
构是用组胺为母核以吠喃环代替咪哩环结构

成新�
�

受体阻断剂
,

对�
�

受体呈选择性和

竞争性拮抗
,

对基础胃酸分泌及刺激性胃酸

分泌有强力的抑制作用
。

在动物实验 �鼠�

中几乎不能通过血脑屏障
,

外国企业曾报告

出现 � 例神经精神系统副作用的精神错乱
、

意识障碍等
。

本文主要介绍病 例 以 引 起注

意
。

怀疑由甲硝映皿引起精神错乱

�病例 � 〕
一

患者女
,

�� 岁
。

服甲氰咪肌

�� � �� 个月后
,

改用盐酸甲硝映刃以� �
。

投药 � 日后 出现急性脑症候群
, � 日后因气

短
、

心悸亢进及左腕痛入院
。

检查诊断为左

右心功能不全和慢性胃溃疡
。

处方 � � � 次

��  � � , � 日 � 次 �
、

速尿
、

氯 化 钾
、

安

定
。

次 日开始 口服地高辛
。

入院第三天出现

幻觉
、

妄想
、

精神错乱
、

停用安定
。

检查结

果无感染病症
。

第四天停用盐酸甲硝吠呱
,

改服镇静剂与氟呱咤醇三天
。

停服盐酸甲硝

吠孤改用甲氰咪呱后
,

精神状态逐渐改善
。

其后继用甲氰咪呱
,

精神状态驱向改善
。

〔病例 � 〕患者女
,

�� 岁
。

胃溃疡复发

患者
。

� 年多以前服甲氰咪呱
,

曾因精神轻

度错乱
、

注意力不集中而停药 � � 年前而因

服该药出现精神错乱停用�
。

盐酸甲硝吠呱

�� � � � � � 日� 投与后
,

在 � 周内出现同样

副作用
。

减至 � �� � � � 日
,

有一定程度的改

善
。

错乱状态严重患者 自己停药
,

停药后症

状减轻
。

�

〔病例 � 〕患者男
,

�� 岁
。

出血性胃炎

患者
。

服盐酸甲硝映狐 � 回�� � � � � 日 � 回

后广主诉侧腹部痛
,

步行困难
、

精神错乱
,

� 周后入院
。

入院后 � 周内继续保持错乱状

态
,

在此期间曾并用安定片
。

另外入院 � 日

后精神系统检查判明有方向障碍
。

盐酸甲硝

映肌
、

安定停服之际
,

深夜时头脑清醒
,

意

识恢复
。

� 周后再入院时精神状态正常
。

半

月后再服盐酸甲硝吠肌 � � 回 �� � � �
, � 日

� 回� �盐酸麦普替林 并 用� 时
,

在 �� 一

� �’�
、

时内精神状态恶化
,
� �和脑电图正常

。

只停用盐酸甲硝吠肌
,

精神错乱在 � 日内消

失
。

以后精神状态正常
,

但发生了骨髓瘤和

肝癌
。

〔病例 � 〕患者男性
,

�� 岁
。

糖尿病
、

酒精中毒患者
。

给甲氰咪呱服第三天早晨
,

出现方向认识障碍
,

攻击性
。

停药后傍晚恢

复正常
。

� 日后确诊为胃溃疡
,

又开始投与

盐 酸 甲 硝 映 肌 � �� � � � � 日 � 回 � 并 用

�
� 。 。 。

� 日后又出现急性精神 错 乱
,

方向

意识障碍
,

精神状态不正常
,

不安静
。

� �

扫描
,

脑脊液检查正常
。

停用盐酸甲硝吠呱

� 日内精神回复正常
。

精神错乱的原 因可考虑酒精中毒
、

并用

药物
、

原疾患等
,

服盐酸甲硝吠肌中出现症

状
,

停药后症状消失
,

虽只有一例
,

但由于

再投药再出现
,

故考虑由盐酸 甲 硝 吠 肌引

起
。

副作用

精神神经系统
�

有时眩晕
、

困倦
,

少数

病例出现可逆性错乱状态
、

不 眠
、

头痛
、

头

重感等症状
。

〔�� 药务 公报 》
,

� � � � � � � � �
,
� � � � �日

文� 〕

赵庆蓉译 阎太 东校

大 量 摄 取
�

维 生 素 � 的 危 害

上海市第四人民医院药荆科 何宁宁

维生素�是人体必需的营养物质
,

以往

许多人认为它是水溶性有机物
,

大量服用对

机体无害
,

即使过量也可从尿中排出
。

但近

来临床观察及动物实验证明长期大量服用维

一 � � 一



缪素忆井不安全
,

甚至还会给人体带 来一些

产重的后果
,

现就大剂量维生素�对机体的

不良反应及危害加以概述
。

�
�

