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　 　 【摘要】 　
 

随着我国载人航天事业的飞速发展,航天医学的研究体系也在不断地完善。 航天空间环境会导致

航天员在轨飞行中出现航天运动病、心血管功能失调、睡眠障碍、感染性疾病等健康问题。 研究航天空间环境下药

物在机体的药代动力学过程,为航天空间环境用药提供依据成为亟待解决的问题。 本文围绕药物吸收、分布、代
谢、排泄过程,对药物在真实在轨环境和地面模拟失重状态下的药代动力学变化及主要机制进行综述,以期为航天

状态下药物的安全合理使用提供参考。
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【Abstract】　
 

With
 

the
 

rapid
 

development
 

of
 

the
 

manned
 

spaceflight
 

industry
 

in
 

China,
 

research
 

into
 

space
 

medicine
 

is
 

also
 

constantly
 

progressing.
 

The
 

space
 

environment
 

can
 

lead
 

to
 

health
 

problems
 

such
 

as
 

space
 

motion
 

sickness,
 

cardiovascular
 

dysfunction,
 

sleep
 

disturbance,
 

decompression
 

sickness,
 

and
 

infectious
 

diseases
 

in
 

astronauts
 

on-orbit.
 

Studies
 

on
 

the
 

pharmacokinetics
 

of
 

drugs
 

in
 

the
 

body
 

in
 

the
 

space
 

environment
 

are
 

urgently
 

needed
 

to
 

provide
 

a
 

basis
 

for
 

effective
 

clinical
 

drug
 

use
 

in
 

the
 

space
 

environment.
 

This
 

article
 

focuses
 

on
 

the
 

processes
 

of
 

drug
 

absorption,
 

distribution,
 

metabolism,
 

and
 

excretion,
 

and
 

summarizes
 

the
 

pharmacokinetic
 

changes
 

and
 

main
 

mechanisms
 

of
 

action
 

of
 

drugs
 

in
 

the
 

real
 

on-orbit
 

environment
 

and
 

during
 

simulated
 

weightlessness
 

on
 

the
 

ground.
 

Our
 

findings
 

provide
 

a
 

reference
 

for
 

the
 

safe
 

and
 

rational
 

use
 

of
 

drugs
 

during
 

spaceflight.
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　 　 随着国内外载人航天事业的飞速发展[1-2] ,越
来越多的人开启了长期太空飞行探索宇宙的征

程[3] 。 航天飞行中失重、辐射、噪声、温差等特殊环

境可导致人体产生航天运动病、睡眠障碍、身体疼

痛、感染性疾病和神经-视觉综合征等,还将增加患

尿路 感 染、 心 律 失 常、 肾 绞 痛 等 严 重 疾 病 的

几率[4-7] 。
为保障航天员的健康状况和太空任务的顺利

完成,大多采用体能训练与药物防护结合的方式来

降低太空环境带给航天员的损伤[8] ,但目前航天用

药仍主要以地面用药规律为指导[9] 。 为充分保障

航天员的用药安全,亟待研究航天空间环境对药物

在机体的药代动力学影响,为航天空间环境用药提

供依据。 因此,本文综述在真实在轨环境和地面模

拟失重状态的部分药物的药代动力学变化,为今后

研究模拟太空环境下的药代动力学过程[10] ,建立此

类人群的个体化用药方案[11]提供依据。

1　 航天环境下的药代动力学研究概述

航天飞行过程中除了采用物理方法,如体能训

练和穴位电刺激[12-13]等方式保护航天员之外,药品

也是最基本和重要的防护方式之一[14] 。 为保障航

天员在太空中使用药品的安全性,了解药品在太空

飞行中航天员体内的药动学过程十分必要。 有研

究者对解热镇痛药(如对乙酰氨基酚[15] 、布洛芬[16]

