
叨�� ��� 
�� �� ��

�
� � �� ��� �� �� �� � � � � �

�

�� ��� � �
�

�

�

果善得定组止血率为 �� �
,

而垂体后叶素组

总止血率为 �� �
,

尸 � �
�

��
。

郑邦度等〔�� 报

道将 �� 例食道静脉曲张破裂出血患者分为

� 组
,

结果善得定组止血总有效率为 ��
�

� �
,

明显高于垂体后叶素组
,

两组有明显差异
,

且

部份病例能在 印而
�
内快速止血

,

在治疗过

程中
,

善得定组几无副作用
,

患者并发症少
,

人均输血量也明显减少
。

邹多武等�
‘�� 报道

将卯 例该病患者分为 � 组
,

用善得定治疗 ��

例
,

垂体后叶素治疗 �� 例
,

双气囊三腔管治

疗 �� 例
,

结 果显 示
�
善得 定 止 血有效 率

��
�

�� �
,

优于垂体后叶素���
�

�� � �
,

与三腔

管相仿���
�

�� � �
,

再出血发生率明显少于后

两者�尸 � �
�

�� �
,

副作用发生率为 �
�

�� �
,

明

显少于垂体后叶素组 ���
�

�� � �与三腔管组

���
�

�� � ��尸 � �
�

� � �
。

结果表明
,

善得定为

治疗食道静脉曲张破裂出血之有效药物
,

可

取代三腔管及垂体后叶素的应用
,

它能使输

血量明显减少及失血后并发症减少
。

四
、

副作用

副作用主要为胃肠道反应
,

大多数患者

均能耐受治疗
,

少数病人出现恶心
、

呕吐
、

便

意
、

心悸等
,

且多与药物剂量及用药 时间有

关
。

个别病人长期用药可引起持续高血糖
,

或有形成胆结石的报道
。

罕见肝胆功能障

碍
。

注射局部疼痛
、

针刺感
,

伴发红肿
。

在治

疗消化道出血病人出现副作用时
,

一般减量

后上述副作用会减轻或消失
。
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氟哇诺酮类抗菌药物一氟罗沙星

