
药学倩报通讯 �勺� �年第 �� 卷第 � 期 卜� � 匕 入 �日少

良反应
,

哺乳母亲应禁用或中断哺乳
。

与具有一种或几种本品药理作用的其它

药物同时使用可增加严重不 良反 应的危险

性
、

抗心律失常药如奎 尼 丁 和普鲁卡因胺

��� 叨�� ��  ! 及三环类抗抑郁药可延长�� 间

期
,

由于存在更大的室性心律失常的可能性
,

所以不应 同时使用
。

本品 与地高辛同时使

用
,

地高辛血清浓度未显示或略有增加
,

尽管

临床上不可能使地高辛血清浓度发生重要的

改变
,

但与本品合用
,

强心贰可加重�、结传

导阻滞
,

因此合用时应密切监测
。

服用本品
,

不能 同时使用排钾利尿剂及

其它可降低钾浓度的药物
,

因低血钾病人更

易发生心动过速
。

开始治疗时
,

就应纠正钾

缺乏
,

并定期监测血钾浓度
。

本品与刀阻断剂

合用
,

病人能较好耐受
。

因这些药物都具有

一定的心血管作用
,

合用时应密切监测
。

如果决定病人从 刀阻断剂治疗转为节普

地尔治疗
,

可在 口阻断剂剂逐渐停药时开始

服用本品
。

本品口服吸收迅速且完全
,

食物不影响

吸收
。

一

如发生恶心
,

可在进餐时或睡前服用
。

本品被广泛代谢
,

原型药物的排泄可忽略不

计
。

本品终消除半衰期为 ��  �� �
,

作用时

间长
,

可每日服药一次
。

初始剂量为 � �� � �
,

每日一次
。

�� � 后

可根据病人的反应加大剂量
,

剂量调整间隔

时间要长
,

因为服药约 �� 后才能达到稳态血

清浓度
。

临床试验中
,

多 数 病人的维持剂量为

� �� � �
,

每日一次
。

推荐每日最 大剂最为

� �� � �
,

如果忘服了一次
,

下次剂量不能加

倍
,

因为这会增加不 良反应的危险
。

开始服

药前及治疗中应定期检查病人的 ��
‘
间期

,

如果起始间期大于 。
�

�� 秒
,

则不能开始治

疗
。

如在治疗期间 �� � 间 期大于 。
�

�� � ��

或有 ��  的增加
,

应减少剂量
。

如�� �延长

一直存在
,

应中断治疗
。

治疗期问如发生低

血钾
,

应予纠正或停药
。

本品薄膜片有 �� �� �
、

� � � � � 和 ��。, 、� �

三种含量
。

仁八 ��� 。成 �

�� � �鱿
·

� 、 � 《定川 分井》侧泥
,

哭

�� � � �石卫

基因治疗
�

未来的药物

王 飞 飞译 张 灼校

�。。。年 � 月
,

马里兰州毕士达国立卫生

研究院�� �� �临床中心的医生小组把含有一

个复制的正常人基因细胞注入到一个病人体

内
。

病人是一名患有腺昔脱氨酶 �� � � �缺乏

症的 � 岁女孩
,

它导致免疫系 统的极度抑

制
。

本治疗如果成功
,

能使该女孩最终和正

常人一样生活
。

一些专家相信
,

这一事件标

志了医学的一个新时期
,

即许多以前不可治

疗的遗传性疾病将会 得 到控制 甚 至可以治

愈
。

人类某因疗法的 目的 怂为机体提 洪健康

的替代华因以完成缺陷圣因顶期的作川
。

大

约每 �� � 个活着出生的婴儿中有一个患有一

种与 � 染色体有关的常染色体隐性遗传性疾

病
,

在这些儿童身上直接修正或取代受影响

的基因的功能被认为是最好的治疗方式
。

