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转运体介导的药物相互作用对药物吸收的影响及其临床意义=
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摘  要：目前，临床实践中使用的大多数药物是经口服给药，必须经过充分和持续地吸收才能达到效果。药物吸收在口服药

物治疗疾病中起着先决条件，其中药物转运体在药物的肠道吸收中起主要作用。同时药物的联合应用在临床上越来越普遍，

通常通过使用多种药物来达到治疗效果，但联合用药大多会产生一定的药物相互作用，从而影响药物的药动学特点。综述肠

道转运体介导的几类药物相互作用对其吸收的影响及临床意义，为临床应用提供参考。=
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随着对药物转运体研究的深入，药物转运体在

治疗用药时越来越受关注。药物转运体存在于人体

几乎所有器官，以肠道、大脑、肾脏、肝脏等重要

脏器为主。药物经转运体的转运形式主要是主动转

运，根据其转运机制及方向的不同可将转运体分为

促进药物向细胞内转运的摄取性转运体（uéí~ke=
ír~nséoríors）和将药物从细胞内排到细胞外的外排

性转运体（effluñ= ír~nséoríors）。摄取性转运体包括

葡萄糖转运体（其中包括 pdiqs、dirqs）、寡肽转

运体（mbmqs）、氨基酸转运体（iAq）、一元羧酸转

运体（jCq）、有机阳离子转运体（lCqs）及有机

阴离子转运体（lAqs）等。外排性转运体包括 mJ

糖蛋白（mJgé）、多药耐药相关转运体（joms）及

乳腺癌耐药转运体（_Com）等，这些外排转运体

属于 Aqm结合盒转运体（A_C）xNz。转运体具有广

泛的底物专属性和底物重叠性，提示了转运体可介

导药物之间的相互作用xOz。药物相互作用（aaf）
是指几种药物同时或前后序贯应用时药物原有的理

化性质及药代动力学或药效动力学发生改变。药物

相互作用一方面能够增强药效，另一方面也可降低

药效甚至导致毒性反应。如西立伐他汀与贝特类药

物的联合应用导致严重的转运体介导的 aaf，使服

药者横纹肌溶解甚至死亡xPz。同样，转运体介导的

药物相互作用对药物的吸收也有重要的影响。=
= = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = =

收稿日期：OMNTJMSJMR=
基金项目：国家自然科学基金项目（UNQTPOUM）=
第一作者：黄亚男（NVVR—），女，满族，本科生，bJm~álW=NSONRNQSPM]qqKcom=
*通信作者：刘克辛，男，博士，教授，博士生导师、享受国务院特殊津贴专家，研究方向为药物转运体与药动学。=

qelW=EMQNNFUSNNMQMT= = bJm~álW=keñánláu]dlmeduKeduKcn=



= = arug=bvaluation=oesearch= =第 QN卷=第 N期= = OMNU年 N月=

= = =

•=OQ=•=

N= =肠道转运体及 aaf=
口服药物吸收的主要场所为肠道，在肠道中药

物吸收不仅是通过简单的自由扩散，更多的是通过

胃肠道中转运体来实现转运吸收。肠道中转运体介

导的药物吸收决定了口服药物的生物利用度xQz。在

肠道黏膜上有很多药物转运体表达，如 mbmqN、
dirqs、jCq、lCqs、mJgé、和joms等。=
NKN= =肠道摄取转运体=
NKNKN= = mbmqN= = mbmqN 是肠道吸收药物最广泛研究

的转运体之一，主要在哺乳动物肠上皮和近端肾小

管细胞的顶膜上表达，主要有助于从小肠中消化的

蛋白质产生的二肽和三肽的吸收xRz，所以肠道中含

有寡肽分子结构及可分解为寡肽分子结构的药物都

是 mbmqN的底物，典型底物包括抗肿瘤药物乌苯美

司、βJ内酰胺类抗生素、血管紧张素转化酶抑制剂

（ACbf）、伐昔洛韦、头孢氨苄等xSz。质子偶联是

mbmqN 转运的主要特征，即较高浓度的 eH可促进

mbmqN的转运xNz。由于 mbmqN具有低亲和力及高容

量的特点，故通过 mbmqN来提高口服药物的生物利

用度越来越常见，如将阿昔洛韦设计为 mbmqN的底

物伐昔洛韦，显著提高了其口服生物利用度；将抗

焦虑药 ivPRQTQM合成具有肽腱的 ivRQQPQQ= EOF而
成为 mbmqN的底物，从而增加了其生物利用度xQz。=
NKNKO= = pdiqs、dirqs= = 作为葡萄糖转运体的

pdiqs和 dirqs，主要促进肠道中葡萄糖类化合物

的吸收。pdiq 主要表达于肠刷状缘侧；dirq 主

要表达于肠刷状缘膜及侧底膜上。临床上可以将母

体药物转变为葡萄糖类似物从而促进口服药物的生

物利用度。如将槲皮素修饰成为 pdiqN的底物槲皮

素JQ’JβJ葡萄糖苷，从而增加了槲皮素的口服生物利

用度xTz。除此之外，葡萄糖转运体可能与血糖浓度

有一定关联xQz。pdiqO 抑制剂目前正在临床广泛应

用于二型糖尿病的治疗xUz。=
NKNKP= = ÜmqAN= =质子偶联氨基酸转运蛋白（ÜmqAN）
主要表达于小肠上皮细胞顶侧膜xVJNOz。低亲和力和

高容量是 ÜmqAN的特征，甘氨酸、iJ脯氨酸、iJ丙
氨酸、p~r 以及 dA_A、牛磺酸等衍生物为其典型

底物xNPJNRz。s~leráe等xNSz研究显示，槟榔次碱、去甲

槟榔次碱为 ÜmqA= N 的强烈抑制剂。此外，ÜmqAN
对抗癫痫药氨己烯酸的肠道吸收有一定的影响。=
NKNKQ= =jCq= =作为肠道中特殊的转运体，一元羧酸

