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3  讨论 

在肾移植术后 3~12 月内，CsA-ME C2 浓度的

逐渐降低与服药剂量的降低之比是相对比较稳定

的，但 C0 浓度的降低相比于服药剂量的降低则较

为显著，因此 C0/ND 浓度平均降低 14%，C2/ND

浓度则相对不变，说明 CsA-ME 在体内的消除代

谢加快，故肾移植患者术后 12 月时以 C0 为监测指

标则不能真实反映 CsA-ME 在体内的暴露总量，

也就是说术后 12 个月 CsA-ME 在体内的暴露总量

有可能要大于术后 3 个月的暴露总量。据文献报

道[6-7]，这主要源于代谢环孢素 A 的细胞色素 P450 

3A4 成分的增加。P450 3A4 是决定环孢素 A 体内

代谢速率最主要的因素之一，尤其对于肾移植术

后 1 周时间内开始服用钙调磷酸酶类免疫抑制剂

的患者。当服用环孢素 A 一段时间后，肠内 CYP 

3A4 对环孢素清除速率显著增加，因此在术后

3~12 个月时间里，C0/ND 有下降趋势。 

在研究中还发现先前一直用 C0 作为监测指标

的患者，有一半以上其 C2 值均高于靶目标水平，

降低环孢素剂量的同时体内血肌酐水平也得到降

低。因此对肾移植后稳定患者采用 C2 作为监测指

标可预测出环孢素 A 体内药物暴露量，尤其是 C2

水平在 700~800 ng·mL1 以上时。在术后 3~12 个

月期间，剂量校正后 C2 浓度的变异性远小于 C0，

更提示以 C2 作为监测指标较为合理。 

总之，研究结果表明在肾移植术后 1~3 个月内

CsA-ME 在体内吸收是增加的， 3~12 个月时

CsA-ME 的代谢和消除是增加的，故一直用 C0 监测

则会渐渐低估 CsA-ME 的暴露总量。所以本研究对

肾移植术后 3 个月和 1 年以上的患者均采用 C2 作

为监测指标则可优化 CsA-ME 的个体化给药水平。 
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摘要：目的  考察 25 ℃和 37 ℃下盐酸氨溴索注射液在果糖注射液中配伍的稳定性。方法  采用高效液相色谱法测定氨溴

索与果糖注射液配伍一定时间后的含量，同时观察外观变化并测定其 pH 值。结果  药物在 25 ℃和 37 ℃果糖注射液中配伍

后，0~8 h 内其外观、pH 值及含量均无明显变化。结论  两药液配伍后在 8 h 内稳定，可配伍使用。 
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ABSTRACT: OBJECTIVE  To study the compatible stability of ambroxol hydrochloride in 5% fructose injection at 25 and ℃

37  for 8 hours re℃ spectively. METHODS  Ambroxol hydrochloride in fructose injection was assayed with HPLC at different 
time points after being mixed, and the appearance and pH values of the mixed solutions were observed as well. RESULTS  The 
content, appearance and pH values of ambroxol hydrochloride mixed with fructose injection were stable at 25  and℃  37  within 8 ℃

hours. CONCLUSION Ambroxol hydrochloride can be mixed with fructose injection for clinical use. 
KEY WORDS: ambroxol; fructose injection; stability; HPLC; compatibility 

 

盐酸氨溴索属黏液调节剂，为溴己新的活性代

谢产物，能促进肺表面活性物质的分泌及气道液体

分泌，促进黏痰溶解，显著降低痰黏度，增强支气

管黏膜纤毛运动，促进痰液的排出。改善通气功能

和呼吸困难状况。主要用于急、慢性支气管哮喘、

支气管扩张、肺气肿、肺结核、尘肺、手术后的咳

痰困难[1]。果糖注射液的pＨ值为3.5~5.5，在体内的

代谢无需胰岛素的参与，临床上常用于糖尿病患者

供给能量和补充体液的代用品[2]。本试验模拟临床

用药浓度，研究不同温度下盐酸氨溴索注射液与果

糖注射液的配伍稳定性，为糖尿病患者在祛痰治疗

时的输液配伍方面提供参考。 

1  材料 

1.1  仪器  

JASCO 1500 系列四元梯度高效液相色谱仪

(日本分光公司)；BS210S型电子天平(AB204-A，梅

特勒-托利多仪器公司，d =0.000 1 mg)；TU-1201 型

紫外-可见分光光度仪(北京普析通用仪器有限公

司)；pHs-３Ｃ型精密pH计(上海雷磁仪器厂)。 

1.2  试剂与试药 

甲醇、乙腈为色谱纯；其他试剂为分析纯；氨

溴索对照品(江苏恒瑞医药股份有限公司，纯度：

99.9%，批号：20081124)；盐酸氨溴索注射液(沐舒

坦，Boehringer Ingelheim Espana，S.A，批号：827381，

规格：2 mL∶15 mg)；果糖注射液(江苏正大丰海制

药有限公司，批号：0812013)；水为纯化水。 

2  方法与结果 

2.1  氨溴索对照品溶液的配制  

将氨溴索对照品于干燥器干燥至恒重。用灵敏

度为0.1 mg的电子分析天平精密称取氨溴索对照

品7.5 mg于50 mL量瓶中，用水溶解并定容，得浓

度为150 μg·mL1氨溴索对照品储备液，于4 ℃储存

备用。 

2.2  测定波长的选择 

精密量取对照品储备液5 mL，置25 mL量瓶中

加水稀释到刻度得浓度为30 μg·mL1的氨溴索对照

品溶液，以水为空白，在200~400 nm内进行紫外扫

描，氨溴索在248 nm 处有最大吸收。 

2.3  色谱条件及系统适应性 

色谱柱：Hypersil-ODS2 (150 mm×4.6 mm，5 

μm)；流动相：甲醇-水相(含0.5%三乙胺和0.5%冰

醋酸)(45∶55)；流速：1.0 mL·min 1；检测波长：

248 nm；进样量：20 μL；柱温：25 ℃。在上述色

谱条件下，杂质及溶剂峰无干扰，氨溴索保留时间

为6.736 min，理论板数为4 053，对称性为1.03，重

复性为1.08%。色谱图见图1。 

 