大剂量服用维生 素 � �� 一 � � � �

日�
,

给药 � � � 天
,

‘

可显著增加尿中草酸

盐的排泄而形成结石
,

这是因为维生素口服

进入人体
,

在酶的作用下氧化成去氢抗坏血

酸
,

由于不稳定易水解生成 �
,
�一二酮 古罗

糖酸
,

并进一步氧化为苏阿糖酸和草酸
。

后

者在机体内形成草酸而引起结石
,

此时如与

钙片 �钙素母
、

乳酸钙等� 长期大量并用
,

则引起结石的机会增多
。

有人报道
,

若每 日

摄入一种不含草酸盐的混合膳食
,

而服维生

素 �
,

每日 � 次
,

每次 � �结果给 药前 �� 小

时尿中草酸盐为�� � �
,

用药一周 后 尿 中草

酸盐的排出量上升至�� �� �� � � �
,

倘 若继

续大量服用维生素 �
,

就有形成肾结石的可

育巨
。

�
�

维生素�对维 生 素 �
� �

有 拮 抗作

用
。

大剂量维生素 �与含有维生素 � , � 的食

物同时摄入
,

可破坏相当量的维生素 �
, � 。

有人试验
,

在含有中等量 �
� �

的膳食中 加入

维生素��
�

� �, 食物中� ��的维生素 �
工 �

遭

破坏
,

若加入维生素 ��
�

馆时
,

则破坏 �� �
,

因此每天摄入 �
�

�� 以上的维生素 �应定期检

测维生素 �
, �

的血浓度
。

另据报道
,

上述二

种维生素间隔 � 小时分另��摄 入
,

损 失 则较

少
。

�
�

维生素 �是人工合 成 的 多经 化合

物
, � � 为酸性

。

大量服用 � � 一 � �� � 天�

对胃肠粘膜有一定刺激
,

会引 起 胃肠 道紊

乱
,

表现为胃肠不适
、

呕吐和腹泻
,

有时还

可使溃疡病病人疼痛发作
。

�
�

根据临床观察
,

有人提出服用大剂

量维生素 �后
,

一

百丁能降低某些 妇 女 的 生育

力
,

而且还可能影响胚胎的发育
。

动物实验

结果证实了这种假设
�

有人将 �� 只豚鼠交配

后
,

每日口服维生素 � �� � �� �
,

结果胎鼠有

� �只流产
, � 只死产

, � 只初生死亡
,

只有

� 只存活
,

因此现在主张孕妇每日服用维生

素�的剂量不宜超过 � �
。

�
�

大剂量维生素�可影响多种药 物的

代谢作用
,

如水杨酸
、

苯丙胺
、

华法令
、

三

环抗抑郁剂
。

�
一。

还有报告指出经常服用大剂量维生

素�的人
,

其血液中的维生素 � 含量 反 而减

少
,

这是由于按时服用大剂量后
,

改变了维

生素 �的调节机制
,

�

加速了分解 代 谢 和排

泄
,

故一旦停服大剂量后会造成暂时性的维

生素 �缺乏
,

出现早期坏血病症状
,

如齿跟

肿胀
、

出血
、

牙齿松动等
。

�
�

大剂量维生素 �使 红 细 胞 易 于溶

血
,

如每日服维生素 � ��时
,

试管内发生溶

血率可升高三倍
。

除此之外也会形成深静脉

血栓
,

严重者均可致命
。

�
�

维生素�有时对抗肝素和节丙 酮香

豆素的抗凝作用
,

因此弥散性血管内凝血时

使用大剂量维生素�宜注意
。

�
。

维生素�对毒毛旋花子贰� 引起的

心律失常不但没有促进窦性心律恢复作用
,

反而加重心律失常
。

因此
,

临床上对毒毛旋

花子试 � �或� � 中毒的病人静注大剂 量维

生素 �应当慎重
。

��
。

维生素 �是强还 原 剂
,

和 维生素

�
。

并用便发生氧化还原反应
。

维 生 素 �失

去电子被氧化成去氢抗坏血酸
,

维生素 �
�

得

到电子被还原成甲蔡二酚
。

由于分子结构起

了变化
,

导致作用减退或消失
。

� �
�

大剂量维生素�摄入还可干扰 多项

生化检验
,

当尿中出现高浓度 的 抗 坏 血酸

时
,

可千扰尿搪试验
。

当尿糖低 到 �� � � �

�� � � �时
,

用葡萄糖氧化酶纸进行试验 可被

抑制
。

假阳性的结果有碍于糖尿病患者的诊

治与确切掌握降糖药物的剂量
。

大剂量口服

维生素 �会掩盖大便隐血试验
,

造成假 阴性

反应