转运体参与了单羧酸类化合物的口服吸收。作为一

元羧酸转运体家族中常见的 jCqN，它在促进营养

物质吸收、调节机体代谢平衡和调节细胞内 ée 等

过程起着重要的作用。jCqN的典型底物包括乙酸、

OJ丙基戊酸、苯甲酸、乳酸、水杨酸等xNTz。除此之

外，jCqN 因可通过转运乳酸来调节肿瘤细胞内的

ée 值，从而使肿瘤细胞凋亡，所以 jCqN 可作为

治疗肿瘤的理想靶点xNUz。=
NKNKR= = lCqs= =有机阳离子转运体的主要功能为将

细胞外液中水溶性的阳离子转运到细胞内。lCq家

族包括 lCqN、lCqO、lCqP和其他新型有机阳离

子转运体（lCqk）lCqkN~P。lCqs 主要存在于

肾脏，但有研究表明xNVz，lCqN 在小肠阳离子吸收

中产生重要作用，主要表达于小肠基底侧，典型底

物包括四乙胺、kJ甲基烟酰胺、硫胺等。同时，

lCqkN、lCqkO 在小肠中也有较高的表达，主要

表达于小肠顶侧膜，典型底物包括卡尼汀、四乙胺、

奎尼丁、维拉帕米、胆碱等xOMz。=
NKNKS= = lAqms= =有机阴离子转运多肽是转运内源性

和外源性化合物的膜蛋白。肠道中的 lAqm主要表

达于顶侧膜，底物包括非索非那定、普伐他丁、依

那普利、替莫普利、塔尼洛尔及喹诺酮类抗菌药、

牛磺胆酸盐等xONJOOz。lAqmO_N 为 lAqm 的主要亚

型，活性受环境 ée 的影响，故对抗过敏非索非那

定和降脂他汀类药物如普伐他汀和瑞舒伐他汀的转

运受 ée的影响。此外，苄青霉素、βNJ肾上腺素受

体拮抗剂塔诺洛尔和抗糖尿病格列本脲也显示为

lAqmO_N的底物xRz。=
NKO= =肠道外排转运体=
NKOKN= = mJgé= = mJgé是第一个已知的Aqm结合盒式转

运体，通过消耗 Aqm而将外源性物质和代谢产物等

从细胞内转运到细胞外，广泛分布于全身各组织器

官。目前发现在人类中有两种 mJgé 基因家族，为

jaoN和jaoO。分布于肠道中的 mJgé主要表达于

肠上皮细胞刷状缘，主要功能为减少其底物的吸收，

从而降低口服药物的生物利用度；同时，mJgé也可

减少毒性物质的吸收从而起到保护的作用。mJgé因
具有广泛的底物、诱导剂及抑制剂，故临床在联合

用药时可表现对 mJgé的竞争及抑制，从而产生一定

程度的 aaf，应提高警惕。mJgé的典型底物包括疏

水性化合物、免疫抑制剂、抗癌药、地高辛、西咪

替丁、非索非那定等；利福平为其主要的诱导剂；

主要的抑制剂包括维拉帕米、环孢素、红霉素、利

托那韦、酮康唑、奎尼丁、ivPPRVTV 等，因 mJgé
可外排进入肠黏膜的药物从而减少药物的肠道吸
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收，所以抑制 mJgé可有效提高药物吸收，但可应用