都立刚
书

徐炳祥

�第二军医大学药学院中西药研究室 上海 加以�� �

滴要 氟罗沙星为氟喳诺酮类药物的新品种
,

抗菌谱广
,

抗菌活性高
。

本文对其抗菌活性
、

药代动力学

特征及临床应用结果等作一综述
。

关键词 氟罗沙星 �氛查诺酮 � 扰菌药物

氟罗 沙星 ��
�

以�� �
� ,

� 业� 一 �么扣
,

�� 文拟对其抗菌活性
、

药代动力学特征及临床
一 �� �� 是由瑞士罗氏制药有限公司研制开发 应用结果等作一介绍

。

的一种新的广谱的氟喳诺酮类抗菌药物
。

本 一
、

抗菌活性

—
�一 �体外抗菌活砂

一 � �
, 现工作单位

�
沈阳市沈阳军区后勤部军事医学研究所

沈阳 ��印� �
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本品具有抗菌谱广
、

抗菌活性强等特点
,

尔森菌属
、

结核杆菌
、

弧菌属
、

弯曲杆菌属
、

嗜

对大多数革兰氏 阴性菌具有 良好的抗菌活 血杆菌属
、

白喉杆菌
、

支原体
、

沙眼衣原体等

性
,

尤其对 肠杆菌更为 突出
,

� �嘶为 �
�

��
一

病原体均有 良好的抗菌作用
。

但对链球菌和

���州以除沙雷菌属 �
。

流感杆菌对本品也高 厌氧菌的作用较差或呈现耐药
。

本品与几种

度敏感
,

��嘶为 �
,

�� 一 �
�

�� � �娜�
。

本 品对绿 已上市的同类品种体外抗菌活性的比较见表

脓杆菌等假胞菌属细菌抗菌作用较杆菌科 �
。

��
� 和 � � �� �� 在体外研究 了氟罗沙星与

弱
。

奈瑟球菌属�淋球菌
、

脑膜炎球菌�
、

卡他 其他类抗菌素�庆大霉素
、

妥布霉素
、

阿霉素
、

莫拉菌均对本品高度敏感
,

��嘶为 �
�

��
一

青霉素
、

苯哩青霉素
、

头抱菌素
、

利福平
、

林可

�� � ��娜�
。

霉素和 甲硝噢等�联合应用的效果
,

结果发现

本品对葡萄球菌属也具有较强 的 活性 氟罗沙星很少有协同作用
,

也无拮抗作用
,

这

��与为 �
�

� 一 �
�

��
��
岁�

。

对嗜肺军团菌
、

耶 样氟罗沙星与其他抗菌药合用可扩大菌谱
。

表 � 氟罗沙星与其它氟查诺酮类药物杭菌作用的比较

� ��叭�比少而�
�

币幻� 毽断 �
、 ’

。

氟罗沙星 环丙沙星

�
�

肠 � � �
�
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��
�

�
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�

�� � �
,

��

—
�

�

仍

�
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�
�

�� � �
�

� �
�

�

�
�

� � �
�

� �
�

� �

�
�

��  �
�

��� 一 �

�
�

伪 一 �
�

� 城�
�

��� 一 �
�

�

�
�
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�

� �
�

�� � ��
�

�
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�
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� �
�
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(二)体内抗菌活性

本品对金葡菌 S而th
、

大肠杆菌 M 以7价
、

绿脓杆菌 G N lll8
、

沙雷菌 GN7577 引起的小

鼠实验性全身感染具有 良好的治疗作用
,

详

见表 2
。

本品用于治 疗大肠杆菌
、

催产克霉

杆菌和绿脓杆菌引起的大鼠实验性肾孟肾炎

具有良好的治疗作用
。

高剂量 (3 x 10
nl
酬吨)

时
,

其治疗作用同氧氟沙星
,

低剂量(3 x 3
nl
g/

吨)时
,

其治疗作用优于氧氟沙星[6]
。

表 2 氟罗沙星及其同类品种对全身感染小

鼠的保护作用

E伪9(95 % 可信限)

金葡菌 阮止th 氟罗沙星 8
.
伪 (5

.
97

一
1 0. 9

)

环丙沙星 12
.
8 (9

.
45

一
1 7

.
3 3

)

氧氟沙星 10
.
35 (7

.
21 一 巧

.
朋)

诺氟沙星 32
.
46 (16

.
49

一
l仍
.
88 )

大肠杆菌 M 以7a7 氟罗沙星 0
.
27 (0

.
19 ~ 0

.
41)

环丙沙星 0
.
33 (0

.
23 ~ 0

.
48 )

氧氟沙星 0
.
61 (0

.
43 一

0
.

81 )

诺氟沙星 2
.
77 (2

.
肠

一
3
.

77 )

绿脓杆菌 GN
llls 氟罗沙星 ro

.
53 (7

.
璐

一
16

.

肠)

环丙沙星 9
.
48 (7

.
27

一
12

.
3 3

)

氧氟沙星 24
.
以 (16

.
23 一

36

.

84 )

诺氟沙星 70
.
01 (53

.
22

一
93

.

95 )

沙雷菌 C N7 577 氟罗沙星 8
.
4 (6. 42

一
1 2.

98 )

环丙沙星 13
.
仍 (9

.
1 一 19

.

22 )

氧氟沙星 19
.
53 (13

.
44

一
30

.

卯)

诺氟沙星 57
.
6 (44

.
62

一
75

.
1 9

)

本品对肺炎克霉杆菌引起的小 鼠实验性

肺炎也有良好的治疗作用
,

为环丙沙星
、

氧氟

沙星的 2 倍
,

诺氟沙星的 15 倍[v]
。

二
、

药代动力学

(一)健康志愿者

氟罗沙星是一种新的既可 口服又可静注

给药的三氟唆诺酮类抗菌药
,

单次 口服 100
、

2印
、

4 加 和 8加
n唱 后 于 1 一

Z h 达 血峰浓度

(e~ )
,

分别为 1
.
5

、

2

.

