
文章编号：!"#$%&&’(（$))*）%)$%))&*%)"

影响胃肠道动力药物的临床应用

【作 者】 王化虹 孙亚萍

北京大学第一医院 （北京 !)))&(）

【中图分类号】 ,+#* 【文献标识码】 .

正常良好的胃肠运动对完成营养物质的消化和

吸收起着关键的作用!胃肠运动极为复杂"是一种

神经肌肉高度协调的活动"主要受到以肠道神经系

统 #5̂ ?$为主的多级神经系统的传出神经和传入

神经调节"通过胃肠道自上而下的肌肉运动来完成!

胃肠道动力药物能以适当的速度和方向推送胃肠内

容物"在临床上具有广阔的治疗作用!胃肠道动力

紊乱性疾病有胃食管反流病 #<5,4$%慢性胃炎%

功能性消化不良 #84$%功能性便秘 #8/$以及肠

易激综合征 #7.?$等"这些疾病可有多种消化道症

状"如烧心%反酸%胸骨后疼痛%嗳气%早饱%腹

胀%腹痛%便秘和腹泻等临床表现!胃肠道动力剂

的广泛应用"有效地缓解了胃肠动力紊乱性疾病的

临床症状!

! 胃肠动力剂的作用机制

在胃肠促动力剂的概念提出之前"药理学将这

类药归为止吐剂%解痉剂%导泻剂等!对其作用机

制的研究多为使用阻滞剂或激动剂等方法"有关其

作用机制了解不甚清楚!现代研究则在药理学的基

础上结合分子生物学的方法"进行有关受体的研究"

从而对胃肠道促动力剂的作用机制有了新的认识!

目前作用于胃肠道调节胃肠动力的药物"主要通过

不同的受体发挥作用"包括多巴胺 #43$受体阻滞

剂%*%羟色胺 #*%M0$受体调节药物%胃动素受

体激动剂%解痉剂%一氧化氮 #̂ [$合酶抑制剂%

胆囊收缩素3 #//aC$受体激动剂%1%氨基丁酸

.受体 #<3.3.$激动剂%阿片受体阻滞剂以及生

长抑素类似物!

胃肠道系统除了有多巴胺受体%*%羟色胺受

体%胆碱能^型和 2型受体%肾上腺素能.和/受

体外"另外还有兴奋性氨基酸受体%1%氨基丁酸

#<3.3$受体%甘氨酸受体%阿片受体 #AGICJEHEN

9EGJAH$等!兴奋性氨基酸受体可分为^%甲基%4

%天冬氨酸型 #̂ 243$%使君子氨酸型 #c3$和

海 人 藻 酸 型 #a3$ 等"<3.3 受 体 可 分 为

<3.33%<3.3.等受体亚型"阿片受体可分为0%

2%3等受体亚型!这些受体的兴奋或抑制直接影响

胃肠道的运动!

$ 调整胃肠道运动的药物

$-! 多巴胺受体拮抗剂

$-!-! 甲氧氯普胺 #:EJA9BAGHC:IDE$ 甲氧氯普

胺是!+"(年合成的镇吐及兴奋胃肠运动药物"可加

速胃排空"是中枢与外周多巴胺受体拮抗剂"此药

作用于多巴胺第一受体 #4!$和第二受体 #4$$"

拮抗4!%4$兴奋引起的胃肠动力的抑制作用&且

能兴奋*%M0( 受体"增加胃肠肌间神经丛乙酰胆

碱的释放"产生胆碱样作用"加强胃及上段肠管的

运动"促进小肠蠕动和排空"协调胃窦幽门和十二

指肠的运动"从而提高食物通过率!临床上用于治

疗胃食管反流病"改善突发性胃痉挛的胃排空延缓"

对功能性消化不良也有一定疗效!该药还作用于延

髓的化学受体激发区和大脑内呕吐中枢"产生强大

的中枢性止吐作用"可用于各种原因引起的恶心%

呕吐’!(!常用口服剂量是!):U"每日&"(次"饭

前半小时服用或睡前服用!针剂每次!):U"可肌肉

注射或者静脉小壶滴注!

