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温度、流速对恩诺沙星在虹鳟体内吸收、分布的影响
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2. 上海海洋大学水产与生命学院，上海    201306)

摘要：环境因素会对药物在动物机体内的代谢产生不同的影响，为研究温度和水流速度
对药物在虹鳟体内药物代谢的影响，以虹鳟为实验对象，设置3个温度(5、10、15 °C)和
流速(8、16、24 cm/s)，水温由自动循环水族缸的控温系统调控，流速由鱼类生态测量仪
调控，高效液相色谱法(HPLC)检测组织中恩诺沙星含量。结果发现，在5、10、15 °C
时，血浆Tmax分别是8.67、4.78、2.39 h；T1/2α分别是0.86、0.80、0.77 h；T1/2β分别是49.18、45.81、
38.35 h；AUC分别是140.49、130.40、112.78 μg/(L·h)。实验温度下，表现为温度升高会加
快药物的吸收和分布，即吸收分布速率增大，达峰时间缩短。在8、16、24 m/s 3个实验
流速下，血浆Tmax分别是8.57、6.03、4.04 h；T1/2α分别是5.47、2.16、0.27 h；T1/2β分别是
26.54、6.93、2.13 h；T1/2ka分别是7.68、5.00、2.01 h。实验流速下，表现为流速增大会加
快药物的吸收和分布，即吸收分布速率增大，达峰时间缩短。研究表明，在一定范围内
温度的升高及水流速度的增加会加速恩诺沙星在虹鳟体内的吸收与分布。

关键词: 虹鳟；恩诺沙星；温度；流速
中图分类号: S 948 文献标志码: A

 

鱼类属于变温动物，水体温度的变化会直

接影响到鱼类体温的变化，进而影响其新陈代

谢，包括药物在水产动物体内吸收、分布、代

谢及排泄速率。已有研究表明，水温的变化对

药物在水产动物体内的代谢有显著影响 [1-5]。在

一定温度范围内，药物的代谢强度与水温成正

比，水温越高，代谢速率越快 [6]。Bjőrklund等 [7]

的研究表明，水温每升高10 °C，鱼类的代谢和

消除速率将提高10%。

水流是鱼类生活环境中的一个重要生态因

子，能够刺激鱼类的感觉器官，使其产生相应

的活动方式及反应机制，如逆流运动。水流可

以通过刺激鱼类的感觉器官，进而影响鱼类的

摄食、生长、代谢等生命活动 [8-11]。近年来，有

关养殖鱼类水流速度对代谢的影响已有一些研

究 [12-14]，宋波澜等 [15-16]研究了水流速度对盐酸诺

氟沙星在多鳞四须鲃(Barbodes schwanenfeldi)幼鱼

体内残留的影响，以及流速对盐酸恩诺沙星在

西伯利亚鲟(Acipenser baerii)体内残留的影响，结

果表明水流速度的增大加速了药物残留的排

除。而有关水流速度对鱼体内药物代谢的影响

尚未见报道。

恩诺沙星(enrofloxacin, ENR)是第3代人工合

成的喹诺酮类广谱抗菌药物，又名乙基环丙氟

哌酸、乙基环丙沙星或恩氟沙星[17]。目前恩诺沙

星在水产动物药物代谢动力学方面的研究已有

诸多报道，环境因素对恩诺沙星在水产动物体

内药物代谢动力学影响的方面也有所研究 [2， 6]，

但关于环境因素对恩诺沙星在虹鳟(Oncorhynchus

mykiss)体内吸收、分布的影响尚未见报道。本实

验以养殖虹鳟为研究对象，探讨了温度、流速

两个环境因素对恩诺沙星在虹鳟体内吸收、分

布的影响，了解环境因素在药物代谢过程中的
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作用，以期为实际养殖中不同养殖条件下的用