7

、

5

.

5 和 s
.
ZIn岁L

。

本

品具有 良好的组织穿透力
,

其生物利用度高

达 100 %
,

蛋白结合率为 23
一
32 %

。

由于氟罗

沙星具有极好的生物利用度
,

口服与静脉给

药后的 A U C 无显著的差别
,

临床医生可根据

患者情况
,

改变给药途径
。

该药吸收后在体

内分布广泛
,

胆汁
、

鼻分泌物
、

精液
、

肺组织
、

支气管粘膜等组织体液中的药物浓度为同期

血药浓度的 2
一
3 倍 ;子宫肌层

、

输卵管
、

胆囊

壁
、

骨组织
、

扁桃体
、

上领窦粘膜
、

前列腺组

织
、

痰
、

渗出液
、

关节腔滑液
、

淋巴
、

唾液
、

眼泪

等组织体液中的药物浓度与同期的血药浓度

相仿 ;月旨肪
、

晶体
、

支气管分泌物
、

汗液
、

房水

中的药 物 浓 度 为 同期 血 药浓 度 的 10 -

40 % [8]
。

氟罗沙星与 c矛
+
和 妊

+
几乎无相

互作用
,

但高浓度的 M 矛
干和 Al ”十可降低其吸

收率[
9]。

氟罗沙星的消除半衰期 (Tl 那 )9
一
1 2h

,

药

物主要 以原药形式 自尿中排泄
。

服用本品

72 h
,

尿中浓度仍可达敏感菌的杀菌水平
。

本

品与其他同类品种药代动力学参数的比较见

表 3
。

多剂量和单剂量氟罗沙 星的药代动力

学参数有一 定 的区别
,

详见表 4[9]
。

由表可

见 soo rng 剂量组
,

多剂量本品的 C~ 明显高

于单剂量
,

Tl 那也 由单剂量的 13
·

45

士 2. 9 4h

延长至 巧
.
6 士 3

.
1 6 h( P < 0

.

05 )

,

体内消除

也更加缓慢( P < 0
.
01 )

,

且无论是由肾清除

还是非肾清除多剂量组均比单剂量组清除缓

慢( 尸 < 0
.
01 )邓刃鸭 剂量则无明显差异 ;多

剂量组原药及代谢产物由尿中排泄量均比单

剂量明显增加( 尸 < 0
.
0 1 )

。

表 3 氟罗沙星及其他氟查诺酮类的药代动力学参数比较

药 物 剂量

(咪)

TI 二(h ) F ( % ) v (L )

期期4co绷氟罗沙星

环丙沙星

氧氟沙星

诺氟沙星

兔
.

(拌g/ Inl )

4 ~ 6

2 ~ 3

3
.
5 ~ 5

1
.
5

T ~

(h )

1
.
3

1
.
1

l
。

4

l 5

9

一
1 2

95
一
I
co

1
00

3
~
5 印

~ 70 25 0

5 一 8
95

~
1
00

·

8

~

30

3

一
4 <

35 2 25

蛋白结 口:

合率(% ) (
.n】/而n )

23 ~ 32 100
~ l幻

35 汉X ) 一 7犯

l田 2(X)
一
2印

15 N A

q

(亩口m in )

70
~
如

引X】~ 闷减刃

l印
~ 2(X)

乃O

A UG , _

(叱
.
丫L)

5 1
.
8

7
.
9

38
.
3

5
.
4

尿排泄率

(% )

印
~
70

30
~
印

70 ~ 卯

20
~
40
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表 4 多剂量和单剂童氟罗沙星的药代动力学参数

药代动力学参数 《刀n唱 以刀吨

单 剂 多 剂 单 剂 多 剂

C ~ (拼岁d ) 5
.
0 士 1

.
6 6 7 士 1

.
7 5

.
2 士 2

.
7 1 4

.
3 * 4

.
2

T ~ ( h ) 1
.
3 士 0

.
7 1

.
1 土 0 6 1

.
6 土 0

.
9 1

.
4 土 0

.
9

Tl 那(h) 11
.
24 土 2

.
3 3 一2

.
盯 士

0
.

