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对食品药物管理局来说
,

在多产年的 月底工作上的极大突破
,

使 年成为批准新药

数字创记录的高产年 再加上制药厂家的极大努力
,

年也是新药上市创记录的一年
。

列入 年获准新药名单的共有 种新分子实体
,

自从 年 《联邦食品药物

和化妆品条例 修正案 》通过生效以来
,

数量是最多的
。

心肾药物处于新分子实体名单中

的前列
,

同时被批准的有 种
。

其中有一种新卜阻滞剂和两种慢通道阻滞剂
。

列在 年上市的 种新药中就有 种抗感染药物和 种心血管药物
。

实际上市的新药中有 个药品列为食品药物管理局的 类
,

即具有新分子实体且有重要

疗效者 即 前列腺素
,

适用于维持
“
蓝婴

,, 一 的动脉导管的暂时

开放 和酮康哇
,

批准用于全身性真菌感染
,

其他 种新药为 类
,

即属

于具有中等疗效而超过现有药物产品的新药
。

虽然其他新药的性质在许多方面类似于已经上市的药品
,

但在选定的情况下某些新药却

显示出优越性
。

本文叙述新药的最重要特性
,

如可能
,

就市售的
、

活性与新药极为相似的其他药品作一

比较
。

对先前上市的药品而在  年批准其新适应症和新处方者也一并叙述
。

对这些药品的

讨论不准备包罗万象
,

若需要更详尽的情报时
,

应查阅综合性的参考文献或产品说明资料
。

虽说现在讨论的许多新药代替已用的药物治疗是有价值的
,

但是如果不熟悉这些新药的

性质
、

局限性
、

不 良反应及其适应症
,

就不能获得应有的疗效
。

如果要取得令人满意的有效

性和必要性
,

还必须直接考虑剂量和用法
,

在整个治疗过程中
,

对临床效果必须进行适当的

监护
。

年上市贡要新药

一 般 名 商 品 名 制造厂 疗效类别 分类
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一 般 名 商 品 滚 制造厂 疗效类别 剂型 分类
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尿道抗菌剂

抗高血压药

抗高血压药

利 尿 药

抗心律失常药

抗焦虑药

抗焦虑药

安 眠 药

抗忧郁药

抗溃疡药

支气管扩张药

鼻炎用药

一

一

一

一

注射剂 一

一

一

一

一

一

口吸入剂

鼻吸入剂

一

一

的新药分类法 表示为一种新分子实体 , 代表具有重要疗效者 ,

代表具有中等疗效者 , 代表疗效较弱或无疗效者
。

诊

其他批准的新药

年经食品药物管理局批准的 种新分子实体的药物中
,

有 种在本年末之前实际并

未上市
,

故本文没有涉及
。

这 种新药是

节二 甲肌 商品名  ,

药厂
,

抗高血压药 ,

商品名
,

药厂
,

麻醉镇痛药

蛙皮素 商品名  !∀# ∃ ,

药厂A dr ia )
,

抗溃疡药;

雌二醇氮芥磷酸钠 (商品名E m
eyt,

药厂H orrm an
一
L
a
R o e

h
e

)

,

抗肿瘤药 ,

o e m f i b ro
z

i l ( 商品名Lopid
,

药厂w arn
er L am bert ) ,

脂质调节剂 ,

I s o s u z r a n b l u e
( 商品名Lym phz

urin ,

药厂 H i
rseh ) ,

淋巴管造影剂 ,

硝苯毗陡 (商品名P
roeardia,

药厂P fi
:er )

,

抗心绞痛药 ,

哗呢青霉素 (商品名P ipra
cil,

药厂L
ederle ) ,

抗菌剂 ,

醋酸肌丙抗增压素 ( 商品名s
arenin ,

药厂N orw ieh
一
E

a t o n
)

,

高血压诊断药 ,

胰泌素 (商品名S
ecretin 一 K a

b i
,

药厂K abi )
,

胰诊断剂 ,

磺胺邻二 甲氧啥陡 + 乙胺啼陡 (商品名F
ansider ,

药厂H
orrm an 一 L a

R
o c

h
e

)
,

抗疟药 ,

氯呱三哇酮 (商品名oe
syrez,

药厂M
ead JOh

n son ) ,

抗优郁药
。

长

1一A 类药物
, 沪,

“\ 甲/ \ / \
/ c o 0 H 方

厂\
/eH 3 (i)
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“
蓝婴

” 用前列腺素

A lprostadil(一) ( 商品名p
rostin v R p ediatrie ,

药厂 T he u p joh n e om p an y ) 也许是今

年批准最令人兴奋的一个新药
,

对患先天性心脏缺损和依靠开放导管生存的新生儿施行矫正

性或治标性手术以前
,

可用本品进行姑息疗法以便暂时维持动脉导管的开放
。

本品又称前列腺素 E
,

( P G E ,
)