药提供理论指导。

1    材料与方法

1.1    实验鱼

虹鳟(50±5) g，购于辽宁本溪；实验在室内

水族缸中进行，实验期间正常投喂，水体溶解

氧保持在6.00 mg/L以上。实验鱼在自动循环水族

缸(0.6 m×0.6 m×1.8 m)中暂养，水温实验期间保

持恒定，暂养期间正常喂养不含任何药物的全

价饲料，给药前停饲24 h。

1.2    主要实验药品与仪器

恩 诺 沙 星 ( 纯 度 ≥ 9 9 . 0 % ) 和 环 丙 沙 星

(ciprofloxacin)标准品(纯度≥94.0%)，购于德国

Dr.Ehrenstorfer公司，恩诺沙星原粉 (纯度≥

98.5%)，购于浙江国邦药业有限公司。戴安U-
3000高效液相色谱仪(美国Thermo Fisher公司)，
色谱柱：TM-C18柱(4.6 mm×250 mm)；紫外检测

波长：279 nm；流速：1.0 mL/min；柱温40 °C，

进样量：20 μL。鱼类生态测量仪。

1.3    实验方法

温度对恩诺沙星在虹鳟体内吸收、分布的

影响　　随机挑选健康、大小相近的虹鳟300
尾，随机分为3组，水温以每天上调(下调) 1 °C
渐次调至实验温度5、10、15 °C，调至实验温度

后暂养驯化7 d使其适应实验环境，实验期间水

温保持在(5±0.5)，(10± 0.5)和(15±0.5) °C，分别进

行实验。选取暂养实验鱼，以30.0 mg/kg体质量

的剂量，将恩诺沙星灌服液灌入实验鱼的前

肠，无回吐者保留实验。分别于给药后0.25、
0.5、0.75、1、1.5、2、4、6、8、12、24、36、
48、72 h进行采样，采集实验鱼的血液、肝脏、

肾脏，每个时间点采样6尾。

流速对恩诺沙星在虹鳟体内吸收、分布的

影响　　随机挑选健康暂养实验鱼300尾，每次

6尾，放入鱼类生态测量仪已调成一致水温的环

形水道内，在实验流速下暂养驯化3 d使其适应

实验环境，实验期间水温保持在 (10±0.5) °C。

给药及采样同温度实验的方法。

1.4    样品的前处理

血浆　　将血浆从–20 °C取出置于冰上自

然解冻，精确吸取1 mL血浆样品置于加入5 mL
乙腈的20 mL离心管中，漩涡混匀5 min后，转入

离心机中以转速10 000 r/min高速离心5 min，吸

取其上清液。重复提取2次，合并上清液于第二

支20 mL离心管中。45 °C氮吹吹干后向管内加入

2 mL流动相溶液，漩涡振荡器高速振荡6 min直至

残留物完全溶解。吸取2 mL正己烷加入离心管

中，再漩涡高速振荡4 min，充分混匀后10 000 r/min
高速离心10 min，弃上层正己烷，吸取试管底层

液体经0.45 μm有机相一次性针头过滤器过滤

后，储存于进样瓶中4 °C保存待测。

组织　　准确称取1 g组织于50 mL离心管

中，吸取5 mL乙腈加入离心管后用分散均质机

匀浆1 min，剩余处理同血浆处理的方法。

1.5    标准曲线的制备与回收率的测定

配制浓度分别为0.05、0.1、0.2、0.5、1、
2、5、10 μg/mL的恩诺沙星、环丙沙星标准液，

过0.45 μm的微孔滤器于进样瓶，进行HPLC测

定。以检测峰面积为纵坐标，药物浓度为横坐

标绘制标准曲线，求出回归方程和相关系数。

取0.5 mL系列浓度的恩诺沙星、环丙沙星标

准混合使用液(0.05、0.10、0.5、1 μg/mL)，分别

加入到空白的0.3 mL血浆、0.15 g肌肉和0.5 g肝
脏中，进行HPLC测定，每个药物浓度3个重复，

计算恩诺沙星的相对回收率。

1.6    数据处理

数据采用SPSS 11.5 进行平均值和标准差的

计算，标准曲线及标准曲线回归分析由高效液

相色谱检测报告所得，药—时曲线与药动学模

型拟合及参数计算均由DAS 3.0药动学分析软件

处理。

2    结果

2.1    标准品色谱图

以Y为恩诺沙星和环丙沙星峰面积，X为恩

诺沙星和环丙沙星浓度，在0.05~10 μg/mL浓度范

围内，线性回归方程分别为Y=1.58X+0.1232、
Y=1.4649X+0.1144，相关系数分别为0.999 99和
0.999 98(图1，图2)。以引起3倍基线噪音的药物

