
�包括胃部不适
、

厌食
、

恶心和罕 见 的 头

痛
、

头昏和皮肤反应 � 仅占�
�

� �
。

临 床 检

验值异常包括血细胞计数和酶型的轻微变化

也极少见
。

虽然其过敏危险性还没有确认
,

但已知对本品或化学结构相关化合物过敏的

病人
、

孕妇和哺乳妇女
、

幼儿等必须慎用
。

目前还缺少超量用药的经验
。

氟呱 酸 现 有

� � � � �和 � �  � � 片剂供应
。
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琉乙磺酸钠 ��
� �  !

� 一抗癌药引起尿路毒性的解毒剂

目前抗癌化学疗法增加了药物对病人的

毒性
,

而且这种危险是
�

对人体正常部份造

成的损害大于对肿瘤或转移瘤的损害
。

� � � � � � � � � � �� � � �� � � �如环磷酸胺
、

异

环磷酞胺
、

氯乙环磷酞胺或� ��  ! �� � �� � �

的毒性
,

不仅 由于它们的烷化作用
,

而且由

子丙烯醛的存在
,

后者是药物通过 肾 脏 排

泄的最初代谢物在尿中自然形 成 的
。

丙 烯

醛巳证实是 � � � � � � �� � � � � � � �� � � 产生尿路

毒性的主要原因
,

特别是出血性膀胧炎
,

迄

今巳限制了这些有效药物的治疗作用
。

尿路

毒性机理的完善阐明可为发展尿路毒性防护

剂提供理论基础
,

从而克服这一危害
。

一种能去除丙烯醛毒性或防止它形成的

新型抗毒剂
,

却又不干扰母体药物的化学治

疗效果
,

这就是 � 一 琉基乙基磺酸钠或称疏

乙磺酸钠
。

这一化合物是由西德比勒费尔德

市的�
� �� 一 �

� �
�� 药厂的化学与药理 研 究

部门开发成功的
。

产品以商品名称
“� � 。�

� �� � � � �,, 最近已在几个国家上市供应
。

在体内琉乙磺酸钠迅速氧化为二筑乙磺

酸钠 ��� � � � � ��
,

后者再通过肾脏途径选

择性地排泄 �血浆药物半衰期为 �
�

�小时�
。

在肾脏二琉乙磺酸钠经肾小球滤过
,

随后由

肾小管上皮细胞重吸收 � 在这里被谷胧甘肤

系统还原为游离的琉基化物
,

这才是真正的

解毒部份
。

琉基与丙烯醛反应
,

通过将琉基

添加在不饱和醛的双键上
,

形成一种饱和的

硫醚
,
最终排泄而不会再损害尿道

。

不仅如此
,
琉乙磺酸钠通过第二个途径

还能降低 � �
� � � � � � � � � � � �� � �的 � 一经 基

代谢物的分解率� 也正是它导致了丙烯醛的

形成
。 ‘

通过琉乙磺酸钠的琉基与代谢物的怒

基起反应即生成一个稳定而无毒性的缩合产

物
,

仍然使得这一水溶性硫醚可经肾脏排泄

而无进一步的变化
。

体内疏乙磺酸钠与二琉

乙磺酸钠在肠胃道可迅速吸收 � 以原形经肝

脏脉管系统而不被肝细胞吸入
,

亦不排泄入

胆囊
。

二琉乙磺酸钠在肠道与肾脏细胞内经

过细胞溶解酶的硫醇转乙酞酶与谷胧甘从还

原酶作用转变为筑乙磺酸钠
。

筑 乙磺酸钠的

进一步氧化可以自发进行或由含金属的氧化

酶而引起
。

琉乙磺酸钠本身毒性较低
。

雄性大鼠静

脉注射的 � �
。 。

为��� � � � � � �
。

人 体 静 注

给药的耐受量限度由第 工期试验估计大约为

��� � � � �
。

�

超量的唯一毒性作用是胃肠 道

功能紊乱
,

但很易复原
。

为检验殊乙磺酸钠的临床效果
,

在�� 例

癌症病人中进行了对照性研究
。

这些病人正

在接受细胞抑制剂的治疗
,

应用环 磷 酞 胺

�单剂量为 �� � �� � � � � � � 与异环磷酞胺

�总剂量为� � �� � � � � � � � �
,

分数次给药 �
。

� 例病人静注琉乙磺酸钠 �细胞抑制剂量的

� �� �� � � 和 � 例给予标准预防治疗
,

例如

摄入大荆量液体 � � �� 天�
,

给予 速尿并

以构摊酸 � 构博酸盐缓冲液硷化尿液
。
� 例

