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随着临床药学工作的不断展开
,

多种药 有效
,

讨论不合理用药有着重要 的 临床 意

物联用的合理化
、

个体化已被广大临床医师 义
。

所重视
,

但在临床用 药过程中还存在着只看 我们对� � � �年住院及门诊病人用药的服

到药物有利的一面
,

忽视可能引起严重不良 药单和处方进行 了随机抽样调 查
,

结 果见

反应的一面
。

为了保证临床药物治疗的安全 表 � 。

表 � 各 类 处 方 服 药 单 调 查 结 果
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调查中可见药物联用数与不良相互作用发生率密切相关 �表 � �
。

表 � 联 合用药与不 良相互作用发生率的关系
、、
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引起药物不良相互作用的原 因 是 复 杂

的
,

本文仅就调 查中的典型处方从药物动力

学方面来探讨产生的后果
。

一
、

影响药物吸收的不良相互作用

�
�

药物理 化性质改变所致吸收减少

胃肠道给药时由于药物的理 化 性质不

同
,

发生理化反应形成络合物等
,

影响了药

物的吸收
,

使药物生物利用度降低
。

例 �

药 名
� �� �

单剂量

�
。

�

时 间

�
。

� �
。
� �

� ��� � � �
�

�
。

� �
。

� �

� � � ��� � � � � � � � �
。

� �
。
� �

强的松 � � � � �
�

� �

抗酸药尤其是氢氧化铝 �镁� 凝胶
、

硫

糖铝等
,

可覆盖在胃粘膜表面
,

吸 收胃肠内

多种药物或形成复合物
,

使之不易透过肠粘

膜进入血循环
,

以致影响多种药物吸收
。

这

些药物如� ���族
、

胃酶类
、

糖皮质激素 类
、

异烟脐
、

四环素类
、

抗胆硷类
、

巴比妥类
、

地高辛
、

奎尼丁等
。

本处方用药应依药物性

质而分开服用
。
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胃肠道 � � 值 变化所致吸收 减少

例 �

药 名 单剂量 时 间

镁 乳 � �� � 念。

阿 司 匹 林 。
�
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�

� � �
�
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� �� � �
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潘 生 丁 � �� � �
�

� �
�
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氨 酞 心 安 � �
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� � � �
�

� �
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� �

维 脑 路 通 。
�

� �
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脑 盖 嗓 � � � � �
�

� �
�

� �

安 尿 通 � � �
�
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鱼脂酸胶丸 落� �
�

��
�

��
� 一

氨酪酸 �
�

� �
�

� �
�

� �

该病人联用药物达 �� 种
,

镁乳与苏打都

使胃肠道� � 升高
,

游离型水杨酸增多
,

不

易透过胃肠道粘膜
,

且镁乳泻下和苏打的尿

液硷化作用使阿斯匹林排泄加快
,

血浓度 下

降
,

毗呱酸等同样吸收减少
。

�
�

改 变胃空速率引起药物吸收减少

胃空速 率是影响吸收的重要因素之一
,

药物在胃肠道吸收的部位和机制不同
,

它对

药物的吸收影响也不一样
。

例 �

药 名 单穷公量 时
�

间
�

地塞米松 �� � �
�

��
’

胃 复 安 � � � � �
�

��
,

场
‘
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� ��� � �� � �
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路 � �� � � �
。
� �
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硫哩嚓吟 �� � � �
�

��
。

��

� ��� � � � � � �
�

� �
。
� �

多 虑 平 � � � � �
。
� �

。

��

胃复安是多巴胺受体阻断剂
,

使胃肠道

平滑肌兴奋
,

加速胃排空
,

可使 由 胃 部 吸

收的药物如 � ���吸收减少
。

当胃空 速 率 增

大时
,

药物提前进入肠部
,

在肠部吸收的药

物如氯霉素等可增加吸 收
,

但有 些 药 物 如

� � ��
�

在小肠通过特殊转运系统转运
,

当大

量药物提前进入肠道
,

载体达饱和
,

药物吸

收反而减少
。

抗胆硷药如普鲁苯辛等可降 低 胃 空 速

率
,

一些在 胃中不稳定的药物如扑热息痛
、

非那西汀等由于降解而吸收减少
。

二
、

分布过程中的药物相互作用

�
�

竟争蛋白结合部位

药物在血液中大多数以不同程度地与血

浆蛋白产生疏松结合
,

临床上药物的生物效

应及毒副反应都由药物在血浆中的游离浓度

而定
,

与血浆蛋白结合的药物若被部分地置

换串来
,
药物效应增加

,

增加的程度取决于

该药物被置换的数量及该药物的分布容积
,

被置换得多
,

分布容积小
,

则产生毒副反应

的可能性大
,

反之
,

则影响不明显
。
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�琪例药��

优降糖为磺酞脉类结构
,

在体内水解成

礴酞胺类
,
� 。一� � �是磺胺结构

,

两者 结

构相似
,

在血浆蛋白结合部位发生竞争性置

换
,

由于 �
�
一 �� �与血浆蛋白结合较 优降

糖强
,

故两者合用可增加优降糖的作用
。

本

病人是搪尿病患者
,

同时患感冒
,

两药并应

视病情将优降糖减量
,

否则易弓�起低血糖性

休克
。

�
。

竟争受体结 合部位

任何一种药物的药理作用都是药物分子

与受体相互作用的结果
,

药效强弱除与药物

一受体复合物的数量成比例外
,

还 与药物和

受体的亲和力
、

药物一受体产生的内在活性
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有关
。

药物之间在同一受体发生竞争性拮抗

的情 况常有
。

例 �

肠溶阿司匹林 。
�

� �
�

�
。

�
。

� � �� � �
。

� �
。
� �

潘 生 丁 2 5m g 8 . 12
。

1 6

V i t C O
。

2 8

。

1 2

。
1 6

V i t 月x l om g 8
.
12

。
1 9

.

忿 得 安 1em g 8 . 12. 16

消 心 痛 sm g 8 . 12 ,

1 6

心得安是日一受体阻滞剂
,

可引起血 压

下降
,

但阿司匹林有与心得安竟争受体的作

用
,

使心得安与受体形成复合物 的 数 目 减

少
,

从而降低了心得安的作用
,

同时也由于

两者竟争受体结合部位
,

阻断了水杨酸类药

物的作用
。

另外
,

此类例子在调查中还见潘

生丁和氨茶硷合用屡见不鲜
。

三
、

代谢过程中的药物相互作用

1 。

酶促作用

酶促作用间能是某些药物耐受性产生的

机制之一
,

也可解释为一些药物能降低另一

些药物作用的原 因
。

常用的酶促 作 用 药 物

有
:
苯巴比妥

、

保太松
、

氨基比林
、

尼可刹

米
、

美解眠
,

眠尔通
、

大仑丁
、

甲苯 磺 丁

脉
、

利福平等
。

本调查中发现利福平
、

苯巴

比妥
、

大仑丁等药物与其它治疗药合并使用

较多
,

而且长期使用
,

如抗结核治疗中利福

平 + 异烟阱 + 乙胺丁醇合并用药较常见
,

病

人亦有引起肝损害
。

目前如何加以调整
,

还

有待于探讨
。

2

。

酶抑作用

药酶抑制剂可抑制药酶活性
,

在与其它

药并用时
,

可使其它药的代谢延缓
,

从而使

药效增强
。

例 6

红 霉 素 0.5 8 . 12. 16

氨 茶 硷 0.1 8 。

1 2

·

玛

潘 生 丁 25m g 8 . 1夕. 1 6

才肖 心 痛 lom g 8 . 12 ,
1 6

红霉素可抑制氨茶硷代谢酶
,

由此使氨

茶硷毒性增加
,

两者长期联用会引起氨茶硷

中毒
。

四
、

排泄过程中的药物相互作用

例 了

小 苏 打 0.5 火 3 0
公

1
.
0 3 八只

P P A O 。

2 5 x 3 6

#

0

。
5 3

/ 日

胃 复 安 sm g x 36,
2 0 0 9 3

/ 日

黄 连 素 0.1 X 36燕 0

.

3 3
/ 日

小苏打可使尿液呈检性
,

使水杨酸类
、

P P A

、

映喃咀丁
、

四环素
、

磺胺类 药 等 弱

酸性药物的离子化程度提高
,

重吸收减少
,

排泄加快
,

其药效也就降低
。

此病人是一肠

道疾患
,

使用此类药时
,

应 与\Ii tc 合用
,

以

提高疗效
。

如为尿道感染应另论
。

五
、

重复给药

在调查中我们还发现重复给药现象比较

严重
。

例 8

7 % A l(O H )。 胶 zom l. 8.22.16

V it B co Z # 8。 1 2

。

1 6

维 酶 素 4 # 8.12
.
比

处方 中维酶素含多种B族维生素
,

又给

予V itB
C。则属重复给药

。

在服药时 间 上亦

存在问题
,

三药同服影响了后两药的吸收
。

另外
,

还有解热镇痛药复方氨咖片 + 伤

风速效胶 囊 十 去痛片
;
庆大霉素 十丁胺卡那

霉素均用常规剂量配伍等
,

多见 于 门 诊 处

方
。

分祈其原因
,

主要是医生对每种药的内

含成份及抗生素分类
、

作用机制不清楚造成

白勺
。
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