浓度为最低检测限，本方法的最低检测限恩诺

沙星为0.008 μg/mL，环丙沙星为0.0076 μg/mL。
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2.2    恩诺沙星、环丙沙星的色谱行为

在实验所运用的色谱条件下，利用HPLC测

定样品中的恩诺沙星、环丙沙星的含量，色谱

图显示基线平稳，恩诺沙星保留时间为5.697 min，

环丙沙星保留时间为6.583 min (图3)。各样品中

均有较多杂质峰出现，但目标药物峰峰形与杂

质峰分离良好，不影响色谱检测(图4)。

2.3    恩诺沙星与环丙沙星的回收率

将处理后的空白血浆、肝脏、肌肉样品加

入4个质量浓度的恩诺沙星和环丙沙星标准品混

合工作液后，使其理论浓度为0.05、0.10、0.50、
1.00 μg/mL，进行HPLC测定(表1)。

2.4    温度对恩诺沙星在虹鳟体内吸收、分布

的影响

不同温度下恩诺沙星在虹鳟体内的浓度

血浆中，3个温度下药物浓度随时间的变化趋势

基本一致。ENR的药物浓度均在给药后迅速上

升，5 °C时在8 h药物浓度达最大值，10 和15 °C
时分别在4、0.75 h达最大值，3个温度梯度下药

物浓度在达最大浓度之后均以较快的速率快速

下降。5、10 °C时，药物浓度在12、8 h开始缓慢

降低并逐渐稳定在相对较高的水平；15 °C条件

下，ENR浓度在2 h达到峰值，然后快速下降并

在4 h开始以极低的速率缓慢降低。温度的升高

加快了ENR的吸收速率，但ENR的代谢强度降低

了(图5)，温度低时血浆中测定的药物峰浓度高

于较高温度下的药物峰浓度。

在肝脏、肌肉中，3个温度下药物浓度随时

间的变化趋势基本一致。但与血浆中药物浓度

随时间变化不同的是，肝脏、肌肉中的ENR在达
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图 1    恩诺沙星标准曲线

Fig. 1    Standard curve of enrofloxacin determination
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图 2    环丙沙星标准曲线

Fig. 2    Standard curve of ciprofloxacin determination
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图 3    恩诺沙星和环丙沙星标准品色谱图

Fig. 3    Enrofloxacin and ciprofloxacin standard
chromatogram
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图 4    虹鳟口灌给药恩诺沙星后血浆色谱图

Fig. 4    Chromatograms of the plasma of O. mykiss after oral administration of enrofloxacin
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到峰值后浓度随时间迅速降低，ENR的峰值在肝

脏中明显高于血浆及肌肉，这也与肝脏是药物

代谢的主要器官相符。相比5、10、15 °C实验组

中，肌肉和肝脏中ENR的吸收速率明显加快。

温度对恩诺沙星在虹鳟体内代谢的影响

采用药动学软件DAS 3.0对所得药时数据进行药

动学参数计算和模型拟合。结果表明，3个温度

下，ENR在虹鳟血浆、肌肉和肝脏中的代谢过程

皆符合药物的一级吸收二室开放模型。5、10和
15 °C时ENR在虹鳟血浆中药代动力学代谢方程：

C=2.50e– 0 . 0 1 t+1.96e– 0 . 9 0 t–4.46e– 0 . 5 2 t、C=2.01e– 8 . 5 5 t+
2.75e– 0 . 0 2 t–4.76e– 0 . 3 9 t、C=10.41e– 2 . 0 6 t+1.05e– 0 . 0 3 t–
11.46e–0.89 t

