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“小药片，大使命”之硝酸酯类药物
文 / 北京市密云区鼓楼社区卫生服务中心  高艳玲

每种药片一从药厂出来就带着

自己的使命，有的发挥抗菌作用，

有的发挥抗凝作用，有的发挥降压

作用……，而硝酸酯类药物可以发

挥“救命”作用，不仅能在冠心病

心绞痛急性发作时大显身手，在长

期治疗和预防中也有着广泛的应

用。今天，就让我们一起来了解硝

酸酯类药物。

一、硝酸酯类药物的前世今生
硝酸酯类药物的由来还要从

它的“老大哥”硝酸甘油说起。

硝酸甘油是1847年由意大利

化学家索布雷洛合成的—虽然现

在大家更熟悉的是诺贝尔与硝酸

甘油的关系，但诺贝尔只是用其来

制作黄色炸药。

当时，在诺贝尔的黄色炸药工

厂出现了两个有意思的现象：①工

人总是在周一感到头痛，但在周末

就消失；②有心绞痛或心力衰竭的

工人在工作期间感到症状缓解或

减轻，但是周末又会复发。这两个

现象立即引起了医药工作者的重

视，经过多年的研究，他们发现其

与硝酸甘油扩张血管的作用有关。

1879年，应用硝酸甘油治疗心

绞痛开始在临床推广。1947年，第

一种商品化的硝酸酯类药物硝酸异

山梨酯上市；紧接着，单硝酸异山

梨酯、硝普钠、尼可地尔等陆续登

场。从此，硝酸酯类药物在心血管

疾病治疗上的作用愈发突出。

二、临床上常用的硝酸酯类
药物

这里，我们“化繁为简”，通过

表1对临床上常用的硝酸酯类药物

进行简单的比较。

三、硝酸酯类药物的作用机制
硝酸酯类药物能与平滑肌细

胞上的硝酸酯受体结合，并被硝
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酸酯受体的巯基还原成一氧化氮