胃复安的主要不良反应有锥体外系反应"表现

为帕金森综合征"如焦虑%激动和运动性不安%发
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音困难!共济失调等"还会引起嗜睡1倦怠!头晕

等"其他不良反应有女性乳腺瘤!溢乳#男性患者

乳房女性化等$这些不良反应的存在影响了胃复安

在临床上的广泛应用$特别老年患者易发生锥体外

系的不良反应$

在临床使用时#还应注意胃复安不宜与氯丙嗪!

奋乃静等吩噻嗪类药物以及阿托品!颠茄等抗胆碱

药和西咪替丁等药物联用#如果临床需要使用#服

药时间上至少需要间隔!L以上$

$-!-$ 多潘立酮 %DA:GEHIDAKE& 该药主要成分是

哌双咪酮#是一种选择性作用于外周43$ 受体的促

胃肠动力药#由比利时杨森公司$)世纪’)年代末

研制上市$多潘立酮通过特异性拮抗胃肠道平滑肌

的43$受体发挥其促动力作用#降低发生蠕动反射

的压力阈值#增加纵行平滑肌的收缩频率和振幅#

增强胃的紧张性收缩和蠕动#加快胃内固体和液体

的排空#特别是促进固体食物的排空尤为明显$多

潘立酮还能协调胃窦十二指肠运动#促进小肠上段

的排空$多潘立酮很少能通过血脑屏障#对位于血

脑屏障之内的呕吐中枢没有影响#但位于第四脑室

底部的化学感受器触发区是在血脑屏障之外的#此

处存在丰富的多巴胺受体#多潘立酮可以拮抗此处

的多巴胺受体而起到止吐作用$临床上主要用于治

疗胃痉挛性胃排空障碍!功能性消化不良及各种原

因引起的恶心!呕吐#可用于胃食管反流病’$($口

服剂量!):U#每日&"(次#餐前!*"&):IK服用$

每日最大剂量可达’):U$小儿可选用混悬液$

多潘立酮是一种比较安全的药物#应用常规剂

量时不良反应的发生率不到#=$由于极少通过血

脑屏障#不影响中枢神经系统的43受体#因此服

用后不会引起锥体外系的不良反应$!)="!*=的

女性患者由于高催乳素血症而可能引起乳房增大!

闭经及溢乳$该药的吸收要求胃内达到一定的酸度#

如同时应用大剂量中和胃酸的药物或较强的抑制胃

酸分泌的药物会影响其吸收$由于肠壁的代谢和肝

脏的首过效应#多潘立酮的口服生物利用度较低#

仅为!&="!#=$

$-!-& 伊托必利 %IJAGHIDE& 能选择性地抑制胃肠

道的多巴胺4$受体#用于治疗功能性消化不良#改

善消化道症状$临床试验研究显示#伊托必利可显

著改善功能性消化不良患者的上腹不适!餐后饱胀!

早饱及食欲不振等胃肠动力障碍症状’&($临床使用

剂量为*:U#每日&次$

$-$ *%羟色胺受体拮抗剂

$-$-! 西沙必利 %9IPCGHIDE& 为苯甲酰胺类#是*

%M0&受体拮抗剂及*%M0( 受体激动剂#通过刺

激肠肌神经丛释放乙酰胆碱#提高食管下端括约肌

%;5?&压力#加强食管蠕动收缩#促进胃排空及改

善胃窦十二指肠协调性’(($西沙必利直接作用于肠

肌间神经丛#无多巴胺受体阻滞作用#不抑制乙酰

胆碱酯酶活性#也不影响催乳素的血浓度#因此不

会出现与抗多巴胺药物有关的泌乳!月经紊乱或锥

体外系等不良反应$该药不仅促进胃的排空和调整

胃十二指肠的协调运动#而且刺激小肠和大肠的蠕

动$临床上西沙必利能显著改善胃食管反流症状及

促进食管炎愈合$主要用于功能性消化不良#1线!

内窥镜检查为阴性的上消化道不适#症状为早饱!

