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舌下服用卡托普利片的药动学与药效学的评价

货丽 华 许风棉译 张紫洞校

血管紧张素转化 酶 抑 制 剂 卡 托 普 利

�� �� ���
�
�� 适用于治疗高血压 又充血性心

衰
。

经口 服用人品时需 � 一 � 小时 叮达到录

大 治疗效果
。 。毯种延迟起效时间

,

拼,
一

处理高

血压危象病人时是难以应用的
。

有两项研究

已经表明
,

按舌下服用正常卡花普利片
,

汪

用药 � � �� 分钟后血压就会开始明显下降
。

不过这样快速的作用曾有人提异议
� 而另有

研究者却发现 口服卡托普利片比舌下使用该

片血压会更早 而较大地下降
。

在以上研究 ,卜

均未测定舌下给药后卡托普利的血清浓度
。

本研究的设汁是评价在健康的志愿人员

实验中
,

舌下与口服用药后
,

卡普托利的药

动学和药效学
。

本研究计划是经大学伦理委

员会批准的
。

本研究包括 � 名 ��� 岁� �� 岁� 男性志

愿人员
,

分为二川做实验
,

志愿人员在少量

的早餐 � � � � 千卡 � � �分钟 后 分 别 由 舌

下或口服�� � � 的卡托普利片 一片 �后 者 饮

���� � 的水�
。

接受舌下剂见的志愿者被告

知在舌下置片后的�� 分钟不要吞下
�
待 �� 分

钟后他们也饮水 ��� � �
。

本研究是在随机交

叉的方法下进行的
� 志愿者必须在试验前的

夜间禁食
。

通过插管 〔保持畅通使用肝素化

盐水� 收集三个小时的血液标才‘
,

对未改变

的卡托普利和 血浆肾素活性进行 定 量 测 定

�分别用� ��  法和放射免疫测定法�
。

同

时测定三小时叨间的血压和心跳频率
。

其结

果用配对 �一检验进行统计学比 佼
。

舌 下 投

药 与口服 给药比较可 使 � � � � 有 所 下 降

�� � 土 �
�

� �对 �� 士 �
�

� � � � �
,

� � �
�

� � �
。

� � � � � �� �  
�

� 士 � �
�

�对 � � �
�

� 士� �
�

� � � �

� � � 以 及 � � � � 一 �� � � � � � �
�

� 士 � �  
�

�对

� � � � �
�

� 二 � � � �
�

� � � � � � � �
� � 两 种 投 药

途径相等
。

舌下及 口服给药后在 �� 与�� 分钟

观察到血浆肾素活性均有明 显 升 高 � � �

�
�

�� �
。

舌 下服药后分别在�� 与�� 分钟与口

服投药后在 �� 与�� 分钟首先观察到血压的舒

张及收缩有明显降低 �� � �
�

� �� 在这两种

投药 的方式中心脏频率虽略有增加
,

但是与

给药途径无明显差异 ��� �
�

� ��
。

最后结论清楚地 授明
,

舌下服用卡托普

利片后可更快地进入体循环
,

药理作用的出

现 也更快
,

不过这种变化的幅度标明
,

卡托

普利片 以 目前配方做舌
’