及安替比林[17] )、 抗菌药 ( 如青霉素[18] 、 环丙沙

星[19] 、头孢曲松[20] 、 庆大霉素[21] 及盐酸莫西沙

星[22] )、抗航天运动病药 ( 如异丙嗪[23] 及东莨菪

碱[24] )、抗抑郁药 ( 阿姆西汀[25] )、 其他 ( 维生素

B6[26] 、胆碱受体激动药尼古丁[27] 、局麻药利多卡

因[28] 、中药龙血竭[29]等)在地面模拟航天环境及航

天飞行过程中进行了相关研究发现:航天状态下,
大多药物的体内药代动力学特征与正常生理状态

具有显著性差异。
航天员在太空飞行过程中受到太空特殊环境

的影 响 导 致 机 体 的 吸 收、 分 布、 代 谢、 排 泄

( absorption,
 

distribution,
 

metabolism,
 

excretion, 即

ADME 过程) 发生变化[30] 。 航天环境使机体胃肠

液、胃肠道运动及血流速度等发生改变,从而影响

药物的吸收过程[31] 。 血液流量、血管通透性、药物

的血浆蛋白结合率及组织亲和力受航天环境的影

响会改变药物在体内的分布[19] 。 航天环境下机体

代谢酶及转运体的表达和活性改变将会影响药物

的代谢速率及程度[28] 。 因此,研究航天环境下药物

在体内 ADME 的变化及机制对提高药物疗效和减

少毒副作用具有十分重要的意义。
药物转运体是具有特定转运药物功能的一类

蛋白,对药物的 ADME 过程产生了较大的影响。 药

物转运体在各个组织器官的分布和表达均不相

同[32] ,根据底物转运方向的不同,可分为内流转运

体和外排转运体。 在航天飞行中人成纤维细胞中

的 P-糖蛋白的表达增加了 2. 3 倍[33] 。 在卫星上飞

行了 30
 

d 的小鼠肝中有机阴离子转运蛋白家族成

员 1b2 的蛋白水平提高[4] 。 太空微生物中 ABC 转

运蛋白基因也明显上调[34-35] 。 航天环境下通过影

响机体内药物转运体的表达和活性,有可能改变药

物的吸收、分布、消除过程及在靶部位的浓度,最终

影响到药物在体内的药理效应[36-37] 。

2　 模拟航天失重状态下基于动物的药
代动力学研究
　 　 常用的地面模拟失重动物模型有慢性离心[38] 、
下身体负压[39] 、全身束缚[40] 、后肢固定[41] 、固定后

悬架[42] 以及大鼠尾吊[43-46] 等; 其中 Musachia 模

型[47]和 Morey-Holton 模型[44] 在模拟太空真实环境

中应用最为广泛。 生理药动学(physiologically
 

based
 

pharmacokinetics,PBPK)模型可将动物和人体的药

动学数据联系起来预测当机体生理功能发生变化

时体内过程的变化[48] ;张旸[49] 探究了叶酸和酒石

酸唑吡坦在失重状态下大鼠体内的药动学过程,为
建立大鼠 PBPK 模型及推算人体 PBPK 模型奠定了

基础。
解热镇痛药对乙酰氨基酚以被动扩散的方式,

通过肠粘膜迅速吸收[15] 。 大鼠模拟失重状态服用

对乙酰氨基酚后,吸收率( ka ) 相比对照组有所增

加[23] 。 Somody 等[50]利用 Morey-Holton 模型探究了

大鼠的局部血流变化,发现大鼠尾吊 14
 

d 后血管总

外周阻力会降低,肠道的血流量增加,导致吸收率

增加。 随着肠道血流量的增加,对乙酰氨基酚的肠

道血浓度会降低,导致肠腔和肠血流量之间的浓度

梯度变大,因而增加了对乙酰氨基酚的吸收率;同
时体内某些酶的表达增加,因此服用对乙酰氨基酚

时应当注意调整用药方案[26] 。
安替比林常用于评定药物代谢及微粒体的活

性[51] 。 Brunner 等[17] 通过口服或静注的方式给予

尾吊模型大鼠 20
 

mg / kg 的安替比林,发现尾吊 3
 

d
和 7

 

d 后该药物的总体清除率显著升高。 失重状态
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对不同性别大鼠的药动学过程影响不同。 Wei
等[52]进行了大鼠模拟失重状态的代谢研究,大鼠静