饭后饱胀!食量减少!胃胀!嗳气!食欲缺乏!恶

心!呕吐或类似溃疡的主诉 %上腹部灼痛&$可用于

胃食管反流病!食管炎的治疗$

本品口服*:U或!):U每日&次#最大剂量不

宜超过’):U)D$对于重度烧心和!"$级食管炎患

者推荐应用西沙必利!):U每日(次#分别在三餐及

临睡前服用$不稳定缺血性心脏病患者应慎用$在

肾功能不全时#建议减半日用量$西沙必利因其不

通过血脑屏障!不影响中枢神经系统而表现出良好

的耐受性$如与抑制/_76&3(代谢的药物如大环内

酯类抗生素!唑类抗真菌药等同时服用#有时会发

生尖端扭转性室速#甚至导致死亡$建议尽量避免

与西柚汁一起服用$

$-$-$ 莫沙必利 %:APCGHIDE& 莫沙必利和西沙必

利的结构相似#同为苯甲酰胺衍生物#具有全胃肠

促动力作用’*($!++’年日本4IKAGGAK公司研制上

市#!+++年在我国上市$当西沙必利出现心脏毒性
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后!莫沙必利对心脏的作用也受到关注"有研究说

明西沙必利对心肌的毒性并不是因为*%M0( 受体!

而是由于其他的原因"目前未发现莫沙必利的心脏

毒性!它有可能成为西沙必利的安全替代药"目前!

此药作为消化道促动力药用于胃肠动力不足的各种

病症"常用剂量为每次*:U!每天&次口服!必要

时可加倍应用"不良反应有肝功能异常!可有谷丙

转氨酶 #3;0$%谷草转氨酶 #3?0$的升高!可见

黄疸的出现!可有血细胞的异常"

$-$-& 替加色罗 #JEUCPEHAD$ 马来酸替加色罗是

由 ÂRCHJIP公司开发的一种氨基胍吲哚类化合物!

对*%M0(受体亚型具有很高的选择性!主要用于

以便秘为主的7.?的治疗&"’"体内绝大多数的*%

M0存在于消化道胃肠黏膜的5/细胞内"

马来酸替加色罗与西沙必利相比!对胃肠道有

较强的促动力作用!特别能增强结肠的运动"研究

显示!马来酸替加色罗可缩短正常人的全结肠转运

时间!增加大便次数!同时发现!马来酸替加色罗

可刺激肠道固有感觉神经元释放钙基因相关肽!从

而降低内脏感觉神经敏感性"正是由于该药的促动

力和降低内脏敏感性的双重作用!使得7.?患者腹

痛%腹胀和胃部不适等症状得到显著改善!同时大

便次数增加!大便质地改善"建议临床常用剂量为

":U!每日$次"

该药对*%M0( 受体具有完全的选择性!同时

该药极性较大!难以穿过血脑屏障进入中枢神经系

统!因此该药副作用小!耐受性好!同时该药与西

沙必利不同!其在临床治疗剂量范围内!对 c0间

期无影响!因而对心脏没有潜在毒性"

不良反应(在临床研究和上市后使用中都有该

药物导致严重腹泻的报告!且可引起低血容量%低

血压和晕厥等并发症而需要补液治疗"出现低血压

或晕厥者应立即停药!有腹泻症状者禁用该药"患

者若出现直肠出血%血性腹泻%新增腹痛或腹痛加

剧等症状!应立即停药并接受诊治)有肠缺血相关

症状者禁用该药"替加色罗的不良反应包括缺血性

结肠炎%肠系膜缺血%肠坏死%直肠出血%晕厥%

可疑[DDI括约肌痉挛%胆管结石和伴转氨酶升高的

胆囊炎"这些不良反应的发生率尚不得而知!其与

该药之间的因果相关也未得到证实"继发于腹泻的

低血钾也有报告"

$-$-( 其他 *"羟色胺受体调节剂还有苯并咪唑

类!可分为两种!一种具有强力的激动*%M0( 受

体 和 拮 抗 *%M0& 受 体 作 用!包 括 .72>! 和

.72>’!处于临床研究前期)另一种为苯并呋喃衍

生物普卡必利 #GHS9CBAGHIDE$!选择性作用于结肠的

肌间神经丛*%M0( 受体!主要用于功能性便秘的

治疗&#’"

$-& 胃动素受体激动剂

$-&-! 红霉素 是一种大环内酯类抗菌药!也是高

效的胃动素受体激动剂"在低剂量时通过活化胆碱

能通路而使胃窦收缩加强!激发胃移行性复合运动

+期 #22/+期$收缩活动"作为胃肠促动力药的

推荐剂量为每日一次$*):U!必要时可增加至每日&

次!能提高餐后;5?压力!改善胃排空及上段小肠

的排空"目前推荐用于 <5,4%84和胃轻瘫等疾

病!一般以静脉途径用药最佳"红霉素对/_6&3(

同工酶有抑制作用"