在虹鳟血浆中，5、10和15 °C水温条件下，

ENR的分布半衰期T1/2α分别为0.86、0.80和0.77 h；
消除相半衰期T1/2β分别为49.18、45.81和38.35 h；
吸收相半衰期T1/2ka分别为1.78、1.35和1.04 h；药

时曲线下面积AUC分别为140.49、130.40和112.78 μg/
(L·h)；达峰时间Tmax分别为8.67、4.78和2.39 h；
峰浓度Cmax分别为3.34 、2.91和1.78 μg/L (表2)。

表明温度越高(15 °C)药物在血浆中的吸收越快，

药物峰浓度越低；水温越高药物的达峰时间越

短，消除速率越快。肝脏、肌肉中ENR的具体药

代学参数如表2所示。

2.5    流速对恩诺沙星在虹鳟体内吸收、分布

的影响

流速对恩诺沙星在虹鳟体内药物浓度的影

响　　3个流速条件下的药物浓度随时间变化趋

势基本一致，药物在血浆中的浓度于给药后迅

速上升，并分别在 8、 6和 4  h到达峰值 2 .90、

2.83和2.61 μg/mL。12 h后，由于机体代谢ENR浓

度迅速降低，最终在72 h时分别代谢至浓度为

1.47、1.28和1.07 μg/mL。在本实验条件下，ENR
浓度在虹鳟体内到达峰值的时间随流速的增大

而缩短(图6)。
在3个流速条件下，肝脏与肌肉中ENR药时

曲线与血浆中的药时曲线相比有较大差异。肝脏

中，在8和16 cm/s的流速条件下药时曲线基本一

致，ENR浓度在8 h到达峰值26.19和24.14 μg/g，而

流速为24 cm/s时则于4 h时迅速到达峰值20.15 μg/g；

表 1    恩诺沙星、环丙沙星在虹鳟各组织中的相对回收率

Tab. 1    Recovery of enrofloxacin and ciprofloxacin in plasma and tissues of O. mykiss

药物添加浓度/(μg/mL)
concentration

相对回收率/%　relative recovery

恩诺沙星　enrofloxacin 环丙沙星　ciprofloxacin

血浆　plasma 肝脏　liver 肌肉　muscle 血浆　plasma 肝脏　liver 肌肉　muscle

0.05 88.01 88.91 88.68 87.21 89.89 85.90

0.10 87.89 87.79 91.62 89.09 88.12 88.89

0.50 91.37 91.40 91.50 91.87 93.87 92.96

1.00 94.45 96.25 95.21 93.65 94.87 95.43

平均回收率/%
average recovery

90.43±3.12 91.08±3.75 91.75±2.67 90.45±2.86 91.68±3.21 90.79±4.23
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图 5    三种水温下恩诺沙星在虹鳟血浆中的药时曲线

Fig. 5    Enrofloxacin concentration-time curves in plasma of O. mykiss at three temperature
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72 h时，3个流速条件下的药物终浓度分别为

4.39、4.63和2.22 μg/g。肌肉中，3个流速条件下

E N R浓度到达峰值的时间均为 8  h，峰值为

20.48、18.48和13.93 μg/g；并且在流速为8 cm/s，

72 h时ENR在肌肉中的终浓度5.90 μg/g，远高于

两个高流速的终浓度(表3)。

流速对恩诺沙星在虹鳟体内的药动学常数

的影响　　3种流速下，ENR在虹鳟血浆、肌肉

和肝脏中的代谢过程皆符合药物的一级吸收二

室开放模型。血浆中药代动力学代谢方程分别

表 2    三种水温条件下恩诺沙星在虹鳟体内的主要药动学参数

Tab. 2    Pharmacokinetics parameters of enrofloxacin in O. mykiss at three temperatures

