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揖摘要铱 目的 观察临床应用三苯双脒尧 青蒿琥酯和吡喹酮的给药方案治疗感染华支睾吸虫大鼠的疗效遥 方法

将临床试用于治疗华支睾吸虫感染的三苯双脒尧 青蒿琥酯和吡喹酮剂量用不同种属动物等效剂量换算法换算为大鼠用
的剂量袁 并按临床药物联合用药方案袁 设置了以下的剂量疗程袁 即三苯双脒 16 或 32 mg/渊kg窑d冤 伊1 d尧 2 d 和 3 d
渊bid冤袁 8 或 16 mg/渊kg窑d冤 伊3 d曰 青蒿琥酯 12 mg/渊kg窑d冤 伊3 d 渊tid冤 和 16 mg/渊kg窑d冤 伊3 d 渊bid冤曰 吡喹酮 143 mg/渊kg窑d冤
伊2或 3 d 渊tid冤袁 143 mg/渊kg窑d冤 伊2 d或 3 d 渊bid冤 和 47.7或 71.5 mg/渊kg窑d冤 伊3 d遥 151只大鼠 渊每鼠灌胃感染华支睾吸
虫囊蚴 50只冤分 2批袁 第 1批 79只大鼠于感染后 5周分为 13组袁 每组 5耀6鼠袁 其中 6组单用三苯双脒尧 青蒿琥酯或
吡喹酮治疗袁 另 7组用三苯双脒与青蒿琥酯或吡喹酮联合治疗袁 或吡喹酮与青蒿琥酯联合治疗袁 余 8鼠作对照遥 第 2
批 72只大鼠于感染后 6周袁 分为 13组 渊每组 5只冤袁 其中 7组和 6组分别用三苯双脒和吡喹酮的不同剂量疗程治疗袁
余 7鼠作对照遥 于治疗结束后 2周剖杀小鼠袁 收集胆管和肝组织内的华支睾吸虫袁 计算各组的平均虫数和减虫率袁 用
非参数统计方法渊Mann鄄Whitney秩和检验冤进行分析遥 结果 第 1批试验中袁 三苯双脒 16或 32 mg/渊kg窑d冤 伊3 d 渊bid冤袁
吡喹酮 143 mg/渊kg窑d冤 伊3 d 渊tid冤 或 143 mg/渊kg窑d冤 伊3 d 渊bid冤 各治疗组的平均虫数均明显低于对照组渊P﹤0.01冤袁 减虫
率为 94.2%耀96.0%遥 感染大鼠用青蒿琥酯 12 mg/渊kg窑d冤 伊3 d 渊tid冤 治疗无效袁 而 16 mg/渊kg窑d冤 伊3 d 渊bid冤 则有 57.2%
的减虫率袁 其平均虫数明显低于对照组渊P﹤0.05冤遥 三苯双脒 16或 32 mg/渊kg窑d冤 伊3 d 渊bid冤 与吡喹酮 143 mg/渊kg窑d冤 伊
3 d 渊bid冤, 或与青蒿琥酯 16 mg/渊kg窑d冤 伊3 d 渊bid冤 联合治疗组袁 各组平均虫数均显著少于对照组 渊P﹤0.01冤袁 减虫率
为 94.2%耀99.4%袁 即联合治疗的疗效与三苯双脒和吡喹酮单用组相仿袁 但显著高于青蒿琥酯单用组遥 吡喹酮 143 mg/
渊kg窑d冤 伊3 d 渊tid冤 与青蒿琥酯 12 mg/渊kg窑d冤 伊3 d 渊tid冤袁 或吡喹酮 143 mg/渊kg窑d冤 伊3 d 渊bid冤 与青蒿琥酯 16 mg/渊kg窑d冤
伊3 d 渊bid冤 联合治疗组的减虫率达 93.6%耀100%遥 第 2批试验中袁 三苯双脒 16或 32 mg/渊kg窑d冤 伊2 d和 3 d 渊bid冤 治
疗组的平均虫数间差异无统计学意义渊P<0.05冤袁 减虫率为 86.5%耀95.1%袁 而三苯双脒 32mg/渊kg窑d冤伊1 d 渊bid冤治疗组袁 减虫率
仅为 73.0%袁 但 8或 16 mg/渊kg窑d冤 伊3 d 渊qd冤 的减虫率为 88.3%耀92.6%袁 吡喹酮 143 mg/渊kg窑d冤 伊3 d 渊tid冤 治疗组的减
虫率为 96.9%袁 若同剂量给药 2 d的减虫率降至 63.2%袁 而 47.7 mg/渊kg窑d冤 伊3 d 渊qd冤 则无效曰 吡喹酮 143mg/渊kg窑d冤 伊2 d
和 3 d 渊bid冤 的减虫率相仿袁 达 87.7耀95.1%袁 若同剂量每日顿服袁 连服 3 d则无效遥 结论 以人用的三苯双脒尧 吡喹酮
和青蒿琥酯的剂量换算为大鼠用的剂量袁 并按临床用的疗程治疗感染华支睾吸虫的大鼠袁 除青蒿琥酯外袁 均有很好的
治疗效果袁 其中三苯双脒的疗程可由 3 d缩减为 2 d遥 由于单用三苯双脒和吡喹酮已有很高的疗效袁 故它们之间以及和
青蒿琥酯的联合治疗不易显现增效作用遥
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doses of tribendimidine, artesunate and praziquantel used in clinical treatment of clonorchiasis were converted to the doses used
in rats by the method of equal effective dose conversion among different animals, while the administration regimens of the