$-&-$ 另外在临床试验中的药物还有红霉素类似物

52*#(和52*$&等!同样为非肽类胃动素受体激

动剂&’’!能增强胃窦的动力!加快胃排空!改善手

术引起的胃轻瘫!该药作用于胆碱能神经通路发挥

促动力作用"

$-( *%羟色胺受体阻滞剂

目前应用于临床的主要是*%M0&受体阻滞剂"

*%M0&受体阻滞剂有两类!一类为改变内脏敏感性

的*%M0&受体阻滞剂昂丹司琼 #AKDCKPEJHAK$%格

拉司琼 #UHCKIPEJHAK$!通过调节胃肠道外周传入神

经改变食管%胃和直肠的敏感性!减低十二指肠%

胃神经反射!具有强烈止吐作用!主要用于化疗时

止吐!而不影响胃肠道动力"昂丹司琼商品名为枢

丹!在化疗前!"$L口服’:U!以后每隔’L口服

’:U)也可在化疗前静脉注射’:U"格拉司琼商品

名为枢星!在化疗前!L口服!:U!以后每隔!$L口

*#&*   



服!:U!也可在化疗前静脉滴注&:U"用$)"*):B

葡萄糖稀释后"在&):IK内滴注"总量不超过+:U#

另一类是作用于胃肠动力的*%M0& 受体阻滞

剂阿洛司琼 $CBAPEJHAK%"主要抑制肠神经系统中非

选择性离子通道的*%M0& 受体"抑制内脏神经反

射"但不影响胃的感觉和顺应性!抑制健康人胃肠

道的移行性复合运动+期运动和结肠的动力反应"

但不影响口盲通过时间#主要用于腹泻性7.?#

$-* 解痉剂

包括 2受体阻滞剂&平滑肌松弛药和钙离子通

道阻滞剂&类药物"可用于胃肠动力的调节#

$-*-! 2 受体阻滞剂 如扎非那新 $@C:ITEKC9IK%

和达非那新 $DCHITEKC9IK%"通过阻断胃肠道平滑肌

的 2&或 2$受体引起平滑肌松弛#

$-*-$ 平滑肌松弛药 罂粟碱 $GCGCREHIKE%和曲美

布汀 $JHI:EWSJIKE%"作用机制尚不十分清楚"可能

直接作用于平滑肌细胞和某些肠道兴奋性神经元"

抑制兴奋性神经递质的释放#临床上这两类药可抑

制肠道平滑肌的过度收缩"缓解7.?患者的腹痛等

症状#

马来酸曲美布汀片 $商品名舒丽启能%通过作

用于胃肠道平滑肌上的离子通道和阿片受体"可双

向调节胃肠的异常运动"改善恶心&呕吐&腹痛&

腹泻&便秘等消化道症状#临床上用于改善和治疗

由慢性胃炎&消化性溃疡等引起的腹部饱胀感&恶

心&嗳气&腹部疼痛和7.?症候群#该药临床应用

广泛"毒性小#不良反应有皮疹&便秘&腹泻&口

渴等#

$-*-& 钙离子通道阻滞剂 包括非选择性的钙离子

阻滞剂硝苯地平 $KITEDIGIKE%&维拉帕米 $REHCGC:N

IB%"选择性阻滞剂匹维溴铵 $GIKCREHIS:WHA:IDE%&

奥替溴铵 $AJIBAKIS:WHA:IDE%#

硝苯地平主要阻止细胞外钙离子内流"延迟动

作电位的发生"而维拉帕米抑制胆碱能神经递质的

释放"从而抑制肌肉收缩#这两种药物均能降低健

康人和贲门失弛缓患者的;5?压力"减低食管收缩

的幅度"缓解非心源性胸痛"但不改变疼痛的规律!