脉注射安替比林后,发现肝的氧化代谢酶发生改

变, 药 物 在 雄 性 大 鼠 体 内 的 总 清 除 率 下 降 了

44. 7%,平均驻留时间增加 58. 7%,而该环境对雌性

大鼠的影响较小。 安替比林在体内主要经氧化代

谢酶代谢排出体外[53] ,失重状态会引起体内代谢酶

发生变化,使安替比林在体内的清除过程发生改变。
头孢曲松在体内不被代谢,主要以原型经尿液

或胆汁排泄,其消除半衰期较长,是长效的广谱抗

生素[54] 。 Baranov 等[20] 采用大鼠尾吊实验模拟航

天失重状态,给大鼠肌肉注射头孢曲松后测定其药

动学过程,发现头孢曲松的 Cmax 和生物利用度降

低,但吸收加快。 肾功能对头孢曲松的药动学影响

较大[54] ,失重状态导致机体机能的变化会影响头孢

曲松的体内药动学过程。
采用兔进行- 20°头低位模拟实验,静脉滴注

3
 

mg / kg 的庆大霉素,给药后 4
 

h 测定血药浓度发现

庆大霉素分布相速率常数 α 值降低,T1 / 2 延长,转运

速率常数 k12 降低;可能是由于体液头向转移,引起

肌肉血流量下降;血浆容量减少,组织间液积聚,从
而使药物的分布减慢[21] 。

抗菌药盐酸莫西沙星在正常大鼠肠道易吸收,
模拟失重会使莫西沙星在肠道的吸收加快[55] 。 井

娟等[55]对比了正常状态和模拟失重状态下盐酸莫

西沙星在大鼠体内的药动学特征,与正常组相比,
模拟失重 7

 

d 后,莫西沙星在模型组大鼠体内的

AUC 显著升高,T1 / 2 缩短[22] 。 模拟失重状态可能增

大肠壁通透性使莫西沙星的吸收速率加快[55] ,影响

大鼠体内代谢酶的活性及表达,使莫西沙星体内代

谢过程发生改变, 降低其在大鼠尿液中的排泄

量[56] ,该结果提示服用莫西沙星过程中应当注意调

整给药剂量。
甘琳等[57] 对模拟失重 3、7、21

 

d 和地面组的大

鼠单次肌肉注射异丙嗪麻黄碱合剂,发现异丙嗪在

尾吊 3
 

d 和 7
 

d 的大鼠体内 AUC 和 Cmax 增加,这可

能是模拟状态下血浆容量减少导致药物与血浆蛋

白的结合发生改变,从而影响了药物的吸收;麻黄

碱在尾吊 3
 

d 的大鼠体内 AUC 和 Cmax 减少,在 7
 

d
和 21

 

d 的大鼠体内 AUC 和 Cmax 增加,说明同一药

物在不同模拟失重时间下的吸收程度有所不同。
抗抑郁药物阿姆西汀在正常组和模拟失重组

大鼠体内的药代动力学特征有明显差异[25] ,其中,

模拟失重大鼠体内的 Cmax 和 AUC 分别为正常组的

4. 8 和 4 倍,胃清除率和表观分布容积与正常大鼠

相比显著降低,表明失重状态可能使大鼠血流发生

改变,减慢阿姆西汀在大鼠体内的排泄速度。
维生素 B6 参与了体内的多种生化反应,采用

后肢固定的方式模拟失重状态,维生素 B6 在模型

组大鼠体内的 Cmax、AUC、Tmax 和 CLz / F 与正常组相

比存在较大差异。 由于胃排空的减弱,维生素 B6
通过胃肠道的时间增加,在被吸收部位的停留时间

延长,使得维生素 B6 在体内的 AUC 增加;模型组受

模拟失重状态的影响使药物的 Vz / F 和 CLz / F 降

低,进而使模型组大鼠 Cmax 显著高于正常组[26] 。 因

此,航天员在航天过程中服用维生素 B6 应调整给

药方案,避免产生不良反应。
沈羡云等[58] 通过悬吊模型发现,悬吊 30

 