,

由u p jo hn药厂在免费情况下进行实验性临床试验多年
。

动脉导管是连接主动脉弓和肺动脉的血管
。

对胎儿来说
,

该血管起到肺部旁通管的作用
。

胎儿刚出生后
,

当心脏通过现在已执行功能的肺来压送血液以获取氧气时
,

该血管正常地开

始关 闭
。

心脏有缺损或 阻滞的婴儿
,

从心脏到肺的血流就会不正常
,

同时血流也不能充分充氧
。

婴儿就会呼吸困难
,

皮肤呈现青紫色 , 这些
“蓝婴

”
中的极大部分婴儿

,

可用本品治疗
。

若不进行治疗
,

这些婴儿中的大多数就会在出生后的第一个月内死亡
,

而许多婴儿在第

一周内就会死去
。

心脏缺损应尽快地施行手术矫正
,

不过由于这些婴儿身体虚弱
,

存活率一

直较低
。

由于使用本品
,

动脉导管可以保持开放
,

这就提供了一条通道
,

经此把血液从心脏

压送到肺部
。

本品只是一种姑息疗法
,

外科手术仍需要进行 , 然而
,

由于本品的使用所产生的另一通

道
,

能使婴儿处于稳定和恢复力量
,

那就大大地增加了手术存活的机会
。

在全身血流受限制的婴儿
,

本品常常提高那些酸中毒婴儿的 pH 值
,

升高全身血压
,

而

降低肺动脉压对主动脉压的比率
。

许多肺血流受限制的婴儿
,

血中的氧分压都有明显的增高 ,

那些效果最好的婴儿
,

治疗前血中氧分压都较低
,

而且是在出生 4 天以下的婴儿
。

尽管本品代表了一项很有价值的治疗措施
,

但其使用并不是没有危险的
。

应从最小剂量

和最短时间进行输注
,

以达到应有的效果 , 治疗还必须密切监护
。

约10 一 19 % 的新生儿可发

生呼吸暂停
,

这在出生体重小于 Zrk g 的婴儿以及在输注第一个小时内发生的机率极大 , 有呼

吸窘迫综合征者不应使用本品
。

本品还可能抑制血小板凝聚
,

因而对有出血倾向的婴儿应慎用
。

经观察长期输注本品可

使长骨皮质增生
,

不过停药后可自行消退
。

本品的副作用涉及中枢神经系统 (发烧 14 %
、

癫 痛 4 % ) , 心血管系统 ( 潮红 10 %
,

心动过缓 1 %
,

低血压 4 %
,

心动过速 3 %
,

心搏停止 1 %
,

水肿 1 % ) , 胃肠系统 (腹泻

2 % ) 以及血管系统(播散性血管内血凝固 l % )
。

此外
,

据报道有脓毒症 ( 2 % ) 和低血钾

( 1 % )
。

本品最好的给药途径是连续静脉输注进入大静脉
,

或者另外通过于导管开口处安置的脐

动脉导管给药
。

本品必须连续输注
,

因为循环中药物多至80 % 一次通过肺部即被代谢
,

而停

止治疗以后
,

本 品对动脉导管的疗效只能维持约 3 个小时
。

本品常用的起始剂量为。
.
1协g / g /分 ; 待治疗效果达到后应适当减慢输注速度

。

对多数要

JL
,

给药可以少于 24小时
。

不过对其他患者在手术排定前一个相当长的时间里可以连续治疗
。

本品灭菌液为 1 m l安瓶装
,

含本品500“g
,

必须冷藏
。
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本品为若干前列腺素中的一种
,

对某些临床疾病的治疗正在广泛地进行评价
。

因为本品

能扩张血管和抑制血小板凝聚
,

因此它也许对成年病人的心脏病发作有关的某些病悄有效
。

一种可能用于治疗周围血管的疾患现正在研究
。

全身抗. 菌药
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食品药物管理局核定为1
一
A 类的另一新药就是酮康哇K et oc

