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坦索罗辛联合左氧氟沙星治疗慢性前列腺炎
药代动力学研究

秦国东，杨 静，龙平华，邱 明，张 伟△

（重庆市大足区人民医院，重庆４０２３６０）
摘要：目的探讨联合用药治疗慢性前列腺炎时，坦索罗辛对左氧氟沙星药代动力学的影响。方法选取医院泌尿外科门诊诊断为ⅢＡ型
慢性前列腺炎的患者８４例，随机分为观察组（口服坦索罗辛和左氧氟沙星）和对照组（口服左氧氟沙星），各４２例。两组患者分别于服
药后０． ２５，０． ５，１，２，４，８，１２ ｈ采集血液，用高效液相色谱法测定患者血浆中左氧氟沙星的质量浓度，使用３ｐ９７软件计算药代动力学
参数。结果两组患者血浆中左氧氟沙星的药代动力学无显著差异（Ｐ ＞ ０． ０５）。结论联合用药治疗慢性前列腺炎时，坦索罗辛对左氧
氟沙星的药代动力学无明显影响。
关键词：坦索罗辛；左氧氟沙星；慢性前列腺炎；药代动力学
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·研究·
Ｄｒｕｇ Ｒｅｓｅａｒｃｈ

前列腺炎是泌尿外科的常见疾病，分为４型，其中
慢性前列腺炎／慢性盆腔疼痛综合征占９０％以上，且病
情复杂、反复发作、难以治愈犤 １ － ２ 犦，临床多采用抗菌药物
联合肾上腺素α１Ａ受体阻滞剂治疗犤 ３ 犦。动物实验研究表
明，肾上腺素α１Ａ受体阻滞剂与左氧氟沙星联用时，前
者可提高后者在急性细菌性前列腺炎模型大鼠前列腺
组织中的浓度，并延长作用时间，且对后者在模型大鼠
血浆中的浓度无明显影响犤 ４ － ６ 犦。但两药联用对人体是否
也存在类似的效果，尚未见报道。本研究中联用坦索罗
辛与左氧氟沙星治疗慢性前列腺炎，检测左氧氟沙星在
患者血浆中的药代动力学参数，并探究其在人体内所受
的影响。现报道如下。
１ 仪器与试药
１． １ 仪器

Ｕｌｔｉｍａｔｅ ３０００型高效液相色谱仪（美国赛默飞世尔
公司）；Ｎ － ＥＶＡＰ型氮吹仪（美国Ｏｒｇａｎｏｍａｔｉｏｎ公司）；

５４３０Ｒ型冷冻离心机（德国Ｅｐｐｅｎｄｏｒｆ公司）；Ｖｏｒｔｅｎ ３
型涡旋混匀器牗德国ＩＫＡ公司牘；ＸＰ － ２０５型电子分析
天平（瑞士Ｍｅｔｔｌｅｒ Ｔｏｌｅｄｏ公司）。
１． ２ 试药

盐酸坦索罗辛缓释胶囊（安斯泰来制药 ＜中国＞有
限公司，国药准字Ｈ２００００６８１，规格为每粒０． ２ ｍｇ）；盐
酸左氧氟沙星片（广东彼迪药业有限公司，国药准字
Ｈ１９９９００５３，规格为每片０． １ ｇ）；左氧氟沙星对照品（中
国食品药品检定研究院，批号为１３０４５５ － ２００６０４，纯度
为９７． ３％）；环丙沙星（内标，重庆药友制药有限公司，
批号为０６０４０２，纯度为９９． ８％）；甲醇、乙腈为色谱纯，
其余试剂均为分析纯，水为蒸馏水。
２ 方法与结果
２． １ 病例选择

病例选择：选取２０１７年１月至１２月于医院门诊
就医的慢性前列腺炎（ⅢＡ型）患者８４例。本研究经医
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·研究·
Ｄｒｕｇ Ｒｅｓｅａｒｃｈ