d 的

大鼠体内血黏度、纤维蛋白原和红细胞压积增高,
红细胞变形能力下降,造成血流速度减慢,药物在

体内的分布会发生明显的改变。 组织血流的变化

会引 起 药 物 在 不 同 组 织 中 的 含 量 发 生 改 变,
Chowdhury 等[27]对大鼠进行了 2 周的尾吊实验,给
大鼠静脉注射 3-H 标记的尼古丁,发现尾吊组大鼠

不同组织中分布的尼古丁含量不同,其中食道、大
动脉、基底、气管、肾上腺、脾和胰腺等组织中分布

的尼古丁含量均显著降低。
近年来中药也逐渐应用到航天医学领域[59] 。

有学者研究了龙血竭中药效成分如龙血素 A、龙血

素 B 等在模拟失重大鼠体内的药动学过程[29] ,与正

常组相比,龙血素 A 在模拟失重组中 Cmax 降低,且
药时曲线呈现双峰现象[60] 。 失重组[61] 和地面

组[62]的龙血素 B 在体内的 AUC 没有显著差异,说
明龙血素 B 在大鼠体内不同条件下的吸收总量相

近。 Li 等[63]继续探究了模拟失重状态下龙血竭的

酚类成分在大鼠体内的动态变化过程,可能是模拟

失重状态下生理条件的改变,导致酚类成分的吸收

和排泄有所增加或减少。 这些结果表明,中药不同

成分在模拟航天大鼠体内的药动学过程不同,且中

药研究也存在着一定的局限性[64] ,为了增加航天员

在航天环境服用中药的安全性和可靠性,还需进一

步加强中药在航天领域的研究。
失重状态及失重持续周期会使不同器官和不

同酶的活性和表达发生改变[48] 。 Lu 等[65]通过 21
 

d
大鼠尾吊模型探究模拟失重状态对药物代谢的影

响, 发 现 肝 CYP2C11、 2E1 和 P - 糖 蛋 白 ( P-
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glycoprotein)及肾 CYP4A1 受到明显抑制,肝和小肠

上 CYP3A2 无明显变化。 失重状态也会改变肠道菌

群的状态[66] ,损伤肠粘膜屏障,导致肠内有害物质

会进入到血液循环到达其它组织,会影响机体的的

代谢功能[67] 。 失重状态也会改变机体转运体的表

达[36] 和离子通道的活性[37] ,从而影响到药物的代

谢情况。
在模拟航天应激状态下,机体胃肠道运动状态

和胃肠道血流量会使药物的吸收加快或减缓,药物

与蛋白的结合程度及血流速度和血管通透性等因

素会导致药物在大鼠体内的分布发生改变,不同代

谢酶和肠道菌群活性及表达水平也会受到环境的

影响而发生变化,从而改变药物在体内的 ADME 过

程。 这些变化对阐明药物的体内过程具有重要意

义,为研究药物在人体内的药动学过程提供参考。

3　 航天在轨飞行状态下基于动物的药
代动力学研究
　 　 太空环境会引起机体生理功能发生改变[68] ,地
面模拟太空实验难以较全面地反映太空真实环境。
目前,越来越多的航天员在太空空间站进行在轨实

