
戴里兰倩握迪�丑珍罗
�

年鉴塑费签工期 �� �总 �� �

门 � 陈新谦等主编
�

新编药物学
。

第十二版
。

北京
�

人民

卫生出版社
,

�习� � � � � ��

�凌� � � � � � � � 。, � ��
�

� � � � � � � � �, � �� � � � �� ��

�只
� � � 主� � � �

�

� � �了 �� � �
�

��〕 盐川俊一
、

他
�

临床 己巾 了为只
,
� �  ! � �� �� �

� � � �
�

〔�了 � � ��� � � �
�

� � � � � � � � �� �� � 亡 � 王� ��

�� � � � �� � � �
� � ��弓

�

�� ��

新型降血脂药
一

洛伐他�

解议军
卜

‘

妇 三院 东才
一

卜成

总 胆 固 醇 �� ��
、

极 低密度脂蛋 自

�� �� �  
,

特别是低密脂蛋白 ��� � �的水平

增高被认为是形成冠状动脉疾病 ���  � 的

危险因素
。

而高密度脂蛋白 �� � � � 水平增

高则降低 ��  的危 险性少司
。

因此
,

降低

� �
、

� � � 和 � �� � 是防治冠状动脉粥样硬

化等心血管系统疾病的关键
。

�� �
一� � � 还原酶抑制剂是 一类 新 型

降血脂药
。

其中的 洛伐他 丁 ��� � � ��� ���
,

现� �旦。���
,

�玲
� �  ,

� � � � � � � � � 于 ��  !

年由美国 �� � 首次批准应用
。

这是一 种人

冰胆固醇合成步骤中的限速酶一口
一
经

一
口
一甲

圣反二酸 单酸辅酶 � � � � 一��� �还原酶一

的竞争性抑制剂
,

能降低血浆 � � 及 �� �
、

� � � � 中的胆固醇含量
,

也可降低血浆
一

甘油

三脂 �� � �
,

并能提高 � � � 的含量
。

从 而明

显降低 �� � 的发生率
。

一
、

洛伐他丁的药理

洛伐他丁是土生曲霉 � �阻井堪��� 璐 � � � �

式� � �的 代谢产物
,
其化学结构类似于 � � �

一� � � ,

从而竞争性地抑制了 � � � 一�� � 还

原两
,

影响 口
,

占一二经
一

户甲基戊酸的形成
。

同时其它一些酶
,

如援烯合成酶也被抑制
,

使

焦磷酸法尼酷向泛配
、

多菇醇和异戊纂漂吟

等非固醇类物质转化
,

而非固醇物质总的合

成几乎不变间
。

这样胆固醇合成减少还可使

� � � 受体活性增加���, 且可树 激 �� � 受体

么
一

成基因
,

哟加受体牧呈 �
‘� , 从而加速血中

� � � 的清涂
。

因而洛伐他丁可降低 正 常 和

高胆固醇血症动物的胆固醇水平 �� 〔� �。

二
、

洛伐他丁的药动学

洛伐他丁是无活性内酷
,

在肝脏水解成

有活性的 户经基酸
,

此外还生成 �一 经基衍

生物及另外两种尚末确定的衍生物〔
�

‘�。

口服洛伐他丁经胃肠道吸收后
,

经肝脏

首过代谢
,

从胆汁 � � �� �和尿 ��� � � 中排泄
,

只有 �� 以活性形式进入循环 �� 。

洛伐 他丁
’

