
药学情壬侧虫讯 ��马� 年第 切 卷第 � 期 � � � 咨 � ��

·

药物相互作用与不 良反应
·

酮 康 哇 的不 良反 应

�’已乏分川具人民队 �况�乡副
、

�� � � � 。。。� 曲 中宁 苗兴 旺

酮康哇 �� � � � 为合成的咪哇二嗯烷衍

生物
,

�� 年代初始用于临床治疗各种真菌感

染
,

近年来临床也用于非真菌病的治疗
,

且

不良反应亦在增加
,

朱 永洪 提供资料
,

据

� � � 国际药品监测 中心 公 布
�

到 � � ! 年

� 月止
,

已收到各国报告 � �� 所致不 良反应

� � � � 例
,

造成肝损害 � �� 例
,

另有精 神症状

” 例
。

本文将其不良反应简述如下
�

�
�

对肝脏的影响

� �� 对肝脏的毒性不容忽视
,

过去认为

该药所致肝损害发生率较低
,

但近年来报道

增多
。

� � � �� 等〔’」调 查 �� 例肝损害者
,

其中

�� 例经停用 � �� 后黄疽消失
,

生化检查 恢

复正常
� � 例因肝衰竭而死亡

,

尸检发现肝脏

大块性坏死
,

肝损害的机理认为可能是特异

质反应
。

英国药物安全 协会 �� � �已对 � ��

的肝脏毒性问题提出了警告
,

在 � � � � 年曾收

到�� 份有关 � �� 肝毒性报咎中
,

其中 � 例死

亡 �“�
。

美国对 �� 例 � � � 引起的肝毒性进行

分析
,

指出肝损害可能在治疗期的第� � � ��

天之间发生
,

常见于 �� 岁以上妇女
,

且造成

肝毒性是� � 本身而不是其代谢物所致毛� �
。

国内近期报道
,

在 � �例使用 � �� 治疗的病人

中
,

其中 � 例在服药过程 中发生了药物中毒

性肝炎
,

约在治疗期的��  !� 天之间
,

总用药

墩在 �
�

� � �
�

� � 之间出现症状叫
。

在另一报

�亘中
,

� �� 所致 �例肝损害病人
,

约在治疗期

的 �� � �� � 天之间
,

总用药量为 �� � 和 �� �

时出现症状门
。

此外 � 例因 服 � � 出 现 急

性盯损伤
,

同时 � �� 亦引起了病人心脏一定

程 度的损害 �“�

�
�

对性激案调节的影响

由于 � �� 具有抑制攀丸和肾上 腺 雄 激

素生物合成的作用
。

该作用可用于治疗晚期

前列腺癌
、

柯兴氏综合症和青春期早熟等
,

亦

因此药理作用导致性欲降低
、

阳萎
、

精液缺乏

和脱发
、

男子女性型乳房等不良反应
。

国外

曾对 � �一名服用 � � !� � � � � �� � � � � 病人

的辜丸与肾上腺功能进行测定和 观察〔� �
,

结

果服药 � �
,

皋丸 酮 为 原 浓 度 的 �� �
,

有

� 例病人精子数在正常值 以下
, � 例 病 人 缺

乏精子
, � 例阳萎

, � 例性欲减退
, � 例出现

女性型乳房
。

国内亦有报道 � �� 引 起 肾上

腺皮质功能减退 〔“�
。

类似的毒性反应 已证明

� �� 抑制果丸酮合成与齐�量有关
,

病人接受

高剂量治疗发生的更常 见
。

高 剂 量治 疗 时

��  病人观察到阳萎或性欲减退
,

而低剂最

者仅有 � �
,

高剂量治疗有 ��  病人出现男

子女性型乳房
,

而低剂量治疗者仅 � � �� ’
。

因

此服用高剂量 � �� 能降低攀丸酮与皮 质醇

的分泌
,

从而导致生 殖 功 能 减 退
。

此 外
,

����� � � 等 �’。�报道服用 � �� 偶有引起低钠 ��’��

症 和意识模糊
,

可能与病人肾
�

卜腺 功能 不

足有关
。

�
�

其他

常见的不 良反应还有胃肠道 �恶心
、

眼

����
、

腹痛
