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多黏菌素 Ｂ在脓毒症患者中的药动学研究
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摘要：目的　研究多黏菌素Ｂ（ｐｏｌｙｍｙｘｉｎＢ，ＰＢ）在脓毒症患者中的药动学，为该药的临床合理应用提供依据。方法　脓毒症
患者静脉给予ＰＢ，ｑ１２ｈ，连续给药４剂，分别于各剂给药前及第５剂给药后０５、１、２、３、６、９、１２ｈ采集血样，采用超高效液相色
谱串联质谱（ｕｌｔｒａｈｉｇｈｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅｌｉｑｕｉｄｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｙｔａｎｄｅｍｍａｓｓｓｐｅｃｔｒｏｍｅｔｒｙ，ＵＨＰＬＣＭＳ／ＭＳ）分析方法测定 ＰＢ血浆浓
度。采用非房室模型方法计算主要的药动学参数，以稀疏血药浓度数据点建立有限采样模型。结果　最终纳入１８例患者，
ＰＢ的主要药动学参数０～２４ｈ血药浓度－时间曲线下面积（ＡＵＣ０２４ｈ）为（６３３３±３０８８）ｍｇ·ｈ·Ｌ

－１，第５剂给药前血药浓

度（ρ０）为（２０１±１５４）ｍｇ·Ｌ
－１，第５剂给药后的峰浓度（ρｍａｘ）为（６９０±４２２）ｍｇ·Ｌ

－１，第５剂给药后１２ｈ血药浓度（ρ１２）

为（１６４±１０４）Ｌ·ｈ－１，平均稳态血药浓度（ρｓｓ，ａｖ）为（２６４±１２９）ｍｇ·Ｌ
－１，第一剂、第二剂、第三剂给药后的谷浓度分别为

（３３５±２５０），（２７４±１６０），（１７６±１１０）ｍｇ·Ｌ－１。推荐２点回归方程为：ＡＵＣ０１２ｈ＝２０８＋１２２ρ１＋９４１ρ６。结论　ＰＢ在脓
毒症患者体内的药动学参数存在个体差异，首剂给予负荷剂量可很快达到稳态浓度，给药后１、６ｈ的 ＰＢ浓度点可用于估算
ＡＵＣ０２４ｈ，建议监测ＰＢＡＵＣ０２４ｈ值调整成人脓毒症患者的给药剂量。
关键词：多黏菌素Ｂ；脓毒症；药动学；有限采样法；超高效液相色谱串联质谱
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　　多黏菌素 Ｂ（ｐｏｌｙｍｙｘｉｎＢ，ＰＢ）是由３０多种多
肽形成的硫酸盐制剂，以活性形式直接进入血液循

环发挥抗菌效果。鉴于其独特的化学结构和作用机

制，ＰＢ近年来受到广泛关注［１２］。ＰＢ用于多重耐药

革兰阴性菌所致的严重感染的治疗，临床通常采用

每次５０～１００ｍｇ，ｑ１２ｈ的治疗模式。目前，关于ＰＢ
的药动学及临床应用方面的数据较少，其非肾清除

机制尚未完全阐明，研究认为 ＰＢ主要通过非肾途

·４２４１· ＣｈｉｎＰｈａｒｍＪ，２０２４Ａｕｇｕｓｔ，Ｖｏｌ５９Ｎｏ１５　　　　　 　 　　 　　　　 中国药学杂志２０２４年８月第５９卷第１５期



径消除［３］。作为多重耐药革兰阴性菌的最后一道

防线［４］，ＰＢ的临床治疗窗窄，用药剂量与临床疗效
及不良反应的发生密切相关，ＰＢ在重症患者中的个
体化用药显得尤为关键。２０１９年国际指南共识［５］

推荐ＰＢ稳态血药浓度时间曲线下面积（ＡＵＣｓｓ，２４ｈ）
达到 ５０～１００ｍｇ·ｈ·Ｌ－１，平均稳态血药浓度
（ρｓｓ，ａｖ）达到２～４ｍｇ·Ｌ

－１，然而，目前在脓毒症患

者中如何计算 ＡＵＣｓｓ，２４ｈ，给药后何时达到 ＡＵＣｓｓ、
ρｓｓ，ａｖ，以及首剂给予负荷剂量的必要性数据均缺乏，
且国内外对ＰＢ的药动学研究数据有限［３，６］，尤其是