o
na zo l

e ( 且 )( 商品名Ni
z
or al

,

药厂Ja ns
sen ) ,

它是对治疗全身抗真菌感染这一小类药物的一个重要补充
。

在结构上和药理

作用方面与双氯苯咪噢相近
,

为一广谱抗真菌剂
,

已批准口服用于治疗念珠菌病
、

慢性粘膜

皮肤念珠菌病 (对本病多数人认为可作首选药物 )
、

真菌性 口炎
、

念珠菌尿
、

球抱子菌病
、

网

状内皮细胞真菌病
、

着色真菌病和类球抱子菌病
。

本品口服疗效显著优于二性霉素和双抓苯

咪哇
,

因在抗感染中两者必须注射给药
。

虽然5
一

氟胞喀陡可 口服给药
,

但本品抗菌谱较广
,

而其批准的适应症更广泛得多
。

一些临床研究证明
,

本品对皮真菌感染也是有效的
,

而其中的某些皮真菌感染对 以前采

用的抗真菌药已产生抗药性
。

虽然对上述感染目前尚未批准作为适应症使用
,

但从20 多年前

采用灰黄霉素以来
,

本品可能成为一个口服的强效药物
。

本品通常耐受性较好
,

这点就优于二性霉素 B 一类药物
。

最常见的不 良反应为恶心和呕

吐 (约占 3 % ), 腹痛占1
.
2% 和疹痒约占1

.
5%

。

本品呈微碱性
,

因此溶解和吸收需要酸性
,

对同时正在使用抗酸药
、

抗胆碱能药物
、

组织胺 H
:一
阻滞剂 (例如甲氰咪呱 ) 的病人

,

至少

在本品投药 2 小时后才能服用上述药物
。

胃酸缺乏的病人使用本品应给予补充指导
。

虽然这种情况并不会常见
,

但建议把每片药

物溶解于 4 m l o
.
ZN 盐酸溶液中

。

溶解后混合液应当用玻瑞或塑料吸管吸入
,

避免与牙 齿接

触
,

随后应再喝一杯水
。

本品日服 1次
,

最好进餐时服用
。

常用剂量为 200 m g
,

对产生严重感染或当临床效果不

佳时可服用较高剂量
。

对大多数全身性真菌病至少需要持续治疗 6 个月
,

但对念珠菌病采用

较短疗程即足够
。

片剂
,

每片含 Zoom g
。

》

月

抗 感 染 药
六

除了上述抗真菌剂酮康哇 以外
,

在 1981 年美国还引用了四种 卜 内酞胺抗生素和一种用

于尿道感染的抗菌剂
。

在考察上市的卜内酞胺药物的结构特点时
,

鉴定了密切有关而又明显

一 24 一



余

畜

不同的四类结构
,

即青霉素类
、

头抱菌素类
、

一种头霉素一头泡 甲氧霉素 以及一种氧杂
一

日
-

内酞胺(m ox
aza ctam )

。

其中
、

两种新药是氨节青霉素碳醋 ( b
aeam p ieillin

,

商品名 sp
eetrobia ,

药厂 R o
eri飞 )

和磺哇氨节青霉素 ( M e
zloeillin ,

商品名 M
ezlin ,

药厂 M il
es )

,

尽管它们的性质和适应症

颇不相同
,

但均属青霉素的衍生物
。

头抱唆肘 ( cef ot
axi m e

,

商品名cl af or an
,

药厂 H oe 。-

h
s t

一
R o u s s e

l ) 划归为第三代头抱菌素
,

许多方面与其他新药M
oxazaetam ( 商品名 M

oxam ,

药厂 Li lly ) 相类似
。

然而
,

m
o x

al
ac ta m 化学结构不同于头抱菌素类 (环系中的硫原子被氧

原子所取代 )
,

而把它看作一个卜内酸胺的抗生素则更为合适
。

磺哇氨节青霉素
、

头抱鹰厉和 m oxal
aCta m 只可注射给药

,

它们的适应症见下表
,

·

虽然这

些药物批准用于多种适应症
。

但其他抗生素仍认为是这些感染的首选药物
,

而该类新药可以

用为代替品
。

此类药物用于 目前尚未批准适用的某些感染亦证明是有效的
,

对于增加的适应

症的有效性的评价研究工作正在继续进行中
。

关于这些新药应用 的其他性质资料及尿道抗菌剂嘈恶星 ( Ci n
ox a 。in ,

商品名Ci nob
a。,

药厂 D i
sta ) 详述如下

:

