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695 例茶碱血药浓度监测分析

王衍洪 王 成 黄永英t
k东莞 xuvstv 东莞东华医院~t广州 xtstxs 广州市第二人民医院l

摘要 目的}了解影响茶碱血药浓度的因素以指导临床用药∀方法}本文对接受茶碱维持量疗法的 y|x例患者的茶碱血药浓度

监测结果进行了回顾性分析∀结果}vxqth 的病例茶碱血药浓度在有效血药浓度范围内kts∗ usΛªÙ° l̄ovxq{h 的病例茶碱血

药浓度低于 tsΛªÙ° ōu|qth 的病例茶碱血药浓度高于 usΛªÙ° ~̄环丙沙星!氟罗沙星!沙丁胺醇提高茶碱血药浓度~特布他

林!利福平!速尿降低茶碱血药浓度~合并肝功能异常!肺心病患者茶碱血药浓度偏高~嗜烟患者茶碱血药浓度偏低∀ 结论}茶

碱血药浓度个体差异大o药物因素!疾病因素!嗜好等影响茶碱血药浓度o茶碱血药浓度监测对提高其使用的安全性和有效性

具有重要的意义∀

关键词 茶碱~血药浓度~环丙沙星~特布他林

Αναλψσισ οφ σερυµ χονχεντρατιον οφ τηε οπηψλλινε ιν 695 πατιεντσ
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¤±§²·«̈ µ§¬¶̈¤¶̈¶¤±§«²¥¥¬̈¶º ¬̄̄ ¤©©̈ ¦··«̈ ¶̈µ∏° ¦²±¦̈±·µ¤·¬²± ²©·«̈ ²³«¼¯̄¬± q̈ × «̈ ¶·∏§¼ ¬±§¬¦¤·̈§·«¤·¬·¬¶¬°³²µ·¤±··²

¬°³µ²√¨·«̈ ¶¤©̈ ·¼ ¤±§ ©̈©̈ ¦·¬√ ±̈ ¶̈¶²©·«̈ ²³«¼¯̄¬±¨·² °²±¬·²µ·«̈ ¶̈µ∏° ¦²±¦̈±·µ¤·¬²±q
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  茶碱是治疗支气管哮喘常用药物o其血药浓度与不良反