验研究[69] ,在轨动物实验表明,空间飞行会显著影

响肝内代谢酶的活性和含量,使药物在体内的代谢

过程发生变化;也会影响动物肝血流量的改变,从
而影响到药物的代谢和清除率。 飞行期间肠道消

化酶和羟甲基戊二酰辅酶 A 还原酶的活性有所增

加,太空飞行可能增加肝甘油三酯储存,改变脂质

代谢稳态[70] 。 Abraham 等[71] 研究了搭乘卫星大鼠

的肝,发现太空环境下肝中有些脂质代谢酶的活性

受影响较大。
航天飞行 9

 

d 后,CYP450 不同亚型酶的含量、
活性会发生不同的改变[72-74] 。 上世纪 80 年代,
Merrill 等[75]将 6 只大鼠带到太空实验室,分析大鼠

体内酶活性的变化,发现航天状态大鼠的肝重量变

化不大,但肝 CYP450 的含量下降了 50%。 相继有

许多在轨研究发现[76-77] ,飞行后大鼠肝 CYP450 的

含量显著降低。 Moskaleva 等[78] 对太空飞行中的小

鼠肝 CYP450 进行定量测定,发现飞行组测定的

CYP450 亚型中 CYP1A2、 CYP2C29、 CYP2E1 的含

量显著增加。 Hammond 等[74] 在 2018 年对飞行了

12
 

d 的小鼠代谢 酶 进 行 分 析, 发 现 在 飞 行 后

CYP4A1 的表达明显增加,其它 CYP450 酶的表达

变化不大。

4　 模拟航天失重状态下基于人体的药
代动力学研究
　 　 由于航天员在航天条件下监测其药动学数据

不易,因此很难在太空开展药代动力学研究[10] 。 除

了从太空真实环境中获取药动学数据之外,还可以

利用地面模拟航天实验来探究航天真实环境下的

药动学特征。 因此,有效的利用地面模拟航天模

型,开展地面模拟航天实验,对航天药代动力学的

研究具有十分重要的意义[79] 。
人体最早的地面模拟太空实验为人体浸水实

验[80] ,该方法模拟了人体在太空的失重状态,但该

方法使受试者的活动受到限制,且难以长期处于浸

泡状态。 有研究者发明了干浸水法[81] ,使受试者处

于特殊的浸泡环境,可延长模拟失重状态。 随后建

立了多种模拟失重方法,如座椅休息[82] 、水平长期

卧床[83] 、头低位卧床[84] 等;其中人体卧床是使用最

广泛的模型[85] 。 为了获得更真实的模拟失重时的

血液动力学的改变,对头低位卧床的角度进行了比

较研究,结果表明[86-87] ,-6°头低位卧床能更好地模

拟失重环境下血流动力学和脑循环方面的改变。
对乙酰氨基酚在体内的吸收可作为胃排空的

标志,Rumble 等[88] 和 Renwick 等[89] 在给药前和给

药后采集血样,测定 Cmax、Tmax 和 AUC,探究仰卧位

时人体服用药物后体内药物的药动学变化情况,发
现吸收率没有明显改变。 Rumble 等[88] 发现受试者

卧床休息 7
 

d 后对乙酰氨基酚的消除没有明显变

化。 Renwick 等[89] 发现左侧卧位与右侧和站着相

比,左侧卧位时对乙酰氨基酚在体内的 Tmax 增加。
不同于前几项的研究发现,志愿者保持头低位仰

卧,在服用对乙酰氨基酚前后定期采集血液和唾

液,发现血浆 Cmax 升高,Tmax 缩短,表明药物的吸收

加快,且随着卧床时间的延长,药物的吸收增加,但
唾液样本中药物的总吸收量变化不大[82,90-95] 。 高

建义等[84]探究了长期(19
 

d)模拟失重人头低位卧

床模型,发现口服对乙酰氨基酚后,唾液中 Tmax 延

长,Cmax 和 AUC 显著降低,这种变化可能与头低位

卧床状态导致胃排空速度、胃肠道运动和胃肠道血

流量变化有关。
Gandia 等[16] 和 Idkaidek 等[96] 给予头低位卧床

的志愿者口服布洛芬,发现布洛芬在体内的生物利

用度变化不大,但因为体液的重新分布,胃排空和

肠蠕动减慢,增加了药物在胃肠道内的滞留时间,
药物在体内的溶出增多,使其在模拟失重状态下的
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吸收速率加快,起效加速。
青霉素口服容易被消化酶和胃酸破坏,通常采

