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血管紧张素转化酶�� � � �抑制药与其他药物的相互作用

魏 长林 宋曼波 译 宋曼波 校

工
�

�� �抑制药���曰 �的作用机理

� � � �灼抑制作用是与� �� 的� �
� “

部位

相鳌合
,

使之失活
。 一

扮托普利
、

阿拉普利的

琉基或�
,

同�犷
“

部位相结合而起作用
。

依那

普利
、

得拉普利
、

西拉普利
、

赖诺普利有梭基

与� �
� “

作用
。

磷诺普利有磷酸基同�扩
“

结合

部位相作用
。

有琉基的对心脏选择性高
,

有

浚基的对肾脏选择性高
,

有磷酸基的对脑选

择性比较强
。

有疏基的化合物
,

常有白细胞

减少
、

皮疹
、

味觉异常等副作用
。

因而同其

他药剂合用时
,

应考虑使用哪一类 � �� �合

�贡
,

厂

睡很重要的
。

� �� �如图 � 所示
,

抑制血管紧张 索 工

�� 二� 工�变成血管紧张素 五 �人二� 卫�次一过

程
,

而抑制血压 卜升
。

同时使具有血管扩张

作用的缓激肤 �� ��� �� �发挥作用
。

蓄积了自
’

,

缓激肤使磷脂酶活性化
,

经过前列腺索内过

氧化物 ��� �
二
�� �叮� �� �郎� 促迸有血答扩

张作用的前列腺素类 �� �
� 、

�� �
�

的生成
。

缓激肤又引起血管内皮细�� ! 舒米侧 广 �� � �

� �游离
,

使血压下降
。

亚
�

同降压药的相互作用

�
�

嗯漆 类矛�尿药

哗嗦类与卡托普利单独给药降压不满意

时
,

有报道两药并 甩可获得较高 比例的降压

效果
。

给以利尿药
、

一般由于肾 素 活 性
�

�

升
,

并用� �� �理论上是合适的
。

图 � 表明
、

由于 � �� �使醛固酮的钠漪留作用和肾的钾

排泄作用减少
。

� � � �单独用时
、

血清钾浓

度 卜升
、

�月而可井 喇能使 血清钾 降 低 的 唆

嚓类利尿药
。

使 电解质代谢向好的方向变
。

然而
,

长加服用降压利尿药的患者
,

再

与大量的 孟�� �并用
,

可导致急剧的血压下

降
,

甚至招致休克
。

因首剂低血压多见于高

令的高血压患者
,

高肾索性高血压患者
,

可

暂时中止利尿药
,

从小剂量的 � �� �投药开

始
,

并作必要的细心观查
。

与拌性利尿药并

用时
,

应和唾喋类利尿降压药一样注意
。

有报告 � � � �可改善对胰岛素的抵抗性

�参见经 日 糖尿病药和胰岛素项�
,

有血清胆

固醇降低作用
。

噬嗦类利尿药引起的总
�

胆固

醇上升
,

可由卡托普利
、

依那普利抑制
。

心衰患者和有体液漪留倾向的患者
,

以

程尿药和 � �� 工并用
,

是非常好的
。

�
�

保钾性矛呀尿 药

和安体舒通等保钾性利尿药并用时
,

因

可引起 荡血钾症
,

心脏传导阻滞
、

心跳停止

等危险发生
,

一般不并用
。

�
�

钙拮杭 药

� �� �的特征之一
,

例 如 伴 随 血 压 下

降
,

有不显著的反射性交感神经紧 张 �反 射

性脉频
、

心搏出量增大 �
,

两者 并 用比
一

单独

应用降压作几�大
。

又由于钙拮抗药可使反射

性交感神经紧张减轻
,

认为是一较佳的并用

疗法
。

通
�

刀一 队滞药

有与 刀一阻滞药并用
,

没有相乘作 用效

果的报告
。

也有因� �� �使肾素增加
,

使口一

阻滞药抑制
,

持 续不 降压的 报告
。

尚无定

论
。

有报告�洛 侬那普利同心得件并 川�什
�
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依那普利生物利用度有所减少
,