应有密切关系∀ 药物的相互作用!患者的个体差异等多种因

素影响茶碱血药浓度o使茶碱血药浓度升高或降低o可能会

产生毒副反应或者未能达到预期的治疗效果∀本文对 y|x例

患者的茶碱血药浓度监测结果进行了回顾性分析o探讨各种

因素对茶碱血药浓度的影响o为临床安全!合理用药提供参

考∀

1  材料和方法

1q1  病例

喘息型慢性支气管炎!支气管哮喘患者!慢性阻塞性肺

病k≤ � °⁄ly|x例o为内科住院患者和出院后随访患者∀其中

男性 wvv例o年龄 xx∗ zs岁~女性 uyu例o年龄 xs∗ zw岁∀各

患者均接受茶碱维持量疗法o使用茶碱缓释片优喘平k美国

先灵葆雅药厂losqux t́u«k{Β ss¤° 和 {Β ss³° 服用l∀分析

组为合用环丙沙星!氟罗沙星!沙丁胺醇等和合并有肝功能

不全!肺心病以及嗜烟的病例o年龄 xs∗ zw岁~对照组为无

影响茶碱血药浓度因素存在的病例o共 txt例o年龄 xy∗ zv

岁∀
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1q2  方法

采用荧光偏振免疫法测定茶碱的血药浓度o使用仪器为

美国雅培公司的 × ⁄÷ 快速血药浓度测定仪o并用茶碱单克

隆试剂盒k批号 ts|xvl∀测定时间}连续服药 v§后进行o于 z

Β ss¤° k餐前l取样∀ 统计学处理}采用 ς u检验o使用第四军

医大学卫生统计学夏结来教授编写的 �� ≥� 统计软件 uqvs

版∀

2  结 果

2q1  茶碱血药浓度测定结果及其与临床疗效的关系k见表

tl

表 1 y|x例茶碱血药浓度结果

血药浓度范围 例数k百分比l 平均浓度

� tsΛªÙ°¯ uw|kvxq{l xqsy? vqssΛªÙ°¯

ts∗ usΛªÙ°¯ uwwkvxqtl txqu{? vqutΛªÙ°¯

� usΛªÙ°¯ usuku|qtl uzqu{? wq{vΛªÙ°¯

  在茶碱血药浓度偏高k� usΛªÙ° l̄的 usu例中o有 tzt

例出现了不同程度的中毒反应o占 {wqzh o据病案记载出现

了恶心!呕吐!心悸等中毒表现~而茶碱血药浓度在 ts∗

usΛªÙ°¯的 uww例中o有 uus例有效o占 |squh o有 zx例茶

碱血药浓度在 tx∗ usΛªÙ° ō其中 wv例出现了较轻微的不良

反应o占 xzqvh ~在茶碱血药浓度偏低k� tsΛªÙ° l̄的 uw|例

中有 xt 例茶碱血药浓度低于 xΛªÙ° ō其中 ww 例无效o占

{yqvh ot|{例茶碱血药浓度在 x∗ tsΛªÙ° ōtzx例基本有

效o主要表现为气促减轻!咳嗽减少!哮鸣音减少等o占

{{qwh ∀

2q2  合并用药的影响k见表 ul

表 2 合并用药对茶碱血药浓度的影响情况

合用药物 总例数
k� tsΛªÙ° l̄

例数k百分比l

kts∗ usΛªÙ° l̄

例数k百分比l

k� usΛªÙ° l̄

例数k百分比l

环丙沙星 zs ukuq{yl t{kuxqzl xskztqwl

氟罗沙星 wt tkuqwl tskuwqwl vskzvqul

沙丁胺醇 xs ukwl txkvsl vvkyyl

特布他林 || y|ky|qzl u{ku{qvl ukul

速 尿 {w x|kzsqul uwku{qyl tktqul

利福平 ws vyk|sl wktsl sksl

对照组 txt vwkuuqxl ts{kztqxl |kxq|yl

  服用茶碱的同时使用下列药物可影响茶碱血药浓度∀≠

环丙沙星}同时静滴环丙沙星 squo¥¬§o能使茶碱血药浓度升

高∀与对照组比较o有极显著差异kς u� tsxqzv{to±χ� uoΠ�

sqsstl∀� 氟罗沙星}同时静滴氟罗沙星 sqwo §́o能使茶碱血

药浓度升高∀ 与对照组比较o有极显著差异kς u� |sqw|wuo±χ

� uoΠ� sqsstl∀ ≈ 沙丁胺醇}同时口服沙丁胺醇 uqw°ªo

·¬§o能使茶碱血药浓度升高∀ 与对照组比较o有极显著差异

kς u� {uqxzwso±χ� uoΠ� sqsstl∀ …特布他林}同时口服特

布他林 uqx°ªo¥¬§o能使茶碱血药浓度下降∀ 与对照组比较o

有极显著差异kς u� xwq|y{zo±χ� uoΠ� sqsstl∀   速尿}同

时口服速尿 us°ªo¥¬§o能使茶碱血药浓度下降∀ 与对照组比

较o有极显著差异kς u� xtqyzvto±χ� uoΠ� sqsstl∀ ¡利福

平}同时口服利福平 wxs°ªo §́o能使茶碱血药浓度下降∀ 与

对 照组比较o有极显著差异 kς u � yuq s|tvo±χ� uoΠ �

sqsstl∀

2q3 不同疾病及嗜烟对茶碱血药浓度的影响k见表 vl

≠ 肝功能不全}肝功能不全能使茶碱血药浓度升高∀ 与

对 照组比较o有极显著差异 kς u � |tq vzzwo±χ� uoΠ �

sqsstl∀� 肺心病}肺心病能使茶碱血药浓度升高∀与对照组