在脓毒症患者中数据缺乏。本研究纳入采用 ＰＢ为
基础进行抗感染治疗的脓毒症患者１８例，进行 ＰＢ
在脓毒症患者中的药动学特点的研究，并采用有限

采样法建立简化的 ＰＢＡＵＣ０２４ｈ计算公式，为 ＰＢ的
临床个体化用药提供参考。

１　材料与方法
１１　研究对象

研究对象：在郑州大学第一附属医院 ＩＣＵ病房
确诊为多重耐药革兰阴性菌感染的脓毒症患者，纳

入标准：年龄≥１８岁；无ＰＢ药物过敏史，接受ＰＢ静
脉滴注治疗；排除标准：孕妇、接受肾脏替代治疗的

患者、接受体外膜肺氧合支持治疗的患者。研究方

案获得郑州大学第一附属医院伦理委员会批准

（２０１９ＫＹ３３０），所有患者或家属均签署知情同意
书。从电子病历系统获取患者的人口学特征及相关

实验室检查数据。药品：ＰＢ（上海上药第一生化药
业有限公司，规格：每瓶５０ＩＵ）。
１２　血样采集与ＰＢ浓度测定

入组患者给予ＰＢ后，从第二剂开始每剂给药前
采集谷浓度：第一剂、第二剂、第三剂给药后谷浓度分

别为ρ３６、ρ２４、ρ１２，第五剂给药前及给药后０５、１、２、３、
６、９、１２ｈ即（ρ０、ρ０５、ρ１、ρ２、ρ３、ρ６、ρ９和 ρ１２）采集血样
１～２ｍＬ，置于含乙二胺四乙酸（ＥＤＴＡ）的抗凝管中，
经３０００ｒ·ｍｉｎ－１离心１０ｍｉｎ，取上层血浆于２ｍＬ的
塑料管中，置－８０℃冰箱中保存，用于ＰＢ血药浓度
的测定。采用超高效液相色谱串联质谱（ｕｌｔｒａｈｉｇｈ
ｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅｌｉｑｕｉｄｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｙｔａｎｄｅｍｍａｓｓｓｐｅｃ
ｔｒｏｍｅｔｒｙ，ＵＨＰＬＣＭＳ／ＭＳ）法测定血浆中ＰＢ的总浓度
即多黏菌素Ｂ１（ＰＢ１）＋多黏菌素Ｂ２（ＰＢ２）的浓度，
色谱柱：ＷａｔｅｒｓＡｃｑｕｉｔｙＵＰＬＣＨＳＳＴ３（２１ｍｍ×
１００ｍｍ，１８μｍ），柱温：３５℃，流动相：Ａ为０１５％的
甲酸水，Ｂ为乙腈；梯度为：０～２０ｍｉｎ，５％～５０％Ｂ；
２０～５０ｍｉｎ，５０％～９０％Ｂ；５０～５５ｍｉｎ，９０％～９５％

Ｂ；５５～６０ｍｉｎ，９５％～５％Ｂ；６０～８ｍｉｎ，５％Ｂ，流
速为０３０ｍＬ·ｍｉｎ－１，质谱检测采用：电喷雾离子源
（ｅｌｅｃｔｒｏｓｐｒａｙｉｏｎｉｚａｔｉｏｎ，ＥＳＩ），ＥＳＩ＋离子模式进行扫
描，多离子反应监测，母离子／子离子质荷比为：
ｍ／ｚ４０２０３／１０１１２（ＰＢ１）， ｍ／ｚ ３９７３５／１０１１２
（ＰＢ２）和 ｍ／ｚ２３７０６／１９４０８（内标卡马西平），ＰＢ１
和 ＰＢ２ 的 线 性 范 围 分 别 为：０１０４ ～１３、
００２１～３ｍｇ·Ｌ－１。方法的专属性、稳定性、回收率、
精密度、基质效应等均符合样品检测要求。取离心后

的血浆１００μＬ，加入３００μＬ含内标卡马西平的乙腈
溶液，涡旋混匀５ｍｉｎ，１２０００ｒ·ｍｉｎ－１离心１０ｍｉｎ，
取上清５μＬ进样［７］。方法学符合生物样品检测要求。

