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芬氟拉明的一般药理及毒理作用 

张京芳 吕宪祥 刘志民 

(北 京大学 中国药 物依 赖 性研 究 所 ，北京 ，100083) 

芬氟 拉 明 (fenfluramine)是 近 20年 在 我 国广泛 

使用 的抗 肥胖 药 物 (anti—obesity drugs)之一 。该 药 

于 1973年获 美 国食 品 与药 物 管理 局 (FDA)批 准 作 

为短期用 药物 ，用 于治 疗肥 胖症 。 同期 批 准 的治疗 

肥胖症 的药物 还有 芬特 明 (phentermine)。近年 芬氟 

拉 明与芬特 明联合使用 (“fen—phen”)治疗肥胖症 在 

美 匡十分 流行 ，但 两药联用未得 到 FDA批 准⋯。 

1997年 7月 以来 美 国 FDA不 断接 到关 于应 用 

“fen—phen”治 疗 肥 胖 症 的 患 者 出 现 心 脏 瓣 膜 病 

(cardiac valvular disease)的病 例报 告 。单 独 应用 

芬氟拉 明或 右 旋 芬 氟拉 明 (dexfenfluramine，为 芬 氟 

拉 明之 右旋 异构体 )减 肥 时 出现心 脏瓣膜 损 伤 的病 

例也 相继出现 。为此 ，1997年 9月 FDA发 出声 明 

敦促生产商停止芬氟拉明与右旋芬氟拉明的市场销 

售 。随后 这两种 药物 相继 退 出全球 市 场 。我 国 

也已禁止在减肥类保健品中使用芬氟拉明，但仍允 

许其作 为治疗 单纯性肥胖症 的处方药使用 ’ 。 

鉴 于该 药副作用严重 ，且 曾广泛使 用 ，有必要将 

其一般药理作用 、药物代访}过程 、适应症 、禁忌症及 

药物不 良反应 、药物 过量 中毒 等情 况 向广大 读者 介 

绍 ，以防滥 用和误用 。 

1芬氟拉明的一般药 理作用 

芬 氟 拉 明 ，别 名 氟 苯 丙 胺 ，化 学 名 为 N一乙 

基 一a一甲基 一3一三 氟 甲基 苯 乙胺 ，为 苯 乙胺 类食 

欲抑制剂 。芬氟 拉 明是一 种 拟交 感 神经胺 ，虽 然 

它是苯丙胺 的同类 物 ，但其 药 理作用 与 苯丙胺 不 尽 

相 同 ，它表 现为较强的 中枢神经 系统 抑制作用 ，而其 

中枢兴奋作用较小 l⋯，因此它具有较强的镇静 、降 

糖 、降 低 甘 油 三 酯 、胆 固 醇 、总 血 浆 脂 质 的 作 

用“ ” 。 

作为食欲抑 制剂 ，其作 用机理 尚不 十分 清楚 ，但 

可能与 脑 内 5一羟 色胺 (5一HT)水 平或与 增加 葡 萄 

