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内容概要

　　为深入贯彻落实科学发展观，充分发挥学术交流活动在推动经济社会发展中的作用，由成都市政
府主办，成都市科学技术协会、成都市科学技术局、成都市社会科学界联合会、中国科学院成都分院
、成都市温江区人民政府承办的“2010年成都市科学技术年会”于2010年9月8日到10月30日在成都市
召开，开幕式暨主题报告会于2010年9月8日在成都市温江区举行。
　　在本届科学技术年会期间，成都市有关单位、大专院校、科研院所、市级学会、企事科协、区（
市）县科协围绕成都市委市政府关于成都市科学发展总体战略，突出“科技助推世界现代田园城市建
设”主题，举办了4个主会场的科技论坛活动、10个学术分会场活动、12个重点学术活动及22项科普活
动，交流学术论文500余篇，举办科普报告、科技知识培训100余场，举办科技沙龙20余场，全方位提
升了成都市的城市品位和文明程度。
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章节摘录

版权页：   插图：    免疫反应的发生有赖于淋巴细胞嘌呤核苷酸的合成，嘌呤核苷酸的合成包括两个
途径，即从头合成途径（denove pathway）和补救合成途径（salvage pathway）。
MPA通过选择性地抑制主要在淋巴细胞内表达的次黄嘌呤核苷酸脱氢酶（IMPDH）的Ⅱ型异构体，
使鸟嘌呤核苷酸及脱氧鸟酸合成减少，导致淋巴细胞内dGTP及GTP耗竭，因而使嘌呤核苷酸合成中的
关键性酶5一磷酸核糖-1-焦磷酸（PRPP）合成酶及核糖核酸还原酶活性降低，从而选择性地抑制了淋
巴细胞的增殖反应。
MPA可显著性地抑制Tc细胞介导的细胞免疫，也可抑制B淋巴细胞因多克隆激活的抗体生成，但对细
胞因子（IL-2，IL-1β）等无显著作用。
 钙调磷酸酶（calcineurin）类免疫抑制剂与MMF共用时，能增加MPA的血药浓度，其机制是通过抑
制MPA转化成MPAG过程中有关酶的作用而实现的。
因为破坏MPA的肠肝循环葡萄糖苷酸代谢产物不能以MPA形式重吸收，应用多重抗药相关蛋白2抑制
剂（如CsA）可减少MPAG经胆汁分泌而降低血浆MPA水平。
而他克莫司（FK506）不影响MPAG的胆汁分泌，不影响肝肠循环。
肾移植术后以CsA为基础的抗排斥方案的患者MPA水平低于以FK506为基础的抗排斥方案者，提
示FK506联合MMF时可减低MMF剂量而达到同样的MPA浓度。
葡萄糖苷酸代谢产物最终由肾脏清除，95％以上MMF以葡萄糖苷酸代谢产物形式由尿中排出。
高浓度的水杨酸能与MPA竞争结合血浆白蛋白，增加游离MPA的比率，服用阿司匹林的肾移植患者可
增加游离MPA的浓度。
而苯妥因钠、地高辛、华法林，即使高浓度时也不会影响游离MPA的浓度。
 四、MMF不良反应与药代动力学之间的关系 MMF常见的主要不良反应是对消化系统、血液系统的影
响：另外，用药使继发感染特别是巨细胞病毒（CMV）感染疾病和恶变的发生率增加。
由巴塞罗那科学委员会的Grinyo等主持的欧洲MMF合作研究小组曾对491例肾移植患者进行研究，验
证了以上各项不良反应，并且存在MMF 3g/d不良反应总体发生率大于2g/d这样一个趋势。
早期的研究表明，MMF的血液学等不良反应及排斥反应与MPA-AUC0～12h密切相关。
 测定方法：在正常情况下，血浆中MPA主要以结合形式存在，MPA与白蛋白的平均结合率为97％。
先前的药代动力学参数是基于总体的MPA（包括游离和结合形式），而Nowak等认为游离MPA能准确
反应免疫抑制的程度。
 血浆MPA浓度有两种测定方法：高效液相色谱法（HPLC）和酶放大免疫分析技术（enzyme multip lied
immunoassay technique，EM IT）。
EM IT特异性不及HPLC，因为葡萄糖苷酸代谢产物AcMPAG与MPA有交叉反应，因此，EM IT法测出
的MPA浓度偏高，而HPLC可单独测MPA浓度，不受AcMPAG的影响。
EM IT法测出的MPA浓度比HPLC法MPA浓度高出24％～35％，移植后早期偏差更大（8）。
偏差程度因不同患者、移植后复发时间、取样时间及MPA、MPAG水平而异。
但在儿童，EMIT与HPLC在评估急性排斥风险时具有可比性。
因此，HPLC或EM IT都可作为药物浓度监测的工具。
 通常MPA-AUC是临床不良事件较好的预测指标，多数情况下MPA-CO与AUC相关性较弱，仅少数研
究发现MPA-CO与AUC有良好的相关性。
在接受固定剂量MMF的移植患者中，AUC及其C0存在明显的个体差异，甚至达10倍以上。
 因此，目前不仅在器官移植领域重视MPA血浓度测定，而且在MMF治疗肾小球疾病时也根据MPA血
浓度来调整MMF剂量以取得最好疗效并且又降低感染等并发症的风险。
 肾移植中的应用：MPA血浓度与抗排斥的疗效间具有明确相关性。
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编辑推荐

《科技助推世界现代田园城市建设:2010成都市科学技术年会优秀论文集》是2010成都市科学技术年会
优秀文集，由电子科技大学出版社出版。
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