于临床的 mJgé抑制剂甚少。由于亲脂性药物更能通

过细胞膜，所以很多药物被设计成亲脂性化合物，

但是大多数亲脂性药物同时是 mJgé的底物，从而对

药物的吸收并没有提高，所以在药物设计中应注意

避免设计为 mJgé的底物xNTz。=
NKOKO= =joms= = joms 也是 A_C 转运家族中重要的

成员之一，与 mJgé相似都可导致抗肿瘤药物多药耐

药，但属于不同的亚族，耐药谱也不同。在肠道中

表达的 joms 主要包含 jomN、jomO 和 jomP，
其中jomN分布在细胞基底侧膜上，主要把药物从

细胞内排到细胞外从而降低药物的生物利用度；

jomO 分布于肠上皮细胞顶侧膜，通过抑制药物的

吸收从而降低药物的生物利用度，其次，jomO 只

转运硫酸化的胆酸盐；jomP与jomN相似，表达

于肠细胞的基底膜侧，但主要将药物从细胞排到血

液中从而起到保护细胞的作用，jomP 也可转运

jomN和jomO不能转运的单价胆酸盐如胆酸、牛

磺胆酸和甘胆酸，从而促进肝肠循环。=
NKOKP= = _Com= =乳腺癌耐药蛋白是A_C转运体超家

族中唯一的半转运体，在肠道中有广泛的分布，主

要表达于小肠上皮细胞顶侧膜。_Com 的底物专属

性与 mJgé和jom有部分的重合，可转运多种肿瘤

药物，如甲氨蝶呤、多柔比星、米托蒽醌、柔红霉

素等。=
NKP= = aaf=

aaf根据其作用效果可分为有益相互作用和不

利相互作用，按作用方式可分为体外药物相互作用、

药动学方面药物相互作用和药效学方面药物相互作

用 P种。转运体介导的 aaf主要影响药动学方面，

其中对药物吸收的影响尤为重要。转运体介导的

aaf 对药物吸收的影响机制可能有下面几种情况：

（N）两种药物同时竞争同一转运体，从而减少药物

的吸收或者外排。（O）一种药物作为转运体的诱导

剂，使转运体活性及数量增多，从而使另一药物吸

收或外排增多。（P）一种药物作为转运体的抑制剂，

使转运体活性及数量减少，从而使另一药物吸收或

外排减少xNz。=
O= =转运体介导的 aaf对药物吸收的影响=
OKN= =心血管系统药物的 aaf=

作为 mJgé 底物的强心苷类药物地高辛在临床

广泛应用于心力衰竭的治疗，但因其安全范围狭窄，

个体差异大，故极易发生地高辛中毒，所以在临床

联合用药时应特别关注，如当地高辛与 mJgé抑制剂

奎尼丁合用时可显著增高地高辛的 ArC，从而中毒

更易发生xNz。研究发现，硝苯地平能显著抑制 mJgé
活性，当联合口服Ⅱ型糖尿病的一线口服降糖药瑞

格列奈 MKR=mgLkg和硝苯地平 N或 P=mgLkg时瑞格列

奈的体内过程明显改变，尤其硝苯地平的量为 P=
mgLkg 时最明显，瑞格列奈的 ArC 和 Cm~ñ可分别

增加 QVKPB和 ORKRB，同时生物利用度也明显增加，

所以当二者联合用药时应注意瑞格列奈因药效增强

而引起的低血糖、胃肠道及肝肾等的不良反应xOPz。

近年来中西医结合备受关注，中药对心血管疾病的

治疗也起着重要的作用，但中药成分复杂，当与西

药联合用药时更应注意 aaf。黄芪作为 mJgé的诱导

剂xOQz，可降低 mJgé底物地高辛、氢氯噻嗪、氯沙坦、

阿托伐他汀等的生物利用度；丹参具有抗动脉粥样

硬化、抗心律失常等心血管保护作用xORz，而丹参又

可调节joms和 _Com等转运体活性，故在联合用

药时应注意xOSz。此外，还有很多治疗心血管的中药

对摄取性转运体也有促进和抑制作用。同样，西药

通过转运体也可影响中药的作用xOTz。如 mJgé抑制剂

维拉帕米可增加灯盏乙素的口服生物利用度，因此

临床上常用于心绞痛、冠心病、脑栓塞、脑梗死、

中风后瘫痪等疾病治疗的灯盏花素与 mJgé 抑制剂

联用可起到协同作用xOUJOVz。=
OKO= =抗菌药物的 aaf=

作为广谱抗菌药的大环内脂类常用于治疗大多

数革兰阳性菌、部分革兰阴性菌（如军团菌、奈瑟

菌、嗜血杆菌等）及非典型病原体感染。同时，大

环内脂类抗菌药介导的药物相互作用在临床上也非

常常见，其主要作为 mJgé与 CvmPAQ抑制剂参与，

但不同种类的大环内脂类抗菌药对 mJgé 的抑制作

用强度不同：红霉素与多巴胺受体激动剂双氢麦角

隐亭相互作用可使其 ArC增加 NSKRM倍xPMz、与抗凝

药希美加群相互作用使其 ArC增加 NKTU倍xPNz、与

避孕药乌利司他和雌二醇相互作用使其 ArC 分别

增加 PKOT、NKPP倍xPOJPPz；克拉霉素与镇静催眠药咪

达唑仑相互作用使其 ArC增加 SKRM倍xPQz、与抗痛

风药秋水仙碱相互作用使其 ArC增加 PKUO倍xPRz、

与支气管舒张药孟鲁司特相互作用使其 ArC 增加

OKQQ倍xPSz；阿奇霉素的相互作用相对较弱，可使秋

水仙碱 ArC增加 NKPT倍xPRz。=
喹诺酮类抗菌药因其抗菌谱广、抗菌能力强、

口服吸收好而被广泛应用于临床，对革兰阴性菌、
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革兰阳性菌、军团菌、支原体、衣原体、真菌等均