及其 声 经酸衍生物与血浆蛋 白有较 强 的结

合力 �� 
。

它能通过血脑屏障和血胎屏障
。

洛

伐他丁摄入后 �一� � 可得到血 浓 峰值
,

其

户 经酸衍生物的血浆半衰期 约 为 �一 � �
。

实验表明
,

每日 �一� 次
,

总剂量 ��  �� � �

即可见效
。

晚上服用比早上有效 �胆固醇合

成主要在夜间�
。

而每日 � 次最 有效
。

一般

连服 �周 即可见效
, �� �周 效果最大

。

停

药 �� � 周 后
一

作用消失
。

另外
,

烟酸可延缓 续

排汁踌�
’。�。

三
、

洛伐池丁的临床经验

杂合家族性 高胆固 醉血症 该病特证 达

常染色体异常引起的 � �� 受休部分缺 乏 而

引起的高 �� � 水平和较早发生的心 血 管疾

病
。

洛伐他丁 �� 功�
,

每日 � 次
,

可使该类 患

者 � �下降 �� �
, � � � 下降 �� � 〔

‘� 。 与消胆

胺或烟酸合用可进一步提高疗效�� �� ’‘�
。

�
�

单纯家族性高胆固醇血 症 由于 该

病患者完全缺乏 �� � 受体
,

洛伐他丁 几乎无
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效〔� �
。

�
�

家族性复合型高脂血
�

庄 该病 有多

种类型的脂蛋白异常
。

洛伐他丁可减少该类

患者的胆固醇
。

而与二甲苯氧庚酸合用时可

达最大效力
,

使 �� �
、

� � � �
、

� � 和 � � ��

�载脂蛋白� �得到有意义的降低
。

同时 � � �

水平被升高
。

�
�

家族性异常 口
一 脂蛋白血应 该病特

征是不能去除血浆 中 � � � � 的 残 余 物
。

洛

伐他丁可有效地降低这种 患 者的 � � � 和降

概 � � � � 的残余物 � �〕
。

�
�

中度原发性高叭 固醉血 疚 该 病特

征是血浆胆固醇值大于 �切 即� � ��
,

�� � 大

于 �钓 � � �� �
,

而没有其它家族性高 胆固醇

血症的特征 �黄瘤
、

家族史等 �
。

洛 伐 他 丁

�。或 树 � �
,

每日 � 次
,

可降低胆固醇 ��  

和 � � �
,

降低 �� � �� � 和 � � �
,

� � � � 下降

胎 � 和 � � �
,

� � � 则增加
,

另外还增和 � � 。

� 住 � � 和 �� �
,

减少 � �� � �� � 和 �� �
,

减少 � � � �� 和 � � � �
‘�〕

。

短期内比 消 胆胺

更有效
。

�
�

糖尿病性异常脂血疚 非胰 岛素依

烦型糖尿病患者常伴有多种脂蛋白异常
。

洛

伐他丁 �� � �� ,

每日 � 次
,

可减少该 类患者

� � � � �
、

� � � � � 肠
,

� � � � � � �
,

� �� �

��  
,

� � ��  
。

� � � 不变 �‘� �
。

�
�

肾病性异常脂血症 肾病综 合 症常

伴有胆固醇和 � � 过高
,

这种脂质失调很难

治疗
,

可使患者提早出现 � �  
。

洛伐他丁 可

减少该类 患者 的血浆 � � � � 和 �� � 的 浓

度�川
。

四
、

临床应用

洛伐他丁主要用于高脂血症的治疗
。

如

杂合家族性高胆固醇血症
,

原发性重度和中

度高胆固醇血症以及糖尿病性
、 ’