用皮下或肌肉注射的形式给药[97] 。 Levy[18] 在 1967
年最早对人头低位卧床体内代谢进行研究,发现与

正常组相比,青霉素肌肉注射后模型组的肾清除率

增加,代谢降低。 1980 年,Kates 等[83]探究了卧床休

息的受试者静脉注射青霉素,发现青霉素的体内药

动学过程没有太大变化,该研究受试者处于水平

位,没有准确反映受试者真实的体液流动情况。
Schuck 等[19]探究了头低位卧床的志愿者服用

环丙沙星后药动学的变化情况,发现药物 Cmax 在不

同状态下差异不大,表明环丙沙星在体内受模拟失

重状态的影响较小。
异丙嗪为是治疗航天运动病常用药物,Gandia

等[23]探究了-6°卧床与坐位条件下异丙嗪在体内的

变化情况,结果表明-6°卧床条件下,口服异丙嗪后

该药物的生物利用度增加了 30%,该结果提示对于

安全范围较小的药物,模拟失重环境下需谨慎用

药,避免血药浓度的增加导致药物中毒。 不同的给

药途径在模拟失重条件下其吸收程度也会不同。
Gandia 等[98]利用头低位模拟失重模型探究了不同

给药途径下给予人体异丙嗪后的变化情况,发现模

拟失重状态下肌肉注射异丙嗪的 AUC 比口服给药

高 3 倍。
血浆中药物与蛋白的结合程度会影响到药物

的分布。 白蛋白占血浆总容量的 60%,胡燕萍等[99]