有效，以氟喹诺酮类最常见。尽管氟喹诺酮类抗菌

药亲水性强，但由于肠道中具有丰富的对应转运体

而使其口服吸收率很高，其中以 lAqm为主，lCqs
和 A_C 转运体也有参与xONz。研究表明，环丙沙星

和左氧氟沙星可以通过 lAqmNAO 进行转运xPTz。氟

喹诺酮类抗菌药通过抑制mJgé和joms而增加其吸

收xONIPUJPVz。所以在联合用药时应注意药物之间的相

互作用，防止药物达不到治疗浓度或达到了中毒浓

度。利福平作为 mJgé的诱导剂xQMz，可有效拮抗氟喹

诺酮类抗菌药，使其口服生物利用度减少。此外，

Ar~k~w~~ 等xQNz证明了喹诺酮类抗菌药为 mbmqN 的
抑制剂，在小鼠体内当喹诺酮类抗菌药莫西沙星与

mbmqN 底物苯丙氨酸JΨJ丙氨酸（mÜeJΨJAl~）联合

用药时的 ArC比单独使用 mÜeJΨJAl~时的 ArC降

低了近 SM=ngL（mi·Ü），口服生物利用度从（QVKO±
VKO）B降到了（QNKT±SKO）B；与此同时，莫西沙

星降低了头孢氨苄和伐昔洛韦在 eei~LmbmqN 细胞

中的摄取；因此，应注意临床上当喹诺酮类抗菌药

与 mbmqN底物联合用药时应的 aaf。=
除此之外，其他类别的抗菌药物也存在药物相

互作用，临床上抗菌药与其他药物的联合应用也非

常常见，故在用药时一定要注意其不利的 aaf。=
OKP= =抗肿瘤药物的 aaf=

酪氨酸激酶（qhs）与肿瘤的发生有重要的作

用，临床上多以 qhs为靶点治疗肿瘤，目前已有多

种酪氨酸激酶抑制剂上市应用于临床xQOz。目前中国

上市的酪氨酸激酶抑制剂有 NN种，见表 NxQPJQRz。伊

马替尼的肠道吸收由 lCqN介导，与 lCqN的抑制

剂如哌唑嗪相互作用可降低细胞的吸收从而降低其

生物利用度；同时伊马替尼也是 mJgé的底物，可降

低伊马替尼的吸收，故在临床上通过提高病人肠道

中lCqN水平降低mJgé水平可有效提高其口服生物

利用度xQSz；此外，伊马替尼也是 lCqN、mJgé、_Com
的抑制剂，在与它们底物药物联合应用时应予注= =
意xQTJQUz。达沙替尼和尼洛替尼均为第二代_CoJA_i
抑制剂，但达沙替尼是 lCqN、mJgé、_Com的底物，

而尼洛替尼不是它们的底物 xQVJRNz；尼洛替尼是

lCqP 的底物，与二甲双胍合用可降低二甲双胍的

吸收率xQTz；同时，尼洛替尼是 lCqN、mJgé、_Com
的抑制剂，抑制效果比伊马替尼强，与达沙替尼合

用时可大大提高达沙替尼的生物利用度xQTIQVIRNJROz。

拉帕替尼既是 mJgé和 _Com的底物，又是它们的抑

制剂xRNz；当拉帕替尼与 mJgé 和 _Com 的底物酮康

唑联合用药时，可使拉帕替尼的 ArC升高 OTKTUB；

与拓扑替康联合用药时，可使拓扑替康 ArC 升高

NUBxRQz。=

表 N= = OMNS年前中国上市的酪氨酸激酶抑制剂=
qable=N= = ChinaDs=listed=tyrosine=kinase=inhibitors=before=
OMNS=

药物= 适应症=

伊马替尼=

吉非替尼=

厄洛替尼=

索拉菲尼=

舒尼替尼=

达沙替尼=

拉帕替尼=

尼洛替尼=

克唑替尼=

普纳替尼= = =

埃克替尼= = = =

Cji、胃肠道间质瘤=

非小细胞肺癌=

非小细胞肺癌=

晚期肾癌=

晚期肾癌、伊马替尼耐药的胃肠道间质瘤=

伊马替尼耐药的 Cji=

eboO=阳性的乳腺癌=

伊马替尼耐药的 Cji=

Aih=阳性的非小细胞肺癌=

Cji、mÜHAii=

非小肺癌=

=

多柔比星、表柔比星、米托蒽醌等蒽环类抗生

素通过干扰转录过程从而起到抗肿瘤作用。多柔比

星主要用于抗肿瘤药耐药的急性淋巴白血病、淋巴

瘤、乳腺癌、卵巢癌等，多柔比星作为 mJgé和jomN
的底物，与它们相关底物可产生药物相互作用xRRJRSz。=

植物碱如长春新碱、依托泊苷等均是 mJgé 和

jomN的底物，与 mJgé和jomN的抑制剂相互作用

可增高相应的口服生物利用度xRSz。当依托泊苷与抗

心律失常药奎尼丁联合使用时，可促进依托泊苷的

吸收。=
紫杉醇对乳腺癌和卵巢癌的治疗有特殊疗效，

同样作为 mJgé的底物，与 mJgé 相应底物及抑制剂

联合用药时可产生一定的药物相互作用，如紫杉醇

与环孢菌素 A联合应用时，可使紫杉醇的 ArC提

高近 NM倍，并产生严重的毒性作用。=
临床上针对肿瘤患者多采用联合应用抗肿瘤药

物来达到临床效果，如联合应用乌苯美司和白藜芦

醇可产生协同抗肿瘤的作用，因乌苯美司是 mbmqN
的底物，白藜芦醇可促进 mbmqN的表达，故可增强

彼此的抗肿瘤作用。此外，已有研究表明白藜芦醇

可作为 mJgé和 jomO的抑制剂，与 mJgé和 jomO
的底物甲氨蝶呤联合口服给药时可使甲氨蝶呤的血
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药浓度和 ArC均增加xRTz。=
目前对 efs阳性的癌症患者，多采取联合抗逆