参数

prameters
单位

unit

血浆　plasma 肝脏　liver 肌肉　muscle

5 °C 10 °C 15 °C 5 °C 10 °C 15 °C 5 °C 10 °C 15 °C

A μg/L 2.50 2.01 10.41 4.27 2.33 2.10 1.10 4.53 0.15

α 1/h 0.01 8.55 2.06 16.78 1.33 7.84 0.20 0.04 27.04

B μg/L 1.96 2.75 1.05 1.74 8.84 4.07 2.97 3.25 26.37

β 1/h 0.90 0.02 0.03 0.58 0.04 0.03 0.01 0.05 0.05

ka 1/h 0.52 0.39 0.89 29.25 13.71 8.03 0.13 0.07 0.13

T1/2α h 0.86 0. 80 0.77 25.16 17.74 1.27 23.54 16.09 13.36

T1/2β h 49.18 45.81 38.35 172.70 42.60 50.68 98.09 84.14 20.41

T1/2ka h 1.78 1.35 1.04 1.84 1.48 0.29 9.47 7.71 6.93

K10 1/h 0.01 0.02 0.04 0.01 0.11 1.88 0.02 0.04 0.05

K12 1/h 0.03 0.58 1.83 0.02 1.42 8.07 0.05 0.00 0.15

K21 1/h 8.21 7.97 0.19 0.01 0.48 0.17 0.15 0.21 0.08

AUC μg/(L·h) 140.49 130.40 112.78 202.60 98.83 75.49 121.22 87.08 78.80

Tmax h 8.67 4.78 2.39 8.78 4.62 4.26 8.07 6.17 4.13

Cmax μg/L 3.34 2.91 1.78 23.33 14.96 13.69 8.86 7.46 6.73

注：A. 分布相的零时截距；α. 分布速率常数；B. 消除相的零时截距；β. 消除速率常数；ka. 药物吸收速率常数；T1/2α. 分布相半衰期；T1/2β. 消
除相半衰期；T1/2ka. 吸收相半衰期； K21. 药物自周边室到中央室的一级转运速率；K12. 药物自中央室到周边室的一级转运速率；K10. 药物自中

央室的消除速率；AUC. 药时曲线下总面积； Cmax. 峰浓度；Tmax. 达峰时间；表4注释同此

Notes: A. zero-time intercept of a distribution phase; α. distribution rate constant; B. zero-time intercept of a elimination phase; β. elimination rate
constant; ka. drug absorption rate constant; T1/2α. distribution half-life; T1/2β. elimination half-life; T1/2ka. absorption half-life; K21. a rate constant of drug
from peripheral compartment to central compartment transporter; K12. a rate constant of drug from central compartment to the peripheral compartment
transporter; K10. a rate constant of drug elimination from the central compartment; AUC. the area under concentration-time curve; Cmax. the peak
concentration; Tmax. time to peak. The same below the notes of Tab.4
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图 6    三种流速下恩诺沙星在虹鳟血浆中的药时曲线

Fig. 6    Enrofloxacin concentration-time curves in plasma of O. mykiss at three water velocity
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为C=2.69e–0.01 t+0.83e–0.84 t–3.52e–2.05 t、C=6.75e–0.06 t+
0.55e–0.79t–7.3e–2.65t、C=0.93e–0.32t+5.44e–0.03t–6.37e–1.59t。

在虹鳟血浆中，8、16和24 cm/s 流速条件下

ENR的分布半衰期T1/2α分别为5.47、2.16和0.27 h；
消除相半衰期T1/2β分别为26.54、6.93和2.13 h；吸

收相半衰期T1/2ka分别为7.68 、5.00 和2.01 h；药

时曲线下面积AUC分别为119.18、139.86和142.45 μg/
(L·h)；达峰时间Tmax分别为8.57、6.03和4.04 h；
峰浓度Cmax分别为2.91、2.83和2.61 μg/L (表4)。
表明流速越快药物在血浆中的吸收分布速率越

