
书书书

　　 　

　　 　 　　　 　 　　　 　

第二军医大学学报 ２０１４年１０月第３５卷（增刊）

ＡｃａｄｅｍｉｃＪｏｕｒｎａｌｏｆＳｅｃｏｎｄＭｉｌｉｔａｒｙＭｅｄｉｃａｌＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙ，Ｏｃｔ．２０１４，Ｖｏｌ．３５（Ｓｕｐｐｌ）

犃犛５８

绝对生物利用度计算方法的修正

狄　佳
１，王　放

２，种　晔
３，彭一钊４，崔亚平４，余　慧

４；指导教师：曹永孝

１．西安交通大学医学部２００８级临床医学七年制

２．西安交通大学医学部２００７级临床医学八年制

３．西安交通大学医学部２０１０级临床医学

４．西安交通大学医学部２０１２级临床医学

　　【目的】　绝对生物利用度是血管外给药吸收进入体循环的药物的量，常以血管外给药的药物浓度曲线下面积

（ＡＵＣ）占静脉注射ＡＵＣ的百分率表示。静脉注射后的血药浓度在快速下降的分布相，因分布未到达平衡，故而

血药浓度不能反映体内的药物量。本文分析静脉注射后基于分布平衡后血药浓度ＡＵＣ的绝对生物利用度计算

方法，并与目前以实测血药浓度的ＡＵＣ计算的绝对生物利用度进行比较。

【方法】　用药物分布房室模型和药物消除一级动力学的理论，分析静脉注射的不同时间点血药浓度与体内药

物量的关系。在中国知网（ＣＮＫＩ）上以关键词“绝对生物利用度”检索１９９５年至２０１２年的文献，对有完整血药浓

度时间数据的文献进行分析。

【结果】　静脉注射后的分布相，体内药物的分布并未到达平衡，血药浓度不能代表体内的药物量。在分布平

衡后，血药浓度的变化仅显示药物消除。将消除相血药对数浓度与时间进行直线回归，得回归直线的斜率和截距，

计算出消除速率常数和分布平衡后零时的血药浓度。再将分布相的各时间点代入消除相的血药浓度时间关系公

式，计算分布相各时间点的血药浓度及 ＡＵＣ。此时的 ＡＵＣ模拟了分布平衡后分布相的 ＡＵＣ，加上消除相的

ＡＵＣ即为能反映静脉注射体内药物总量的ＡＵＣ，进而计算绝对生物利用度。检索出有完整血药浓度时间数据

的绝对生物利用度文献２９篇，其中二室模型１０篇，将其血药浓度输入软件ＤＳＡ３．１．５，得消除相的截距、斜率β

和血药浓度时间关系直线方程。结果显示药物分布平衡后的Ｃ０ 仅为文献方法Ｃｍａｘ的１／４。将分布相的各时间点

代入公式计算出各时间点的血药浓度，再用梯形法计算分布平衡后的ＡＵＣ。文献方法的ＡＵＣ是分布平衡ＡＵＣ

的（１．３１±０．２２）倍。常规法计算的绝对生物利用度是实际的（７９±１０）％。

【结论】　用静脉注射实测血药浓度ＡＵＣ计算的绝对生物利用度明显低估了药物的吸收，应基于模拟分布平

衡后的血药浓度计算绝对生物利用度。
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　　【目的】　以前期杂种犬实验结果为参考，研究拥有自主知识产权的新型血小板膜糖蛋白Ⅱｂ／Ⅲａ受体拮抗剂

普瑞巴肽（Ｚ４Ａ５）与依替巴肽、替罗非班经长时间静脉给药对比格犬血小板聚集、出血时间的影响，以及停药后血

小板聚集功能恢复情况及作用特点。

【方法】　采用ＤＡＳ软件进行重复拉丁方３×３随机设计，模拟临床给药方式采取负荷量与维持量连续给药，
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