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文拉法辛的临床疗效评价

冯晓东，徐玲君，周　健，尹武华
（武汉大学人民医院药学部，４３００６０）

［摘　要］　通过文献检索１４４例文拉法辛的疗效观察。结果表明，文拉法辛治疗抑郁症及治疗精神分裂症阴性症
状有较好疗效，是治疗各种类型抑郁症有效药物之一。

［关键词］　文拉法辛；临床疗效；抑郁症
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　　文拉法辛（ｖｅｎｌａｆａｘｉｎｅ）是一种苯乙胺类抗抑郁药，不同于
三环类抗抑郁药（ＴＣＡｓ）和单胺氧化酶抑制药（ＭＡＯＩ），是５羟
色胺（５ＨＴ）和去甲肾上腺素（ＮＥ）双重再摄取强抑制药，多巴
胺（ＤＡ）的弱抑制药；具有独特的神经药理作用［１］，与Ｍ胆碱受
体，组胺Ｈ１受体，肾上腺素α１、α２、β受体几乎无亲和力。
１　药理作用
１．１　药代动力学　口服吸收快，７５ｍｇ经首过消除效应，２ｈ后
达Ｃｍａｘ，表观分布容积大，血浆蛋白结合率低（约３０％）。在肝
内代谢，生成具有很高药理活性的主要代谢产物Ｏ去甲基文拉
法辛，以及两个活性低的次要产物 Ｎ去甲基文拉法辛，Ｎ、Ｏ去
甲基文拉法辛，肝微粒体细胞色素氧化酶 Ｐ４５０是其生物转化的
主要酶系，其中ＣＹＰ２Ｄ６在催化Ｏ去甲基文拉法辛形成的过程
中最为重要。主要经肾排泄，４８ｈ内，给药剂量的８７％由尿排
出，亦经乳汁排泄，对婴儿无明显急性不良反应，但需密切观

察。消除率受肝、肾功能影响。

１．２　药效学　①抗抑郁作用：对于抑郁患者用药 １～２周后
（也有４ｄ内）即可出现明显抗抑郁作用，比ＴＣＡ起效快。②对
睡眠影响：文拉法辛可使总的睡眠时间减少，觉醒时间增加，总

的快波睡眠时间（ＲＥＭ）缩短。此效应与 ＴＣＡ作用相似。阻断
抑郁患者ＲＥＭ，可产生缓慢而持久的症状改善，对睡眠的影响
可能参与抗抑郁作用。③心血管系统：文拉法辛可使血压轻度
升高，抑郁病患者服文拉法辛３７５ｍｇ·ｄ１，６周，舒张压平均升
高５．６ｍｍＨｇ（１ｍｍＨｇ＝０．１３３ｋＰａ）。此药对心血管不具有重
要临床意义，但对既往有心血管病的抑郁症患者用药时，亦应

注意。

２　药物相互作用
文拉法辛主要由 ＣＹＰ２Ｄ６代谢，故可抑制 ＣＹＰ２Ｄ６的药物

如
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奎尼丁、帕罗西汀、西咪替丁等均可使其原形药浓度升高，代谢

产物Ｏ去甲基文拉法辛浓度降低，其他经此酶代谢的药物，亦
可竞争性抑制其代谢，在与经 ＣＹＰ２Ｄ６代谢的药物合用时应注
意。该药不抑制单胺氧化酶，不能与 ＭＡＯＩ合用或在其停药后
１４ｄ内应用。因其可引起５ＨＴ综合征，与 ＭＡＯＩ合用时，更易
产生这种严重反应，甚至可致死亡。由于其不抑制 ＣＹＰ３Ａ４，故
不抑制经此酶代谢的药物如卡马西平、地西泮、阿普唑仑等的

代谢。

３　不良反应
主要不良反应有头痛、失眠、恶心、便秘、出汗和口干等。

少见的不良反应有性功能障碍、血压升高、癫
!

发作等。还可

引起５ＨＴ综合征，表现为出汗、震颤、言语不清、肌阵挛、烦躁
不安、腹泻等。不良反应与药物剂量增加有关，随着治疗时间

的延长而减少，２周后可明显减轻。
４　用法与用量

起始剂量为７５ｍｇ·ｄ１，分２或３次，进餐时服用，根据病
情和耐受性，可以逐渐增加剂量，一般情况最高剂量为２２５ｍｇ
·ｄ１，分３次口服，增加的剂量达７５ｍｇ·ｄ１时，至少应间隔４
ｄ。对于严重的抑郁症患者，可增加至３７５ｍｇ·ｄ１。
５　临床疗效评价
５．１　治疗抑郁症　应用文拉法辛胶囊（成都大西南制药有限
公司生产，每粒２５ｍｇ），视患者的性别、年龄及症状来调整治疗
剂量（１００±２５）ｍｇ·ｄ１，ｐｏ，总疗程６周，治疗期间不合并使用
其他抗抑郁药，严重失眠者可用小剂量苯二氮

"

类药物（氯硝

西泮）。结果：痊愈４４例，显著好转１４例，好转 １０例，无效 ６
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例。显效率（痊愈＋显著好转）为７８．４％（５８／７４）。不良反应：
口干２４例，乏力２１例，视力模糊４例，心动过速６例。实验室
检查结果未见异常。

临床结果表明：文拉法辛显效时间快，效果较好，且能很快

加大治疗量，不良反应轻微。患者服药后，有口干、视力模糊，

但随剂量增加，治疗时间延长而症状减轻，都能坚持服药，未经

处理，自行缓解消失［２］。

给予文拉法辛初始剂量５０ｍｇ·ｄ１，加药时间为１周，可根
据患者对药物的反应，调节加药速度，最大剂量３５０ｍｇ·ｄ１。
按２或３次·ｄ１给药，疗程６周。可短时小量给予苯二氮