乃 13
.
朽 士 2 兴 15

.
6 土 3

.
2 6

灿(尸岁d ) 1
.
0 士 0

.
3 一5 士 0

.
5 2

.
3 土 0

.
5 4

.
6 土 1

.
5

V 彭F(口kg ) 一3 8 土 0
.

25
1
.

犯 士 0
.
3 2 1

.

铭 士 0
.

刀 1
.
41 士 0

.

26

A U c
。_ r

(阳
.
扮nil ) 65 .61

土
n

.

17 71

.

26
士
11

.

工 144 .35 以1
.
05 182. 89

士
47

.98

蓄积指数 1
.
3 1

.
4

l/ (l
一 e 一价) 1

.
5 土 0

.
3 1

.
9 士 0

.
3

A U 电(o
一 r

) / A U C
I (

。一 r
) 1以

.
巧 土

16

.

49 95

.

97
士
17

.

12 98

.

80
士
25

.

65 77

.
7 2 土 20 .4

C 】/ F (
nJ/ n云n ) 5 3

.
22

士
1 3

.

m 5 3
.
5 2

士
1 7

.

39 46

.

67
土
1 2

.

32
3 8 7 8

士
1 2

.

85

Clr (
n
d / m i

ll
)

5 0 9 3
士
1 3

.
9 3

42

.

45
土 1 1

.
4 5 2

.
1 3 士 1 8

.

5 8 38

.

男
士
1 0

79

C h 甘(回/而
n
)

72h尿排泄率(% ) 50
.
3 士 1 0

.
7

74

.
9
士
1 4

.
6

46

.
5
土
8
.
0

75

.
3
土
9
.
3

原 药 4
.
7 士 1

.
4 8

.
2
士
2
.
1 5

.
1
士
1
.
0 9

.
9
士
2
.
7

代 谢 物 5
.
2 士 1

.
1 9 士 1

.
7 5

.
9 士 1

.
6 1 0

.
4
士
2
.
1

(二 )特殊病人

肾功能减退者 口 服本 品 胃肠 道 吸 收
、

vd

、

生物利用度及 c~ 不受影响
,

但 Tl 邵明显

延长 (由 13
.
6h 延 至 ZI

.
4h)

,

A U C 男性增加

(由 87mg
·

丫L 增至 170 mg
·

丫L)
,

总清除率下

降(由 87
.
InU/而n 降至 44

.
41司了而n)

,

总清除

率的下降可能由肾清除率的下降(由59
.
Inl】/

而n降至 8
.
snd/而n) 所致

。

因此
,

对 肾功能

减退者(G FR < 40
11月/而n)

,

首次负荷量无需

改变 (400 mg )
,

但维持剂量要减少 (Zoo mg )
。

肾功 能减 退者 的药代 动力 学参数详见表

5[10]
。

表 5 氟罗沙星在肾功 能减退者中的药代动

力学参数

药代动力学参数 健康志愿者(
n = 13) 肾功能减退者(

n = 6 )
C FR (m l/而

n
) l(X)

.
3 士 1 6

.
4 2 1

.
6
士
24

.
9

静脉
,

1
00

11吧

T1 二( h ) 13
.
6 土 3

.
4 2 1

.
4
士
9
.
6

A
UC (毗

.
h/ L) 加

.
4 士 6 3

44
2
土
2 1

.
4

V ‘ 89
.
5 土 22

.
9 肠

,

8
土
26

CI
L
(
m 】/面n) 87

.
1 土 2 1

.
2 44

.
4 土 1 7

.
4

Q
r
(
m 】/ 而n ) 59

.
1 士

26

.
7 8

.
8
士
9
.
2

叽(d /汕) 28 一 士 9
.
2 35

.
6 土 1 1

.
6

口服
,

《刃吨
q 比 5

.
7 土 1

.
5 5

.
7 士 2

.
1

T ~ 1
.
7 士 1

.
5 2

.
9
士
1
.
9

A
UC (哪

,

h/
L

) 盯3 士 5
.
1 1 7 0 士 6 3

.
2

绝对生物利用度 1
.
05

土
0
.
1 0. 98

士
0
.

