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酒石酸鲜押磷苯三酚 ( S
,

J
.

2 0的及其口服播

介片对小白鼠日本血吸虫病的防治研究

产汉英 孙奋治 王殿翔

,

目前治疗 日本血吸虫病的主要药物仍是酒石酸锑钾
,
但静脉注射安全度小

,
口服虽有一定

疗效
,

而肠胃道副反应严重
。

为 了提高疗效
、

降低毒性和 口服的副反应
,

我佣端选了一系列酒

石酸锑钾衍生物与复合物
,
其中疗效较理想的为酒石酸锑钾磷苯三酚 ( C : 。 H 1 0 0 , 。 K S b )

〕 ’ 〕 ( 以下筒称 5
.

J
.

2 09 )
。

本文报导其毒性和对小 白鼠 日本血吸虫病的实缴防治桔果
。

毖
.

J
.

20 9 与硬脂酸熔融后加入虫胶 ( 或玉蜀黍阮 ) 等辅料所制成的口服援解片
,

当剂量

达 20 一30 毫克 / 公斤时对大不引起肠胃道副反应
,

粪便中亦找不到完整片子 〔 2 〕 。

考虑援解

片在体内是否吸收良好
,

因而进行了疗效贰墩
。

实 脆

8
.

J
.

20 9 为白色桔晶
,

不溶于水
,

微溶于稀酸 ( 10 一 15 %盐酸 )
,

易溶于浓盐酸及稀苛

性碱
,

分解点 2 50 ℃
。

5
.

J
.

20 9 口服援解片每片含 S
.

J
.

2 09 1 00 毫克
。

实我前将药物研相
,

用西黄省胶浆配成一定浓度的混悬液后灌 胃
。

(一 )急性毒性测定
:

18 一 22 克雄性小白鼠 10 0只
,

以 10 只 为一粗
,

于抬药前 6 小时停食
,

五粗灌 5
.

J
.

20 9
,

另

玉粗灌酒石酸锑钾
,

抬药一次
,

韶录三天内小鼠死
一

亡数
,

用筒化机率 单位法 〔 3 〕求得 8
.

J
.

20 9

的 I
」

D S 。为 2 0
.

1 1毫克 / 2 0克
,

酒石酸锑钾的 I
二

D 5 0为 3
.

9 5毫克 / 2 0克
。

S
.

J
.

2 0 9的 I
J

D s o较酒

石酸蹂钾大玉倍 用同样方法所获得的8
.

J
.

20 9硬脂酸玉蜀黍肮援解片的 L D S 。为 59
.

84 毫克 /
2 0克 ( 相当于 S

.

J
.

2 0 9 2 9
.

9 2毫克 / 20克 )
。

(二 )实肺治疗
:

1
.

S
.

J
.

20 9疗效
: 用 1 8一 22 克小白鼠腹部感染尾蜘 20 土 2条

,

于感染后第29 天用药治疗
,
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以急性 L D 05 的 2
.

2 5倍作一个疗程的总剂量井 与 酒石酸锑钾进行等毒量疗效比较
。

空腹灌

胃
,

每天一次
,

疗程分 10 天和 1 5天二种
。

停药后第 11 天解剖
,

用撕碎法分别检查歼脏和肠系

膜静脉的血吸虫
。

桔果见表 1 。

表 1 吕
.

J
.

2 09 与酒石
臀

押的口服毒性和对小 白鼠
.

日本血吸虫病疗效比较
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.
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相同疗程二者比较
,
昌

.

J
.

2 09 的疗效非常显著地优于酒石酸锑钾
。

二种蔚物 10 天和 15 天疗程的余存虫数比较无显著差别 ( P > 0
.

05 )
。

2
.

S
.

J
`

20 9 口服援解片疗效
:

方法同 以 当援解片剂量娜
.

J
.

20 9 补为 3毫克 / 2

味 / 日

拾予小白鼠
,

精果虫数减少率达 8S %
。

( 表 2
.

)

表 2 8
.

J
.