１３　数据处理
药动学参数采用 ＰｈａｒｓｉｇｈｔＷｉｎＮｏｎｌｉｎ７０软件

计算，ＰＢ药时曲线下面积（ＰＢＡＵＣ０１２ｈ）采用线性
梯形面积法计算，结果以均数±标准差（珋ｘ±ｓ）表示，
采用ＳＰＳＳ２００软件对数据进行统计分析，多组间
比较采用ＡＮＯＶＡ分析，不同组间比较采用独立样
本ｔ检验分析，Ｐ＜００５表示差异具有统计学意义。
采用ＳＰＳＳ２００软件对数据进行有限采样法模型的
拟合，以ＰＢＡＵＣ０１２ｈ作为因变量，不同时间点ＰＢ浓
度作为自变量进行逐步多元回归分析，剔除无统计

学意义的变量，遴选出调整决定系数（ｒ２）较好的回
归模型，用于估算ＰＢＡＵＣ０１２ｈ，同时考察ＡＵＣ０１２ｈ预
测值与实测值的相关性，并计算模型的平均预测误

差（ＭＰＥ），见公式１。

ＭＰＥ（％）＝１ｎ∑
ｎ

ｉ＝１
［（ＡＵＣ０１２预测值ＡＵＣ０１２实测值）／

ＡＵＣ０１２实测值］×１００％ 公式（１）

２　结　果
２１　入组患者临床资料

本研究共纳入１８例患者，所有入组患者的人口
学资料见表１。
２２　药时曲线

由于入组患者中有２例仅有谷浓度数值，缺少
第３天的浓度数据，因此，曲线显示的是１６例患者
的药时曲线。入组患者首剂负荷剂量为（１００～
１５０ｍｇ），后续分别给予ＰＢ：５０、７５或１００ｍｇ，ｑ１２ｈ，
给药后第３ｄ的 ＰＢ血浆平均药时曲线见图１，ＰＢ
在脓毒症患者中的药动学个体间差异较大。

２３　ＰＢ的药动学参数
患者分别多次给予ＰＢ：入组患者根据首剂给药

剂量的不同分为两组：第一组１１例，首剂１００ｍｇ，
·５２４１·
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　　　　表１　入组脓毒症患者的人口学及实验室数据。ｎ＝１８，珋ｘ±ｓ
Ｔａｂ１　Ｔｈｅｄｅｍｏｇｒａｐｈｉｃｄａｔａａｎｄｃｌｉｎｉｃａｌｐａｒａｍｅｔｅｒｓｏｆｔｈｅ
ｅｎｒｏｌｌｅｄｓｅｐｓｉｓｐａｔｉｅｎｔｓ．ｎ＝１８，珋ｘ±ｓ

Ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ　　　　　　　 Ｖａｌｕｅｓ

Ｇｅｎｄｅｒ（Ｍａｌｅ／Ｆｅｍａｌｅ） １２／６
Ａｇｅ／ｙｅａｒｓ ４８７８±１１５５
Ｂｏｄｙｗｅｉｇｈｔ／ｋｇ ６１１１±１０７６
Ｕｒｅａ／ｍｍｏｌ·Ｌ－１ ２１３４±１７４７
Ｓｅｒｕｍｃｒｅａｔｉｎｉｎｅ／μｍｏｌ·Ｌ－１ １４９８３±９９１８
ＣＬｃｒ／ｍＬ·ｍｉｎ－１ ６８４９±４９１２
ＡＬＴ／Ｕ·Ｌ－１ ４４００±３２３１
ＡＳＴ／Ｕ·Ｌ－１ ６３６１±６９５５
Ａｌｋａｌｉｎｅｐｈｏｓｐｈａｔａｓｅ／Ｕ·Ｌ－１ １４９６７±１４７８３
Ａｌｂｕｍｉｎ／ｇ·Ｌ－１ ３１９８±５６９

图１　患者给予多黏菌素Ｂ（ｐｏｌｙｍｙｘｉｎＢ，ＰＢ）第３天的血浆
ＰＢ平均药时曲线图。ｎ＝１６，珋ｘ±ｓ
Ｆｉｇ１　ＭｅａｎｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｔｉｍｅｐｌｏｔｓｏｆｐｌａｓｍａＰＢｉｎｐａｔｉｅｎｔｓ
ｏｎｄａｙ３．ｎ＝１６，珋ｘ±ｓ