转录病毒治疗（cAoq），在进行药物治疗时，不仅

多种化疗药物之间可产生 aaf，抗逆转录病毒药物

与化疗药物之间也会产生 aaf，其中转运体 lCqs、
lAqs、joms等介导了药物相互作用xRUz。蛋白酶抑

制剂通过阻止前体蛋白的切割，导致不成熟、无功

能病毒颗粒的堆积，阻断病毒复制的晚期而抗 efs
病毒。所有的蛋白酶抑制剂都是 mJgé的底物xRUJRVz，

对 mJgé既有诱导作用又有抑制作用xSMz，因此蛋白酶

抑制剂可改变多重水平的 mJgé 底物的化疗药物的

药动学，并已证明蛋白酶抑制剂可诱导人肠上皮细

胞的药物外排转运体的表达xSNz。作为 mJgé底物的紫

杉醇，可通过与 mJgé抑制剂如蛋白酶抑制剂利托那

韦来加强紫杉醇的口服生物利用度，但由于蛋白酶

抑制剂既是 mJgé抑制剂又是诱导剂，故二者联合用

药时既可能因为血药浓度过高产生毒性反应，又可

降低其药效，故二者在联合用药时应更加注意xRRz。=
OKQ= =血液系统药物的 aaf=

依度沙班（bdoñ~b~n）是一种新型的口服抗凝

剂，可以抑制 u~ 因子，其位于内在凝血途径和外

在凝血途径的汇合处，是凝血级联扩增的主要位点，

目前依度沙班正开发用于临床预防血栓，包括预防

心房颤动患者的卒中和全身性栓塞xSOz。依度沙班作

为抗凝药在临床上多与抗心律失常药等心血管药物

合用，因依度沙班是 mJgé的底物，而绝大多数心血

管药物为 mJgé的底物或抑制剂，因此当二者联合用

药时应特别注意，以免发生出血等危险。如依度沙

班与奎尼丁联合用药时可使其 ArC升高 TSKTB，OQ=
Ü 浓度升高 NNKUB；与维拉帕米联合应用可使其

ArC升高 ROKTB，OQ=Ü浓度升高 OVKNB；与胺碘酮

联合用药时可使 ArC 升高 PVKUB，OQ= Ü 浓度降低

ORKTB；与决奈达隆联合用药时可使 ArC 升高

UQKRB，OQ=Ü浓度升高 NRTKSB；而与地高辛和阿托

伐他汀联合用药时变化较小xSPz。因此，依度沙班与

mJgé抑制剂联合用药时应警惕 aaf的发生，尤其当

与 mJgé强抑制剂（如奎尼丁、维拉帕米、胺碘酮、

决奈达隆）联合用药时警惕出血的风险。此外，近

年来新开发的口服抗凝药如达比加群（d~bág~ír~n）、
利伐沙班（ráv~roñ~b~n）和阿哌沙班（~éáñ~b~n）也

是 mJgé的底物，故联合用药时也应提高警惕xSPz。=
OKR= =抗组胺药物的 aaf=

西替利嗪是第二代 eN 受体阻断药，主对皮肤

黏膜过敏、慢性荨麻疹、异位性皮炎等有有效的治

疗作用。jesg~rá=Abb~sá=j等xSQz研究表明西替利嗪

为 mJgé的抑制剂，当与地高辛合用时 MKO=μmolLi的

西替利嗪对地高辛的影响较小，NM=μmolLi的西替利

嗪对地高辛的影响升高，NMM=μmolLi的西替利嗪对

地高辛的影响与维拉帕米对地高辛的影响相似，因

此当西替利嗪与 mJgé的底物联合用药时，尤其治疗

浓度与中毒浓度相近的地高辛合用时应警惕 aaf
的发生。=
P= =结语=

随着对转运体研究的深入，将更有助于寻找和

研制新药以达到更高疗效并避免不良反应的发生。

药物相互作用在临床用药中越来越受到重视，熟悉

地掌握转运体介导的药物之间的相互作用在指导临

床用药中起到重要的作用，不仅可以使治疗达到预

期的效果，还可以避免因血药浓度过大而产生不良

反应，尤其对治疗窗狭窄的药物应额外提高警惕。

例如口服吸收率低的 mJgé底物的抗肿瘤药物，可通

过联合应用 mJgé抑制剂来提高口服生物利用度，达

到预期效果；对治疗窗狭窄的 mJgé底物地高辛在联

合应用 mJgé 抑制剂时应时刻检测血药浓度以防止

地高辛中毒的发生。虽然目前一些药物转运体及作

用机制并未完全熟知，但相信随着研究的不断深入，

这些问题将会解决，转运体介导的药物相互作用将

更受益于疾病的治疗。=
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xOOz jüller= gI= heáser= jI= arozdzák= jI= eí= ~lK= bñéressáonI=
regul~íáon=~nd=funcíáon=of=áníesíán~l=drug=ír~nséoríersW=~n=
uéd~íe=xgzK=_áol=CÜemI=OMNTI=PVUEOFW=NTRJNVOK=

xOPz CÜoá=g=pI=CÜoá=fI=CÜoá=a=eK=bffecís=of=náfedáéáne=on= íÜe=
éÜ~rm~cokáneíács= of= reé~glánáde= án= r~ísW= mossáble= role= of=
CvmPAQ=~nd=mJglycoéroíeán=ánÜábáíáon=by=náfedáéáneK=xgzK=
mÜ~rm~col=oeéI=OMNPI=SRERFW=NQOOJNQPMK=