20 9 口服援介片对小白鼠 日本血吸虫病的疗效
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.
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(三 )实验镇防
:

1 8一 22 克小 白鼠
,

每鼠 星复部戚染尾鼓
`

2 0 二 1 条
。

实骇共分四粗
:

第一粗于感染前 6 小时

开始拾药 ; 第二粗子威染后第 7天开始拾药 ; 第三姐干感女后第 14 天开始拾药 ; 第四艇午咸

染后第 21 天开始拾药
。

剂量为 3
.

5 毫克 / 20 克 / 日
,

每天一次
,

每粗均拾药 7 天
,

于咸染后第
4 9天解剖

,

桔果见表 3
。

5
.

J
.

20 9 对血吸虫成虫的作用大于幼虫
。

· - ,
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虫数士标准差

与对照粗比
较 ( r 值)

35 咸染前 6 小时

3
.

5 咸染后第 7 天

3
.

5 感染后第1 4天

3
.

5 咸染后第 1 2天

7
.

6 士 4
.

8

5
.

8士 3
.

8

0
.

8土 0
.

9

0
.

6土 0
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9

P < 0
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P < 0
.
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P < 0
.
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20 9 为酒石酸锑钾的衍生物
,

两者 口服毒性比较
,

小 白鼠急性 L D 50 侧 定桔果
,

吕
.

J
.

20 9 毒性比酒石酸锑钾降低 了 5倍
。

对小 白鼠 日本血吸虫病 口服等毒量情况下的疗效比

较
,

8
.

J
.

20 9 每次剂量为 3毫克 / 20 克
、

15 天疗程或 4
.

5毫克 / 20 克
、

1 0天疗程
,

桔果平均每鼠

虫数分别为 1
.

4条和 .1 1 条 ; 而酒石酸锑钾 0
.

6毫克 / 20 克
、

15 天疗程或 0
.

9毫克 /20 克
、

1 0天

疗程
,

粘果平均每鼠虫数分别为 6
.

5条和 4
.

9条
。

两者差别非常显著
,

挽明 S
.

J
.

2 09 为一较好

的 口服锑剂
。

这些优点的产生
,

从桔构 丘来看是由于酒石酸锑钾与磷苯三酚相桔合后
, 改变了原来的

理化性盾 ,’ 从而峰低 了毒性
,

提高了疗效
。

研究其在沐内的代谢特点
,

将对进 一 步 改变桔

构
,

寻找更 优良的 口服锑剂是有理端意 义的
。

从预防藏我看来
, 8

.

J
.

20 9对 日本血吸虫生长发育期的作用
,

随着用药时简推后作用增

加
,

对成虫的作用强大
。

但还需进一步确就
。

S
.

J
.

20 9 口服援解片既消除了酒石酸鲜钾所产生的肠胃道副反应
,

且不影响吸收疗效
。

本

实输 8
.

J
.

20 9 援解片的剂量是等干 S
.

J
.

20 9 粉应用时 的治疗剂量
,

而从毒性贰 骚桔果看来

S
.

J
.

20 9援解片的 L D SO比 S
.

J
.

20 9粉大 1
.

5倍
, 因而如提高援解片的治疗剂量

,

疗效还可能

会提高
。

这种援解方法使 8
.

J
.

2 09 发挥了更大作用
,

从哈味初步桔果亦挽明 20 毫克 /公斤的

S
.

J
.

20 9援解片不会引起肠胃道反应
,

今后需加强疗效的观察
。

总 结

( l) 酒石酸鲜钾磷苯三酚对小 白鼠的急性毒性比酒石酸锑钾降低了 5倍
,

其对小白鼠的

L D S 。为 2 0
.

11 毫克 / 20 克
。

而等毒量对小白鼠 日本血吸虫病疗效比较
,

前者非常显著地优于
’

后者
.
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( 2 ) 5
.

J
.

20 9口服援解片当剂量等于 8
.

J
.

2 09 粉剂的治疗量 ( 3毫克 /20 克 ) 时
,

对小 白

鼠 日本血吸虫病仍产生非常显著的疗效
,

虫数减少率为 88 %
。

( 3 )剂量为 3
.

5 毫克 / 20 克 / 日的 5
.

J
.

2 09 对小白鼠 日本血吸虫病进行了预防贰髓
,

桔果

对成虫的作用大于幼虫
。 -

徐敞本先生对本文徒出宝声意见
,

陈德操同志参加技术工作
,

特此 致榭
。
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