磺哇氨节青舞亲 ( 礴哇 )
、

头抱喀肪(头抱 )和M
oxolac ta m (M O )的批准适应症

病 原 体 {下呼吸道 } 尿 道
皮 肤 /
皮肤结构

腹 内 妇 科
细 菌 /
败血症

骨二

关
不日/ 中枢神

经系统

革兰氏阳性菌

肺炎链球菌

酿脓链球菌
(A 族链球菌)

粪链球菌
(肠球菌)

无乳链球菌
(B族链球菌)

金黄色酿脓
葡萄球菌

(产生青霉素
酶和不产生
青霉素酶)

表皮葡萄球菌

梭形芽袍杆菌
属(厌氧菌)

真细菌属
(厌氧)

蛋白陈球菌属
(厌 氧)

(P ePto co一
e e u s S P

.

( a n a e r o b i e )〕

头泡
、

M O

头抱

头抱

头抱
、

M O

头抱
2

头泡

M 0

著⋯
⋯

磺哇
,

头抱 磺哇
、

头抱 磺哇 头抱

磺哇 头泡
、

磺哇

万
头抱

、

M O 头泡

头抱

头抱
、
入‘0 M 0 头抱

、

M O

头抱 头抱

M O M 0

头抱

头抱
、

M O

M O M O

磺哩
、

头抱
M O

磺哇
、

头抱
M 0

磺哇
、

头抱
M O

磺哇

荞 蛋白膝链球
菌属(厌氧)

头抱
、

M O 磺哇
、

头抱
M 0

磺哇
、

头抱
M 0

〔P eP to stre P一

t o e o e e u s S P
.

(
a n a e r o b i e )〕
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革兰氏阴性菌

拟杆菌属
,

包括脆弱拟
杆菌(厌氧)

梭形杆菌属

产拘摊酸菌属

肠 细 菌属

磺哇 磺哩
、

头泡
M O

磺哇
、

头袍
M O

磺哇
、

头抱
M O

磺哇
、

M O

M O M 0

专
磺哇

、

头抱
M 0

磺哇
、

头抱
M O

磺哇
、

头抱
M 0

头泡

磺哇
、

头抱
M 0

礁哇
、

头抱
M 0

磺哇
、

头抱
M 0

磺哇
、

磺哇
M 0

磺哩
、

头袍
M 0

M O

流感嗜血杆菌
M O

克雷白氏
杆菌属

淋病双球菌

奇异变形杆菌

磺哇
、

头抱
M O

磺哇
、

头抱3

磺哇
、

头抱
M 0

磺哇
、

头泡
M O

头饱
、

M
O

磺哇
、

头抱
M 0

磺哇
、

头抱
M 0

磺哇
、

M O 磺哇
、

头抱
M O

M O

磺哇
、

头抱
M O

摩根氏变
形杆菌

磺哇
、

头抱
M O

头抱
、

M O

磺哇
、

M O

磺哩

磺哇
、

头抱
M O

雷特格氏
变形杆菌 考

普通变形杆菌 头抱
、

M O

沙雷氏菌属 头抱
4、

M O 磺座
、

头抱
M O

磺哇
、

头抱
M O

磺哇
、

头抱
M O

头抱
、

M O 头抱
、

M O
M 0

假单抱杆菌属
( 包括绿脓
杆菌)

磺哇
、

M O
. 磺哇 磺哇

、

头抱 磺哇
、

M O M O M O

、

磺哇 M O

1
、

磺哇氨节青霉素对链球菌引起的感染是有效的 , 然而
,

其他青霉素药物对此感染更适合
。

2

、

划为遭到感染或可能感染手术患者
,

术前亦可使用头抱唾肘以降低术后感染的发病率
。

8

、

对淋病双球菌引起的尿道感染
、

磺哇氨节青霉素和头抱唾肪的特效适应症是无并发病的淋病
。

4
、

在下列情况下该抗生素适用于特定的菌种
:

头抱唾肘一沙雷氏菌属

经狡氧酞胺菌素一绿脓杆菌 ( 下呼吸道
、

腹内
、

妇科以及骨和关节的感染 )
。

日
一

内暇胶抗生素

. 氨节青霉素碳醋 ( B a
eam pieillin ,

商品名 sp
etrob id ,

药厂R oe
rig ) 与氨节青霉素

、

缩

酮氨节青霉素
、

经氨节青霉素和环青霉素同属青霉素衍生物中的
“
氨节青霉素类

” 。

如同缩

酮氨节青霉素一样为一个给药后转变为氨节青霉素的前体药物
。

因此
,

这五个同类物中的三

个活性抗生素均是氨节青霉素
,

这些同类物治疗用途也相类似
。

本品适应症为上
、

下呼吸道感染
、

尿道感染和皮肤感染
。

如氨节青霉素和经氨节青霉素

一样
,

本品亦批准用于治疗非并发性急性淋病
。

本品不同于氨节青霉素
,

对于由脑膜双球菌
、

志贺氏菌属和沙门氏菌属引起的感染是不适用 的
。

既然氨节青霉素及其同类物的抗菌谱比许多青霉素衍生物较广
,

因此有关它们的可能用

途存在一些混淆
。

和双氯青霉素药物不同
.
氨节青霉素类药物可被 卜内酞胺酶 (如青霉素

酶 ) 所灭活
,

所以治疗象能产生青霉素酶的葡萄球菌引起的感染是无效的
。

虽然这类药物的

抗菌谱中包括一些革兰氏阴性菌
,

但对绿脓杆菌所引起的感染的治疗是无效的
。

咬

六
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木品腹泻的发生率 ( 2 % ) 较氨节青霉素低; 然而与经氨节青毒素比较尚缺少资料
,

后

者亦较氨节青霉素有较好的耐受性
。

本品有较好的 胃肠道耐受性可能是在胃肠道
_
L 部吸收比

较完全的原因
,

这就导致大肠中菌群较少改变
。

恶心 ( 2 % ) 和皮疹 ( 2 % ) 的发生率也较

氨节青霉素低
,

其他不 良反应也少见
。

正如其他青霉素 同类物一样
,

存在着过敏反应的危险
,

因此本品不能用于有任何青霉素

药物过敏史的患者
。

至于本品给予正在接受别嚓吟醇患者而增加皮疹发生 率的问题虽还没有

任何资料
,

但因同时接受氨苇青霉素和别嘿吟醇两药的病人曾观察到这种现象
,

故应考虑这

种可能性
。

本品口服后吸收迅速而 良好
,

且与进餐无关
。

根据本品吸收效率及血清和组织中达到的

浓度
,

每日可投药 2 次
。

因此其投药次数可少于氨节青霉素类中任何其他药物
。

这就便于病

人用药
。

本品常用剂量为 40 0~ soo m g ( 4 00 m g相当于氨节青霉素250 m s )
,

每12小时 l 次
。

单次

剂量为1600m g
,

加按苯磺胺19用于治疗淋病
。

在考虑本品剂量方案时
,

有时可用
“
脉冲剂量

”
( P ul

s e d o s i
ng )技术作为参考

。

此概念

是从抗生素在血液中和感染部位迅速达到高浓度为基础的
。

同吸收不完全的氨节 青 霉 素 相

比
,

本品几乎完全吸收 ( 98 % )
。

在吸收过程中很快水解成氨节青霉素
,

在某些研究中
,

本

品所产生的血清浓度更比 口服等克分子剂量的青霉素高达 3倍
。

因有更多的药物到达感染部位
,

故高血清抗生素浓度为治疗提供了有利条件
。

然而
,

对

多数感染来说
,

究竟是迅速到达高血清浓度好
,

还是以较低的血药浓度维持较长时问好
,

迄

今尚未定论
。

一天两次的治疗方案的效果 (在血清中和组织中一开始就形成超过抑制浓度的

水平 )
一

与一天四次的给药方案相比
,

究竟如何也不清楚
。

临床研究表明
,

本品一天两次 (每 1穿小时 1次 ) 给药法同氨节青霉素一天四次和经氮节

青霉素一天三次给药治疗同样有效
。

究竟氨节青霉素和经氨节青霉素采用一天两次给药是否

也有效尚不清楚
。

不过
,

如果氨节青霉素采取高剂量而减少给药次数
,

那么诸如腹泻这样不

良反应可能会增加
。

本品为片剂
,

含药400 m g
。

目前尚不适用于体重25kg以下的儿童
。

本品无液体剂型供应
。

. 磺噢氨节青霉素钠(M
ezlocillin sodium ,

商品名M
ezlin ,

药厂M il
es)活性与梭节青霉

素
、

竣哦吩青霉素颇为相似
。

尽管其抗菌谱包括大多数的革兰 氏阳性和革兰氏阴性的需氧菌

和厌氧菌
,

但其主要用途是治疗由绿脓杆菌所引起的感染
,

本品常与氨基糖贰(如庆大霉素)