、

腹泻和便秘� 反应
,

皮肤疹痒
,

发

热和发冷及头痛
。

罕见的不 良反应有精神障

碍 �‘’�
,

出血性 胃炎 � ’“〕
。

值得指出 的是 � ��

与环抱素联合应用
,

易产牛诸如肾毒性
、

肝责

性
、

恶心和呕吐等不 良反应口“�
。

钧
、

之
�

� �� 的不 良反 ,胡饱服 当 时 问 越



募

过岁田玉讯 娜呢三这护�� 拉笠
� 卿粉公�亚今�

了

�
�
月
卫不

长
,

其毒性反应的发生率越高
。

在用药前应

详细询问有无肝病史 �用药期间
,

定期检查肝

功能
,

一旦出现黄疽或肝功能异常
,

应立即停

药
。

在治疗时应注意高剂量 � �� 更 易 降低

翠丸激素浓度
,

故也应定期进行生化检查和

注怠临床体征 �包括肾上腺机能减退的进展

情况 �
。

孕妇和哺乳期妇女禁用
。
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柳氮磺胺毗吮类药物的不良反应

七州 � � 出川 �户 由中宁 苗兴性
一
户
7�勺人

.卜卜狡��

柳氮磺))女
、,比艾 (S a!a zaou lfap 3

:rid in e ;

S :lieyla Zosu lfa p了r ie lin e
,

S A S P ) 在临床应

川已近 50 年
,

在用于治疗溃疡性结肠炎
,

局

部回肠炎等炎症性肠病有较好疗效
。

近年来

在 SA SP 的基础上发展了一些新型水杨酸类

药物
,

如偶氮二水杨酸(奥柳氮 0 二sala zine
,

O S A )

、

聚氨基水杨酸(为一种 口服的 5
一
A S A

案合物
,

在结肠内经细菌作用后 释 放 出 5
-

肠A)
,

Pe

n 饭阻 (为一种 乙基纤维素包裹 的

5一A S A 微粒 )
,

A S
a

co
l ( 为一种丙烯酸树脂

包裹的 5一A S A 慢释放型制剂)
,

氨基 水杨

酸类灌肠齐J (有 5一A S A 和 4一A S A 两种)

等
。

该类药物的不 良反应较多 见
,

S A S P 剂

髦为每天 2~ 4 9 时
,

最终 可 导致 10 一15 %

的病人因不 良反应而停药[lJ
。

故本文对 S拐P

类药物的不良反应作一介绍
。

不少报道指 出I
“

’
3 〕, 使用 SA SP 有 20 一

40 % 病人有不同程度的不 良反应
,

常见的有

头痛
、

胃肠道症状
,

也可引起尊麻疹
,

斑丘

疹
,

咳嗽和呼吸困难
,

关节痛
,

淋巴结肿大
.
肝

炎 (包括胆汁滞郁性 肝 炎
、

肉芽 肿性肝 炎

等)
,

咦腺炎(包括可逆性胰腺炎)
,

周围神经

炎等不 良反应
;
也可因精子减少和活动力降

低而引起男性不育症 (5 一A SA 无男性 不育

的不 良反应 )
,

但这些症状一般停药 后 可 以

恢复正常
。

作为 SA SP 及其同类药物均可引

起非活动性溃疡性结肠炎复发体
5, ,

出现便

血
。

口服和直肠给药可产生活动性结肠炎
,

有

时合并肠道外病变
,

如虹膜睫状体炎等
,

内窥

镜和组织学检查显示静止的病变复发
,

停药

后症状缓解
。

其罕见的不良反应有造血系统

毒性{
”7〕, 如溶血性贫血

,

再障
,

轻度嗜中性 自

细胞减少症
,

巨细胞性贫血
,

红细胞发育不

全
,

粒性 白细胞及血小板减少等
。

此外SA SP

可诱发狼疮样综合症
,

而发生大量心包积液

合并 心包填 塞 [sJ
。

S A S P 和 5一A S A 还 可

引起心肌炎[
。
J
,

由药物的变态反应或过:敏所

致的心肌炎依赖于剂量
,

并能发生在治疗的

任何时间
,

在停止药物治疗后对心肌层的影

响法可逆的 ;该项研究在 2违例由药物过敏引