研究者要确定对 � � � 缺乏症的 治疗 是

否有效需要一定的时间
。

即便如此
,
� �� 仍

持乐观态度
,

因为治疗其他疾病的方法正在

设计之中
,

基因治疗未来的 目标包括治疗血

友病
,

膀胧纤维变性
、

心脏病
、

糖尿病
、

帕金

森氏症
、

晚期癌症及艾滋病
。

这此疾病中的
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某些疾病可以治疗是 由于单个基因发生的变

化
、

变异和缺失
。

在多基因缺陷病中
,

基因治

疗更加复杂
。

无论如何
,

在取得更多的进展 之前
,

有一

些非常困难的技术障碍需要克服
。

同时科学

家们正在推行基因治疗的新的 临床战略
。

�� � � 年 � � 月
,

� �� 得到 �� � 的最后批准开

始了用人基因疗法治疗晚期恶性黑瘤的最先

研究
。

这项研究先前曾被 � �� 重组 � �  咨

询委员会认可
,

该委员会推荐了重组� � � 实

验的准则
。

将 要 领导 此 项 研 究的 � ��� ��

�� �� ��
� �� 博士承认

,

本方法是实验性的
,

并

处于发展的早期
。

在本项研究中
,

�� 个病人接受输入肿瘤

浸润的淋巴细胞 �� �� �� 及一定剂量的白细

胞介素
—

�
,

在这些淋巴细胞中人工插入了

人的编码肿瘤坏死因子 �� � �
,

一种 强大的

内源性的抗肿瘤物质 � 的基因
。

研究者希望

从肿瘤组织中得到的这些 � 工� � 能 够定向消

灭肿瘤组织
。

应用 � �� �
,

科学家们能够将

� � � 直接送至肿瘤部位
,

因而最大程度减少

潜在的毒性和最大程度地杀伤肿瘤细胞
。

以

前试图全身应用 � � � 作为肿瘤治疗�� 而导

致严重的毒性反应
。

本方案扩展了原有的基

因治疗的 目的
,

用来取代有缺陷或缺少的基

因
。

在这种情况下
,

基因治疗为输送抗肿瘤

药物到达作用部位提供了一个有效的手段
。

插入杀伤细胞基因修改在 白身取得的癌细胞

来免疫病人的其他方案正在被研制
。

基因治疗并不适用于所有的疾病
,

但我

们的关于药物治疗疾病的概念肯定会随着这

个新的
、

具有高度调 节性的治疗的变更开始

进入疾病本身的心脏而变化
。

在这个水平上

的科学进展并不容易
。

许多间题需要回答
,

其中最有争论性的问题是由科学的和非专业

性的团体提出的论理间题
。

关于伦理
,

为了回答伦理和其他问题
,

科学团体已经提交了基因治疗方案
、

供进行

前所未有的审订
。

� � � 实验在人类基因治

疗小组委员会广泛公开讨论之前被正式论证

了皿� 次
。

在修改的 � � � 方案下治疗第一

个病人之前
, � 年多的时间已经过去 了

。

重

组 � �  咨询委员会 由 �� 名有表决 权 民成

员组成
,

其中 �� 名通晓分子
、

遗传学
、

分子

生物学或重组 � � � 研究
, � 名通晓法律

、

职

业行为和实践的标准
、

公众态度
、

环境和公

共卫生知识
。

另外还有 �� 名来 自 �� 个以上

联邦机构�包括疾病控制中心
、

农业部
、

国防

部 �的无 友决权成员
。

重组 � � � 咨询委员

会中的人类基因治疗小组委员会编制的文件
“

关于考虑将重组 � � � 植入受试者基 因 的

方案设计和意见的要点
。 ”