drugs were designed basing on the regimens used in clinical trials. Thus, the following dose schedules were set up, i.e., tri鄄
bendimidine 16 or 32 mg/渊kg窑d冤伊1, 2 or 3 d 渊bid冤, 8 or 16 mg/渊kg窑d冤伊3 d; artesunate 12 mg/渊kg窑d冤伊3 d渊tid冤 and 16
mg/渊kg窑d冤伊3 d渊bid冤; praziquantel 143 mg/渊kg窑d冤伊2 or 3 d 渊tid冤, 143 mg/渊kg窑d冤伊2 or 3 d渊bid冤, 47.7 or 71.5 mg/渊kg窑d冤伊3 d.
151 rats were divided into 2 batches and each rat was infected orally with 50 metacercariae of C. sinensis. In the first batch
of test, 79 rats were divided into 13 groups of 5-6 rats 5 weeks post鄄infection. Among them 6 groups were treated orally
only with tribendimidine, artesunate or praziquantel, while other 7 groups were treated with tribendimidine combined with
artesuante or praziquantel, or praziquatel combined with artesunate. The remaining 8 untreated rats served as control. In the
second batch of test, 72 rats were divided into 13 groups of 5 rats. Among them, 7 and 6 groups were treated with
tribendimidine and praziquantel, respectively, 6 weeks post鄄infection. The remaining 8 untreated rats served as control. Rats
were sacrificed 14 days post鄄treatment, worms were recovered from the bile duct and the liver tissue. The mean worm re鄄
duction rate was calculated and compared among the groups by non鄄parametric method 渊Mann鄄Whitney test冤. Results In
the first batch of test, the mean worm burdens in rats infected with C. sinensis and treated orally with tribendimidine 16 or
32 mg/渊kg窑d冤伊3 d渊bid冤, praziquantel 143 mg/渊kg窑d冤伊3 d 渊tid冤, or 143 mg/渊kg窑d冤伊3 d 渊bid冤 were significantly lower than that
of the control 渊P﹤0.01冤 with mean worm burden reductions of 94.2%-96.0%援 No efficacy was seen when infected rats were
treated orally with artesunate 12 mg/渊kg窑d冤伊3 d渊tid冤. But in those treated with artesunate 16 mg/渊kg窑d冤伊3 d渊bid冤, the mean
worm burden was significantly lower than that of the control 渊P﹤0.05冤 with a mean worm reduction of 57.2%. In
combined treatment, the infected rats treated with tribendimidine 16 or 32 mg/渊kg窑d冤伊3 d 渊bid冤 in combination with
praziquantel 143 mg/渊kg窑d冤伊3 d渊bid冤 or artesunate 16 mg/渊kg窑d冤伊3 d渊bid冤, the difference of mean worm burden between
each combined treatment group and control group was statistically significant 渊P﹤0.01冤 with mean worm reductions of 94.2%