糖的利用有关。实验结果表明，葡萄糖利用的增加 

激活了大脑饱感中枢 ，从而降低了食欲中枢的活性 ， 

这或许就 是 芬 氟拉 明抑 制食 欲 的机理 葡 萄 糖 

利用 和 5一HT之间的关 系尚不 十分明确 

2芬氟拉 明的体 内过程 

芬氟拉 明经 胃肠道吸 收 良好 ，用 药后 2—4 h其 

血药浓度 可达峰值 ，在体 内脱 乙基 成 为去 甲芬 氟拉 

明 ，进而 氧化 为 m一三 氟 甲基 苯 甲酸 。芬氟 拉 明 的 

半衰期(tl／2)约 为 20 h，比苯丙胺 (5 h)长 ，但 芬氟拉 

明的排泄率与 pH值相关 ，尿液呈酸性时药物排泄 

加速。如果尿排泄迅速且 pH值维持 在酸性 范围 

(pH<5)时 ，芬 氟拉 明的半衰期将减少 至 1 1 h。芬氟 

拉 明的活性代谢 产物 为 去 甲芬氟 拉 明。长期 给 药 ， 

芬氟拉明和去甲芬氟拉明 3—4 d内在血浆 中仍保 

持稳定浓度。服药后 6周减轻 2—3 体重者其血 

浆药物浓度为 0．1 g·ml 。 

3芬氟拉 明的适应症及 其用法、用量 

芬氟拉 明适 用 于限制热 量摄 入 的辅 助 减肥 ，通 

常是用于 外 因性 的 肥胖 ，且 为 短期 用 药 (几 星期 )。 

使用芬氟拉明的一般剂量为每次 20 mg(1片)，每 日 

3次 ，饭前服用 。根据 药效及 不 良反应 的发生 ，剂 量 

可在一周 内由每次 20 mg，每 日3次增至最大 量每 

次 40 mg，每 日 3次。芬氟拉 明的 日剂量应不超过 

120 mg。 

4芬氟拉明 的禁 忌证 和使用注意事项 

芬氟拉 明禁用 于青光眼及对 本药 以及其他拟 交 

感药过敏者 。不能在服用单胺 氧化酶抑制剂 的同时 

或之 后 14 d内服用芬氟拉 明 ，否则可 导致 高血压 危 

象。有药物滥用史的病人禁用本品。酒精中毒者禁 

用芬氟拉明。研究表明，一些酒精 中毒者服用芬氟 

拉明后可产生精神病样症状 ，如妄想症 、抑郁症和其 

它精神障碍。精神病患者应避免使用芬氟拉明。有 

报告表明精神分裂症患者应用此药后会变得激动， 

产生妄想及具有攻 击性 。 

有一 例患 者在 手术前 服用 了芬 氟拉 明 ，在进 行 

诱导麻醉后，心脏骤停 (cardiac arrest)，因此对 服用 

芬氟拉 明的病 人给予强效麻 醉剂时须 十分谨 慎 ：如 

必须使用麻 醉剂 ，全 面 的心脏 监护 和 及时 的复 苏措 

施是必 不可少 的 。 
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高血 压患 者应用 芬 氟拉 明应监 测其 血压 ，因为 