�给药时
,

仅能预期

获得适中的有益治疗作用
。

为此应进一步研

究以改变卡托普利 的配方
,

伸能丈本品成为

舌
一

�释药的最佳产品
。

〔� �
� � � � � � � �  � � 二� � � � � � �� � � � � � � �� � �

《药学与药理学杂志》
,
、� �� � �

�
� � �

,
� � � � �英文�〕

� � � � 的 生 理 及 病 理 作 用

汤海峰 节译 姜远英校 张紫洞 审

血栓烷 �
�
�� � � � � � � � � � � �

。 ,

� � �
�
�

是花生四烯酸经由环氧酶代谢生戍的一种不

稳定代谢产物
,

主要来自于活化血
�

小板
、

巨

噬细胞等
,

它是诱导血小板聚集及平滑肌收

缩反应最强的生物激动剂之一
。

� � � � � � �

等已提 巨
�

�� � �
�

的化学结构
,

并化学合成了



�
�
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与血小板生成的�
� �

�

具有相同生物效应的

化
一

合物而加以确证
。

� � �
�

生物 合 成 的 前

体
,

即前列腺素内过氧化物� � �
�

和 �� �
� ,

对血小板和多种平滑肌制召
� 能引起与�

� �
�

相似的反应
。

由于 � � 人
�

和 � � �
�

约血小板

刺激及血管痉挛作用可被同样 的拮抗剂所阻

断
,

因此认为它们作用于同一受体即 �
� �

�

� � � �
�

受休
,

这一受体 也被称作� �受体

�� 指� � �
� ,
�指前列腺亥烷类受体成 � �

受体�
。

有些研究专现
,

许多
‘

� 二 人
�

和 �� �
�

的对血小板及血管平滑肌具有不同的生物活

性
,

表明血小板和平滑肌细胞上的�
� �

� , �

� �  
。

受 体可能具有不 �寸
�

寸亚型
。

这一观察

使得� � � �等将� �受休区分为血小 板 受体

�� � �
�

� �� �
�
� � �� 指聚集 � 相皿管受

体 �� � � � � �� � � � 七 ��指紧张性 �
。

但因

为有些 �
� 八

�

� � � �
�

受体激动剂及拮抗剂

的效应顺序及结台
,
经在不同组织及动物种属

中很相似
,

一

也有人认为
‘

� �受体不分亚型
。

� � �
�

能迅速水解
、
、

� � 毛
, � ‘�

� � � � � �

为无生物活性的稳定产 物�
� �

� 。

生理 血 浆

中�
� �

�

的最大浓度估 计只有 � 一 � � � � � �,

低于毫微摩尔水平
。

� � 八
�

主要酶代谢产 物

�� 一 � � � � � � � 一� � �
。

的皿采浓 赏与 �
� �

�

类

似
。

� � �
�

在尿液中的主要代谢厂物为 义 ,

� 一� ��
。 � 一 � � �

� ,
一

可用气相 色讲一质谱法

�� �一� �� 检测
。

应用这些方法 已证买许

多疾病 �如
�

严孟的外周血价疾病
、

舀稳型

心绞痛
、

妊振高皿压和子俩前瑞等� 能引起

� � �
�

生物台
一

成的增加
。

低剂量阿司匹林 可

使健康者及某些病人尿中 � , � 一 � ��
� �
一

� � �
�

的排出量减少约 � � �
。

阿司匹林主 要

抑制血小板内环氧酶
,

据认为皿小板在生理

及病理条件下都是�
� �

�

生物合 成 的 主 要

场所
。

因此体内皿小板不仅是 � � �
�

的重 要

靶细胞
,
价百且是其主要来源

。

所以 在 � � �
�

的药理实验研究 中血小板是一种常用的细胞

模型
。

另一方面
,

某些肾性疾病如狼疮肾 炎

或肾移植排异 甲常伴有 �
� �

�

排出增多
,

而

这种增加不 能被阿司匹体所抑制
。

这
一

可假设

� 二�
�

的增加不是来 自于肾内外的血小板
。

在某些心血管病理机制中如缺血性心脏

病的�
� �

�

生
�

成增加常伴有 �� �
�

生成增加
。

由测定标准皮肤出血 时�明为伤 口 流出的血也

含有�
� �

�

和 P G 工
:
两种代谢物

。

P G I

:

主要

由皿管内皮细咆 台成
,

是最强的血小板聚集

和血管习歼旨肌收缩的生理性抑制剂之一
,

据

认为能有效对抗 T x A
:
的作用

。

因 为 抑 制

T x A :合成的阿司匹林和抑制 T
x A Z作用 的

T x A :/P G H
:
受体拮抗剂都能延长出 血 时

间
,

看来T
xA :

一

可能与正常的上血功能有关
。

另一方面
,

T
x

A
:

可 认为能文持并加强 与血

小板激活及血管收缩有关的病理过 程
。

因

此
,

对伴言T 荞A
:
增加的疾病

,

应用药物诱

导 的抑制对抗T xA
:
的生物作用有一定 的 治

疗意义
。

这些抑制药物如不影响T x A
:
的 功

能拮抗剂P G I
:
的合成

,

那就会特另11有 效
。
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6 一二磷酸果糖的药理和临床应用

第二军医大学 朱全刚综述 张紫洞 审校

呆糖 气F r llc t o s e ) 共订直接 供 给 热

能
、

补充体液及营乔全身的功效
,

临床应用

已较广; 但是其磷酸化物1
,

6 一二磷胶朱 糖

(F
rueto se一1

.
6一D ip h o sp li a te

,
F D F )

的药理和临床应用却与之大 不 相 同
,

具有

稠
一

育糖代谢 中若干酶 活性的功效
,

成 为 恢

复
、

改善细胞代谢的分子水平药物
。
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