-99.4% which revealed that the worm reduction rate in combined treatment group was similar to the corresponding group
treated with tribendimidine or praziquantel alone, but significantly higher than that of the group treated with artesunate
alone. In infected rats treated with praziquantel 143 mg/渊kg窑d冤伊3 d 渊tid冤 plus artesunate 12 mg/渊kg窑d冤伊3 d 渊tid冤 or
praziquantel 143 mg/渊kg窑d冤伊3 d渊bid冤 plus artesunate 16 mg/渊kg窑d冤伊3 d渊bid冤, the mean worm burden reductions were 93.6%
-100%. In the second batch of test, the efficacy of tribendimidine obtained from infected rats treated with the drug 16 or
32 mg/渊kg窑d冤伊2 d渊bid冤 and 3 d渊bid冤, the difference of mean worm burdens between them was not statistically significant
with mean worm reductions of 86.5%-95.1%. When rats were treated with tribendimidine 32 mg/渊kg窑d冤伊1 d渊bid冤, the mean
worm reduction was 73.0%, while the dose of the drug was given to the rats at 8 or 16 mg/kg daily for 3 days the mean
worm reduction rates were 88.3%-92.6%. Treatment of praziquatnel 143 mg/渊kg窑d冤伊3 d 渊tid冤 resulted in a worm reduction
of 96.9%, if the treatment course reduced to 2 d, the rate was 63.2%. Similar results were obtained in rats treated with
praziquantel 143 mg/渊kg窑d冤伊2 d渊bid冤 and 3 d渊bid冤. Finally, administration of praziquantel at a daily dose of 47.7 or 71.5
mg/kg for 3 d exhibited no effect against C. sinensis. Conclusion When the dose schedules of tribendimidine, artesunate
and praziquantel used in humans are converted to the doses for use in rats, tribendimidine and praziquantel exhibit
satisfactory effect against C. sinensis, but artesunate shows no or less effect; the treatment course of tribendimidine can be
reduced from 3 d to 2 d. Since tribendimidine and praziquantel used alone have endorsed high efficacy against C. sinensis
in rats, combinations among the 3 drugs do not show better effect.
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第二次全国人体寄生虫病分布调查 渊2002-2004
年冤发现华支睾吸虫感染率明显上升袁 估算全国华支
睾吸虫感染人数达 1 249万咱1暂袁 华支睾吸虫病已成为严
重威胁我国人民身体健康的重要食源性寄生虫病遥 目
前治疗华支睾吸虫感染的药物仅有吡喹酮袁 根据世界
卫生组织推荐袁 吡喹酮的剂量为 25 mg/kg渊tid冤袁 连服
2 d咱2暂遥 该疗法虽然对华支睾吸虫感染有很高的治愈率袁