xOQz wÜ~ng= dI= lu= oI= iá= cI= eí= ~lK= oegul~íáon= of=
drugJmeí~bolázáng= enzymes= ~nd= effluñ= ír~nséoríers= by=
Asír~g~lá= r~dáñ= decocíáon= ~nd= áís= m~án= báo~cíáve=
coméoundsW= fmélác~íáon= for= clánác~l= drugJdrug=
áníer~cíáons=xgzK=g=bíÜnoéÜ~rm~colI=OMNSI=NUMW=NMQJNNPK=

xORz 陈芬燕I=郭= =韧I=张毕奎K=丹参酮ⅡA 的心血管药理作

用研究进展= xgzK=中国中药杂志I=OMNRI=EVFW=NSQVJNSRPK=
xOSz ván=vI=v~ng=jI=t~ng=vI=eí=~lK=q~nsÜánone=ffA=fncre~ses=

mokA= eñéressáon= of= effluñ= ír~nséoríers= án= culíured=
Üum~n= áníesíán~l= cell= xgzK= Am= g= CÜán=jedI= OMNMI= PUERFW=
VVRJNMMQK=

xOTz 张言玉I=沈智杰I=王肖龙K=转运体介导的心血管系统中

西 药 物 相 互 作 用 研 究 进 展 = xgzK= 中 成 药 I=
OMNTENFWNQPJNQTK=

xOUz 高洋洋I=赖= =泳K=药物代谢酶和转运蛋白介导的灯盏

花素药物相互作用研究进展= xgzK=中国医院药学杂志I=
OMNQENFW=TSJTVK=

xOVz vou=e= pI= wÜ~ng=e= cI=aong=v=iK= eí= ~lK= Absoréíáon= ~nd=
ír~nséorí~íáon= cÜ~r~cíerásíács= of= scuíell~rán= ~nd=
scuíell~reán= ~cross= C~coJO= monol~yer= model= xgzK= Am= g=
béádemáolI=OMNMI=UEVFW=USPK=

xPMz de= jey= CI= AlíÜ~us= jI= bz~n= bI= eí= ~lK= bryíÜromycán=
áncre~ses= él~sm~= concenír~íáons= of=
~léÜ~JdáÜydroergocryéíáne=án=Üum~ns=xgzK=Clán=mÜ~rm~col=
qÜerI=OMMNI=TMEOFW=NQOJNQUK=

xPNz j~ísson= b=jI= bráksson= r= dI= hnuíson= iI= eí= ~lK= _álá~ry=
eñcreíáon= of= ñámel~g~ír~n= ~nd= áís= meí~boláíes= ~nd= íÜe=
ánfluence= of= eryíÜromycán= followáng= ánír~áníesíán~l=
~dmánásír~íáon= ío= Üe~líÜy= voluníeers= xgzK= g= Clán=
mÜ~rm~colI=OMNNI=RNERFW=TTMJTUPK=

xPOz moÜl=lI=lsíerloÜ=fI=doííel~nd=g=mK=bffecís=of=eryíÜromycán=
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~í=síe~dyJsí~íe=concenír~íáons=on=íÜe=éÜ~rm~cokáneíács=of=
uláérásí~l=~ceí~íe=xgzK=g=Clánác~l=mÜ~rm=qÜerI=OMNPI=PUESFW=
RNOJRNTK=

xPPz _lode=eI=weun=pI=m~rke=pI=eí=~lK=bv~lu~íáon=of=íÜe=effecís=
of= ráf~méácánI= keíocon~zole= ~nd= eryíÜromycán= on= íÜe=
síe~dyJsí~íe= éÜ~rm~cokáneíács= of= íÜe= coméonenís= of= ~=
novel=or~l=conír~ceéíáve=coní~ánáng=esír~dáol=v~ler~íe=~nd=
dáenogesí= án= Üe~líÜy= éosímenoé~us~l= women= xgzK=
Conír~ceéíáonI=OMNOI=USEQFW=PPTJPQQK=

xPQz dreenbl~íí= a= gI= e~rm~íz= g= pK= oáíon~vár= ás= íÜe= besí=
~líern~íáve= ío= keíocon~zole= ~s= ~n= ándeñ= ánÜábáíor= of=
cyíocÜrome=mQRMJPA=án=drugJdrug=áníer~cíáon=síudáes=xgzK=
_r=g=Clán=mÜ~rm~colI=OMNRI=UMEPFW=PQOJPRMK=

xPRz a~vás= j= tI= t~son= pI= aágá~cánío= g= iK=
ColcÜácáneJ~níámácrobá~l= drug= áníer~cíáonsW= wÜ~í=
éÜ~rm~cásís= need= ío= know= án= íre~íáng= gouí= xgzK= Consulí=
mÜ~rmI=OMNPI=OUEPFW=NTSJNUPK=

xPSz eeg~zy=p=hI=j~brouk=j=jI=blsásá=A=bI=eí= ~lK=bffecí=of=
cl~ráíÜromycán= ~nd= flucon~zole= on= íÜe= éÜ~rm~cokáneíács=
of= moníeluk~sí= án= Üum~n= voluníeers= xgzK= bur= g= Clán=
mÜ~rm~colI=OMNOI=SUEVF=NOTRJNOUMK=

