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与给药个体化☆ ☆☆☆☆考点1：血药浓度 1．血药浓度与药

物疗效 药物治疗作用的强弱与维持时间的长短，理论上取决

于受体部位活性药物的浓度。通常，血浆中活性药物浓度可

间接地作为受体部位活性药物的指标。 药物的药理作用与血

药浓度密切相关。通常血药浓度越高，疗效越强。药物对不

同种属的动物虽然有效剂量差异很大，但产生相同药理作用

时的血药浓度却极为相近。见下表：药物血药浓度的临床表

现 可见，尽管在用药剂量上不同的个体间存在很大的差异，

但产生相同药理作用时的血药浓度却极为相近。因此将血药

浓度作为一个指标来指导临床用药具有重要的意义。 2．药

物动力学的几个重要参数 药物进入机体后在作用部位和体液

中的浓度是随时间而不断变化的。药物动力学就是用动力学

的基本原理，通过数学的方法推导出体内药量与时间的关系

式，求出相应的动力学参数来描述药物在体内的吸收、分布

、代谢和排泄的过程。常用且与血药浓度有关的药物动力学

参数见下表：药物动力学的重要参数 3．影响血药浓度的因

素 （1）生理因素。①年龄。不同年龄的人群在药物的吸收

、分布、代谢和排泄上存在明显的差异。新生儿胃肠道处于

发育阶段，口服药物吸收就会较成人慢；皮肤黏膜较薄，且

体表面积与体重之比值较成人为大，局部外用药物的吸收就

会较成人快；血脑屏障尚未完全形成，药物在脑脊液中分布



较多；代谢、排泄机能也不健全，使半衰期延长；老年人随

着年龄的增长，心、肝、肾及胃肠道等主要器官的功能都在

不断下降，可引起药物动力学参数的改变。通常可使某些药

物的代谢、排泄减慢，半衰期延长常规剂量连续给药就有可

能引起蓄积中毒；与血浆蛋白结合率降低，使游离型药物浓

度增高；即使常规剂量也出现毒性反应。②性别。通常女性

较男性对药物敏感。③肥胖。正常人体中约20%为脂肪组织

，而肥胖者脂肪组织在人体的比例会更为可观。肥胖人群与

正常人群相比，药物动力学参数表现为V增大，t1/2延长。肥

胖者长期使用脂溶性药物，可在脂肪组织中产生蓄积引起中

毒反应，应注意调整剂量。④遗传。不同人种，不同民族，

甚至不同家族对于药物吸收、分布、代谢、排泄的整个过程

均可存在一定的差异。⑤其他。包括：饮食习惯、食物组成

、抽烟、嗜酒、饮茶和咖啡等，环境因素包括经常接触有机

溶剂、杀虫剂等。 （2）病理因素。①肝功能损害。肝脏是

药物代谢的主要器官。肝功能受损，药物的代谢功能受到影

响，K值、t1/2会发生改变。②肾功能损害。肾脏是药物排泄

的主要器官。肾功能受损，药物从体内排出受阻，K值降低

，t1/2延长。③心脏疾患。心脏疾患可引起血液分布、流速等

血液动力学的改变。如心肌梗死及充血性心衰的病人，某些

部位或脏器的血流减少，影响药物的消除。④胃肠疾患。胃

肠功能的变化可直接改变Ka值和F值。如胃肠道pH、胃排空

速率、胃吸收面积、胃壁通透性、胃肠道内的酶等诸多因素

的改变，均可引起药物吸收的改变。⑤其他。肾病、高胆红

素血症、高脂血症等疾病可改变药物与血浆蛋白的结合。 

（3）药物因素。包括：①制剂因素；②药物的相互作用。☆



☆☆☆考点2：治疗药物监测 1．治疗药物监测的意义 治疗药

物监测（TDM）是临床药学服务的重要内容之一，其任务是

通过测定和分析血液（或其他体液如尿液、唾液、组织液等

）中的药物浓度，拟合成各种数学模型，来掌握药物在体内

随时间变化的规律，为实现给药个体化提供依据。其主要意

义可归纳为以下三个方面：①控制药品质量；②新药研制及

老药改进；③临床合理用药。 2．药物监测的条件 首先需要

建立一个TDM实验室，实验室中需具备满足测定和数据处理

所需的各种仪器设备。还需要有一批能建立血药浓度测定方

法并能对处理后的结果进行解释的专门人才。另外，领导的

重视和支持也很重要。 3．需要监测的药物和情况 （1）需要

监测的药物。①治疗指数低、安全范围窄、毒副作用强的药

物。如地高辛、茶碱等。②具有非线性药物动力学特征的药

物。如乙酰水杨酸、苯妥英钠、保泰松等的半衰期均随剂量

的增加而延长，当剂量增加到一定程度时，再稍有增加即可

引起血药浓度的很大变化。临床常需TDM的药物见下表：临

床常需TDM的药物 （2）需要监测的情况。包括：长期用药

、合并用药及特殊人群用药。 4．监测方法 常用的监测方法

的优缺点见下表：各种分析方法的比较 ☆ ☆考点3：给药个

体化 1．给药个体化的概念 药物剂量和所产生的药理作用存

在很大的个体差异，因此，理想的给药方案是实现给药个体

化。通过测定体液中的药物浓度，计算出各种药动学参数，

然后设计出每个人的给药方案就是给药个体化。 2．给药个

体化的步骤 （1）根据医生对病人的诊断结果及病人的身体

状况等具体因素，选择认为适合的药物及给药途径； （2）

由临床医师和临床药师一起拟订出初始给药方案（包括给药



剂量和间隔等）； （3）给药； （4）随时观察病人按初始方

案用药的临床效果，同时，按一定时间测定血药浓度； （5

）根据血药浓度-时间的数据，求出病人的药物动力学参数。

以此参数和临床结果为依据，结合临床经验和文献资料对初

始给药方案进行修订、制定，按调整后的方案给药，并重复

进行步骤（4）和步骤（5）； （6）根据具体情况，步骤（3

）、（4）、（5）可重复多次进行，也即反复调整给药方案

，直至获得满意效果。 3．根据血药浓度制定给药方案 （1）

比例法：设计表格，列出给药剂量达到稳态时，各时间的血

药浓度，样品测定Cmin，将测定的结果与表格对比，初步确

定病人的药物动力学参数。 （2）一点法：预测维持剂量。

此法无需求算药物动力学参数，误差的大小由K值或t1/2的波

动程度而定，波动范围越大，误差也越大。 （3）重复一点

法：需要给两个相同的试验剂量，同时求出两个参数K和Vd

。注意：两次给药必须是初次给药和第二次给药。 （4）血

清肌酐法：肌酐清除率是评价肾功能的常用指标，计算公式

为： 式中：Clcr为肌酐清除率（ml/分），A为年龄，BW为体

重（kg），Scr为血清肌酐（mg/100ml）。 肌酐清除率的正常

值：男性为120，女性为108。 "#F8F8F8" 100Test 下载频道开通

，各类考试题目直接下载。详细请访问 www.100test.com 