通过-6°头低位卧床模拟失重人体试验,发现卧床

后 11
 

d 人体血浆中总蛋白水平下降,在 21
 

d 后回

升,在此过程中白蛋白的含量没有明显变化,表明

与白蛋白结合的药物分布受失重的影响不大。 药

物的分布还会受到体内血流的影响,通过影响血管

的通透性进而影响药物分布。 Schuck 等[19]发现,在
模拟失重的条件下,血浆药物总浓度与游离药物浓

度相差不大,但组织的透过轻微减少。
周环宇等[100]对 16 名健康志愿者-6°头低位卧

床 21
 

d 的人体肝门静脉血流进行超声观察,发现随

着模拟时间的延长,血流量逐渐下降,恢复直立后

血流量逐渐恢复至正常水平。 肝血流速度会影响

药物在体内的清除过程,Saivin 等[28] 给予头低位卧

床的 8 名志愿者局麻药利多卡因,卧床 1
 

d 后肝血

流速度增加,在 4
 

d 后利多卡因的代谢清除率增加

了 30%[76] 。 Feely 等[101] 也发现卧躺后利多卡因的

清除率增加。

综上所述,同种药物在不同的模拟航天人体实

验中有不同的体内过程,不同的人体航天模型将会

影响到药物在体内的吸收速率及程度。 不同药物

在模拟航天状态下的体内过程也不尽相同。 药物

的给药剂量、给药形式及药物剂型等也会影响药物

在体内的药动学过程。 对于治疗窗较窄的药物,由
于航天飞行中机体的生理功能发生变化,导致血药

浓度发生改变。 因此,我们应当对血药浓度进行监

测,获取药动学数据以得到最佳的给药方案。

5　 航天在轨飞行状态下基于人体的药
代动力学研究
　 　 航天环境中多以口服给药为主要用药途径。
因此,航天状态下人体的胃肠道生理环境对药物的

吸收会产生较大的影响[31] 。 通过唾液采样的方式

也可用于探究某些药物的药动学过程[102] ,Cintroń
等[24]对 5 名机组人员口服对乙酰氨基酚后进行唾

液采样,发现在飞行任务不同天数中,不同个体的

达峰浓度 ( Cmax ) 升高, 但达到峰值浓度的时间

(Tmax)呈不同的变化趋势,这种差异可能是因为机

组人员对航天反应的差异及胃肠道功能不同导致

的。 Cintroń 等[24]在 1990 年发现航天员口服对乙酰

氨基酚相比飞行前其吸收率显著下降,且 Tmax 延

长。 Putcha 等[103]发现航天员在飞行期间服用对乙

酰氨基酚后不吸收,药物的 Tmax 延长。 Kovachevich
等[104]给予 5 名航天员对乙酰氨基酚片剂后,与地

面组相比,Tmax 延长,吸收延迟,AUC 没有明显的变

化。 当服用对乙酰氨基酚胶囊时,Tmax 缩短,半衰期

缩短。 这可能是不同剂型药物在航天环境影响下

在胃内滞留和排空方式不同导致。
航天员在太空环境,药物进入体循环后会受到

肠道菌群或肝内酶的影响。 安替比林在肝由几种

CYP450 同工酶代谢,以安替比林作为肝代谢标记

物,Putcha[105]发现 2 名航天员在 2
 

d 的飞行后,其
中 1 名航天员的安替比林清除速率与地面相比提高

了 30%,另 1 名航天员清除率降低 20%,结束飞行

后 2 位航天员的安替比林清除率比在空中降低

20%,说明肝代谢极易受到太空环境的影响。
东莨菪碱为胆碱受体阻滞药,可用于航天运动

病的治疗[106] 。 Cintroń 等[24] 对 4 名志愿者口服东

莨菪碱进行研究,在-6°条件下,12
 

h 后东莨菪碱的

吸收明显下降,且东莨菪碱的吸收会受到合并用药

的影响[107] 。

155



中国实验动物学报 2022 年 8 月第 30 卷第 4 期　 Acta
 

Lab
 

Anim
 

Sci
 

Sin,August
 

2022,Vol.
 

30,
 

No.
 

4

6　 小结和展望

随着人类对宇宙太空的不断探索,越来越多的

航天员将在太空环境长期驻留完成飞行作业任务。
航天环境下人体的生理状态与地面相差较大,太空

特殊的环境会影响口服药物在胃肠道的吸收过程

和体内肠道菌群的生存状态,也会改变体内血流的

分布和药物与蛋白质的结合率,影响体内药物转运

体、药物代谢酶的活性和水平,导致机体处于多种

不同于地面的生理状态。
模拟航天模型合理建立是影响航天应激状态

下药物药代动力学研究的关键因素之一。 在模拟

航天动物实验中,需要考虑模型是否能够贴切航天

真实状态,以便获得更加准确的数据进行参考。 对

于模拟航天人体实验,也应当考虑不同人体模型、
不同采样方式等对人体产生的影响。 航天环境会

使机体内多种细胞发生改变[108-109] ,目前美国国家

航空航天局设计的旋转细胞培养系统[110] 已被用于

模拟失重状态的体外药动学及药效学实验[111] 。 近

年来提出的细胞药代动力学新理论为探究药物在

细胞内的动态变化过程,发现药物在细胞内的作用

机制提供参考[112] 。
航天环境会对机体的生理功能产生较大的影

响,使药物在体内的 ADME 过程发生改变。 除此之

外,药物在航天环境下的稳定性也是我们需要考虑

的一个重要因素[113-114] 。 因此,航天员在太空中的

用药规律不能简单地按照地面用药方案为指导原

则,应根据航天员在太空中的实际情况合理用药。
利用模拟航天模型研究药物的药代动力学过程,获
取药动学数据,分析航天环境下药动学变化的影响

因素及机制,为保障航天员在太空中的安全用药提

供实验依据。
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