xPTz j~ed~= qI= q~k~Ü~sÜá=hI=lÜísu=kI= eí= ~lK= fdeníáfác~íáon= of=
ánfluñ= ír~nséoríer= for= íÜe= quánolone= ~níáb~cíerá~l= ~gení=
levofloñ~cán=xgzK=jol=mÜ~rm~cI=OMMTI=QENFW=URJVQK=

xPUz m~l= aI= jáír~= A= hK= jaoJ= ~nd= CvmPAQJmedá~íed=
drugJdrug= áníer~cíáons= xgzK= g= keuroámmune= mÜ~rm~colI=
OMMSI=NEPFW=POPJPPVK=

xPVz hw~ír~= aI= s~dl~é~íl~= o= hI= s~dl~éudá= A= aI= eí= ~lK=
fníer~cíáon= of= g~íáfloñ~cán= wáíÜ= effluñ= ír~nséoríersW= A=
éossáble=mecÜ~násm=for=drug=resásí~nceK=xgzK=fní=g=mÜ~rmI=
OMNMI=PVRENJOFW=NNQJNONK=

xQMz 贺= =敏I=黄仁彬I=刘= =曦K=利福平对细胞色素 mQRM 超

家族及其相关药物的作用= xgzK=中国药房I=OMMSI=NTEONFW=
NSSQJNSSSK=

xQNz Ar~k~w~= eI= h~máok~= eI= h~n~g~w~= jI= eí= ~lK= mossáble=
áníer~cíáon= of= quánolone= ~níábáoíács= wáíÜ= éeéíáde=
ír~nséoríer=N=án=or~l=~bsoréíáon=of=éeéíádeJmámeíác=drugs=
xgzK=_áoéÜ~rm=arug=aáséosI=OMNSI=PTENFW=PVJQRK=

xQOz ieváízká= AK= qyrosáne= kán~se= ánÜábáíorsW= váews= of=
selecíáváíyI=sensáíáváíyI=~nd=clánác~l=éerform~nce=xgzK=Annu=
oev=mÜ~rm~col=qoñácolI=OMNPI=RPW=NSNJNURK=

xQPz 马= =晨I=刘海燕K=小分子酪氨酸激酶抑制剂由转运体

介导的药物相互作用 = xgzK= 中国新药与临床杂志 K=
OMNREOFW=UTJVPK=

xQQz 邹彬镔I=石庆之K=第三代 _CoJA_i酪氨酸激酶抑制剂

普纳替尼= xgzK=中国新药与临床杂志I=OMNQERFW=POVJPPPK=
xQRz 董朝蓬I=马慧丽I=王立峰K=酪氨酸激酶抑制剂在中国的

研发及市场状况分析 = xgzK= 中国新药杂志 I= OMNQEPFW=

OQPJOQSK=
xQSz qÜom~s=gI=t~ng=iI=Cl~rk=o=bI=eí=~lK=Acíáve= ír~nséorí=of=

ám~íánáb= ánío= ~nd= ouí= of= cellsW= ámélác~íáons= for= drug=
resásí~nce=xgzK=_loodI=OMMQI=NMQENOFW=PTPVJPTQRK=

xQTz jánem~ísu= qI= dá~cománá= h= jK= fníer~cíáons= of= íyrosáne=
kán~se= ánÜábáíors= wáíÜ= org~nác= c~íáon= ír~nséoríers= ~nd=
mulíádrug=~nd=íoñác=coméound=eñírusáon=éroíeáns=xgzK=jol=
C~ncer=qÜerI=OMNNI=NMEPFW=RPNJRPVK=

xQUz aruker= _= gI= q~lé~z= jI= oesí~= a= gI= eí= ~lK= bffác~cy= ~nd=
s~feíy= of= ~= séecáfác= ánÜábáíor= of= íÜe=_CoJ=A_i= íyrosáne=
kán~se= án= cÜronác=myeloád= leukemá~= xgzK= k= bngl= g=jedI=
OMMNI=PQQENQFW=NMPNJNMPTK=

xQVz aoÜse=jI=pcÜ~renberg=CI=pÜukl~=pI=eí=~lK=Comé~ráson=of=
AqmJ= bándáng= c~sseííe= ír~nséoríer= áníer~cíáons= wáíÜ= íÜe=
íyrosáne= kán~se= ánÜábáíors= ám~íánábI= náloíánábI= ~nd=
d~s~íánáb= xgzK= arug= jeí~b= aáséosI= OMNMI= PUEUFW=
NPTNJNPUMK=

xRMz dá~nnoudás= AI= a~váes= AI= iuc~s= C= jI= eí= ~lK= bffecíáve=
d~s~íánáb=uéí~ke=m~y=occur=wáíÜouí=Üum~n=org~nác=c~íáon=
ír~nséoríer=N= EÜlCqNFW= ámélác~íáons= for= íÜe= íre~ímení= of=
ám~íánábresásí~ní= cÜronác= myeloád= leukemá~= xgzK= _loodI=
OMMUI=NNO=EUFW=PPQUJPPRQK=

xRNz a~váes=AI= = gord~nádes=keI=dá~nnoudás=AI=eí=~lK=káloíánáb=
concenír~íáon=án=cell=lánes=~nd=érám~ry=CaPQ=EHF=cÜronác=
myeloád= leukemá~=cells= ás=noí=medá~íed=by=~cíáve=uéí~ke=
or=effluñ=by=m~jor=drug=ír~nséoríers=xgzK=ieukemá~I=OMMVI=
OPENNFW=NVVVJOMMSK=