第二组７例，首剂１５０ｍｇ，输注时间均为１ｈ。入组患
者前 ３剂 给 药 后 的 谷 浓 度 分 别 为：ρ３６为

（３３５±２５０）ｍｇ·Ｌ－１、ρ２４为（２７４±１６０）ｍｇ·Ｌ
－１、

ρ１２为（１７６±１１０）ｍｇ·Ｌ
－１。其中２例患者缺少第５

剂给药后的浓度点数据，最终 １６例患者的 ＰＢ
ＡＵＣ０２４ｈ为（６３３３±３０８８）ｍｇ·ｈ·Ｌ

－１，其中５例患者
ＰＢＡＵＣ０２４ｈ值小于 ５０ｍｇ·ｈ·Ｌ

－１，２例患者
ＰＢＡＵＣ０２４ｈ值大于 １００ｍｇ·ｈ·Ｌ

－１；ρ０为（２０１±
１５４）ｍｇ·Ｌ－１，ρｍａｘ为（６９０±４２２）ｍｇ·Ｌ

－１，ρ１２为
（１６４±１０４）ｍｇ·Ｌ－１，ρｓｓ，ａｖ为（２６４±１２９）ｍｇ·Ｌ

－１。

根据后续给予 ＰＢ剂量的不同：５０、７５或 １００ｍｇ，
ｑ１２ｈ，患者划分为３个维持剂量组，不同给药剂量
患者的药动学参数见表 ２。随着给药剂量的增加
ρｍａｘ增大，不同剂量组间患者的 ρｍａｘ、ρ０、ρ１２差异无统
计学意义（Ｐ＞００５）。随着给药剂量的增大，ＰＢ的
体内暴露量（ＡＵＣ０１２ｈ）增大，５０和１００ｍｇ剂量组间
ＡＵＣ０１２ｈ差异具有统计学意义（Ｐ＝００１６），１００ｍｇ
剂量组的ρｓｓ，ａｖ高于５０ｍｇ剂量组（Ｐ＝００１６）。当
负荷 剂 量 为 １５０或 １００ ｍｇ时，ρ３６分 别 为
（５４４±２４７）和（２３４±１５０）ｍｇ·Ｌ－１，差异具有
统计学意义（Ｐ＝０００４），首剂给予负荷剂量１００或
１５０ｍｇ均可较快达到稳态谷浓度，考虑ＩＣＵ病房多
重耐药菌的常见性及临床用药的有效性，建议临床

给予ＰＢ时采用负荷剂量，后续参考治疗药物监测
（ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃｄｒｕｇｍｏｎｉｔｏｒｉｎｇ，ＴＤＭ）结果及细菌最低
抑菌浓度（ｍｉｎｉｍｕｍｉｎｈｉｂｉｔｏｒｙｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ，ＭＩＣ）值
选择不同的推荐剂量（５０～１００ｍｇ）。

表２　不同ＰＢ给药方案在第３天的主要药动学参数。珋ｘ±ｓ
Ｔａｂ２　ＭａｉｎｐｈａｒｍａｃｏｋｉｎｅｔｉｃｐａｒａｍｅｔｅｒｓｆｏｒｄｉｆｆｅｒｅｎｔＰＢｄｏｓｉｎｇｒｅｇｉｍｅｎｓｏｎｄａｙ３．珋ｘ±ｓ

Ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ　　　　　 ５０ｍｇＰＢ（ｎ＝６） ７５ｍｇＰＢ（ｎ＝５） １００ｍｇＰＢ（ｎ＝５） Ｐ

ＡＵＣ０１２ｈ／ｍｇ·ｈ·Ｌ－１ ２１８２±７０６ ３１２２±１３１８ ４３９３±１８００１） ００４８

ρ０／ｍｇ·Ｌ－１ ２０２±１９７ １４８±０５４ ２５４±１７５ ０５８９

ρｍａｘ／ｍｇ·Ｌ－１ ５５０±４４４ ５６８±３１７ ９５７±４６３ ０２４３

ρ１２／ｍｇ·Ｌ－１ １２８±０６９ １２１±０７０ ２５３±１２４ ００６０

ρｓｓ，ａｖ／ｍｇ·Ｌ－１ １８２±０５９ ２６０±１１０ ３６６±１５０１） ００４８

注：１）与５０ｍｇ剂量组比较，Ｐ＜００５。

Ｎｏｔｅ：１）Ｐ＜００５，ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈ５０ｍｇｄｏｓｅｇｒｏｕｐ．

