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他达拉非联合坦索罗辛治疗良性前列腺增生伴急性
尿潴留疗效观察

曾传兴 １，史 南 １，罗 成 ２△

（１．海南省儋州市人民医院，海南 儋州 ５７１７９９； ２．湖南省脑科医院，湖南 长沙 ４１１００７）
摘要：目的 探讨他达拉非联合坦索罗辛治疗良性前列腺增生伴急性尿潴留的疗效，以及对患者国际前列腺症状评分（ＩＰＳＳ）的影响。
方法 选取海南省儋州市人民医院２０１８年 ６月至２０２０年 ６月收治的良性前列腺增生伴有急性尿潴留患者 １０２例，随机分为观察组
和对照组，各 ５１例。两组患者均予坦索罗辛治疗，观察组患者加用他达拉非治疗，均以 ４周为 １个疗程，共治疗 ３个疗程。结果 观察

组患者的总有效率为９１．８４％，显著高于对照组的 ７２．９２％（Ｐ＜０．０５）；观察组患者的残余尿量显著低于对照组，最大尿流率、平均尿
流率、尿流量均显著高于对照组（Ｐ＜０．０５）；观察组患者治疗第４，８，１２周的 ＩＰＳＳ评分均显著低于对照组（Ｐ＜０．０５）；观察组患者的富
半胱氨酸蛋白６１（ＣＹＲ６１）、血管内皮生长因子（ＶＥＧＦ）、白细胞介素８（ＩＬ－８）水平均显著低于对照组（Ｐ＜０．０５）；观察组和对照组的不
良反应发生率相当（１６．３３％比 １０．４２％，Ｐ＞０．０５）。结论 他达拉非联合坦索罗辛治疗良性前列腺增生伴急性尿潴留疗效良好，可改

善患者的尿流动力学参数和 ＩＰＳＳ评分，降低 ＣＹＲ６１，ＶＥＧＦ，ＩＬ－８等细胞标志物水平，且治疗安全性良好。
关键词：他达那非；坦索罗辛；良性前列腺增生；急性尿潴留；临床疗效；国际前列腺症状评分
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良性前列腺增生主要发生于男性中老年人群，发病