大，药物峰浓度越低，药物吸收量越小；但流

速越快药物的达峰时间越短，消除速率越快。

2.6    环丙沙星在虹鳟体内的浓度变化情况

在本实验中，以30.0 mg/kg体质量的剂量对

虹鳟单次口灌ENR灌服液后，只在肝脏中检测到

微量环丙沙星，血浆、肌肉中未检测到环丙沙

星存在。

3    讨论

结果显示，口灌ENR后，血药、肌肉和肝

药浓度–时间数据均用一级吸收二室开放模型描

述较好，模型拟和的理论值和实际值相差较

少，这与以往的[18-23]研究结果相一致。

3.1    温度对恩诺沙星在虹鳟体内吸收分布的

影响

Tmax和T1/2α是反映药物在体内吸收分布速率

的重要指标。5、10、15 °C实验组ENR在虹鳟体

内的Tmax和T1/2α均随温度的升高而变小，表明水

温较高时ENR的吸收分布速率较快。Bjőrklund
等 [24]的研究表明，通常水温每升高1 °C，鱼类的

代谢速率将提高10%左右。杨洪生等 [5]的研究表

明，随着水温的升高(17、23、和29 °C)，、中华

绒螯蟹 (Eriocheir sinensis)肝脏中ENR的T1 /2α

(1.81、0.97和0.14 h)缩短，与水温呈负相关，这

可能是由于研究对象的不同造成。18和28 °C水

温下磺胺甲噁唑 ( p h a r m a c o k i n e t i c )在草鱼

(Ctenopharyngodon idella)体内的Tmax分别为3.41和
1.14 h，T1/2α分别为3.09和1.93 h，温度降低会明

显导致药物代谢速率降低[25]，这也与本实验结果

相一致。Rigos等 [26]发现不同水温下，22 °C时土

表 3    三种流速下恩诺沙星在虹鳟组织中的浓度变化

Tab. 3    Enrofloxacin concentration in tissue of O. mykiss at three water velocity

时间/h
time

恩诺沙星浓度/[μg/(mL·g)]　enrofloxacin concentration

血浆　plasma 肝脏　liver 肌肉　muscle

8 cm/s 16 cm/s 24 cm/s 8 cm/s 16 cm/s 24 cm/s 8 cm/s 16 cm/s 24 cm/s

0.25 0.20 0.43 0.33 1.80 6.07 2.50 0.17 0.50 0.50

0.5 0.45 0.68 0.55 6.28 9.56 3.26 0.58 0.61 0.32

0.75 0.84 1.04 0.86 4.95 13.28 4.36 0.23 0.63 0.66

1 1.34 1.74 1.17 7.51 13.15 12.25 0.99 0.72 1.09

1.5 1.21 1.46 1.87 7.92 13.57 15.99 0.71 5.85 1.89

2 1.97 2.01 2.11 10.91 13.11 16.23 0.83 3.64 3.44

4 1.76 2.48 2.61 15.04 14.39 20.15 3.80 5.92 8.36

6 2.61 2.83 2.51 17.67 17.26 13.16 6.25 9.41 10.13

8 2.90 2.56 2.45 26.19 24.14 14.50 20.48 18.48 13.93

12 2.31 2.02 2.34 10.13 14.80 10.77 11.92 12.35 9.47

24 1.93 2.33 2.23 11.33 15.89 12.14 10.94 9.73 9.33

36 1.86 2.29 1.82 6.22 8.48 11.57 9.70 5.91 2.47

48 1.67 2.13 1.86 5.63 6.22 8.48 8.98 2.47 1.89

72 1.47 1.28 1.07 4.39 4.63 2.22 5.90 1.89 0.83
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霉素在舌齿鲈(Dicentrarchus labrax)体内吸收分布