合用治疗绿脓杆菌感染 , 这种用药方案往往能收到最佳的治疗效果
,

但必须注意观察
,

避免

这两种抗生素在物理上的混合 ( 如在静脉液体中 )
,

因为氨基糖贰可因物理化学的配伍禁忌

结果而引起失效
。

本品如同其他青霉素同类物一样
,

亦能引起过敏反应
,

因此对有青霉素过敏反应史者应

避免使用
。

报道的其他不良反应包括胃肠道系统 ( 恶心
、

呕吐
、

腹泻
、

味觉异常 )
,

中枢神

经系统 (惊厥
、

神经肌肉应激性增强 )
,

局部反应 (静脉引起的血栓性静脉炎
、

肌注引起的
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疼痛 )
,

以及血液和淋巴系统 ( 血小板减少
、

白细胞减少
、

嗜中性白细胞减少
、

嗜嘿红细胞

增多 )
。

某些病人可发生 出血症状
,

并伴有凝血试验异常
。 ’

肾损伤病人更可能 出现这些反应
。

同梭节青霉素和按鹰吩青霉素的二钠盐相反
,

本品应用的是单钠盐
。

对钠摄入必须限制

的患者
,

使用本品有其优点
,

因为每克本品的含钠量〔42
.
6m g (l

.
85 毫克当量)〕大大小于相当

量的竣节青霉素或淡唾吩青霉素所含的钠量
。

据报道
,

正在使用本品治疗的某些病人可出现低血钾
。

虽然这一反应并不常见
,

但对长

期使用本品或其他方面有较大危险的患者
,

定期检测血钾是可取的
。

正如其他青霉素一样
,

竣苯磺胺可干扰肾小管对本品的分泌
,

从而延长抗生素的血清半

衰期
。

注射前口服狡苯磺胺lg
,

本品的血清浓度就可增加约别 %
。

在应用本品治疗 (作为一

次剂量 ) 非并发性淋病尿道炎时
,

这种相互作用已被用来提高疗效
。

本品口服吸收差
,

可肌注给药 (每次注射
,

剂量不应超过2g )或静脉给药 (直接注射或

间歇输注 )
。

虽然某些感染用较低剂量就可控制
,

但成人常用剂量为每 4 小时39或每 6 小时

4g
,

一 日总剂敏通常不超过 249
。

肾功能减退者
,

本品半衰期稍有延长
,

除严重损伤外通常

不需要调整剂量
。

肌肉注射引起的不适可以缓慢注射 ( 12一 15 秒 ) 和/或加0
.
5一 1% 盐酸利多卡因 注 射液

(无肾上腺素 ) 作辅形剂以减轻之
。

为 了减轻静脉注射所致的静脉刺激
,

本品浓度不应超过

10 %
,

注射时间应经历3~ 5分钟
。

小玻瓶装 (含本品钠盐 )相当于本品 1
、

2

、

3 或4g 的磺哇氨节青霉素
,
输液瓶装则含

本品 2
、

3 或49
。

. 头抱唾肪钠 ( e
efot ax im e sodiun ,

商品名 elaror
an ,

药厂 H o
eeh st一 R o u s s e

l ) 是又」
.
注

射给药的一个重要补充
,

用于治疗严重感染
。

本品为第三代头抱菌素的第一个药物
,

其抗菌

谱较之先前市售的头抱菌素和头抱甲氧霉素更广泛
,

主要对多种革兰 氏阴性细菌菌株有较大

的活性
,

特别对粘质沙雷氏菌和绿脓杆菌更为显著
。

本品对某些革兰氏阴性菌的活性起初与氨基糖贰类抗生素 (如庆大毒素
、

托普礴素 ) 所

显示的相接近
,

因此对选定的某些感染可以优先采用毒性较低的本品
,

因为它比氨基糖试类

抗生素毒性低
。

但对许多革兰氏阴性菌感染
,

包括绿脓杆菌引起的感染
,

本品不如氨基糖贰

类抗生素有效
,

而后者则是治疗的首选药物
。

虽然1981年初引入本品时未用于腹内的与骨和/或关节感染或是预 防性使用
,

但及至 19 81

年的后期F D A 随后就批准了这些增补的适应症
。

当本品与某些类型手术结合使用时 (如阴道

子宫切除术
、

泌尿生殖器手术
、

剖腹手术 )
,

它可减少术后感染
。

虽然多数革兰氏阳性球菌对本品敏感
,

但由这些球菌中的一种细菌引起的严重感染
,

通

常要用青霉素 G 治疗
,

或者在被产生青霉素酶的葡萄球菌所引起的感染情况下
,

则需用耐青

霉素酶的青霉素治疗
。

本品除了能对抗葡萄球菌所产生的青霉素酶的作用之外
,

它还能对抗某些革兰氏阴性菌

所产生的价 内酞胺酶的降解作用
。

这一特性就是本品能对抗革兰氏阴性菌的重要原因
,

包括

丫

咬
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对若干药物有耐药性的一些菌株; 由于产生 价内酞胺酶菌株引起的感染的发生率正在增加
,

因此本品显得更加重要
。

本 品的不 良反应罕见
。

据报道
,

局部反应约占理
.
7 %

,

如注射部位发炎和疼痛
、

硬结和触

痛等
。

胃肠道反应 (结肠炎
、

腹泻
、

恶心
、

呕吐约占1
.
7% )