xROz eáw~se=a=hI=tÜáíe=aI=wrám=pI=eí=~lK=káloíánábJ=medá~íed=
ánÜábáíáon=of=A_C_N=áncre~ses=ánír~cellul~r=concenír~íáon=
of= d~s~íánáb= án= Cji= cellsW= ámélác~íáons= for= combán~íáon=
qhf=íÜer~éy=xgzK=ieukemá~I=OMNMI=OQEPFW=SRUJSSMK=

xRPz merry= gI=dÜ~z~ly= bI=háíromáládou=CI= eí= ~lK= A= synergásíác=
áníer~cíáon=beíween=l~é~íánáb=~nd=cÜemoíÜer~éy=~genís=án=
~=é~nel=of=cell= lánes= ás=due= ío=íÜe= ánÜábáíáon=of= íÜe=effluñ=
éumé=_Com=xgzK=jol=C~ncer=qÜerI=OMNMI=VENOFW=P=POOK=

xRQz 张= =师I=王明霞I=冯章英I=等K=靶向抗肿瘤药物的药动

学相互作用研究进展 = xgzK= 中国药房 K= OMNSEOMFW=
OUTNJOUTQK=

xRRz cleéásá= _= qI= _ouác= mI= pássol~k= dI= eí= ~lK= arugJdrug=
áníer~cíáons= án=efs= éosáíáve= c~ncer= é~íáenís= xgzK= _áomed=
mÜ~rm~coíÜerI=OMNQI=SUERFW=SSRJSTTK=

xRSz selángk~r= s= pI= a~ndek~r= s= aK= jodul~íáon= of=
mJglycoéroíeán= medá~íed= mulíádrug= resásí~nce= EjdrF= án=
c~ncer=usáng=cÜemosensáíázers= xgzK= fní= g=mÜ~rm~=pcá=oesI=
OMNMI=NEOFW=NMQJNNNK=

xRTz gá~=vI=iáu=wI=t~ng=CI=eí=~lK=mJgéI=jomO=~nd=lAqNLlAqP=
jedá~íe= íÜe= arugJarug= fníer~cíáon= beíween= resver~írol=
~nd= meíÜoíreñ~íe= xgzK= qoñácol= Aéél= mÜ~rm~colI= OMNSW=
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OTJPRK=
xRUz o~íÜbun= o= CI= iáedíke= j= aK= Aníáreírovár~l= drug=

áníer~cíáonsW=lverváew=of=áníer~cíáons=ánvolváng=new=~nd=
ánvesíág~íáon~l= ~genís= ~nd= íÜe= role= of= íÜer~éeuíác= drug=
monáíoráng= for= m~n~gemení= xgzK= mÜ~rm~ceuíácsI= OMNNI=
PEQFW=TQRJTUNK=

xRVz Acosí~= b= mK= mÜ~rm~cokáneíác= enÜ~ncemení= of= éroíe~se=
ánÜábáíors= xgzK= g= Acquár= fmmune= aefác= pyndrI= OMMOW=
pNNJpNUK=

xSMz wÜ~= tI= t~ng= dI= uu= tI= eí= ~lK= fnÜábáíáon= of=
mJdlycoéroíeán= by= efs= éroíe~se= ánÜábáíors= áncre~ses=
ánír~cellul~r= ~ccumul~íáon= of= berberáne= án= muráne= ~nd=
Üum~n=m~croéÜ~ges=xgzK=miop=lneI=OMNPI=UENFW=eRQPQVK=

xSNz w~síre=g=AI=CÜ~n=d=kI=oon~ldson=m=qI=eí=~lK=réregul~íáon=
of=mJglycoéroíeán=by=efs=éroíe~se=ánÜábáíors=án=~=Üum~n=

br~án=mácrovessel= endoíÜelá~l= cell= láne= xgz=keuroscá=oesI=
OMMVI=UTEQFW=NMOPJNMPSK=

xSOz bráksson=_=fI=nuánl~n=a=gI=bákelboom=g=tK=kovel=or~l=
f~cíor=u~= ~nd= íÜrombán= ánÜábáíors= án= íÜe=m~n~gemení=
of= íÜromboembolásm= xgzK= Annu= oev= jedI= OMNNI= SOW=
QNJRTK=

xSPz jendell= gI= w~Üár= eI= j~ísusÜám~= kI= eí= ~lK= arugJdrug=
áníer~cíáon= síudáes= of= c~rdáov~scul~r= drugs= ánvolváng=
mJglycoéroíeánI= ~n= effluñ= ír~nséoríerI= on= íÜe=
éÜ~rm~cokáneíács=of=edoñ~b~nI=~n=or~l=f~cíor=u~=ánÜábáíor=
xgzK=Am=g=C~rdáov~sc=arugsI=OMNPI=NPERFW=PPNJPQOK=

xSQz jesg~rá= Abb~sá= jI= s~láz~deÜ= eI= e~másÜek~r= eI= eí= ~lK=
qÜe=effecís=of=ceíárázáne=on=mJglycoéroíeán=eñéressáon=~nd=
funcíáon= in vitro= ~nd= in situ= xgzK=Adv=mÜ~rm=_ullI= OMNSI=
SENFW=NNNJNNUK=
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