但因剂量大和服药次数多袁 在大规模群体治疗中应用
有一定难度袁 故亟需发展新的抗华支睾吸虫药物遥 近
年来作者通过一系列实验研究袁 观察到抗肠道蠕虫新
药三苯双脒和抗疟药蒿甲醚尧 青蒿琥酯对感染华支睾
吸虫的大鼠均有很好的疗效咱3鄄7暂袁 特别是三苯双脒不
仅对华支睾吸虫成虫有效袁 对童虫亦有很好的杀灭作
用咱5暂袁 比较试验证实三苯双脒抗大鼠和仓鼠华支睾吸
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虫感染的疗效优于吡喹酮遥 应用扫描电镜观察的结果
表明袁 三苯双脒尧 蒿甲醚和吡喹酮都可引起华支睾吸
虫皮层和吸盘的严重损害袁 但损害的类型有所差异袁
提示它们的抗虫作用机制有所不同袁 从而为它们之间
的联合治疗提供了依据咱7鄄10暂遥 初步试验结果表明袁 这
几种药物相互联合治疗均有明显的增效作用咱6暂遥
虽然动物试验为临床试用三苯双脒和吡喹酮或青

蒿素类药物联合治疗华支睾吸虫感染提供了依据袁 但
将动物实验的结果应用于临床尚需经历一个剂量和疗

程的探索过程遥 尽管在实验研究中袁 上述各药所用的
剂量都较小袁 但若按不同种属动物等效剂量换算为人
用的顿服剂量袁 则均大于各药的临床现用剂量袁 这显
然难以在临床试用遥 必须采用与临床可能应用的剂量
疗程袁 才有实际的参考意义遥 本研究观察参照临床试
用三苯双脒尧 青蒿琥酯和吡喹酮单用和联合应用治疗
华支睾吸虫患者的剂量疗程袁 并用以实验治疗感染华
支睾吸虫大鼠的疗效遥

材料与方法

1 华支睾吸虫

感染华支睾吸虫囊蚴的麦穗鱼采自广西横县华支

睾吸虫病流行区袁 取鱼肉袁 2%胃蛋白酶渊美国 Amre鄄
sco产品袁 批号为 09251317袁 酶活力为 3 000耀3 500
NFU/mg冤 消化液消化 8耀10 h 后分离华支睾吸虫囊
蚴袁 生理盐水洗涤 4耀5次袁 取沉淀袁 镜下计数袁 备用遥

2 动物

151只雄性 SD大鼠 渊清洁级冤袁 体重 80耀100 g袁
购自中国科学院上海实验动物中心渊动物许可证SCXK
渊沪冤2003鄄003冤袁 试验期间大鼠自由取食和摄水遥

3 药物

三苯双脒渊TBD袁 批号为 051102冤由山东新华制药
股份有限公司提供袁 青蒿琥酯渊AS袁 批号为 021205冤
为桂林制药股份有限公司产品袁 吡喹酮渊PZQ袁 批号
为 871212冤购自上海第六制药厂遥 上述药物均用 7%
吐温鄄80和 3%乙醇配制成混悬液袁 浓度分别为三苯
双脒 8耀16 g/L袁 吡喹酮 47.7耀71.5 g/L 和青蒿琥酯
4耀8 g/L袁 灌服容量均为 10 ml/kg遥

4 剂量及治疗分组

4.1 剂量换算 临床试用的三苯双脒总剂量为

10 mg/kg和 20 mg/kg袁 均分 6剂袁 每天 2剂袁 分 3 d
服曰 青蒿琥酯的总剂量为 7.5 mg/kg 和 10 mg/kg袁 前
者均分 9剂袁 每天 3剂袁 分 3 d服袁 后者均分 6剂袁

每天 2剂袁 分 3 d服曰 吡喹酮的总剂量为 90 mg/kg袁 均
分 9剂袁 每天 3 剂袁 分 3 d服袁 或均分 6 剂袁 分 3 d
服遥 联合用药是将 2种单用药物同时给服遥 根据不同
种属动物等效剂量换算公式计算咱11暂袁 大鼠服用的每剂
三苯双脒剂量为 8 mg/kg 和 16 mg/kg袁 青蒿琥酯为 4
mg/kg和 8 mg/kg袁 吡喹酮为 47.7 mg/kg和 71.5 mg/kg遥
4.2 大鼠用单药或两药联用剂量的设置 参照上述

各药人用剂量换算为大鼠的剂量及两药联用的给药方

案袁 在大鼠试验中设计了以下各药单用和两药联用的
剂量疗程 渊表 1冤遥

4.3 治疗分组 大鼠 151只 渊每鼠灌胃感染华支睾吸
虫囊蚴 50只冤 分 2批袁 第 1批 79只大鼠于感染后 5
周分 13组袁 每组 5耀6只袁 其中 6组单用三苯双脒尧
青蒿琥酯或吡喹酮治疗袁 另 7组用三苯双脒与青蒿琥
酯或吡喹酮联合治疗袁 或吡喹酮与青蒿琥酯联合治
疗袁 余 8鼠作对照遥 第 2批 72只大鼠于感染后 6周袁
分 13组 渊每组 5只冤袁 其中有 7组和 6组分别用三苯
双脒和吡喹酮的不同剂量疗程治疗袁 余 7鼠作对照遥