率较高，严重影响患者的生命健康犤１－２犦，临床表现为尿

频、尿急、尿失禁、夜尿多、排尿困难等下尿路症状，若不

及时、有效治疗，病情会进一步加重，出现急性尿潴留，

危害性极大犤３犦。因此，前列腺增生伴急性尿潴留一旦确

诊，应给予积极、有效的干预措施，以延缓病情恶化犤４犦。目

前，治疗药物主要包括５α－还原酶抑制剂、α１受体阻滞
剂、Ｍ受体拮抗剂、植物制剂、中药制剂等，多数药物以
对症缓解症状为主，未能从根本上解除病因犤５－６犦。他达

拉非既往用于治疗勃起功能障碍等男性功能障碍性疾

·临床研究·
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显效

２７（５５．１０）

２３（４７．９２）

有效

１８（３６．７３）

１２（２５．００）

无效

４（８．１６）

１３（２７．０８）

总有效

４５（９１．８４）

３５（７２．９２）

６．８０６
０．００９

组别

观察组

对照组

χ２／ｔ值

Ｐ值

年龄

（Ｘ±ｓ，岁）

５０．０９±９．１８
５１．２７±９．８７
０．６１０
０．５４３

病程

（Ｘ±ｓ，年）

６．９８±２．０９
６．７０±２．１４
０．６５２
０．５１６

体质量指数

（Ｘ±ｓ，ｋｇ／ｍ２）

２２．６７±２．８１
２２．１６±２．９６
０．８７０
０．３８６

前列腺体积

（Ｘ±ｓ，ｃｍ３）

４１．２３±９．１５
４２．４８±９．０１
０．６７８
０．５００

高血压

１０
８

高脂血症

１２
９

０．４２６
０．８０８

糖尿病

８
９

残余尿量（ｍＬ） 最大尿流率（ｍＬ／ｓ） 平均尿流率（ｍＬ／ｓ） 尿流量（ｍＬ）

观察组（ｎ＝４９）

对照组（ｎ＝４８）

ｔ值

Ｐ值

治疗前

４７．２３±９．２８
４７．９８±９．１２
０．４０１
０．６８９

治疗后

２８．１２±４．１７

３４．１９±５．１９

６．３５７
０．０００

治疗前

８．１３±３．０２
７．９８±２．８７
０．２５１
０．８０３

治疗后

１３．８７±３．８２

１１．５６±３．３９

３．１４８
０．００２

治疗前

４．０３±１．２２
３．９０±１．１７
０．５３５
０．５９４

治疗后

８．１７±１．８９

７．０６±１．７９

２．９６９
０．００４

治疗前

１２４．０３±１１．２２
１２３．１０±１２．０９

０．３９３
０．６９５

治疗后

２２８．１７±２３．８９

２０７．０６±２１．７９

４．５４４
０．０００

组别

注：与本组治疗前比较，Ｐ＜０．０５。表４和表５同。
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表３ 两组患者尿流动力学指标比较（Ｘ±ｓ）
Ｔａｂ．３ Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｕｒｏｄｙｎａｍｉｃｐａｒａｍｅｔｅｒｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ（Ｘ±ｓ）

组别

观察组（ｎ＝４９）

对照组（ｎ＝４８）

χ２值

Ｐ值

表２ 两组患者临床疗效比较犤例（％）犦
Ｔａｂ．２ Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｃｌｉｎｉｃａｌｅｆｆｉｃａｃｙｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ犤ｃａｓｅ（％）犦
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合并症牗例牘

表１ 两组患者一般资料比较（ｎ＝５１）
Ｔａｂ．１ Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｔｈｅｐａｔｉｅｎｔｓ′ｇｅｎｅｒａｌｄａｔａｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏ

ｇｒｏｕｐｓ（ｎ＝５１）

病，疗效显著，也用于治疗良性前列腺增生犤７犦。本研究中

探讨了他达拉非联合坦索罗辛治疗良性前列腺增生伴

急性尿潴留的疗效。现报道如下。

１ 资料与方法

１．１ 一般资料

纳入标准：良性前列腺增生，符合《中国泌尿外科疾

病诊断治疗指南手册》中的相关诊断标准犤８犦；伴有急性

尿潴留；患者自愿参与本研究，并签署知情同意书。

排除标准：合并其他泌尿科疾病；入组前 ２周已
服用类似治疗药物；精神状态异常；坦索罗辛、他达

拉非禁忌证；自身免疫性疾病；基础资料、临床检测

资料缺失。

脱落／剔除标准：自愿退出本研究；随访期间失访；
未按要求服用药物；病情变化需终止治疗。

病例选择与分组：选取海南省儋州市人民医院

２０１８年 ６月至 ２０２０年 ６月收治的良性前列腺增生伴
急性尿潴留患者１０２例，随机分为观察组和对照组，各
５１例。两组患者一般资料比较，差异无统计学意义，具
有可比性（Ｐ＞０．０５）。详见表１。

１．２ 方法

两组患者均口服盐酸坦索罗辛缓释胶囊（商品名哈

乐，安斯泰来制药＜中国＞制药公司，国药准字
Ｈ２００００６８１，规格为每粒０．２ｍｇ），每次 １粒，每日 １次，
饭后服用。观察组患者加用他达拉非片（商品名希爱力，

ＬｉｌｌｙｄｅｌＣａｒｉｂｅ牞Ｉｎｃ．，进口药品注册证号Ｈ２０１７０２８５，规
格为每片２０ｍｇ），每次 １０ｍｇ，每日 １次。均以 ４周为 １
个疗程，共治疗３个疗程。