。

��� � �
等实验证明

,

维生素 �超过 � � �

日吸收少于��  
,

每 日从大便排出�� � � 维

生素�即能抑制大便隐血试验
,

剂量越 大越

一 �� 一



显著
。

倘若抗坏血酸浓度达到 �� � � � �� � � �

��� � �
,

会升高肌酸和血清谷氨酸草酞 乙酸

转氨酶 �� � � � � 值
,

而血清中胆红素和乳

酸脱氢酶 �� � � � 的值降低
。

� �
�

乳儿服大量维生素 �
,

往往会 出现

疲乏状
、

徐脉
、

血小板增多
,

消化不良
、

不

安
、

不眠
、

皮疹
、

尊麻疹
、

浮肿和肠蠕动亢

进等
。

� �
�

近年来有人用双盲法研究还发现大

剂量维生素 � ���  日共红周� 治疗后
,

血

清胆固醇普遍升高
,

并发现死于冠心病者比

死于非冠心病者心肌中有较高的维生素 �浓

度
。

� �
�

生长期儿童服用大剂量维生素 �
,

可使儿童 日后易患骨病
。

综上所述
,

虽然维生素 �对防治多 种疾

病有很重要的临床价值
,

但同时必须注意长

期大量用药对机体产生的副作用及危害性
。

为了合理
、

安全用药
,

应该根据机体需要和

临床病情综合考虑服用剂 量
,

切 勿 盲 目滥

用
。

�参考文献 �� 篇略�

心脏病人并用地高辛与硝苯毗咤无相互作用

�
。

� � � � �及它
。

� � � � �� 等

地高辛常与钙拮抗剂并用 于 治 疗 心脏

病
。

地高辛与现有的或正在研究中的钙拮抗

剂如异搏定
、

硫氮葺酮
、

� � ��� � � � ��
、

硝

苯节胺淀
、

� � � � � � �� 等并用时
,

可能使患者

的地高辛浓度升高
。

然而有关硝苯毗吮一地

高辛相互作用的报道结果尚有争论
。

本研究

目的在于确定硝苯毗咤一地高辛间是否存在

相互作用
,

假如存在则测定其药物动力学的

其本参数
。

方 法

� 名冠心病患者
,

年龄为�� � �� 岁
。

这

些患者中已排除了伴有充血性 心 衰 或 肝
、

肾
、

胃肠道病或甲状腺疾病
。

研究开始前一

周就已中止使用已知与地高辛有相互作用的

药物
。

受试者随机接受安慰剂 或 硝 苯 毗咤

�� � � � � 次
, � � 日

,

共 � 天 � 进行 交 叉试

验
。

于实验的 第 � 天 静 注 单 剂 量 地 高辛

�
·

� � �
。

二次注射间经过 � 周的消除期
。

静

注后分别于 �
、

� �
、

� �
、

� �分钟和 �
、

� 、

� 、 �
、

�
、

�
、

� �
、

� �
、

� � 、 � � 、 � �
、

��
、

� �,�
“时从另一手臂采集静脉血样

。

每间

隔 � �小时收集尿样
,

连续 � 天
。

在分析前血

清和尿样一直贮藏于 一 �� ℃处
。

地高辛浓度采用放射免疫法测定
。

尿中

地高辛浓度是先以 � �

�� 和 � � � �的人体血

清稀释后进行分析
。

尿和血清中肌醉容量采

用 自动分析仪测定
。

动力学参数
� � 相和日相

的半衰期 �� 专 � 和 �士由
、

中央室 分布容

积 �� � � �
、

表观分布容积 �� � � � � �
、

地

高辛肾清除率 �� �
� �

、

全身清除率 �� �
� �

、

地高辛尿回收率及肌醉清除率 � � � � � � 均

按前述方法计算得出
。

采 用 �
�
��

� � �  �� 校

正因子考查复合参数进行 �检验具有 统 计学

意义
。

结 果

硝苯毗淀对地高辛的 �专 � 和 � 专日
、

� � 。

和 � � � � �
、

� �� �和 � ��或尿中地高辛回收百

分率并无显著影响 �表 � �
。

讨 论

作者在心脏病患者的急性研究中
,

硝苯

毗
�

咙对地高辛的体内处置并无显著影响
,

此

结论与�
� � 愁�� � �

等对健康志愿受试者 的研

究结果类似
。 �

� � � � ��  ! 等的慢性研究也表

明
,

心脏病患者及健康志愿受试者在并用硝

一 � � 一