用琉乙磺酸钠治疗的病人未显示任何尿出血

一 � � 一



征兆李 其中 � 例仅有微量的血尿
,

而 � 例对

照组病人全有严重的大量血尿
。

� � � � � � � � � � � � � �� � 类细胞 抑 制 剂 一

度曾是化学治疗恶性肿瘤的有价值的药物
。

它们的抗肿瘤效力是依剂量而定的
,

应用足

够剂量药物因可产生严重的毒副作用
,

故使

用受到了限制
。

这一并发状况现在可由同时

应用尿路防护剂琉乙磺酸钠而免除
。

由于排

除了对膀胧和肾脏的危害
,

就可能在临床大

剂量应用此类细胞抑制剂
,

从而改进了它们

治疗的效力
。

再者丙烯醛本身是一种致癌物

质
,

所以 曾用 � � � � � � � � � �� � � �� �类细胞抑

制剂治疗成功的病人还会画临着一种癌症发

展的危险
,

特别是在膀脆部位
。

这一危险目前

也已排除了
。

可以下结论说
�

由于随时可用

琉 乙磺酸钠作为尿路预防的附加治疗手段
,

则抗肿瘤治疗比以前更加安全和有效了
。
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应用前列腺素类治疗肺动脉高血压症
一

� � � ��  
�

� � � �� �美国
,

得克萨斯大学健康科学中心肺科�

前列腺素合成的前体一花生四烯酸可以

通 过两个途径代谢为血管活性物质
� �

�

通

过脂肪氧化酶的途径产生白三烯酸类 � � � �

�� �� ��
“
��

� �
,

此物已证实有肺血 管 收 缩

作用
,

并且也是肺血管对肺饱缺氧的加压反

应的介质 � � ‘通过坏氧化酶的途 径 产 生
“
典型

” 的前列腺素类
,

但它的生成可被常

用的非留体类抗炎剂如阿司匹林
、

消炎痛和

布洛芬所抑制
。

在动物实验中
,

前 列 腺 素

� � 。和凝血素 �
�

与前列腺素�
,
��� �

,
�

和前列腺素�
� ��� �

�
� 的扩血管作用相反

,

产生收缩血管作用
。

因此
,

处于原位血栓形

成和血栓栓塞双重危险中的肺动 脉 高 压 病

人
,

选用具有抗聚集作用并带有强力扩张肺

血管性质的前列腺环素治疗可能是一个有效

药物
。

� �� � �”等首先研究了前列腺 环 素 治

疗肺动脉高血压病人的临床效果
。

其后 � � � �

�� 郎 �等给 � 例肺动脉高血压患者滴往前 列

腺环素 �
�

�吐一 ��
� � � � � � 分

,

发现肺动 脉 压

下降和心输出量明显增强
。

作煮等给 � 例原发性肺动脉高血压患者

一 玲 一

静脉滴注前列腺环素
,

评价随着剂量增加的

短期作用
,

其滴入剂量幅度为 � � �� � � � � � �

分
,

证明前列腺环素降低肺血管阻力和增加

心输出量的作用与剂量有关
。

最 大 剂 量 时

�平均�� � 士�� � 。留乓好分�
,

前列腺环素降

低总的肺阻力达� � �以上
。

其中�例静脉滴注

�� � � 小时
,

血液动力学呈现持续的改善
。

副作用有脸红 � 例
、

头痛 � 例
、

恶心 � 例
、

呕吐 � 例
,

这些副作用在停药后几分钟内消

失
。

但一些报告指出有严重副作用
,

例如给

不可逆肺动脉高血压病人应用长效血管扩张

剂时
,

可导致顽固的全身性低血压和死亡
。

� � � ��
�
等给�� 例慢性阻塞性肺 病 患 者

静滴 �� �
� ,

发现平均肺动脉压下降�� �
。

�� 例在滴入。
�

�� 林� � � � � 分时
,

心输出量和全

身的氧转递均明显增加
。

给药 �
�

�� 卜幻� � �分

的 � 例
,

平均肺 动脉压降低�� �
,

但 � 例出

现副作用
。

� 例人工通氧的病人呈现心输出

量增加
,

但滴入�
�

�� 卜� � � � � 分者
,

肺 动 脉

压无改变
,

�� � � � � � �等最近报告给 � 例 慢 性 肺 病

患者使用 �� � � 的衍生物
一

� � 一 � � � �的