 
图 1  氨溴索高效液相色谱图 

A果糖注射液；B对照品溶液; C样品37 ℃水浴8 h后; 1-氨溴索 

Fig 1  HPLC chromatogram of ambroxol 
A5% fructose injection; Bcontrol; Csmaple at 8 hour after preparation 

at 37 ; 1℃ ambroxol 

 

2.4  标准曲线的制备 

精密量取储备液适量，用水稀释成浓度5.0，

10.0，20.0，25.0，30.0，45.0 μg·mL1的系列对照

品溶液。分别进样20 μL，以峰面积(A)为纵坐标，

浓度(C)为横坐标进行线性回归，回归方程为：

A=31 494 C–13 703，r=0.999 3。结果显示，氨溴索

在5.0～45.0 μg·mL1内有良好的线性关系。 

2.5  精密度和回收率试验 

精密量取氨溴索注射液0.1 mL到10 mL量瓶

中，共15份，分别加入氨溴索对照品0.25，1.25，

1.75 mg，每样各5份，再加入果糖输液定容，摇匀。

测定时分别取混合液1.0 mL至10 mL量瓶，加果糖

定容，摇匀后进样20 μL依法测定峰面积，计算加

样回收率，结果见表1。 
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表 1  氨溴索在果糖输液中的回收率(n=5)  

Tab 1  Results of recovery test of ambroxol (n=5) 
加入量/mg 测得量/mg 回收率/% 平均回收率/% RSD/%

0.25 0.24±0.01 95.12   
1.25 1.27±0.04 103.66 99.74 3.06 
1.75 1.75±0.04 100.43   

2.6  对照品稳定性试验 

取氨溴索浓度分别为5.0，20.0，30.0 μg·mL1

的对照品溶液，在同日内依法测定5次，每次间隔

2 h，3种浓度的RSD分别为0.92%，1.04%和0.72%，

表明对照品溶液在10 h内稳定。 

2.7  配伍稳定性试验 

模拟氨溴索临床用药浓度(15 mg稀释至100 

mL)，取盐酸氨溴索注射液0.5 mL 2份分别置25 mL

量瓶中用果糖定容到刻度，摇匀，即得。将这两配

伍液分别置25，37 ℃恒温水浴中放置，于0，1，2，

4，6，8 h后各精密量取配伍液适量，用水稀释成25 

μg·mL1的溶液，摇匀。依法测定其中峰面积。以0 

h含量为100%，计算各配伍液在不同温度、不同时

间的相对百分含量，结果见表2。 

2.8  外观及pH值的变化 

取“2.7”项下配伍液，在25，37 ℃条件下，

于0，1，2，4，6，8 h分别观察配伍液外观变化，

配伍液外观变化采用纳氏比色管进行比色操作，同

时测定其pH值，结果在上述条件下，0~8 h内，配

伍液外观均呈无色澄明，pH值无明显变化，结果见

表2。 

表 2  氨溴索在果糖中 pH 值及含量变化(n=5) 

Tab 2  The results of pH determination and assay of ambroxol injection in fructose injection (n=5) 

0 h 1 h 2 h 4 h 6 h 8 h 
温度/℃ 

pH 含量/% pH 含量/% pH 含量/% pH 含量/% pH 含量/% 
 

pH 含量/%

25 3.22 100.00 3.28 100.08 3.29 100.01 3.25 100.06 3.26 100.04 3.28 100.02

37 3.35 100.00 3.37 100.01 3.36 100.06 3.36 100.02 3.38 100.03 
 

3.38 100.05

 

3  讨论 

用高效液相色谱法直接测定氨溴索在果糖注

射液中的浓度，其测定结果不受输液中成分的影

响，回收完全、重复性好。在试验中于上述色谱条

件下，未观察到氨溴索的降解产物。提示用HPLC

测定果糖输液中氨溴索含量结果可行的。 

氨溴索注射液pH值约为5.0，当与pH值较高

的溶液混合时，容易游离析出氨溴索沉淀，因此

与许多药物存在配伍禁忌[3]。关于氨溴索注射液

能否在果糖注射液中配伍，未见国内外文献报

道。本试验结果表明，氨溴索注射液在果糖注射

液中稳定性好，配伍输液在25，37 ℃条件下8 h，

其色泽pH值、澄明度和含量均无明显变化。临床

糖尿病患者应用此药时，可以考虑选择果糖输液

为溶媒。 
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摘要：目的  药师对机械通气患者持续使用镇静药物丙泊酚引起的血脂升高进行药学监护。方法  针对一坏死性筋膜炎

患者在使用丙泊酚乳剂镇静过程中导致高脂血症的具体病例，临床药师在药学监护中适时提出干预意见，并进行分析总

结，保障治疗顺利进行。结果  药师的建议被采纳，显示本例药学监护取得成功，对提高用药安全性、保证医疗质量大
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