速率大于在13.5 °C时。Bjőrklund等 [7]的研究表

明，不同水温下虹鳟体内土霉素和恶喹酸达到

峰值的时间与温度呈负相关。在虹鳟体内，土

霉素、恶喹酸和恩诺沙星间的差异可能是由于

药物种类及其代谢机理的不同造成的。在水温

为16和25 °C时对中华绒鳌蟹口灌ENR，其T1/2α分

别为0.85和0.58 h，随着温度的升高，ENR在中华

绒鳌蟹体内的分布有加快的趋势[27]，说明在不同

的物种中ENR的分布均会受到温度的影响。在

14和 24  °C时水温下对斑点叉尾鲙 ( Ic ta lurus
punctatus)静注奥啉酸，发现两个水温下药物的

T1/2α相差达20倍，这种显著的差异，可能与药物

种类和实验对象有关 [28]。鲫(Carassius auratus)口
灌达氟沙星时10 °C水温下Tmax和T1/2α明显长于20 °C
水温下 [29]。Lee等 [30]在两个不同水温条件下研究

磺胺甲氧嘧啶在鳗鱼体内的代谢规律也发现低

温组的Tmax和T1/2α明显高于高温组，这种差异可

能是药物种类不同导致的。

Cmax和AUC可反映药物在体内的吸收和分布

程度。杨洪生等 [ 5 ]的研究表明，不同水温 (17、
23和29 °C)下恩诺沙星在中华绒螯蟹肝脏中的

AUC分别为2148.66、324.17和264.47 μg/(mL·h)，
水温越高AUC值越低，与水温呈负相关。Lermen
等 [31]研究不同温度(3和13 °C)下氟喹酸在克林雷

氏鲇(Rhamdia quelen)体内的吸收和消除规律，结

果表明高温组的氟喹酸的达峰时间(Tmax)和峰浓

度(Cmax)分别为1.07和0.91 μg/mL，温度的升高降

低了氟喹酸的达峰浓度。

3.2    流速对恩诺沙星在虹鳟体内吸收分布的

影响

流速的变化能刺激鱼的逆流游泳运动，其

摆尾频率也随之加大，从而使代谢速率提高。

因而水流的刺激和温度变化效果一样影响到药

物在鱼体内的代谢和排泄。本实验流速条件下

(8、16和24 cm/s)，恩诺沙星在虹鳟体内的达峰

时间(Tmax)和分布相半衰期(T1/2α)以及吸收相半衰

期(T1/2ka)均随流速的升高而变小，表明流速较快

时药物的吸收分布速率较快。宋波澜等[10]对多鳞

四须鲃(Barbodes schwanenfeldi)的研究表明：流速

的增大促进了鱼体代谢并且加速诺氟沙星残留

的排除；宋波澜等[16]研究盐酸恩诺沙星在西伯利

亚鲟(Acipenser baerii)体内的残留实验中也得出了

相同的结论。在以不同的实验对象与药物的实

表 4    三种流速下恩诺沙星在虹鳟体内的主要药动学参数

Tab. 4    Pharmacokinetics parameters of enrofloxacin in rainbow trout at three water velocity