,

以及约有1
.8% 的病人可出现过

敏反应 (皮疹
、

瘩痒
、

发热 )
。

对任何头袍菌素有过敏史的患者禁用本 品
;
如果真要应用

,

对有青霉素过敏的患者必须

十分i革慎
。

正如对其他某些头抱菌素所指出的那样
,

本品未见有延长凝血酶原时间或双硫醒样反应

的报道
,

也未见有肾脏毒性的报道 , 然而当本品与一种氨基糖贰类抗生素同时使用时必须注

意观察
。

本品用于肾功能不全者应适 当减少剂量
。

本品 可静注或肌注给药
。

成人常用剂量为每6~ 8小时19
,

而对严重感染一 日剂量可高达

129 ,

每4小时静注2g
。

静脉给药剂量的20 ~ 36 % 以原形从肾脏排泄
,

约10 一25 % 为主要代谢

物去 乙酞衍生物
,

它也是具有杀菌作用的产物
。

本品以小玻瓶包装
,

含50 0m g
、

1 9 或29 儿种的头抱唆脂的游离酸相当量 , 输液瓶装为 19

或29
,

本处方中每克大约含2
.
2毫克当量的钠

。

产 品说明书则应当载有溶液的配制法
、

稳定性

和用法的指导性资料
。

因为溶液在pH S~ 7为最稳定
,

故不能用 pH 7
.
5以上的稀释剂(如碳酸氢

钠注射液 ) 配制
。

本品溶液不能与含有氨基糖试类抗生素溶液混合
,

因为可导致后者失效
。

经竣氧酞胺菌素 M ox
alaetam d isodium ( 商品名M oxam

,

药厂L illy ) 一种新的氧杂日
-

内酞胺抗生素
,

这在治疗某些革兰氏阴性菌和厌氧菌感染方面表现 了一个重大进展
。

如同头

抱嘎肪一样
,

在阶内酞氨的存在下具有高度的稳定性
,

两者的抗菌谱和适应症 也类似
,

虽然

也有某些显著的不同
。

本品比头抱菌素类药物较易透入中枢神经系统
,

因此已批准用于由敏感菌引起的脑膜炎

和脑室炎
。

在外科感染的一项研究中
,

报道 了本 品单独使用较之庆大霉素和氯洁霉素合旧更有效
。

由FD A 批准的标签 中对此项药效的说明引起了相当大的争论
,

此争论就是要把比较药效在标

签中作为一项内容
,

结果进行修订
: “

本品在用其他抗生素合并治疗的情况下
,

本品己成功

地用于外科感染
” 。

当然药厂在广告性和宣传性资料中可继继使用比较研究的结果
。

通常需要多种药物治疗 (伴随产生较大毒性的危险 ) 的情况下
,

究竟是否可采用一种一

般耐受性较好的抗生素来代替
,

尚需要进一步地研究探讨
。

本品与其他新的 p
一

内酞胺抗生素对某些革兰 氏阳性球菌的活性较先前的青霉 素 和 头抱

菌素类药物似乎差些
。

肠球菌的多数菌株对本品有耐药性
,

因此延长使用本品可导致肠球菌

的重复感染
。

本品不 良反应相当少见
,

包括过敏性反应 ( 3 % )
、

注射部位局部反应 ( 4 % )
、

胃肠

道症状 ( 3 % )
、

肝脏酶升高 ( 4 % ) 以及造血异常 ( 5 % )
。

曙红细胞增多是报道最多的

造血反应
。

依赖维生素 K 凝血机能和凝 血酶原过少等失调 (偶尔导致出血 ) 时有报道
。

此反



应可能与抗生素引起肠道菌丛减少有关
,

结果导致维生素 K 合成减少
。

维生素 K 缺乏的患者

中
,

这类问题报道最多
,