院医学伦理委员会批准，患者对本研究知情并签署知
情同意书。
２． ２ 分组及给药

将８４例患者随机分为观察组和对照组，各４２例。
两组患者一般资料比较，差异无统计学意义（Ｐ ＞ ０． ０５），
具有可比性。观察组患者口服盐酸坦索罗辛缓释胶囊
０． ２ ｍｇ和乳酸左氧氟沙星片０． ２ ｇ，服药后０． ２５，０． ５，
１，２，４，８，１２ ｈ时各采集６位患者的血液标本；对照组患
者口服乳酸左氧氟沙星片０． ２ ｇ，同法采集标本。
２． ３ 标本处理

将收集到的血液标本３ ０００ ｇ离心１０ ｍｉｎ，取血
浆，另采集１０位健康志愿者的血浆同法制备。
２． ４ 含量测定
２． ４． １ 色谱条件

色谱柱：Ａｇｉｌｅｎｔ ｅｘｔｅｎｄ Ｃ１８ 柱（２５０ ｍｍ × ４． ６ ｍｍ，
５ μｍ）；流动相：醋酸铵高氯酸钠溶液牗醋酸铵４． ０ ｇ和

高氯酸钠７． ０ ｇ，加水１ ３００ ｍＬ使溶解，用磷酸调ｐＨ至
２． ２ 牘 －乙腈牗 ８５ ∶ １５，Ｖ ／ Ｖ 牘；检测波长：２９４ ｎｍ；流速：
１ ｍＬ ／ ｍｉｎ；柱温：４０ ℃；进样量：５０ μＬ犤６ 犦。
２． ４． ２ 溶液制备

将血浆标本５ ０００ ｇ离心３ ｍｉｎ，取上清液０． ５ ｍＬ
与内标环丙沙星２０ μＬ及甲醇３ ｍＬ混合，涡旋混匀
１ ｍｉｎ，５ ０００ ｇ离心７ ｍｉｎ，吸取最下层有机层，于５０ ℃水
浴氮气吹干，随即加０． ３ ｍＬ甲醇复溶，涡旋混匀，即得
供试品溶液；以健康志愿者血浆标本加入左氧氟沙星溶
液，同法制备对照溶液；以健康志愿者血浆标本同法制
备空白对照溶液。
２． ４． ３ 方法学考察

系统适用性试验：取上述溶液，按拟订色谱条件进
样测定，血浆中的左氧氟沙星和环丙沙星的峰形均良
好，基线平稳，左氧氟沙星保留时间约为８． ４ ｍｉｎ，详
见图１。

ｍＡＵ

ｔ ／ ｍｉｎ
０ １ ２ ３ ４ ５ ６ ７ ８ ９

Ｃ

８０

６０

４０

２０

０

２
１

ｍＡＵ
８０

６０

４０

２０

０
ｔ ／ ｍｉｎ

０ １ ２ ３ ４ ５ ６ ７ ８ ９
Ａ

ｍＡＵ

ｔ ／ ｍｉｎ
０ １ ２ ３ ４ ５ ６ ７ ８ ９

Ｂ

８０

６０

４０

２０

０

１

２

１． 左氧氟沙星 ２． 环丙沙星
Ａ． 空白对照溶液 Ｂ． 对照溶液 Ｃ． 供试品溶液

图１ 高效液相色谱图

表１ 回收试验结果（ｎ ＝ ９）
取样量（μｇ ／ ｍＬ）

５． ０
５． ０
５． ０
１． ０
１． ０
１． ０
０． ２
０． ２
０． ２

测得量（μｇ ／ ｍＬ）
４． ７３
４． ６３
４． ５３
０． ９２
０． ９５
０． ９８
０． ２０
０． １９
０． １９

回收率（％）
９４． ６０
９２． ６０
９０． ６０
９２． ００
９５． ００
９８． ００
１００． ００
９５． ００
９５． ００

Ｘ（％）

９２． ６０

９５． ００

９６． ６７

ＲＳＤ（％）

２． １６

３． １５

２． ９９

线性关系考察：取健康志愿者血浆标本，同法制备
质量浓度分别为０． ２，０． ４，１． ０，２． ５，５． ０ μｇ ／ ｍＬ的系列
对照溶液，按拟订色谱条件进样测定，记录峰面积。以
左氧氟沙星质量浓度为横坐标（Ｘ，μｇ ／ ｍＬ）、峰面积（Ｙ）
为纵坐标进行线性回归，得回归方程 Ｙ ＝ １２０． ６９ Ｘ ＋
５． ５９６ ７，Ｒ２ ＝ ０． ９９８ ８（ｎ ＝ ５）。结果表明，左氧氟沙星质
量浓度在 ０． ２ ～ ５． ０ μｇ ／ ｍＬ范围内与峰面积线性关系
良好。

