
药的 LD50 ,故按新药审批办法规定,改做 1d最大耐

受量(MTD)测定
[ 3]
。 鲨鱼软骨素: 实验用小白鼠,

昆明种, 20只,雌雄各半,体重 18~ 22g 。给药前禁

食给水12h, 称体重,给鲨鱼软骨素最大浓度混悬液

( 28. 6%)和最大容积( 0. 5ml 10g bw )灌胃给药, 每

间隔 4h 1次, 连续 3次, 观察给药动物毒性症状和

7d内的死亡情况。 复方鲨鱼软骨素: 实验方法同

上。给最大浓度( 50. 0%)和最大容积( 0. 5ml 10g

bw) ,间隔 4h 1 次, 连续 3次。因第 4d动物出现死

亡, 7d内全部死亡;后重做实验改为灌胃给药 1次,

观察给药动物毒性反应和 7d内的死亡情况。

2 实验结果

2. 1 鲨鱼软骨素 给药后观察动物的外观行为、活

动、精神状态、皮毛、呼吸和分泌等情况未见异常, 7d

内无动物死亡, 大便成形, 食欲(饲料消耗) 正常, 1

周后称重, 增重 9. 1g 1. 7, 增重 7. 9g 2. 0,

属正常增重范围。处死动物, 尸解肉眼观察心、肝、

脾、肺、肾和胃肠等脏器, 未见异常病变;并计算出鲨

鱼软骨素 1d最大耐受量大于 42. 9g kg
- 1
。

2. 2 复方鲨鱼软骨素 实验结果未见异常反应, 观

察7d,全部小鼠存活, 1周后称重, 增重 6. 9g 1.

6, 增重 4. 7g 0. 7, 属正常增重范围。尸解肉眼

观察心、肝、脾、肺、肾和胃肠等脏器, 未见异常病变;

并计算出复方鲨鱼软骨素给小白鼠灌胃 1d最大耐

受量大于25g kg
- 1
。

3 小结与讨论

3. 1 实验结果表明, 鲨鱼软骨素和复方鲨鱼软骨素

口服给药的急性毒性甚小,为临床安全可靠用药提

供了实验依据,但尚需做长期毒性实验加以验证。

3. 2 上述实验表明,虽然两药的毒性甚小,无法测

出小鼠 1次灌胃给药的 LD50 , 但发现复方鲨鱼软骨

素的急性毒性略大于鲨鱼软骨素。这也充分说明了

是药三分毒 的基本规律。复方鲨鱼软骨素给小鼠

灌胃1d最大耐受量虽然比单用鲨鱼软骨素少 17. 9g

kg
- 1
, 但其安全系数很大,急性毒性亦甚小, 临床上

使用不致以会产生毒副作用。
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1 临床资料

患者,妇 23a。因患重感冒, 伴发热、头痛。于

2001年 4月 11日来我院就诊, 给于赖氨比林(商品

名 来比林 ,安徽省蚌埠涂山制药厂, 批号 000412)

im, 1日 1次,每次0 9g。患者于当日上午10时给药

后,约 1h出现头昏,面色苍白,神智不清,查 P 50次

min, BP 80 50mmHg。即停药抢救, 约 1h 后病人清

醒, 3d后恢复正常。经询问, 该患者无对阿斯匹林

过敏的病史。

2 讨论

赖氨比林是阿斯匹林与赖氨酸的复盐,有解热、

镇痛、抗炎和抑制 PG合成的作用,适用于治疗多种

原因引起的发热和疼痛, 如上呼吸道感染引起的发

热,手术后疼痛、癌痛、风湿痛、关节痛和神经痛等。

其药理作用与阿斯匹林相同,解热镇痛作用优于柴

胡、安痛定、复分氨基比林、可待因等药物。其不良

反应较少,多为轻微胃肠道反应。同时,阿斯匹林经

过长时间使用,副作用较少。组成赖氨酸的复盐,引

起过敏性休克,发病原因尚不清楚, 病例少见,临床

使用应引起注意。
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