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摘要 本文报告了甲基丙烯酸冬经乙醋������
，

在室温下进行辐射聚合制备吠喃氟腮嚓吮 ��卜
����缓放制剂的研究

，
结果表明

�

药物接受 ��
�

�����照射后其红外紫外光谱未见明显改变
，
说明 ����

��了受 ��
�

�� ��� 以下的辐射对其结构没有影响
。
����所固化的 ������� 体外释放稳定而 持 久

，
小

鼠皮下包埋实验显示出明显的治疗效果
。

关盆询 辐射聚合
，
包埋

，
吠喃氟腺吻吮

，
甲基丙烯酸醋类

，
延缓释药

辐射聚合固化药物具有定向
、

持久
、

副作用小
、

方法简便
、

便于铸型等优点 〔 ‘ ，勺 。

临床上肿

瘤化疗往往 由于其毒副作用而不能被病人耐受
，

映喃氟腮嚓咤是一高 效抗 癌 药
，
但仍有毒副作

用
。

本实验尝试利用辐射聚合技术制备 ��一���缓放制剂
，

并观察其对小鼠肿瘤的疗效
。

� 材 料 与 方 法

�
�

�材料
�

�

�
�

� 单体 �一甲基丙烯酸轻 乙醋������
�

中国科技大学提供
。

二甲基丙 烯 酸乙二醇醋

�� ��
�
苏州安利化工厂生产

。

以上试剂均经减压蒸馏提纯
。

���
�

� 药品 ��一��� 为济南制药厂产品
，

未经进一步处理
。

�
�

� “
聚合物�抗瘤药缓放制荆

”
的制备

���� 单体与 ����� 混合
，
加入 ��一���混合均匀

，
用内径为 �

�

��� 的玻璃管吸 取混合

体系
，

顶端用火焰封闭
，
置于

” 。�。 源中
，
辐照一定时间后即可固化形成柱状制剂

。

辐 射剂 量为

��
�

�����
，
剂量率为 ��

�

��������
。

�
�

� 药物的体外释放

体外释放实验在 ��℃孵箱中进行
。
��一��� 缓放制剂置于 ����

�

������磷酸盐缓冲液�含

�
�

������
，
�� 二 ��中释放

。

一定时间后
，
用 日本 �������� 产 ��一����型紫外 分光 光 度计

于 ���
�

��� 处测光密度值
，

计算释放药物的量
。

每次测后洗净药物
，
再更换缓冲液

。

�
�

� 动物实验

������小鼠皮下接种 �，，。
肉瘤

，�

�。 �
���小鼠皮下接种 �����肺癌

。
���时选择 肿 块大小相

近者各分为三组
，

第一组肿块附近皮下包埋缓释药
，
剂量为 ��� ��� 第二组 口服��

一���
，
首

收稿日期
�

初稿 ���卜��一��
，
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次 ��� �����体重
，
以后 ��� �����

，

连续 ��� 第三组为对照组
，
每 日给相同体积的生理盐水

。

尾动脉采血
，
计数白细胞总数

。

� �时杀鼠称瘤重
，

计算肿瘤抑制率
。

肿瘤抑制率 二
对照组平均瘤重 一 给药组平均瘤重

对照组平均瘤重
� ����

� 结 果 与 讨 论

�
�

� 辐射对药物的影响

图 �和图 �显示 ��一��� 受照射前后 红外和紫外光谱的情况
，
可见该药经 ��

�

�� ���照射后

出峰未发生改变
。

说明 ��一��� 受 ��
�

�� ��� 以下的辐射对其没有明显的影响
。

创切汉门刹七经活�招﹄

�
������������

州 �

��� �
。

�� ������

��
�� ������

��� ��
�

����� ������������������

�
�

� 固化药物的体外释放

图 �显示 ��
，
一���缓释药物体外释放情况

。

药物释放过程中的最初几天�特别是第一 天�释放

率较高
，
而后才达稳定释放

，

许多药物均呈同样的规律�“ 〕 ，

这对于疾病的治疗是有益的
。

�
�

� 固化药物对小鼠肿瘤的洽疗效果与体重及血象变化

表 �显示固化 ��一���药物的包 埋和 口服给药对小鼠肿瘤的治疗作用
。

可见两组对肿瘤均有

明显的抑制作用
，
从对 ���。 肉瘤治疗效果上看

，
包埋组使肿瘤明显缩小

，
抑制率为 ��

�

���
，
口

服组抑瘤率 ��
�

�������
�

���
。

表 �显示 口服 ��一��� 对 �����肺癌抑制作用不明显
，

而包埋组

却可使肿瘤明显缩小�抑瘤率 达 ��
�

����
。

无论肉瘤和肺癌小鼠
，
从两组小鼠体重变化来看

，
均

可见体重明显下降��� 。 �

���
，
其中以 口服组体重降低较多

，
但无显著性差别����

�

���
，
口服给
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药组外周血白细胞下降明显������肺癌小鼠降至 ��
�

���
， ���

�

���
。

考虑可能与 口服给药对小

鼠的毒性较大有关
，
尚应做进一步的研究

。

口服给药组小鼠 �� �累积剂量约为 �� ��
，
埋植组剂量为 ��� ��

，
体内释放 情况 实 测很困

难
，
按体外释放速率估算

，
每 日释放平均 �

�

����
。

前文研究表明�’� ，
释放量与体液 �释放液�量

成反比
，
因此小鼠体内实际药量可能更小

，
但包埋治疗药物在肿瘤部位浓度高

，
治疗效果显著

，

全身毒性作用小
。

前文已经报道该种制剂具有较好的组织相容性�“�，
因此有希望用于临床

。
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