２４　多元线性回归模型
采用单一或多个时间点的 ＰＢ浓度与 ＰＢ

ＡＵＣ０１２ｈ做多元逐步回归分析，选取１～４个时间点
样本中ｒ２最佳的回归模型作为优选模型，结果见表
３。单个不同时间点血药浓度与 ＡＵＣ０１２ｈ之间相关
性差异较大，任意单点ＰＢ浓度与ＡＵＣ０１２ｈ之间相关
性差，ｒ２值范围为０３４９～０８７１，经多元逐步回归分
析显示，随着纳入时间点的增多，模型预测性能逐步

提升，其中２～４个时间点方案中 ρ１ρ６、ρ１ρ６ρ９和

ρ１ρ３ρ６ρ９经回归评估均可较好的实现对 ＰＢ
ＡＵＣ０１２ｈ的预测，结果回归模型结果见表３，模型预
测结果见图２。

３　讨　论
脓毒症是由人体对感染的反应，引起危及生命

的器官功能障碍，需要迅速识别并选择适当的抗菌

药物，以及时控制感染源，药物在脓毒症患者体内的

药动学特性常与其他人群存在较大差异，且存在
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　　　　表３　有限采样法估算静脉滴注ＰＢＡＵＣ０１２ｈ的回归模型
Ｔａｂ３　ＲｅｇｒｅｓｓｉｏｎｍｏｄｅｌｓｆｏｒｅｓｔｉｍａｔｉｏｎＡＵＣ０１２ｈｏｆｉｎｔｒａｖｅｎｏｕｓｄｒｉｐＰＢｂｙｌｉｍｉｔｅｄｓａｍｐｌｉｎｇｓｔｒａｔｅｇｙ

ｔ／ｈ　　　　　　 Ｅｑｕａｔｉｏｎ　　　　　　　　　　 ｒ２ ＭＰＥ／％

ρ０ ＡＵＣ０１２ｈ＝１９２８＋６１５ρ０ ０３７６ １８９９
ρ０５ ＡＵＣ０１２ｈ＝１４７７＋４３８ρ０５ ０３４９ １４６０
ρ１ ＡＵＣ０１２ｈ＝１３６３＋２６４ρ１ ０５４５ １１８８
ρ２ ＡＵＣ０１２ｈ＝６４４＋６４４ρ２ ０８５０ ５５１
ρ３ ＡＵＣ０１２ｈ＝２５１＋１１６６ρ３ ０８０６ ４４７
ρ６ ＡＵＣ０１２ｈ＝５２９＋１１６５ρ６ ０８７１ ６７６
ρ９ ＡＵＣ０１２ｈ＝８１６＋１１５９ρ９ ０８１６ ７２４
ρ１２ ＡＵＣ０１２ｈ＝１２９９＋１１３６ρ１２ ０５８４ １２６９
ρ１ρ６ ＡＵＣ０１２ｈ＝２０８＋１２２ρ１＋９４１ρ６ ０９５３ ３１５
ρ１ρ６ρ９ ＡＵＣ０１２ｈ＝１８３＋１２５ρ１＋５２２ρ６＋４６６ρ９ ０９７７ １８４
ρ１ρ３ρ６ρ９ ＡＵＣ０１２ｈ＝－０１６＋１２２ρ１＋３５９ρ３＋２５７ρ６＋４２７ρ９ ０９９４ ０２１

注：ＭＰＥ－平均预测误差。

Ｎｏｔｅ：ＭＰＥ－ｐｒｅｄｉｃｔｉｏｎｅｒｒｏｒ．

Ａ－ρ１ρ６模型；Ｂ－ρ１ρ６ρ９模型；Ｃ－ρ１ρ３ρ６ρ９模型。

Ａ－ρ１ρ６ｍｏｄｅｌ；Ｂ－ρ１ρ６ρ９ｍｏｄｅｌ；Ｃ－ρ１ρ３ρ６ρ９ｍｏｄｅｌ．

图２　不同回归模型ＰＢＡＵＣ０１２ｈ实测值与ＰＢＡＵＣ０１２ｈ预测值相关性
Ｆｉｇ２　ＣｏｒｒｅｌａｔｉｏｎｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｍｅａｓｕｒｅｄａｎｄｐｒｅｄｉｃｔｅｄＰＢＡＵＣ０１２ｈｖａｌｕｅｓｕｓｉｎｇｄｉｆｆｅｒｅｎｔｍｏｄｅｌｓ