5 疗效观察

各鼠于治疗结束后 2 周袁 用吸入 CO2法处死袁 剖
取肝脏袁 剪开胆总管及其分支取虫袁 再将肝脏撕碎收
集残留的虫体并计数遥 若受治鼠体内未检获虫体袁 则
该鼠被评为治愈遥 计算各组的平均虫数袁 并按下列公
式计算各治疗组的减虫率袁即减虫率=咱渊对照组平均虫
数-治疗组平均虫数冤/对照组平均虫数暂伊100%遥

表 1 感染华支睾吸虫大鼠用三苯双脒尧 吡喹酮
和青蒿琥酯的治疗剂量方案

Table 1 The dose regimen of tribendimidine 渊TBD冤 ,
artesunate 渊AS冤 and praziquantel 渊PZQ冤 used

in treatment of rats infected with Clonorchis sinensis

16 mg/渊kg窑d冤 伊 2 d 渊bid冤袁 伊 3 d 渊bid冤
32 mg/渊kg窑d冤 伊 1 d 渊bid冤袁 伊 2 d 渊bid冤袁 伊 3 d 渊bid冤
8或 16 mg/渊kg窑d冤 伊 3 d 渊qd冤
143 mg/渊kg窑d冤 伊 2 d 渊tid冤袁 伊 3 d 渊tid冤
47.7或 71.5 mg/渊kg窑d 冤 伊 3 d 渊qd冤
143 mg/渊kg窑d冤 伊 2 d 渊bid冤袁 伊 3 d 渊bid冤
12 mg/渊kg窑d冤 伊 3 d 渊tid冤
16 mg/渊kg窑d冤 伊 3 d 渊bid冤
16 mg/渊kg窑d冤 伊 3d 渊bid冤 +143 mg/渊kg窑d冤 伊 3 d 渊bid冤
32 mg/渊kg窑d冤 伊 3d 渊bid冤 +143 mg/渊kg窑d冤 伊 3 d 渊bid冤
2 mg/渊kg窑d冤 伊 2d 渊bid冤 +143 mg/渊kg窑d冤 伊 2 d 渊bid冤
16 mg/渊kg窑d冤 伊 3d 渊bid冤 +16 mg/渊kg窑d冤 伊 3 d 渊bid冤
32 mg/渊kg窑d冤 伊 3d 渊bid冤 +16 mg/渊kg窑d冤 伊 3 d 渊bid冤
143 mg/渊kg窑d冤 伊 3d 渊tid冤 +12 mg/渊kg窑d冤 伊 3 d 渊tid冤
143 mg/渊kg窑d冤 伊 3d 渊bid冤 + 16 mg/渊kg窑d冤 伊 3 d 渊bid冤

药名Drug name
三苯双脒
TBD
吡喹酮

PZQ

青蒿琥酯

AS
TBD+ PZQ
TBD+ PZQ
TBD+ PZQ
TBD+ AS
TBD+ AS
PZQ+ AS
PZQ+ AS

给药方案Drug administration regimen
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6 统计学分析

采用 SPSS 15.0软件进行统计学分析袁 计算各组
的平均虫数和标准差袁 用非参数统计方法 渊Mann原
Whitney 秩和检验冤比较药物单用与合并用药的疗效遥

结 果

1 联合用药治疗

第 1批试验中袁 感染华支睾吸虫大鼠用三苯双脒
咱16或 32 mg/渊kg窑d冤伊3 d渊bid冤暂袁 吡喹酮咱143 mg/渊kg窑d冤
伊3 d 渊tid冤袁 或 143 mg/渊kg窑d冤伊3 d 渊bid冤暂治疗的各组平
均虫数均明显低于对照组渊P﹤0.01冤袁 减虫率为 94.2%耀
96.0%袁 且有部分大鼠被治愈遥 但青蒿琥酯咱12mg/渊kg窑d冤
伊3 d渊tid冤暂治疗则无效袁 而剂量疗程为 16 mg/渊kg窑d冤伊
3 d渊bid冤则有 57.2%的减虫率袁 其平均虫数明显低于
对照组渊P﹤0.05冤袁 5鼠中有 2鼠被治愈遥
用三苯双脒咱16 mg/渊kg窑d冤伊3 d渊bid冤暂与吡喹酮

