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气管切开病人气管内给庆大霉素的药物动力学 
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ministration in traeheotomy patients 
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Yu—Lin，ZHU Chai—Juan， D1NG Xue-Hua ．GU 
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ABSTRACT Seventeen tracheotom v patients were 

given gentam icin fGen1 into trachea at the dosage of 2 

and 4 mg ·kg ． Gen concentration in serum was 

determined bv ‰ ore~ence polarization imrlFdno-- 

assay Pharmacokinetic parameters were calculated 

micro--computer pharmacokmettc program 

fMCPKP1 Ti⋯ T ．and C were 0 6±0．3 

h， l 7 0．7 h。and4．6 I 8耀 m ，respecti~etyin 

4mg·kg～ group and 0．3=0 3 h， 0 9± 0 5】1． and 

04 0．2,ag m1一， respectivetyin 2mg kg。。 group 

(P<O．05) rlKtl was 30±1】h in patients of 

serum crcalinefCr)>2mg％ and 6±5 h npatientsof 

Cr<2 mg％ rP<0 0】] No significant difference 

could be found hetweer,C⋯ of different reilal ruIIG- 

tion patients rP>O 05) 

KEY W ORDS gentamicins； tracheotomy； phar— 

macokinetics 

提要 气管切开病人 l7例，气管滴八庆大霉素 2-4 

mg kg一 荧光偏振免疫法测定血清庆太霉素浓度， 

非线性最小_二乘法计算药物动力学参数，研究结粜表 

明．培药剂量．病人肾功能可影响庆大霉素气管绗药 

的药物动力学 
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氨基 糖 甙类 抗生 素庆 大 霉 素(genta— 

micin，Gen)气管滴人给药，可用于预防和治 

疗气管切开病人呼吸道感染⋯．迄今未见Gen 

管给药后的临床药物动力学研究报道．本 

文通过 17例 管切开病人 Gen ￡管滴八后的 

药物动力学研究，观察 Gen气管绘药剂鲑， 

病人肾功能对Gen药物动力学的影响． 

MATERIALS AND M ETH0DS 

l 病^与磐药方法 脑部手术后伴有呼吸道盛 

染的 乞管切开病人 I 7侧f】3M，4Fh 年龄 20--56 a， 

体重 45—67 kg Gen注射液， 芜湖制药广．中国安 

徽、批导900216J蚪j生理盐水稀释成 24mg k 。在 

10- 15rain气管内滴完．血清肌酐小于 2mg％ 4人， 

2mg kg t管内给药，4mg kg 】3人中有8人 

血清肌酐小 j二2mg％，5人血清肌酐犬于2mg％． 

2 血清 Gen浓度测 定 剂 最 2mg kg_培药后 

0．25， 0 5， 0 75， 】 】25 】5， 2， 3， 4，5， 6， 8 

h，剂量 4mg‘kg- 给药后按 }：述时向外再加 】0， 

l2 24 h备取静脉血 0 5 ml，采用荧光偏振免疫分析 

法(FPIA)测定血清 Gen浓度 J． 

3 数据 处理 MCPKP药物动力学程序计算 

Gen (管内绐药后的动力学参数0。，t检验比较给药 

荆最，病人肾功能对 Gen气管给药后动力学参数的影 

J，~ftiN[0q比较血清肌酐和 Gen T， 的相关 

RESUL1 

同剂量 Gen气管给药后在不同肾功病 

人体内的动力学参数 比较见 Tab l，Gen在 

I】人体内的动力学处置属一房室模型，6人动 

力学过程可用=：房室模型分析，肾功能正常给 

药剂量不同，给药剂量相同肾功能不同都可对 

Gell体内动力学过程产生显著的影响 Gen 

7’ 和血清肌酐呈线性相关．7’1 ．=一5 17 

±7．95×Crh，(，=0．8，n=17，P<0．0l1，表 

维普资讯 http://www.cqvip.com 

http://www.cqvip.com


376 中国药理学报 Acta Pharmacologica Sinica 1992 Jul； 13(4) 

Tab 1． Pbarmacokinefic parameters of gentamiein 

after intratradbeal administration in 17 trachentomy pa- 

lients． ±凡 ‘P> 0．05, 一P<0．05，⋯ P<0．01． 

2nag kg 。 4mg‘kg 4mg’kg一 

Cr<2mg％ Cf<2mg％ Cr>2mg％ 

= 4 = 8 ：5 

Ct： sen1m creatine 

明Gen体内消除主要与肾功能有关 

DlSCUSSl0N 

Gen易溶于水难溶于有机溶剂． 一般认 

为 Gen不易透过脂质结构的气管壁，肺泡 

骥，但研究结果表明，气管给药后 Gen可迅 

速进入血液中，并可在血液中达一定治疗浓 

度，这与呼吸道庞大的吸收表面积，肺部快速 

丰富的血液循环及 Gen在呼吸道内与血液中 

巨大的浓度差有关，当然也无法排除还有其它 

吸收机制存在． 

Gen im或iv的7_l ．是2—4 h ．Gen以 

2 mg kg 气管给药的丁 和 im，iv给药 

相近． 给药后7_- 。和血清肌酐良好相关结果 

表明，气管给药后 Gen体内消除主要取决于 

肾功，当肾功受损时7_ ．可显著延长，这与 

Gen其它途径给药后消除情况一致．·但给药 

剂量不同对 Gen动力学过程影响机制尚l不清 

楚．多数研究认为 Gen im或iv后体内属一房 

室模型[4】，但本研究发现气管给药后有 6人动 

力学过程 属二房室 开放模型 ，Gen快速 

分布相 T ：0．4±0．3 h =6)，表明 Gen 

从气管入血后，还可有一个向其它组织快速分 

布的过程． 

通过测定一些病人尿液、脑脊液中浓度发 

现气管给药后，Gen可在屎液中达较高浓 

度，并可很快分布至脑脊液中 

从 1 7例气管切开病人Gen气管给药的临 

床观察来看。无一人发生 Gen过敏反应及其 

它严重不良反应．这种给药方式可有数地控 

制病人的呼吸道感染，而且 Gen在血清 中 

峰 谷浓度值均低于其潜在中毒浓度．但 

Gen气管给药对病人气管的刺激作用，以及 

这种给药方式是否可引起病人气管壁组织学改 

变，是否易导致病人体内 Gen耐药菌产生等 

机制尚不清楚，加之 Gen体内毒副作用较 

多，有些病人连易发生过敏反应．因此在无 

明确治疗指症时不宜采用这种给药方式． 
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