能抑制餐后结肠的动力反应和餐后动力指数"不影

响胃排空!能明显缩短便秘患者全肠道通过时间"

不改变腹泻患者的通过时间和大便习惯"目前建议

用于腹泻性7.?等胃肠道平滑肌痉挛性疾病"但疗

效仍需进一步观察#硝苯地平可口服!):U"每日&

次!维拉帕米可从小剂量开始"以不影响心血管系

统为限#

匹维溴铵 $得舒特DI9EJEB%和奥替溴铵 $斯巴

敏"PGCP:A:AK%选择性作用于结肠钙离子通道"

通过阻止电压依赖性钙离子通道产生抗痉挛作用"

减少峰电位的频率"可降低结肠和乙状结肠总的运

动力量"而对正常的&规律的推进性运动无不良影

响"不影响;5?压力"可松弛[DDI括约肌#临床上

在缓解7.?患者的腹痛症状方面效果较好"对便秘

和腹泻均有调节作用#奥替溴铵口服():U每日&

次!匹维溴铵口服*):U每日&次#

目前临床上使用的治疗7.?药物之间尚未发现

交叉反应"所以如果某一种药物效果不佳可以换用

另一种药物#

$-" [̂合酶抑制剂

[̂作为 3̂̂ /抑制性神经递质存在于胃肠道"

调节胃&小肠和结肠的容受性#;%精氨酸为 [̂合

酶抑制剂"通过抑制 [̂调节的平滑肌张力或者作

用于兴奋性中间神经元"从而缩短了推进性收缩的

潜伏期"提高食管&胃肠道的收缩速度"增强胃窦

十二指肠收缩力"缩短胃半排空时间"增加餐后胃

动力指数#通过抑制环形平滑肌的兴奋"也能使胃

肠道容受能力增强#但也有动物实验表明能增加胃

窦%幽门%十二指肠异常收缩"导致胃排空延迟#

虽有争议"但这类药的研究为胃动力异常疾病的治

疗开辟了新的领域#

$-# //a3 受体阻滞剂

氯谷胺 $BAFIUBS:IDE%为 //a3 受体阻滞剂"

可抑制一过性;5?松弛"加速胃排空"减轻脂肪餐

后饱胀感"还具有*%M0( 受体兴奋作用"加速健

康人和便秘患者结肠通过时间"可用于<5,4和便

秘型7.?"但临床疗效有待进一步验证#

’’&’   



$-’ 其他

<3.3.受体激动剂 !如巴氯芬"WC9BATEK#能

透过血脑屏障"作用于脑干的 <3.3. 受体"抑制

一过性;5?松弛的触发机制"使一过性;5?松弛减

少"从而减少了胃食管反流$但对<5,4的治疗需

积累更多的临床资料$

阿 片 3 受 体 阻 滞 剂 !如 非 多 托 秦"TEN

DAJA@IKE#%+&可阻滞胃肠道传入神经"抑制胃%结肠

等内脏神经反射"减少了周围有害刺激对中枢的作

用"抑制肠道扩张"改变生理和病理状态下的内脏

感觉"减轻腹痛等症状$可治疗84和功能性腹痛"

但对7.?的疗效不佳$

生长抑素类似物 !如奥曲肽"A9JHEAJIDE#能抑

制内脏感觉"不改变肌肉顺应性和张力"可用于治

疗由于结缔组织疾病引起的胃肠道运动障碍"或用

于因内脏感觉异常引起的胃肠道运动障碍"特别是

在顽固性功能性腹痛其他药物效果不佳时$但费用

昂贵以及皮下和静脉注射的应用途径限制了临床应

用%!)&$

& 如何使用胃肠道动力剂

胃肠道动力剂的发展在近$)年来有了一个飞

跃"使过去许多不能控制的临床症状得到了良好的

控制$随着越来越多的胃肠道动力药投入临床"如

何正确选用胃肠道动力药已作为一个问题被提出$

首先"病人的病史是非常重要的"从某种意义

上来说"对选择药物起决定性作用$比如"同样是

恶心’吐"可能是胃肠道痉挛"也可能是胃排空障

碍(前者应用平滑肌松弛剂"后者应选用胃肠道促

动力剂$

第二"要区分是以上胃肠道疾病为主"还是下

消化道的问题$如患者有上腹胀满’进餐后加重的

症状"但使用多潘立酮效果不好"仔细追问病史"

患者长期便秘伴有腹胀"服用西沙必利后上腹症状

明显减轻$这说明便秘的病人同样有上腹部的症状"