精密度试验：同法制备质量浓度分别为５． ０，１． ０，
０． ２ μｇ ／ ｍＬ的对照溶液，按拟订色谱条件连续进样测定
６次，记录峰面积。结果的ＲＳＤ均小于１０． ０％（ｎ ＝ ６），
表明仪器精密度良好。

稳定性试验：取健康志愿者血浆标本，同法制备质
量浓度分别为５． ０，１． ０，０． ２ μｇ ／ ｍＬ的供试品溶液，血
浆、供试品溶液分别于室温下放置０，２，４，８，１２，２４ ｈ时
按拟订色谱条件进样测定，记录峰面积。结果的ＲＳＤ均
小于７％（ｎ ＝ ６），表明血浆标本和供试品溶液室温下放
置２４ ｈ稳定。

回收试验：取左氧氟沙星对照品适量，共９份，依法
制备对照品溶液，按拟订色谱条件进样测定，记录峰面
积并计算回收率，结果见表１。

２． ５ 药代动力学参数测定
使用 ３ｐ９７软件计算两组患者左氧氟沙星药代动力

学参数，数据以Ｘ ± ｓ表示，行ｔ检验，Ｐ ＜ ０． ０５为差异
有统计学意义。结果两组药物 －时间浓度曲线均符合二
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·研究·
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表２ 患者血浆中左氧氟沙星的药代动力学参数牗 Ｘ ± ｓ，ｎ ＝ ６ 牘

注：ｔ１ ／ ２为消除半衰期，ｔｍａｘ为达峰时间，Ｃｍａｘ为峰质量浓度，
ＡＵＣ０ ～ １２为０ ～ １２ ｈ药时曲线下面积。

参数
ｔ１ ／ ２（ｈ）
ｔｍａｘ（ｈ）
Ｃｍａｘ（μｇ ／ ｍＬ）
ＡＵＣ０ ～ １２（μｇ·ｈ ／ ｍＬ）

观察组
６． ５０ ± ０． ９７
１． １６ ± ０． ２１
２． １６ ± ０． ０９
１８． ６７ ± １． ７１

对照组
５． ９４ ± ０． ７１
０． ８４ ± ０． ２９
２． ２９ ± ０． ２１
１９． ２０ ± ２． ４８
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室模型，两组数据比较，差异无统计学意义（Ｐ ＞ ０． ０５），
详见表２。

３ 讨论
前列腺炎是成年男性常见疾病犤 ７ 犦，其中ⅢＡ型占

９０％以上，其病因和发病机制仍不清楚，临床治疗多为
经验性用药犤 ８ － ９ 犦。左氧氟沙星对前列腺组织具有较高的
穿透性，且抗菌谱广，为治疗前列腺炎的一线药物犤１０ － １１ 犦。
α肾上腺素能受体广泛存在于前列腺基质及包膜，同
时也存在于膀胱颈，以α１Ａ型为主。α１Ａ肾上腺素能受
体阻滞剂能松弛前列腺及膀胱颈等部位的平滑肌，从
而改善患者的排尿症状和会阴部疼痛不适，因而成为
治疗ⅢＡ型前列腺炎的基本药物犤 １２ － １４ 犦。两者联用具有
协同作用。

既往在急性细菌性前列腺炎模型大鼠实验中证实，
α１Ａ肾上腺素能受体阻滞剂（如特拉唑嗪和坦索罗辛）可
明显提高前列腺组织中的左氧氟沙星质量浓度，并可延
长作用时间，对其在血液及肝脏、肾脏中的质量浓度无
明显影响犤 ４ － ６ 犦。本研究结果证实，两者联用时，坦索罗辛
对左氧氟沙星在患者血浆中的质量浓度无明显影响。有
文献提示，可通过超高效液相色谱检测经直肠前列腺穿
刺组织中的左氧氟沙星药物浓度犤 １５ 犦，为进一步的试验
提供了新思路。
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