作用阻碍了唆诺

酮类在儿科的应用
。

阻碍哇诺酮类在儿科应

用的另一个因素是在几种儿科感染常见的致

病菌是肺炎链球 菌
,

而一般认为除 了司帕沙

星外
,

不选择哇诺酮类治疗链球菌感染 �‘��
。

中华儿科杂志编委会专 门就咬诺酮类在

儿科的应用进行 了讨论
,

他们认为关于儿童

禁用哇诺酮类的主要根据是动物实验证明咬

诺酮类可引起幼年动物关节损伤
,

但早年的

动 物 试 验 剂 量 均 高 于儿 童 常 规 用 量
,

达

��� � 留��
,

而近年动物试验证实动物 发生关

节损伤与药物剂量有关
,

剂量越大
,

发生率越

高
。

喳诺酮类实 际在儿童 中应用已较广
,

至

今 尚未有常规剂量引起关节病的报道
。

因此

编委会认为
,

对儿童不应禁用咬诺酮类
,

但必

需严格掌握适应症和用药剂量
,

剂量不应超

过 �� � 巧� � � �酬�
,

疗程一般不超过 � 天
,

并

注意观察药物的不良反应 〔川
。

但如果在有替代疗法或无威胁生命的情

况下
,

不应考虑将 咬诺酮类用于儿 童
。

日本

虽有诺氟沙星的小儿剂型
,

但却禁用于 � 岁

以下儿童闹
。

因此唆诺酮类 的潜在毒性仍需

进一步研究
。
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骨伤灵搽剂的研制与临床应用

李 伟 徐 国洲 张旭 波 梁超杨 王顺年 黄海帆
’

王软泽
资 ’

�广 州军 区广州总医 院 广州 �� �� ���

摘要 骨伤灵搽剂 系由生南 星
、

生草乌
、

生川乌等 �� 种中药组 成的纯 中药制剂
。

本文报道了该制剂的

制备方法
,

对川乌和草乌所含的乌头总碱进行 了 鉴别和 含量测定
,

平均 回收率为 ��
�

�� �
,

�� � 为 �
�

� �
。

治疗

各类软组织损伤
、

关节扭伤和增 生性关节病共 �� � 例
,

总有 效率达 �� �
,

是治疗软组织损伤或炎症的有效外用

药
,

治疗 中未发现有皮 肤过敏等 不 良反应
。

关键词 骨伤 灵搽剂 � 生草乌 �生 川 乌 �软组织损伤

骨伤灵搽剂是在名家验方 的基 础上
,

依

据中医理论的经验
,

组方制成的纯中药制剂
。

具有温通经络
、

活血化疲
、

松肌舒筋
、

消肿止

痛作用
。

从 ��� 年 � 月 以来
,

临床 治疗急性

软组织损伤
、

炎症 以 及老年人运动 系统退行

性病变引起 的疼痛等疾病 � �� 例
,

取得较满

意效果
,

现报告如下
。

一
、

方荆组成

�一 �处方

生南 星 � � �
,

生 草乌 印�
,

生川 乌 � � �
,

川

芍 �摊
,

当归 �� �
,

威 灵仙 �鲍
,

细辛 �� �
,

透骨

草 �� �
,

伸筋 草 � � �
,

八角枫 �� �
,

小 茵香 � � �
,

川椒 �� �
,

薄荷 �� �
,

冰片 � � � 组成
。

�二 �处方依据

生南星燥湿 化痰
、

祛风定 惊
、

消肿散结
、

镇静止痛 �生草乌
、

生川乌大辛大热
、

搜 风胜

湿
、

祛经络沉 �� �� 芍
、

当归活血行 痪
、

除湿 痹

痛
、

通经散肿
。

以上 � 种合而为君
。

威灵仙
、

细辛祛风通络
、

散寒止痛
,

并有软化骨刺的作

, 东莞人民医院外科
二 , 解放军海军 ��� �� 部队卫生队

用
,

合而为臣
。

透骨草
、

伸筋草等有增加渗透

性
、

松弛 肌 肉痉挛的作用
,

故 为佐
。

诸 药合

用
,

互为配伍
,

达到有效治疗 目的
。

二
、

制备工艺

称取上述各味中药 �饮片 �
,

置于容器内
,

加人 �� � 乙 醇 � �� 刃耐 浸渍 ��� �
,

滤 出上清

液 �药渣再用 �� � 乙醇 �《���耐 浸演 ��� �
,

滤

出上清液 �药渣最后用 �� � 乙醇 � ��  ! 时 浸渍

� �� �
,

滤出上清液
。

合并提取滤液共 �《���以
,

含醇量达 �� � 以上
。

最后加 冰片
、

促透皮吸

收剂氮酮 � �而
,

搅拌使全溶
,

分装于容器内
,

密 封备 用
。

本品每 ��� 耐 提取 液相 当生药

�� �
,

为棕褐色含醇溶液
。

三
、

质盆控制

该处方中川乌
、

草乌既是君药
,

又是毒性

中药
。

故对骨伤灵搽剂中的川乌和草乌所含

乌头总碱进行鉴别和含量测定〔
‘〕

。

�一 �鉴别

取本 品 �� 耐
,

回 收乙醇
,

置分液漏斗中
,

加 �� � 氨水碱化
,

放置 �� 而
� ,

用氯仿萃取 �

次 �� 
、

�
、

�而�
。

合并萃取液
,

于水浴上蒸干
,