１．３ 观察指标与疗效判定标准

观察指标：统计患者治疗前后的残余尿量、最大尿

流率、平均尿流率、尿流量。采用国际前列腺症状评分

（ＩＰＳＳ）评估患者治疗前及治疗第４，８，１２周的前列腺增
生症状，ＩＰＳＳ满分３５分，得分越高表明症状越严重。采
集患者治疗前后的空腹静脉血各 ５ｍＬ，采用 ＫＭ－１２Ｂ
型高速离心机（德国索福公司）离心 １０ｍｉｎ，转速为
５０００ｒ／ｍｉｎ，离心半径为 ８ｃｍ，分离，得血清样本，采用
酶联免疫吸附法检测富半胱氨酸蛋白 ６１（ＣＹＲ６１）、血
管内皮生长因子（ＶＥＧＦ）、白细胞介素 ８（ＩＬ－８）水平，
检测仪器为 Ｅｌｘ８０８型多功能酶标仪（美国 Ｂｉｏ－Ｔｅｋ公
司），检测试剂盒购于德国欧赛德生物。统计患者不良反

应的发生情况。

疗效判定犤９犦：显效，患者尿频、尿急、尿失禁、夜尿

多、排尿困难等症状均消失，ＩＰＳＳ评分减少≥６０％；有
效，上述症状均好转，ＩＰＳＳ评分减少２０％～５９％；无效，
患者上述症状均无明显好转，ＩＰＳＳ评分减小 ＜２０％。总
有效＝显效＋有效。
１．４ 统计学处理

采用ＳＰＳＳ２２．０统计学软件分析。计量资料以 Ｘ±ｓ
表示，行 ｔ检验；计数资料以率（％）表示，行 χ２检验。
Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。
２ 结果

观察组患者未严格执行治疗方案１例、自愿退出１
例，对照组患者病情变化调整治疗方案１例、失访２例，
均被剔除。结果见表２至表６。
３ 讨论

前列腺增生的首要治疗原则为降低患者尿频、尿

急、尿失禁、夜尿多、排尿困难等症状对生活质量的



９２

ＣｈｉｎａＰｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌｓ
２０２１年７月５日 第３０卷第１３期

Ｖｏｌ．３０牞Ｎｏ．１３牞Ｊｕｌｙ５牞２０２１

观察组（ｎ＝４９）

对照组（ｎ＝４８）

ｔ值

Ｐ值

治疗前

９７．２３±１１．０８
９６．１０±１０．１２
０．５２４
０．６０１

治疗后

４８．７６±５．１７

５４．１９±５．８７

４．８３７
０．０００

治疗前

１０９．１３±１３．０２
１１０．２３±１２．８７

０．４１８
０．６７７

治疗后

６３．３７±７．１２

７０．２６±７．３９

４．６７７
０．０００

治疗前

８４．０３±８．２２
８３．１０±８．１７
０．５５９
０．５７８

治疗后

３８．１７±４．８９

４４．０２±４．７２

５．９９３
０．０００

ＣＹＲ６１（ｎｇ／Ｌ） ＶＥＧＦ（μｇ／Ｌ） ＩＬ－８（ｎｇ／Ｌ）

表４ 两组患者 ＩＰＳＳ评分比较（Ｘ±ｓ，分）
Ｔａｂ．４ ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆＩＰＳＳｓｃｏｒｅｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ（Ｘ±ｓ，

ｐｏｉｎｔ）

治疗前

２５．７８±４．３８
２６．４５±４．４７
０．７４６
０．４５８

治疗第４周
１７．０９±３．７５

１９．９１±３．９６

３．６０２
０．００１

治疗第８周
１２．３３±３．１５

１４．３１±３．０６

３．１３９
０．００２

治疗第１２周
７．８２±２．０３

９．６２±２．２６

４．１２９
０．０００

组别

观察组（ｎ＝４９）

对照组（ｎ＝４８）

ｔ值
Ｐ值

组别

表５ 两组患者血清学标志物水平比较（Ｘ±ｓ）
Ｔａｂ．５ Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ｍａｒｋｅｒｓ ｌｅｖｅｌｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｔｗｏ

ｇｒｏｕｐｓ（Ｘ±ｓ）

组别

观察组（ｎ＝４９）

对照组（ｎ＝４８）

χ２值

Ｐ值

头晕恶心

２（４．０８）

２（４．１７）

腹泻腹痛

２（４．０８）

１（２．０８）

血压升高

２（４．０８）

１（２．０８）

心率异常

２（４．０８）

１（２．０８）

合计

８（１６．３３）

５（１０．４２）

０．７３０
０．３９３

表６ 两组患者不良反应发生情况比较犤例（％）犦
Ｔａｂ．６ Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆｉｎｃｉｄｅｎｃｅｏｆａｄｖｅｒｓｅｒｅａｃｔｉｏｎｓｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ

ｔｗｏｇｒｏｕｐｓ犤ｃａｓｅ（％）犦
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影响犤７犦。α１受体阻滞剂通过阻断患者体内的α１受体，降
低前列腺、膀胱及尿道平滑肌的张力，改善尿路动力性

梗阻，以及尿频、尿急等刺激症状犤８犦。坦索罗辛为经典的

α１受体阻滞剂，但单用α１受体阻滞剂治疗，停药后易反
复犤９犦。因此，本研究中联合应用他达拉非。

本研究结果显示，观察组患者的临床疗效显著提

升，表明他达拉非能进一步提高良性前列腺增生患者的

疗效。他达拉非作为磷酸二酯酶 ５特异性抑制剂，可下
调一氧化氮－环磷酸鸟苷信号通路，同时还可增强相应
激酶的通路活性，升高自主神经的反应性和膀胱传入神

经的活性，纠正膀胱神经功能的异常反射，改善患者的

尿频、尿急、尿失禁、夜尿多、排尿困难等症状犤１０－１１犦。另

外，他达拉非还可抑制前列腺间质细胞增生，松弛膀胱

平滑肌，抑制平滑肌上皮细胞增殖犤１２犦。观察组患者的尿

流动力学参数均显著改善，且治疗第４，８，１２周的 ＩＰＳＳ
评分均显著低于对照组，表明他达拉非能显著缓解患者

的前列腺症状。

良性前列腺增生的发病伴随着多种生物学标志物

成分的异常表达。ＶＥＧＦ为血管通透因子，具有促进血管
通透性增加、细胞外基质变性、血管内皮细胞迁移和增

殖、血管形成等作用。在良性前列腺增生患者体内，

ＶＥＧＦ水平呈高表达，通过自分泌和旁分泌的方式发挥
促进细胞增殖和血管新生的作用。ＣＹＲ６１是半胱氨酸
家族中的一员，能激活患者体内的 Ａｋｔ信号通路，从而
提高血管内皮细胞增殖水平，同时还对 ＶＥＧ受体及蛋
白水平具有调控作用，引起前列腺血管内皮细胞增殖活

跃、导致良性前列腺增生发生及临床进展，患者体内

ＣＹＲ６１水平呈高表达犤１３－１４犦。良性前列腺增生疾病的病

情进展是炎性反应参与的过程，伴随多种炎性细胞因子

水平的升高，其中ＩＬ－８呈高表达。本研究中，观察组加
用他达拉非治疗，患者的 ＣＹＲ６１，ＶＥＧＦ，ＩＬ－８水平均
显著降低，从分子学角度证实了他达拉非治疗良性前列

腺增生疗效较好。

综上所述，他达拉非联合坦索罗辛治疗良性前列腺

增生伴急性尿潴留疗效较好，能改善患者的尿流动力学

参数和 ＩＰＳＳ评分，降低 ＣＹＲ６１，ＶＥＧＦ，ＩＬ－８等血清学
标志物水平，且治疗安全性良好。
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