利用度有所增加
。

�
�
�一 阻滞药
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自得安生物

�一阻滞药的降压机理
,

主要是末 稍 血

管阻力减少
。

同其他药物比较
,

这类药是个

人差异显著
。

老年人
、

合并有脑血 管 障碍

者
,

由于容量血管扩张作用
,

引起严重的体

位性低血压
,
� �� �能使体位 性 低 血 压 加

重
。

因并用有相乘的效果
,

不能说是理想的

组合
。

�
�

中枢性 交感神经 抑制药
、

神经 阻 断

药
、

突触前阻 断药

可乐定
、 � 一甲基多 巴

、

六 烃 季胺
、

樟

脑磺酸替奥芬
、

利血平
、

二甲节呱几乎不能

同 � �� 工并用
。

并用时有相乘的降压作用
。

应注意观查体位性低血压等副作用
。

班
�

降压药以外的药物和 �� �� 相互 作

用

�
�

非留体类抗炎药

叫噪美辛
、

阿斯匹林能抑制环氧化酶
,

如图 � 所示
,

因从花生四烯酸变成前列腺素

内过氧化物的合成受到阻碍
,

减低了 � �� �

的降压作用
。

很多非留体抗炎药能使肾血流

量和肾小球滤过值降低
,
� �� �的肾排出量

减少
,

导致血药浓度上升
。

非街体抗炎药间

歇用药不会发生问题
,

但长期连续应用时
,

应注意血压的上升等
。

�
�

口 服降血糖药和胰岛素

发现卡托普利对糖尿病患者有特异 的副

作用
,

由糖尿病性肾病引起的蛋白尿和高血

压
,

用 � � �治疗有效
。

在胰岛素治疗中的

胰岛素依赖性糖尿病和胰岛素非依赖性糖尿

病患者
,

有发现低血糖的报告
,

� �� �引起

血中儿茶酚胺类浓度降低
,

推测是可能对胰

岛素感受性增高之故
。

近年来
,

不肥胖的原发性高血压患者对

胰岛素有抵抗性�胰岛素致使细胞内萄葡 糖

的摄取利用作用降低�的出现引起关注
。

有无

琉基关系到 �� � �的作 用和副作用
。

己引起

注意
。

有报导带琉基的� �� �
,

能使胰岛素敏

感性改善
,

有例症表明
,

服 � �� �的患者
,

有必要调节经 口服降血糖药和胰 岛素 的 剂

量
。

�
。

钗盐

与依那普利
、

卡托普利
、

赖诺普利并用

时
、

有血清 中锉浓度升 高
,

引 起 震 颤
、

错

乱
、

运动失调
、

发音障碍等中毒现象发生的

报告
。

将 � �� 工停用后
,

中毒症状消失
。

铿中

毒不仅是由于 肾功能降低
,

也是 由于 � �� �

能使醛固酮分泌减少
,

钠排泄增加
,

使铿蓄

积之故
。

�
�

别 宗吟醇 �� ��� �� ��� � ��

对慢性肾衰竭患者
,

并用别嘿吟醇和卡

托普利时
,

有发热
、

关节痛
、

肌肉痛等发生

的报告
。

�
。

丙磺舒

丙磺舒可使卡托普利由肾排 出 产 生 抑

制
,

血药浓度上升
,

暗示能延长卡托普利的

作 用时间
。

�
。

免疚抑制药

肾移植患者
、

自身免疫患者等
,

将强的

松龙
、

硫哩嘿吟
、

环磷酸胺等免疫抑制药和

卡托普利并用时
,

有易引起 中性 白细胞减少

的报告
。

但 � �� �抑制药与免疫抑制药有无

相互作用
,

尚不明了
。

�
�

甲氛咪孤 �西米替丁 �

�
�

受体拮抗剂西米替丁
,

同卡托 普 利

并用时
,

有发生多发性神经病的报告
。

�
�

制酸药

含氢氧化铝
、

镁类成分的制酸药
,

使胃

内 � � 上升
,

因溶解
、

吸收减少和胃排出 速

度延迟
,

有使卡托普利口 服后
,

最高血药浓

度明显降低的报告�约�� � �
。

�
。

亚 声寿百复药

含琉基 的 � �� �同 亚 硝 酸 类 药 并 用

时
,

鸟昔酸环化酶活性变强
,

致使细胞内�
�

�� � 产生增加
,

暗示有出现冠状动脉 舒 张

效果的可能性
。
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��
。

经 口避孕药

口服避孕药含雌激素类时
,

肾素基质增

加
,

血管紧张素 亚产生亢进
。

口服避孕药者的

高血压
,

可用� �� �
,

比较理想
。

� �
�

尿中酮体

尿中酮体检查
,

花生四烯酸 卡托香利

卿 �

� �

一 一 血管紧张素
天�

转化酿

有假阳性反应
。

�

一
一

卡托普利

� � 一 一 依那普利

磷醋酶

花生四烯酸

环氧酶

激 �汰类

任且织
、

�吐浆 �

一“失活

肤类
�

� � � �

� � � �

皮细
于张因

血压下阶

� � 内过氧化物

�� � ,

�肾
、

厅厅�

� � ��

� � �
二固酮

血压上升
’

�

�
�
�

内

�
�

习恤
��

呐峨自

�
�序钾血管内皮 ,

�目 �
�
� � � �的作用机理

〔药局
,

� � �之,

�� � �
� � � �日 文�

‘

氯氮平的严重不良反应

洲北书人民 �州先药学 邵娜赚比 拐阴�� 妇 姜俊 勇 王 者芬 蔡鸿生

氯氮平 ��� �� � ��� �
,

� � 为苯二氮草 类非

典型抗精神病药
,

对急慢性精神分裂症有良

好的疗效
。

尤其对经典抗精神病药物治疗无

效的病人具有较好的治疗效果
,

而且锥外系

及迟发性运动障碍的副反应很小川
,

因而应

用较广 , 但在�� 年代中期
,

因芬兰发现本 品

所致粒细胞缺乏症而致病人死亡后 �� 
,

美国

�� � 曾严格限制使用
,

但经过近功 年 临床

研究
, � � � �年又重新批准生产和使 用 口 ’

。

随

着 临 床 的 广泛应用
,

其毒副作用相继报道
, ‘, ,

本文概述了近年来国内外文献所报道的

严重不 良反应
,

以供临床参考
。

飞
�

致嗜酸性细胞增多 � ��‘姐卿� 和 ,等

报道 � 名患精神分裂症的�� 岁的病人为控制

严重的攻击性行为而使用
,

治疗前
,

病人的

白细胞总数 �� � � �和分类 均正常
,

治疗 �周

后� ��增至 � �
�

� � ��
日

� �
,

嗜酸性细胞增至

�
�

� � �。
。 厂�

,

再隔 � 周后又增至 �
�

� � 工。
“

� �
,

隧停用
, � �后 � � � 和分类均恢复正常

。

另有

�例 � �岁的女患者因精神病症状给予� �� � � �

�治疗 ��后
,

出现了嗜酸性细胞增多 ￡”〕
。

�
�

诱发粒细胞缺乏症 一名 �� 岁慢没

精神分裂症女患者用药治疗 �� � �� � � � � � ��

后发生了粒细胞缺乏
‘�〕

。

为了解该药治疗精