这一文件为 � ��

制订计划提供了指南
。

�

由人类基因治疗研究提出的一个伦卫��上

所关心的问题是
�

该方法将改变人类的天
�

比

并有可能使人的遗传物质发生变化
,

这些遗

传物质可以遗传给后代
。

由于这些伦理的原

因
,

目前临床上的基因治疗特别注意避免在

生殖细胞系统中插入其他基因
。

体基因治疗

与生殖细胞系基因治疗的最显著的区别是
�

在生殖基因治疗中
,

那些不能为 自己辩护的

人的遗传物质正在被改变
。

插入到体细胞中

的基因不会遗传给后代
,

因此不会改变人的

基因库
。

在生殖细胞的基因治疗中
,

任何错

误和不 良影响都遗传给孩子及他们的后代
。

有责任心的科学家对所有形式的生殖细胞系

基因疗法上都将划清界线
,

除非掌握 了更多

的知识
。

为什么基因治疗的伦理 问题 在现 在 提

出 � 我们认为当前在基 因的操纵方面还是新

的尝试 �当其他生物技术产品上市时
,

许多卫

生界的人士一定会表示关 切
。

然而
,

人类基

因治疗不同于以前的基因操作尝试
,

因为我

们现在用一种新的方式影响进化过程
。

以前

人类干预进化过程是以使环境符合我们的希

望而达到的
,

然而现在
,

人类基因治疗正企

图从内部而不是从外部来改变进化过程
。

我

们完成此 目标的能力在重要性 丘被认为与分

裂原子的能力相等
。

对药学的暗示
,

随 寿药学作为 一门专 业
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继续发展 和成热
,

药师将与医学进展保持同

步并期望在管理药学事务中发挥作用
。

我们

对这种高技术的治疗方法具有固有的兴趣和

好奇
。

并对提出的伦理问题进行深思
。

药学

教育必须与这些迅速进展的概念保持同步
。

药师和药学教育准备讨论这些新的治疗形式

吗 � 我们正在遇到生物技术产品的挑战
。

相

似地
,

当人类基因治疗开始广泛应用时
,

我们

将扮演一个重要的角色
。

新的
“
药物

”

可以是一次性注射病人 自己

的基因工程细胞
。

和其他药物一样
,

基因治

疗药物将由药师来管理
。

药师将参与基因改

变产物的采购
、

贮存
、

注射剂的制备及分发等

工作
,

尽管需要更加谨慎及更加专业化的制

备和贮存方法
、

药师将监测治疗反应
,

这样可

以帮助解释血液中基因表达产物浓度的测量

以便评估治疗的戍功与否
。

由于基因治疗的

趋势不确定
,

药师所发挥的最大作用也是不

�角定的
。

为了迎接挑战
,

药师应
一

该认识到人类基

因治疗不仅仅是一种治疗遗传或其他疾病的

方 法
。

正 如 ���� � � � � � � � �� � 医 学 博 士

一� � �基因治疗的主要研究者和最早的 支

持者所言
,

墓因治疗实际上是
“

一种先进的药

物运释体系
·

一
” ,

这种例子中的药物是一种

蛋白
、

多肤或核酸
。

总有一天
,

随着技术发展

到商业应用程度
,

基 因治疗有可能成为主要

新药的运释系统
。

基因治疗的将来 人类基因治疗要在临

宋 �广泛应用还需要经历许多年
。

给予在体

外经基因工程改变的细胞是一个中间方法
。

然而
,

尽管许多问题未被回答
,

如果在这个有

争议的领域里只要研究能继续下去
,

人类基

因治疗就会取得进展
。

在伦理和安全问题解

决之前
,

我们应该延续或中止研究� 谁被授

权作出这样的决定 � 我们愿意冒改变基因库

最终对物种有损害的风险吗 � 谁有权损害人

类的进化� 关于这些和其他未解决的问题也

许从来不会有一致的意见
,

因此研究将继续
,

公众讨论也将继续
。

我相信
,

我们将通过研究院的评审委员

会和调节委员会
,

以其他类型的人类研究中

探讨认可的治疗决定的同样方法来探讨基因

治疗中的研究决策
。

有合理的证据表明
�

此

过程将有利于病人
。

我们将权衡风险与利益
,

但不应耽误对疑难疾病的创新性的治疗
,

我

们不会简单地等待
,

因为这种疗法
“

可能
”

而

不是
“

将要
”

起作用
。

许多病人不能等待更方

便的时刻
,

我们 日常对病人的关心将推动我

们学习更多的基因治疗知识
,

这些病人能从

基因治疗中获益
,

病人应该有机会选择这样

的治疗
。

基因治疗是卫生界热心为之的临床新领

域
。

由于存在操纵将来后代遗传体系的潜在

性
,

反对意见将毫无疑义地存在于某些角

落
。

然而
,

基因治疗的光明前景将超过其潜

在的危险
,

这个时代正是药师参与这个新领

域的激动人心的时代
。
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