参数

prameters
单位

unit

血浆　plasma 肝脏　liver 肌肉　muscle

8 cm/s 16 cm/s 24 cm/s 8 cm/s 16 cm/s 24 cm/s 8 cm/s 16 cm/s 24 cm/s

A μg/L 2.69 6.75 0.93 1.29 9.27 13.09 6.29 2.27 9.22

α 1/h 0.01 0.06 0.32 0.08 0.81 0.11 0.20 0.73 0.07

B μg/L 0.83 0.55 5.44 1.15 4.73 0.66 34.95 1.98 0.12

β 1/h 0.84 0.79 0.03 0.00 0.04 0.98 0.06 0.05 0.28

ka 1/h 2.05 2.65 1.59 0.58 6.78 13.85 0.09 0.44 0.13

T1/2α h 5.47 2.16 0.27 7.47 6.15 0.65 11.44 10.48 5.14

T1/2β h 26.54 6.93 2.13 45.56 28.84 22.36 78.25 16.77 7.75

T1/2ka h 7.68 5.00 2.01 6.16 3.28 2.89 12.89 9.21 1.60

K10 1/h 0.00 0.02 0.03 0.03 0.10 0.00 0.06 0.10 0.01

K12 1/h 10.01 0.11 0.04 0.02 0.45 0.09 0.05 0.32 0.08

K21 1/h 0.03 0.01 0.28 1.04 0.30 0.00 0.98 0.37 0.01

AUC μg/(L·h) 119.18 139.86 142.45 161.58 171.16 207.71 23.43 33.60 62.81

Tmax h 8.57 6.03 4.04 8.08 4.18 7.18 8.35 8.42 8.35

Cmax μg/L 2.91 2.83 2.61 20.19 20.14 20.18 20.48 19.48 19.93
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验中，流速均对药物的吸收、分布有影响。反

映药物在体内的吸收和分布程度的药时曲线下

总面积(AUC)随流速的升高变大，呈正相关；而

峰浓度(Cmax)几乎不受流速变化的影响，在3个流

速条件下均维持在稳定的水平上。

综上所述，实验条件、实验药物、实验鱼

均会对药物在鱼体内的代谢产生较大的影响。

本实验中，相同给药剂量下，在一定的范围内

温度和流速的增大促进了ENR在虹鳟体内的吸收

和分布，ENR的吸收分布速率增大、达峰时间缩

短，但峰浓度会相对降低。
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Effects of temperature and water velocity on
pharmacokinetics and the expression CYP3A-27 of enrofloxacin in

rainbow trout(Oncorhychus mykiss)

PAN Hao 1,2,     WANG Di 1,     LU Tongyan 1*

(1. Heilongjiang River Fisheries Research Institute, Chinese Academy of Fishery Sciences, Harbin    150070, China;
2. College of Fisheries and Life Science, Shanghai Ocean University, Shanghai    201306, China)

Abstract: The pharmacokinetics of drug in animal was influenced by different environmental factors. In order to
explore the effect of temperature and water velocity on pharmacokinetics of drug in rainbow trout, three temperature
(5 °C, 10 °C, 15 °C) and three water velocity (8 cm/s, 16 cm/s 24 cm/s) were studied. The temperature and water
velocity  were  controlled  by  the  control  system,  samples  were  determined  by  high-performance  liquid
chromatography (HPLC). Results showed that at temperatures of 5 °C, 10 °C and 15 °C, Tmax was 8.67 h, 4.78 h
and 2.39 h; T1/2α was 0.86 h, 0.80 h and 0.77 h; T1/2β was 49.18 h, 45.81 h and 38.35 h; AUC was 140.49 μg/(L·h),
130.4 μg/(L·h) and 112.78 μg/(L·h), respectively. Metabolism of enrofloxacin in rainbow trout showed: in a
certain temperature range, the rate of drug absorption and distribution at higher temperature is greater than that at
lower temperature; the time to peak was shorter at higher temperature. At water velocity of 8 cm/s, 16 cm/s and 24
cm/s, Tmax was 8.57 h, 6.03 h and 4.04 h; T1/2α was 5.47 h, 2.16 h and 0.27 h; T1/2β was 26.54 h, 6.93 h and 2.13 h;
T1/2ka was 7.68 h, 5.00 h and 2.01 h. The rate of drug absorption and distribution at higher water velocity is greater
than that at lower water velocity; the time to peak was shorter at higher water velocity. In conclusion, the results
from the present study indicated that in a certain range, the increase of temperature and water velocity improved
the rate of drug absorption and distribution of enrofloxacin in rainbow trout.

Key words: Oncorhychus mykiss; enrofloxacin; temperature; water velocity

Corresponding author: LU Tongyan. E-mail: lutongyan@hotmail.com

Funding projects: Special Fund for Agri-scientific Research in the Public Interest(20120385); Special Funds of
National Modern Agricultural Industry Technology System(CARS-46)

12 期 潘    浩，等：温度、流速对恩诺沙星在虹鳟体内吸收、分布的影响 1887

 

http://www.scxuebao.cn