给予维生素 K 后能迅速好转
。

据报道
,

当给予本品后再摄入酒精饮料可出现双硫醒样反应
,

这个反应曾在末次剂量后

迟至48小时内才观察到
。

使用头抱经哇时曾提到过这种反应
,

并提出这两个抗生素所具有的

甲四哇琉基侧链是引起相互作用的原因
。

本品可肌肉注射 (有时可用0
.
5% 的利多卡因溶液作为稀释剂以减少不适 ) ,

或直接间歇

或连续静脉输注
。

成人每日常用剂量为 2一69
,

每 8 小时分次给予
。

许多轻度至中度的感染可每12小时给予500 m g一 29即见效
。

就投药次数较少 ( 8一 12小时

1次 ) 来说优于多数注射给药的青霉素类和头抱菌素类
,

对大多数感染
,

后两药至少每 6 小

时要给药一次
。

在有生命威胁的感染情况下
,

每 8 小时剂量需要高达4g
。

肾功能不全者应适

当减少剂量
。

小玻瓶装
,

内含本品1或2s
。

总钠量约为88 m g(3
.
8毫克当量钠离子 )/ 1克本品 (活性)

。

尿道感染抗菌药

嘈恶星 (c inox a
ein ,

商品名c inob
ae,

药厂D i
sta )与蔡陡酸相类似

,

适用于由大肠杆 菌
、

奇异变形杆菌
、

普通变形杆菌
、

肺炎杆菌
、

克雷白氏菌以及肠细菌属引起的初期和复发性尿

道感染
。

临床评价指出
,

本品的疗效可与禁陡酸
、

映喃咀陡
、

甲氧节胺啼陡一磺胺甲基异恶哇相比

拟
。

其性质可与同类物蔡吮酸相比
,

迄今临床实践提出其优点
,

特别是本品在尿道达到的浓度

高于蔡吮酸
,

故可减少用药次数
,

这就有利于病人接受
。

此外
,

本品不良反应发生率较低
,

据报道应用后有肠道反应 (恶心 3 %
,

厌食
、

呕吐
、

腹部绞痛和腹泻各占 1 % )
;
过敏反应

(皮疹
、

尊麻疹
、

痰痒和水肿占3 % ) , 以及中枢神经系统反应 (头痛和头晕 占 1 % )
。

中枢

神经系统不 良反应发生率低具有特别重要的意义
,

因为这些反应已成为禁陡酸应用的难题
。

如蔡吮酸一样
,

据报道本品可造成各种未成熟动物负重关节软骨的腐蚀和关节病的其他

症状
。

据此
,

本品不宜用 于青春期前的儿童和孕妇
。

细菌对禁睫酸抗药性的频繁出现
,

已引起人们的关注; 但据报道
,

用推荐剂星治疗的病

人中
,

细菌对本品产生抗药性者少于 4 %
。

本品和蔡吮酸均优于其他许多抗菌剂
,

原因在于抗药性并非通过染色体外的质粒转移的
。

抗菌药使用后细菌质粒携带R 因子 ( R 二
抗菌性 ) 是肠中多种耐药菌的一种常见原因

。

据信

有此情况的病人使用是有效的
。

成人常用每日剂量为 19 。

胶囊剂分 250 或500 m g二种
。

虽然 可一天分 四次给 药
,

但一天

两次的给药方案更好些
。

这点就比蔡陡酸优越
,

需持续治疗 1~ 4天
。

当
一

与食物一起服用时
,

其血清峰浓度会降低
. 不过总的吸收量不受影响

,

因而本品可在进餐时服用
。

本品土妥经肾

脏排除 , 肾功能衰减者应采用较低剂量
。

( 未完待续 )
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