并且可能被患者强调为主要症状"这就需要我们认

真分析症状"结合必要的检查"给予正确的处理$

第三"可以联合使用胃肠道动力剂$有些患者

有腹胀’排便不畅的症状"使用小剂量的西沙比利

效果不好"但西沙必利剂量加大后又出现腹泻的表

现$这时"可以使用小剂量的西沙必利加上多潘立

酮等上胃肠道促动力剂"可能取得良好的效果$另

外"如果在选用解痉剂和胃肠道促动力剂的时间上

及剂量上加以注意"可能会取得意想不到的效果$

第四"胃肠道动力剂与其他药物联合使用$胃

肠道常见的与运动障碍和感觉异常相关的症状有腹

胀’早饱’嗳气’腹痛’烧心’反酸’恶心’腹泻’

便秘等"但有些时候单独使用胃肠道动力剂不一定

有效"可能这些症状与肠道菌丛’胃肠道黏膜的感

觉及精神和神经心理等都有一定关系$在胃肠道动

力剂的基础上加用微生态制剂会有很好的效果(另

外"内脏感觉的调整剂’抑酸剂’抗焦虑抑郁剂都

可联合使用$但是"我们也应该知道"无论联合使

用内脏感觉的调整剂’抑酸剂’抗焦虑抑郁剂中哪

一种"可能对胃肠道动力都有一定的影响"如抗焦

虑抑郁剂中的*%羟色胺再摄取抑制剂对胃肠道运

动有抑制作用$所以"我们在选用胃肠道动力剂时"

应该认真分析临床症状"选择正确有效的药物$在

药物效果不佳时"可进行必要的相关检查"根据检

查结果再选择合适的胃肠道运动剂$还应该注意最

好让患者至少复诊一次"以便能尽快调整诊断和治

疗$
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口服特比萘芬治疗生殖器白色念珠菌病疗效观察

【作 者】 田敬群 齐蔓莉 王惠平 刘全忠 王树椿 傅志宜

天津医科大学总医院 （天津 &)))*$）

【中图分类号】 ,+#’-* 【文献标识码】 .

在我国皮肤性病科领域!口服使用特比萘芬治

疗真菌感染已有!)年的历史!特别是用于治疗皮肤

浅部真菌病取得了较好的效果%!!$&’为了检验口服

特比萘芬$周方案治疗生殖器白色念珠菌病的临床

效果!并进一步观察其安全性!我科自$))&年’月

至$))&年!$月在门诊选取了")例生殖器白色念珠

菌病患者并应用该药物进行治疗!观察研究结果总

结如下’

! 方法

!-! 病例入选标准

年龄!’""*岁!性别不限(临床症状典型$女

性阴道分泌物涂片镜检发现假菌丝 "菌丝相#和培

养鉴定为白色念珠菌!男性龟头包皮分泌物涂片镜

检发现假菌丝 "菌丝相#和培养鉴定为白色念珠菌(

$周内未口服或外用抗真菌药的患者’白色念珠菌

的鉴定方法是沙堡葡萄糖琼脂培养基培养并经过芽

管试验和生化反应鉴定’

!-$ 病例排除标准

妊娠期和哺乳期妇女(应用免疫抑制剂包括皮

质激素患者(糖尿病病史较长又合并其他感染者(

有肝肾功能损害或有其他脏器严重损害者(口服特

比萘芬有过敏史者’

!-& 病例剔除标准

没有按规定用药或自行终止治疗者(治疗期间

自行合并使用其他抗真菌药物者(由于发生不良反

应而未完成疗程者’

!-( 治疗方法

口服特比萘芬片剂 "商品名兰美抒!每粒

$*):U!由北京诺华制药有限公司生产#$*):U!每

日一次! 共!(D’

!-* 观察方法

治疗前后依)"&级评分法观察临床症状和体

征’女性临床症状和体征包括$外阴瘙痒)灼热或

疼痛(分泌物多!有凝乳或豆渣样分泌物(外阴有

充血)水肿)糜烂(阴道充血)水肿(阴道刺激症

状)性交不适感共*项指标’男性临床症状和体征

包括$龟头包皮有不适及痛痒感(龟头包皮充血)

水肿)糜烂(龟头包皮有白膜样分泌物(尿道口充

*)(*   