显著的个体间差异，药物的暴露水平是否达标，对脓

毒症的及时控制具有重要意义。目前国内尚未全面

实现对ＰＢ暴露量的有效监控，其临床应用以经验
性用药为主，缺乏个体化给药方案，导致对其不良反

应难以控制。ＰＢ的体内暴露量与临床结局密切相
关［８］，但在脓毒症患者中如何设置采样策略缺乏相

关数据支持。本研究发现不同给药剂量间药时曲
线差异较大，且经剂量矫正后发现 ρ０、ρｍａｘ和
ＡＵＣ０１２ｈ个体间的变异仍较大，可能与患者的病理生
理状态等因素有关。

５０和 ７５ｍｇ剂量组在第五剂给药前后的 ρ０、
ρｍａｘ、ρ１２、ρｓｓ，ａｖ、ＡＵＣ０１２ｈ参数上差异无统计学意义
（Ｐ＞００５），随着给药剂量的增加（１００ｍｇ，ｑ１２ｈ）
ＡＵＣ０１２ｈ、ρｓｓ，ａｖ值呈线性增大，与５０ｍｇ剂量组间比
较差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）。首剂给予负荷
剂量可较快达到稳态暴露量［９］，临床给予高剂量

（≥２００ｍｇ·ｄ－１）可让患者受益［８］，在本研究中发

现首剂给予负荷剂量１５０ｍｇ时通过各个时间点谷

浓度值比较，发现有明显的蓄积现象，且给予１５０ｍｇ
负荷剂量后的谷浓度值显著高于给予负荷剂量

１００ｍｇ后的谷浓度值，推测在高剂量（≥１５０ｍｇ）
时，ＰＢ在体内的消除可能出现饱和现象，考虑患者
用药的安全性及ＩＣＵ中耐药菌的常见性，推荐临床
优选负荷剂量１００ｍｇ。

在ＴＤＭ监测中采用 ＰＢＡＵＣ０２４ｈ以更准确地反
映ＰＢ的暴露水平，预测其临床疗效和毒性反应的
发 生。在 重 症 肺 炎 患 者 中，ＰＢ 谷 浓 度 为
１０～２８ｍｇ·Ｌ－１时基本可以达到临床推荐的
ＰＢＡＵＣ０２４ｈ暴露水平

［１０］，本研究发现，在脓毒症患

者中不同时间点ＰＢ浓度与ＰＢＡＵＣ０１２ｈ的相关性差

（ｒ２＜０９），分析显示２～４个时间点采血方案模型
预测能力优于单个浓度点血样，建议根据患者的配

合程度选择不同的采样方案，综合考虑临床适用性

及经济性，本研究推荐优选ρ１ρ６的２个采样点方案
来估算 ＡＵＣ０２４ｈ，并在临床治疗中结合细菌的 ＭＩＣ

值［１１］，进一步实现对药动学及药效学的综合评估。

·７２４１·
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ＰＢ在脓毒症患者中的药动学特性存在明显的
个体间差异，且脓毒症患者影响药物药动学过程

的因素较多，后续研究需通过进一步扩大样本量，

寻找脓毒症患者疾病状态及病理生理指标等对药

动学参数的影响，借助贝叶斯反馈法实现对 ＡＵＣ
的估算。虽然本研究中不同剂量组患者的不同时

间点的谷浓度均值均 ＞１０ｍｇ·Ｌ－１，但个体间差
异均较大，因此不建议以单个浓度点值作为预测

ＰＢ临床疗效的唯一标准，建议采用２个浓度点数
据常规监测 ＰＢＡＵＣ０１２ｈ以指导 ＰＢ的临床脓毒症
患者的个体化用药。不能对所有脓毒症患者均采

取固 定 剂 量、单 一 的 给 药 模 式，建 议 根 据

ＰＢＡＵＣ０２４ｈ监测结果及细菌的 ＭＩＣ值，及时调整
临床用药方案，以期减少药物不良反应及临床耐

药的发生。
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