（NO）。而NO可以激活鸟苷酸环化

酶，升高环磷酸鸟苷（cGMP），进而

激活cGMP依赖性蛋白激酶，松弛血

管平滑肌；此外还能抑制血小板聚

集和黏附，发挥相应的药理作用。

硝酸酯类药物扩张血管的作

用呈剂量依赖性：小剂量时，容量

血管扩张，心脏前负荷降低，使回

心血量下降，左室舒张末压降低。

中等剂量时，冠状动脉扩张，有利

于血液向缺血区流动，增加灌注及

供氧。大剂量时，扩张有阻力的小

动脉，使血压下降；同时对动静脉

均能扩张，降低心脏前后负荷，使

心肌需氧量进一步下降，有利于控

制血压急性升高，改善心功能。

四、硝酸异山梨酯和单硝酸
异山梨酯的关系

硝 酸 异 山 梨 酯 在 肝 脏 经 脱

硝 基 代 谢 为5 - 单 硝 酸 异山梨 酯

（75%～85%）和2-单硝酸异山梨酯

（15%～25%）—这两种虽然均为

活性代谢产物，但是5-单硝酸异山

表1  不同硝酸酯类药物的比较

药品名称 适应证 用法用量 注意事项

硝酸甘油片：5 mg/片 冠心病心绞痛的治疗和预防，降低血压或治疗充血性
心力衰竭

每5分钟舌下含服1片，但15分钟不能超过3片 首过效应明显；舌下含服给药

硝酸异山梨酯片：5 mg/片 冠心病的长期治疗，心绞痛的预防，心肌梗死后持续
心绞痛的治疗，慢性充血性心力衰竭的治疗；肺动脉
高压的治疗

口服：预防心绞痛，每次1～2片，每日2～3次，单
日总量为2～6片。
含服：每次1片

有首过效应。服用当日最后一剂的时间不
应迟于晚饭后，以减少耐药性

单硝酸异山梨酯：
普通片，20 mg/片
缓释片，30 mg/片

冠心病的长期治疗，心绞痛的预防，心肌梗死后持续
心绞痛的治疗，慢性充血性心力衰竭的治疗

普通片：每次1片，每日2次（两次给药间隔7小
时）

无首过效应。缓释片能沿刻槽掰开，可以
服用半片，但不可以咀嚼或研碎服用

缓释片：每日晨起服用1～2片，每日1次

注射用硝普钠：50 mg/支 高血压急症的治疗，急性心力衰竭的治疗，亦可用于
急性心肌梗死或瓣膜关闭不全时的急性心力衰竭

用5%葡萄糖溶液进行溶解、稀释，在避光输液
瓶中静脉滴注

注意氰化物中毒的危险

尼可地尔片：5 mg/片 心绞痛 每次1～2片，每日3次 可以不遵循偏心给药（后文会有详细介绍）
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了减少耐药性的产生，一般可以采

取偏心给药法或联合给药法。

1.偏心给药法

给药频次和间隔时间取决于

药品的半衰期，以保证每天都 有

“无硝酸酯期”，即体内没有足够

的药物浓度— 硝酸甘油的“无

硝酸酯期”为8～12小时，硝酸异山

梨酯为12～14小时。如果每日2次

给药，一般选择在上午8时和下午3

时；如果每日3次给药，一般选择在

上午7时、中午12时和下午5时，同时

最后一次给药最好在晚餐前完成。

2.联合给药法

在偏心给药法的基础上，睡

觉前加服一次非硝酸酯类扩血管

药，如血管紧张素转化酶抑制剂

（ACEI）/血管紧张素Ⅱ受体拮抗剂

（ARB）、钙离子拮抗剂（CCB）、β

受体阻滞剂等药物，既可避免硝酸

酯类药物耐药，又可避免“零点现

象”（患者此时没有硝酸酯类药物

保护，可能会发作心绞痛）的发生。

六、服用硝酸酯类药物的注
意事项

（1）头痛：由于硝酸酯类药

物可以使脑膜血管扩张，因此常常

引起头痛，这也是硝酸酯类药物最

常见的不良反应。这种不良反应与

剂量和时间相关，建议从小剂量

开始给药，待患者逐渐耐受后再增

加到治疗剂量。如果患者无法忍受

头痛，可以联合使用非甾体类抗炎

药；如果还是不能忍受，可以换成

尼可地尔，该药头痛不良反应的发

生率很低。

（2）心绞痛急性发作时，首

选硝酸甘油片或注 射剂，也可选

用硝酸异山梨酯注射剂或片剂；

不推荐使用单硝酸异山梨酯注射

剂及片剂。

（3）硝酸甘油片稳定性较差，

开封后应使用不透光的容器密封、

干燥保存；保存时间不要超过3个

月，否则在急救时药物可能失效，

造成严重后果。

（4）其他常见不良反应包括

面部潮红、眩晕、直立性低血压、

反射性心动过速等。

从炸药到临床广泛应用的救命

药，硝酸和甘油的结合为我们带来

了太多的惊喜，也让我们满怀期待。

随着我国人口老龄化的进程不断加

快，心血管疾病已成为严重威胁国

民健康的一大类挑战，因此可以说

硝酸酯类药物在未来还大有可为。

希望大家合理使用，守护好硝酸酯

类药物，让这种小药片真正发挥好

它的作用，完成它的使命。

梨酯的活性更强，在临床上也更常

使用。比如，单硝酸异山梨酯片或

单硝酸异山梨酯缓释片就是5-单

硝酸异山梨酯的不同剂型。5-单硝

酸异山梨酯的最终代谢产物无扩

血管作用。

脂溶性方面，硝酸异山梨酯含

有2个硝基，相比只含有1个硝基的

单硝酸异山梨酯脂溶性更强；这点

也决定了硝酸异山梨酯的起效速

度更快。但是，硝酸异山梨酯有肝

脏首过效应，生物利用度仅为30%

左右；而单硝酸异山梨酯无肝脏首

过效应，生物利用度约为90%。

五、硝酸酯类药物特殊的给
药方法

关于硝酸酯类药物，耐药性的

问题不可回避—长期连续用药可

能出现耐药性，考虑可能与“硝酸

酯受体”中的巯基被耗竭有关。为