不 能排除 该 药对 高 血 压患 者 的血 压 是 否有 不 良影 

响 。心律失 常患者不宜使用 该药 。 

有抑郁史的患者应用芬氟拉明需特别谨慎。因 

为芬氟拉明的中枢神经系统抑制作用会加重患者的 

抑 郁症状 。 

服用芬氟拉明影响操作机器或驾驶摩托车的能 

力。服用芬氟拉明时应避免饮用含酒精的饮料和其 

他 中枢神经 系统抑 制 剂 ，因 为芬 氟拉 明可 使后 者 的 

作 用增强 。 

怀孕妇女和哺乳期妇女应用芬氟拉明对胎儿和 

婴儿 的影 响 尚不 明确 。12 a以下儿 童应用此药 的安 

全性 和有效性 尚无报道 。 

5药物不 良反应 

芬氟 拉 明最常 见 的不 良反 应 为嗜睡 、腹 泻和 口 

干 。但 服用芬氟拉 明各 系统都有 反应 。中枢神经 系 

统反 应 有 眩晕 、昏迷 、协 调 功能 下 降 、头 痛 、过 度 兴 

奋 、抑郁 、焦虑 、紧张 、有压力感 、失眠 、虚弱 、疲倦 、性 

欲增强或降低 、激动不安和 口吃。胃肠道反应有便 

秘 、腹 痛 、恶心 。植 物神经 系统反 应有 出汗 、寒战 、视 

物模糊 。泌尿 生殖 系统 反 应有 排尿 困难 、尿 频 。心 

血管系统反应有心悸 、低血压 、高血压 、晕厥 、肺动脉 

高压症 。皮肤反应有皮疹 、荨麻疹 、烧灼感 等。其 他 

不 良反 应 尚有 眼炎 、肌 肉痛 、发热 、胸痛 、味觉差等 。 

6药物滥 用和依赖性 

盐酸芬氟 拉明是 列于联合 国精 神药物管制公约 

表 Ⅳ中 的管制药物 。尽管芬氟拉 明与苯丙胺类兴奋 

剂的药理性质不尽 相同 ，但二 者化学性质相 似 ，很可 

能象苯丙胺类兴奋剂一样具有耐受性 、精神依赖性 

和滥用潜力 。有报 道 ，滥用 80—400 mg芬氟 拉 明可 

产生欣快 、意识 丧失 和知 觉改 变 。滥 用芬 氟拉 明的 

人具有其他药 物滥用史 。 
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7药物过 量 

7．1药物过量 的症状和体征 

芬氟拉 明过 量应用时可 出现过分激动 、嗜睡 、昏 

迷 、面部 潮红 、震颤 (或 颤抖 )、发热 、出汗 ．腹 痛 和非 

反应性 的瞳孔 扩张 、‘反射亢进或减 弱 ，一些 病人可 出 

现旋转性 眼球 震 颤 。可 出现 心动 过 速 ，但 血压 正 常 

或轻微 升高 。大 剂量应用时可 出现惊厥 、昏迷 、心室 

期外 收缩 、强烈 的心室 纤维 性 颤动 和心 脏骤 停 。一 

些病 人使用芬氟 拉 明可 出现轻 微 的血 糖 降低 ，所 以 

此药有产生低血 糖 的可 能性 ，但 这种 可 能性 在 临床 

过量应 用病例 中尚无报 道。 

7．2使用剂量超 过 5 mg·kg 就会 对人 体产 生毒性 ， 

但个体的过量中毒剂量从 300—2000 mg都有报道。 

有些滥用者使用 5—1O mg·kg 时会出现 昏迷和惊 

厥 。一般芬 氟 拉 明 的毒 性 作 用发 生 在 过 量 服 用 的 

3O一60 min内，在 90—240 min内可迅速发展 ，出现 

致命的并发症状 。服用芬氟拉明死亡的原因多 

为呼吸衰竭和心脏骤停 。 

7．3过量 中毒 时采取 的措 施 

过量服用后 ，只有少 量药 物 从尿 中排 泄 。若 采 

用其他抢救措施效果不明显时，可采用强迫性 的酸 

化尿液脱毒法。血液透析和腹膜透析理论上可行 ， 

但临床尚未应用 。 

过量中毒也可采用洗胃解毒。如患者牙关紧闭 

而不能洗胃时，可请麻醉师使用肌 肉松弛剂后再施 

行气管插 管术 ，保 持患者呼吸道通 畅 ，再试着 采用洗 

胃法 。呕吐或洗 胃后可用 活性 碳减少药物 吸收 。根 

据临床症状还可采用人工呼吸及心脏除颤法。但是 

当药物引起呕吐 时 ，不宜采用 洗 胃措施 ，以免造成 患 

者早期 意识丧失 。 

过量 中毒伴并发症时可试用以下药物：用地西 

泮或苯巴 比妥治疗惊厥；心动过速 可用普萘 洛尔 

(propranolo1)治 疗 ；心 室期 外 收 缩 用 利 多卡 因 ；高 热 

用氯丙嗪治疗 。 
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[病例报告] 

海洛因依赖者合并性偏好多相障碍一例 

吴 乐平 何 国庆 周 彬 赵 斌 

(贵州省 安 宁 医院 ，贵 阳 ，550004) 

(贵州 省人 民医院 ，贵 阳 ，550002) 

(南 明分 局成 医所 ，贵 阳 ，550003) 