比较o有极显著差异kς u� tstqztxwo±χ� uoΠ� sqsstl∀

表 3 疾病因素对茶碱血药浓度的影响情况

疾病因素 总例数
k� tsΛªÙ° l̄

例数k百分比l

kts∗ usΛªÙ° l̄

例数k百分比l

k� usΛªÙ° l̄

例数k百分比l

肝功能不全 vz ukxqwl zkt{q|l u{kzxqzl

肺心病 yv ukvqul tykuxq{l wxkztl

对照组 txt vwkuuqxl ts{kztqxl |kxq|yl

  嗜烟对茶碱血药浓度的影响}统计表明o嗜烟患者

uvqvh ktwÙysl的茶碱血药浓度在有效血药浓度范围内kts

∗ usΛªÙ° l̄ozsh kwuÙysl的茶碱血药浓度低于 tsΛªÙ° ō

yqzh kwÙysl的茶碱血药浓度高于 usΛªÙ° ∀̄ 与对照组比较o

有极显著差异kς u� wwqtx{xo±χ� uoΠ� sqsstl∀

3  分析与讨论

3q1  茶碱的半衰期k·tÙul为 |qs? uqt«
≈t o故在 v§后早上空

腹测定血药浓度o从理论上已基本达到稳态谷浓度o而且又

避免了食物对茶碱血药浓度的影响∀

3q2 血药浓度与疗效及不良反应∀从表 t分析o各患者的茶

碱血药浓度差异很大o而且据病案记载最低的达 sqs{ΛªÙ

° ō最高的达 vxqutΛªÙ° ∀̄茶碱的不良反应与茶碱血药浓度

密切相关o茶碱血药浓度高于 usΛªÙ° ¯时易发生不良反

应≈u o统计结果说明了这点o而且茶碱血药浓度在 tx∗ usΛªÙ

°¯就已存在发生不良反应的可能性∀ 如果茶碱血药浓度低

于 xΛªÙ°¯不起作用o但在 x∗ tsΛªÙ°¯仍有效o茶碱血药浓

度的有效范围应是 x∗ usΛªÙ°¯
≈v o统计结果支持这一观点∀

可见对茶碱进行血药浓度监测是预防茶碱中毒和保证疗效

的重要手段∀

3q3  合并用药的影响∀从表 u分析看o环丙沙星!氟罗沙星!

沙丁胺醇提高茶碱血药浓度o临床应用中易使茶碱血药浓度

偏高~特布他林!利福平!速尿降低茶碱血药浓度o易使茶碱

血药浓度偏低∀环丙沙星!氟罗沙星是常与茶碱合用的药物o

茶碱与两者合用的病例中有 u例茶碱血药浓度极高o达vxqt

ΛªÙ°¯和 vxqutΛªÙ° ō患者出现了恶心!呕吐!不安!心律加

快等中毒症状o所以尽量避免与两者合用o可合用比较安全

的同类药物如氧氟沙星≈w !左旋氧氟沙星≈x 等o或结合茶碱

血药浓度监测适当减少茶碱的剂量k与环丙沙星合用适当减
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少茶碱的剂量约 vsh ≈y l∀沙丁胺醇虽然与茶碱有协同作用o

可增加平喘的效果o但因会提高茶碱血药浓度o易使茶碱血

药浓度偏高o故合用须适当减少茶碱的剂量∀ 特布他林与茶

碱有协同作用o虽然会降低茶碱血药浓度o易使茶碱血药浓

度偏低o但即使血药浓度不大于 tsΛªÙ° ō仍然能达到治疗

的效果o合用既安全又有效≈z ∀利福平为肝药酶诱导剂~速尿

为高效利尿剂o都使茶碱代谢加快o茶碱血药浓度降低≈{ ∀合

用利福平的病例中有一例茶碱血药浓度最低达 sqs{ΛªÙ° ō

据病案记载气促无减轻!咳嗽无减少o显示茶碱根本无效o茶

碱与两者合用须适当增加剂量∀

3q4 患者本身疾病因素和嗜好的影响∀从表 v可以看出o肝

功能不正常!肺心病等疾病因素提高茶碱血药浓度o易使茶

碱血药浓度偏高o对此类患者应适当减少茶碱的剂量∀ 据报

道o茶碱给药剂量对无明显心!肝功能异常的肺心病患者为

{°ª# §
p t# ®ª

p to对肺心病伴心!肝功能异常者为 x°ª# §
p t

# ®ª
p to最好按 {«间隔用药o以保证夜间血药浓度相对较

高o抑制患者夜间增加气道炎症反应及气道痉挛≈| ∀ 嗜烟患

者茶碱血药浓度情况分析表明嗜烟降低茶碱血药浓度o易使

茶碱血药浓度偏低o可能嗜烟使茶碱的清除率升高所致≈{ ∀

4  小 结

影响茶碱血药浓度的因素较多o而且常常是同时存在

的o茶碱血药浓度是各因素综合影响的结果∀ 茶碱的应用过

程中要在综合考虑各因素影响的基础上o同时进行茶碱血药

浓度监测o制定适当的给药方案o才能保证治疗的安全!合

理!有效∀
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平痛新素丸的处方设计及制备

常 翠 杨宏图 董 淳 毕殿洲t
k深圳 xt{sus 深圳市人民医院暨南大学第二附院药学部~t沈阳 ttsstx 沈阳药科大学药剂教

研室l

摘要 目的}为制备平痛新包衣微丸提供良好的底物∀ 方法}以流动性指数为指标采用均匀设计优化平痛新素丸∀ 结果}确定

了制备平痛新素丸的最佳处方工艺∀ 结论}淀粉量是影响产率的主要因素~转速是影响堆密度!脆碎度的主要因素~粘合剂用

量是影响休止角和流动性的主要因素~滚动时间是影响喷流指数的主要因素∀

关键词 均匀设计~平痛新素丸~流动性指数
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