15

血浆蛋白结合率 23 18

老年患者的 GF R 会下降
,

因此老年的药

代动力学参数有一定的变化
,

对于年龄大于

75 岁
,

cl

c r
<

40

I l l
F 而

n
者

,

氟罗沙星 的维持剂

量可减少 50% {
‘“]

。

在肝硬化病人中
,

氟罗沙星药代动力学

参数也发生一定的变化
,

有报道肝硬化伴腹

水者的 Tl 那
、

AU

C 较正常人均增加 2
一
3 倍

,

总清除率减少一半
,

因此
,

这类病人使用氟罗

沙星时同样可接受正常首次负荷剂量
,

但维

持剂量需减半〔l0]
。

三
、

临床应用

(一 )ll$ 床疗效

氟罗沙 星用 于治疗急性单纯性尿路感

染
、

慢性复杂性尿路感染
、

性接触性疾病(淋

病
、

软下疮 )
、

呼吸道感染
、

皮肤软组织感染
、

骨髓炎
、

化脓性关节炎
、

胃肠道感染均取得了

良好的疗效[”
一 ‘5〕

。

各系统感染时该药的用

法
、

用量
、

疗程
、

临床有效率和细菌清除率见

表 6[
l‘一 16 ]

。

该药对各种细菌的清除率见表 7
。

本品

对肠杆菌种细菌的清除率极强
,

除不动杆菌

外
,

对其他肠杆菌种 的清除率均大于 90 %
,

对流感杆菌和副流感杆菌
、

奈瑟球菌属(淋球

菌
、

脑膜炎球菌)和卡他莫拉菌的清除率均在

95% 以上
,

对绿脓杆菌的清除率稍差
。

对葡



仆
e Jou nlal of Ph

anna
ce utieal Pr ac tiee Vo1

.
16 l99 8 N

o.2

萄球菌属的清除率可达 86
.
2%

,

但对链球菌 属
、

肠球菌属及厌氧球菌的清除率较差
。

表 6 氟罗沙星的 ll$ 床疗效

给 药 方 法 临床有效率(% )

单纯性尿路感染

复杂性尿路感染

呼吸道感染

皮肤
、

软组织感染

骨髓炎

n�一U矛On石一Un�n6一t)..1J.工

伤寒

细菌性腹泻

淋球菌尿道炎(宫颈炎)

沙眼衣原体尿道炎

软下疮 H IV ( 一 )

H IV (
+

)

0
.
2 叫 x 7 天

,

或 0. 4 单剂
,

po

0

.

4 叫 x 7 一 14 天
,

部分病例可长

达 21天
,

卯 或0
.
4 qd x 3天(iv )

,

后改 0
.
4 时x 4 ~ 10 天

,

po

0

.

4 砂 x 7 一 2 1 天

0
.
4 叫x 4

一
2 1 天

0
.
4 时x Z 一 1 2 周

0
.
4叫x Z 一 1 2 周

0
.
4 叫x 7 一 1 4 天

0. 4 单剂

0
.
4 单剂

0
.
4 妞x 21土 5 天

0
.
4 单剂

0
.
4 叫x s 天

盯 ~ 100

84 ~ 86

细菌清除率(% )

% ‘ 1 00

81 ~
94

8 8 ~ 另

75 ~ 82

54
~ 刀

54 ~ 印

83 ~ 1(X)

88 ~ %

为 ~ 91

刀 ~ 85

印 ~ 印

% ~ 97

男

1oo

1oo

朽

9l

细 菌

大肠杆菌

肺验克雷伯菌

克雷伯菌属

奇异变形杆菌

变形杆菌属

阴沟肠杆菌

产气肠杆菌

拘椽酸杆菌

普罗威登斯菌属

摩根菌属

沙雷菌属

表 7 氛罗沙星的细菌清除率

消除率(% ) 细 菌 清除率(% )