患者 男 ，35 a，汉族 ，初 中 文 化 ，已婚 。 l a前 受 人诱 惑 吸 

毒成 瘾 ，每 日滥 用剂 量 0．5一l g，近 3个 月 来 由烫 吸改 为 静 

脉注 射 ，每 天 3—4次 。既 往史 和 家族 史 无 特殊 。个 人史 ：因 

犯罪 2次被拘役 ，嗜烟酒及赌博。病前性格 ：外向忤逆。 

查体 ：一般情况可 ，背部和腹部有 5处刀伤疤痕 ，左上肢 

沿浅表静 脉走 向 密布 褐色 针 痕，右 大腿 内前 侧文 有 一幅 

20 cm×10 cm彩色 裸 女像 ，神 经 系统检 查 未发 现异 常 。 

精神系统检查：意识 清晰，表情焦虑 ，情绪不安 ，面容窘 

迫 ，衣 饰整 洁 ，着彩 色 花 衬 衫 ，花 哨 内裤 和 肉色 女 长 筒 丝 袜 。 

接触有礼，对答切题。但好纠缠 。无感知觉障碍。 自称是大 

学 毕业 ，来 内地投 资办 厂 ，有 夸 大观 念 和强迫 观念 以 及行 为 ， 

自知 力存在。回避谈性方面问题 ，经 医生解释后 ，承认吸毒 

前 性 欲旺 盛有 不 良性行 为。称 20多 年前 ，开 始对 女 性 乳罩 、 

内裤等 衣物 产 生 神 秘 感 和 占有 欲 ，常 利 用 各 种 机 会 偷 窃 藏 

匿，无人时拿出来，对镜试穿、涂 口红 、扮女装。在性活动 中 

喜 口衔 女性 的 内裤 、丝 袜 等 ，称 有 兴奋 莫 名 的效 果 。每 当看 

到 大腿 所文 裸 女像时 可 提高 性 欲 ，并获 得性 满 足。在 变 态性 

活动中 ，常对性伙伴进行殴打虐待以增强满 足感 ；海洛因成 

瘾后 自慰现象减少，但仍受裸女性感形像联想 的驱使 ，控制 

不住经常凝视抚摸 ，以提高性欲。曾试图对上述行为进行节 

制 ，但 均 失败 。实 验室 检 查 ：明 尼 苏达 人格 测 验 显 示 强 迫 性 

意向 、焦虑及忧虑等特征 ，有 明显的人格偏离 ，脑电图和头颅 

CT检 查无 异常 发 现 。 

讨论： 该病例的性偏好障碍呈进行性发展 ，最 早可追溯到 

其儿童 期 ，由于 受不 良性 知 识 的误 导 和 认 知 能 力有 限 ，幻 想 

成 了当时 满 足性 欲 的主要 方式 ，而这 种性 幻 想未 能得 到 及时 

纠正 ，阉割焦 虑 深藏 其 潜 意 识 中 ，导致 其 性 欲 望 得 不 到 正 常 

疏 导 ，将对 女性 的神秘 感转 化 为对 有 关 异性 用 品 的 占有 欲 ， 

并尝试女性化 ，直至追求体验各种非正常的性刺激活动来获 

得满足。成年后仍继续延伸。发展上述模式 ，如采取性变态 

行为和施虐等。为追求更强烈的性兴奋 ，而滥用海洛因 ，在 

性功 能受 损 后转 而强 化 与性幻 想 有关 的强 迫 观念 和 行 为 ，此 

时采取 的这 种 性 释 放 方 式 ，是 一 种 幼 稚 或 为 病 态 的 防 御 机 

制 。 

这 种 异常性 行 为模 式 不是短 时 间 内形成 的 ，而 是在 人格 

发 展过 程 中 ，特别 是 童 年 期形 成 的 ，是 性 压 抑 的 结 果 。其 后 

的生 活经 历和 环境 导致 正 常 的性 释 放途 径 受阻 ，演变 为 强 迫 

性观念和行为的出现 ，靠使用幼稚 的防御机制来解决性压抑 

和吸 毒后 的性 功 能 减 退 问 题 ，在 幻 想 和 联 想 中 获 得 性 的 满 

足。并陷入恶性循环 中不能 自拔 。此种表现的核心问题是 

阉割焦虑，表现为缺乏竞争力和活力，性障碍仅是其 中的一 

个方面，成年后其所作所 为得不到社会认可 ，不能获得正常 

社会 的正面地位 ，导致其 内心强烈失衡和严重 自卑 ，本人谎 

称 大 学文化 和 投资 办 厂即 是这种 心 态作 崇 。 

综上所述 ，本例发生的恋物 、异装 、意淫 、施虐和裸体 文 

身像等都是作为性唤起 ，性增强及性满足的刺激 物或手段 。 

几种偏好建构过程 中虽有所发展，但却共存 ，其 中无论那 种 

方式 均未 占据 绝对 优 势 ，本 人 无交 换 性 别 的 要求 ，有 悔 疚 感 

但不能 自我控制 ，根据 ICD一10诊断为性偏好多相障碍 。因 

本例生活经历复杂 ，人格偏离明显 ，强迫观念突出，其性偏好 

障碍的矫正不排除行 为治疗的 良好效果 ，但应用认知矫正技 

术和隐匿性强化拌厌恶疗法更有效。 
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