"

类

药作催眠。３７例完成研究的病例中，有效者８６．５％；副作用在
用药后第１周出现，症状程度较轻，较频繁的依次为口干２０．
０％，出汗１７．５％，恶心／呕吐１２．５％。未发现剂量与常见副作
用之间存在相关性，副作用发生于第１周，口服剂量愈大，副作
用也愈大，在第２周后，此关系不复存在［３］。

５．２　与舒必利辅助治疗精神分裂症阴性症状　在患者用神经
阻滞药有效控制阳性症状的基础上，并用小剂量文拉法辛治疗

３０例。３０例中精神分裂症偏执型７例，青春型８例，未定型６
例，其他型９例。经文拉法辛初始剂量２５ｍｇ，ｔｉｄ，以后根据情

况调整，最大剂量５０ｍｇ，ｔｉｄ。３０例治疗后，痊愈６例，显著好转
１０例，好转８例，无效６例，总有效率８０．０％。在整个疗程中，
血压、血常规、尿常规、心电图均未见明显异常，３例血压轻度升
高，均系高血压病患者，未影响治疗，且难以断定是由文拉法辛

所致。精神分裂症不在急性发作期或症状活跃期，加用抗抑郁

药对有抑郁症状的精神分裂症患者是有效的。不良反应症状

均不重，无须任何处理且不影响治疗。可能主要通过抑制 ５
ＨＴ，达到平衡脑内 ＤＡ系统与５ＨＴ系统之间的失衡状态而起
作用［４］。
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双氯芬酸钠致纯红细胞再生障碍性贫血１例
李　林

（广西壮族自治区玉林市中医院内科，５３７０００）
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　　患者，女，６１岁，四肢乏力伴上腹部灼热感１０ｄ于２００１年
５月６日急诊入院。患者１０ｄ前在其他医院因颈椎病口服双氯
芬酸钠片［商品名：扶他林，北京诺华制药有限公司生产，批准

文号：京卫药准字（１９９６）第１１０００２号］１周，症状稍好转，但上
腹部灼热难受，渐出现食欲不振，四肢乏力。遂到我院诊治。

Ｈｂ３５ｇ·Ｌ１。否认近期服用其他药物史，否认贫血病史及家族
遗传病史。体格检查：体温３６．８℃，Ｐ８８次·ｍｉｎ１，Ｒ２０次·
ｍｉｎ１，ＢＰ１２２／６６ｍｍＨｇ（１ｍｍＨｇ＝０．１３３ｋＰａ），重度贫血貌，全
身皮肤、巩膜无黄染，全身皮肤无出血点、瘀点及瘀斑，浅表淋

巴结无肿大，心、肺未见异常，肝、脾肋下未触及。血常规：Ｈｂ
３５ｇ·Ｌ１，ＷＢＣ４．０×１０９·Ｌ１，Ｎ０．４１，Ｌ０．５８，Ｍ０．０１，ＰＬＴ４６０
×１０９·Ｌ１，血细胞比容（ＨＣＴ）、红细胞平均体积（ＭＣＶ）、红细
胞平均血红蛋白的浓度（ＭＣＨＣ）均正常，网织红细胞（Ｒｅｔ）百分
比 ０．００３；血红蛋白分子病测定、血浆游离血红蛋白、血清结合
珠蛋白、红细胞肌酸、Ｇ６ＰＤ、心电图、肝脾 Ｂ超、肝功能、肾功
能、尿常规、大便常规及大便潜血试验均正常；热溶血试验、酸

溶血试验、蔗糖溶血试验、抗人球蛋白试验、尿含铁血黄素试

验、抗ＨＩＶ、抗ＨＣＶ均阴性。骨髓细胞学检查示：骨髓增生活
跃，红系增生减低，各阶段细胞均少见，细胞形态无异常；成熟红

细胞大小、形态基本正常；
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粒系、单核、淋巴细胞系相对增高，形态无异常；巨核细胞每片

２８个，无小巨核细胞；未见特殊细胞及寄生虫。细胞外铁、内铁
均正常。根据骨髓细胞学检查结果诊断为：纯红细胞再生障碍

性贫血（ｐｕｒｅｒｅｄｃｅｌｌａｐｌａｓｉａ，ＰＲＣＡ）。Ｘ线胸片、ＣＴ扫描胸腺、
ＥＢ病毒、微小病毒 Ｂ１９（ＶＢ１９）、ＤＮＡ及免疫学检查均阴性，可
除外胸腺瘤，考虑为双氯芬酸钠所致的继发性 ＰＲＣＡ。自入院
开始输注洗涤红细胞２Ｕ·ｄ１，共２次，以维持血中红细胞量，
同时予静脉滴注地塞米松１０ｍｇ·ｄ１，生脉注射液３０ｍＬ·ｄ１；
口服法莫替丁片、硫糖铝片。４ｄ后血常规示：Ｈｂ６０ｇ·Ｌ１，Ｎ
０．６０，Ｅ０．０３，Ｌ０．３５，Ｍ０．０２，ＰＬＴ２８０×１０９·Ｌ１；８ｄ后血常规
示：Ｈｂ７２ｇ·Ｌ１，ＷＢＣ６．２×１０９·Ｌ１，Ｎ０．６２，Ｌ０．３８，Ｍ０．０３，
ＰＬＴ３００×１０９·Ｌ１。症状体征基本消失，予以出院。

双氯芬酸钠为非固醇类抗炎药，具有抑制炎症反应中的环

氧酶和脂氧酶的双重作用，能起到良好的抗炎、镇痛、解热作

用。导致粒细胞减少、血小板减少及溶血性贫血极罕见，出现

率为百万分之一［１］。本例患者服用双氯芬酸钠后致纯红细胞
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