�勺7了02�勺

828008男印848386706596 ~ 100 不动杆菌

沙门菌属

流感(副流感)菌属

奈瑟球菌属

卡特莫拉菌

绿脓杆菌

表葡菌

金葡菌

葡萄球菌属

链球菌属

肠球菌属

卯9997卯9500000000卯

(二)不 良反应[
‘7 , ‘8 ]

每日 l次 口服本 品 2加mg 者
,

不 良反应

发生率为 20 % ;每 日口服 如。rng 者为 21 %
;

静脉应用者为 20 %
。

不良反应的表现如下
:

1
.
消化系统

:
主要为恶心

,

其它还有呕

吐
、

腹泻
、

便秘
、

腹痛
、

厌食
、

偶见 口干
、

味觉异

常和舌痛等
,

总发生率为 11 %
。

2

.

中枢神经系统
:
主要是失眠

、

头痛
、

头

昏
,

其它还有嗜睡
、

恶梦
、

眩晕
、

情绪激动
、

焦

虑
、

颤抖和癫痛发作
,

总发生率为 7
一
9 %

。

3

.

皮肤反应
:
如红潮

、

紫斑
、

尊麻疹
、

湿

疹
、

光过敏和晒斑
,

偶见皮肤刺痛
、

肌痛和关

节痛
,

总发生率为 3%
。

4

.

注射部位异常
,

注射部位疼痛和静脉

炎
,

总发生率为 3%
。

5

.

全身不适
:
总发生率为 1

.
5 一 3 %

。

6

.

其它
:
偶见心悸

、

发热
、

寒颤
、

排尿困

难和 阴道念珠菌病
。

7

.

实验室检查异常
:
主要血液肌配和尿

素氮升高
,

嗜酸粒细胞升高
,

白细胞升高
,

偶

见血小板减少和红细胞比积下降
,

总发生率

为 1%
。

以上不良反应病人均可耐受且均为暂时

性的
。

本品口服剂量超过 如Omg 时
,

不 良反
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应发生率会升高 ;每 日 以刃哩 时
,

不良反应为

44 %
,

每 日 soo mg 时会增至 67 %
,

副作用症状

与小剂量时相似
,

但对光线过敏的发生率增

高
,

每日 以刀m g 时为 5%
,

每 日 soo mg 时可达

16%
。
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国产奥美拉哇对十二指肠球部溃疡近期疗效观察

陈观榕

(深圳市福田人民医院 深圳 51 8033)

摘要 本文用酸泵抑制剂奥美拉哇与残 受体阻滞剂雷尼替丁治疗十二指肠球部溃疡 100 例
,

旨在通

过两药疗效对比而说明国产奥美拉哇对十二指肠溃疡的疗效
。

治疗组:采用奥美拉哇 加鸣
,

bi d

,

2 诫 后改为

叫
。

对照组用雷尼替丁 20r 吧
,

bi d

。

两药均服 swk
。

并幽门螺杆菌(HP )感染者各同时服经氨节青霉素及秘剂
。

结果治疗组 ld 疼痛缓解率达 87 %
,

3d 达 % %
,

对照组分别为 72 % 和 82 %
。

两组差异有显著性 (尸 < 0
.
仿)

。

治疗组溃疡治愈为盯%
,

总有效率 % %
,

对照组分别为62 % 及 86 %
,

两组有非常显奢差异 (尸
< 0

.
0 1)

。

治疗

组 HP 阴转率 80 %
,

对照组 86 %
,

两组无显著差异 (尸 > 0
.
仍)

。

奥美拉哇有轻微头晕
、

胸闷
,

反应相对比雷尼

替丁少
,

故国产奥美拉哇对十二指肠溃疡治疗作用相对比雷尼替丁快
,

安全
、

有效
。