肾病性异常

脂血症等
。

治疗时患者应处 于 低胆 固醇饮

食
。

最初剂量 ��
�� � ,

每晚 � 次口 服
。

以后

剂量调整在每日邪 � �� � � 范围内
,

单次或

分次服用
。

胆固醇水平大于 ��� 卯 � � �� 者
,

最

初剂量每日 � � � �
。

另外还可与 � � �� �� �� ��一

种胆汁提取物 �合用
,

效果比单一用药 好 � “�
。

五
、

不良反应

最普遍的不良反应是胃肠道反应
,

如腹

泻
、

腹痛
、

便秘和胃肠胀气等
。

在接受该药

一年的患者中有 2 % 出现无症状的转氨酶升

高I
‘。」,

停药后恢复正常〔‘5〕
。

有 0
.5% 的患者

出现肌炎
,

但大部分是与其它药物如环抱菌

素或二 甲苯氧庚酸或烟酸等合 用时发生的
,

停药可恢复正常
。

在动物实验 中
,

给狗大于

人的最大剂量 50 倍的洛伐他丁
,

可出现白内

障〔‘6 1
。

而在人体上是否产生白内障 目前 仍

在争论中[
‘, 」

。

由于洛伐他丁降脂作用显著
,

毒性小
。

目前在美国已超过安妥明等
,

成为降血脂的

主要药物
。

但仍需进行长期的安全性研究
。

同类其它 H M G
一
C
o
A 还原酶抑制剂辛伐 他

J ‘ ( 。im v a o t a t i a ) 和普伐他丁 (p摄va sta in
,

C S
5

14 ) 尚未通过 F D A 的批准
,

但已显示出

很大的发展前途
。
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新 药物 和 新 剂型

哈明风 冷泳梅译 朱全刚校 张紫洞审

一
、

雷尼替丁的新给药方法

盐 酸 雷尼 替 丁 (Z an tan e In iee tion -

G lax o Io c
.
)的连续静脉输注的给药方法 已

被批准
。

按照制药厂的说明
,

本品连续输注

可导致胃内P H 值更加恒定
,

因此可避免每天

2 次或 3 次快速注射给药所致的 波动
。

连续

输注给药开始时并不需要负荷剂量
。

不论连

续输注法或快速注射给药
,

作用的起效在临

床上并无区别
。

二
、

治疗青光眼的三甲醋心安滴眼液

0
.3% 的盐酸三 甲酷 心安 (o pti一 P r a -

110 10 1 S t
e r i le o p h t h a l m i e S

o l u t io
仪
一

B 拢us e h & L o m l〕 P h
a r n la e e u t i

e a
l D iv i s i

一

o
n) 是一个局部的

、

非选择性的户 受体阻滞

剂
,

已批准用于降低
J
食性开角型青光眼和眼

性高压患者的眼内压
。

本品对于眼内压高干

基 准 24 m m H g 的病人
,

能使其眼内压平均

降低 20 % ~ 26 %
。

向患 眼给一 滴
,

每天 二

次
。

包装瓶为 sm L 和 10 m L
,

并有可 控制

的滴管
。

三
、

洽疗突发疼痛的单剂皿口服吗啡

硫酸吗啡口 服液 (R oxano l R esc ud
os。

—
Roxane Laboratories)现有单剂量包

装
,

可立刻缓解癌症病人的突发痛
。

本产
,洁

可作为缓释吗啡的补充
。

每小 瓶 装 2
.5川l

,

内含口服吗啡溶液 10 m g
,

每盒装 25 小瓶
。

四
、

洽疗旅游者腹泻的复方磺胺甲签异

嗯哇

甲氧节氨嚓咤<T M P ) 和磺胺甲基异呱

哩 (S M Z) 的联合用药 (S eP t斑
—
B盯1’o 诊

g hs W ell co me
C O
.
)的适应症已经扩展到包

括旅游者腹泻的治疗
。

治疗旅游者腹泻的成

人常用剂量是
:
一 片 加倍剂量 片 (每片含

160 m g T M P 和 500 m g S M Z )
、

二片常

规片(每片含 80m g T M P和400m g SM Z )
,

或四茶匙液体方剂 (每茶匙含 40 In g T M P

和 200 如9 S M Z )
,

每 12 小 时一次
,

五天一

疗程
。

按照包装说明书的指示
,

儿童和肾功

充组不全的病人应减量
。

五
、

奥美拉哩的商品名
“

氏il。““
“”

奥美拉哇
‘

( O

me

p ra zo le

,

甲氧磺哩) 是

由 M er ck Sh ar p & D oh me 生产 的胃酸泵

抑制剂
,

它的商品名己由 L ose c 改为 P ri los
-

ec
。

M

e
rc k 公司之所以改变 L os ec 的名称是

为了避免同 H oe c h st R o岭se l药厂生产的利

尿剂速尿相混淆
,

因为速尿的商品名 L as 议

的发音与 L os ec 相似
。

新名称从十月一 日开

始使用
。

现 已通知药师在存货用完之前可继

续配发 L ose c
。

六
、

通用名硝苯叱咤己上市

硝苯毗睫的首次商品名未注册的药品现

己由 C h ase 药厂供应上市
。

以前仅有P fi犷
:

药厂的 P roeardia 和 M iles 药厂的A d
alot}}勺

而品名药物被出售
。

通用名硝苯毗陡的包装

形式是含量 10 m g 的软明胶胶囊
,

耳瓶1 00

粒和 300 粒
。

七
、

单剂量小瓶装的唾液代用品

一种人造唾液 (S叭iv a S ub滋itu 比

—