咱143 mg/渊kg窑d冤伊3 d 渊bid冤暂联合治疗袁 其平均虫数与
两药单用组的相仿袁 差异无统计学意义渊P﹥0.05冤袁 但
受治的 6鼠中有 5鼠被治愈遥 在上述联合治疗中袁 将
三苯双脒的剂量用 32 mg/kg取代袁 其平均虫数与两
药单用组无明显差异渊P﹥0.05冤袁 但无治愈鼠袁 各鼠残
留 1耀3条虫曰 若将联合治疗的疗程由 3 d减至 2 d袁
其平均虫数无明显差异袁 受治 6鼠中有 3鼠被治愈遥
三苯双脒咱16 mg/渊kg窑d冤伊3 d渊bid冤或 32 mg/渊kg窑d冤伊3 d
渊bid冤暂分别与青蒿琥酯咱16 mg/渊kg窑d冤伊3 d渊bid冤暂联合
治疗组的减虫率同为 98%袁 其平均虫数与三苯双脒
单用 2组的差异均无统计学意义渊P﹥0.05冤袁 但显著
少于青蒿琥酯单用组 渊P﹤0.01冤袁 在各组受治的 6鼠
中各有 5鼠和 4鼠被治愈遥 吡喹酮 咱143 mg/渊kg窑d冤伊3 d

渊tid冤暂与青蒿琥酯咱12 mg/渊kg窑d冤伊3 d渊tid冤暂联合治疗
组袁 受治的 5鼠均被治愈遥 若用吡喹酮咱143 mg/渊kg窑d冤
伊3 d渊bid冤暂与青蒿琥酯咱16 mg/渊kg窑d冤伊3 d渊bid冤暂联合
治疗袁 其平均虫数与吡喹酮单用组的差异无统计学意
义渊P﹥0.05冤袁 但明显少于青蒿琥酯单用组渊P﹤
0.01冤袁 受治 6鼠中有 3鼠被治愈渊表 2冤遥

2 单药治疗
感染华支睾吸虫的大鼠用三苯双脒 7种剂量疗程

治疗袁 各组的平均虫数与对照组相比袁 差异均有统计
学意义 渊P﹤0.01冤袁 减虫率为 73.0%耀95.1%遥 感染大
鼠每天灌服三苯双脒咱16 mg/渊kg窑d冤渊bid冤暂连服 2 d和
3 d袁 或每日顿服三苯双脒 渊8 mg/kg冤袁 连服 3 d, 各组
间的平均虫数差异皆无统计学意义渊P﹥0.05冤遥灌服三
苯双脒咱32 mg/渊kg窑d冤渊bid冤暂连服 2 d和 3 d袁 或每日
顿服三苯双脒 16 mg/kg袁连服 3 d的结果与上述相仿袁
但灌服三苯双脒咱32 mg/渊kg窑d冤伊1 d渊bid冤暂组的平均虫
数与其他 3组的差异均有统计学意义渊P﹤0.01冤遥 吡喹
酮咱143 mg/渊kg窑d冤伊2 d渊tid冤和 143 mg/渊kg窑d冤伊3 d渊tid冤暂
灌服治疗感染大鼠袁 其平均虫数显著少于对照组渊P﹤
0.01冤袁 减虫率分别为 63.2%和96.9%袁 但后者的平均
虫数亦显著少于前者渊P﹤0.01冤遥 若感染大鼠每日顿服
吡喹酮 47.7 mg/kg袁 连服 3 d袁 其平均虫数与对照组无
差异渊P﹥0.05冤遥 感染大鼠每天服吡喹酮咱143 mg/渊kg窑d冤
渊bid冤暂袁 连服 2 d及 3 d的平均虫数显著少于对照组渊P
﹤0.01冤袁 减虫率分别为 87.7%和 95.1%袁 而且此 2组
间的平均虫数差异无统计学意义渊P﹥0.05冤曰 但每日顿
服吡喹酮 71.5 mg/kg遥 连服 3 d袁 其平均虫数与对照组
的差异无统计学意义渊P﹥0.05冤渊表 3冤遥

注院 与对照组相比袁 a P﹤0.01, b P﹤0.05, c P﹥0.05遥 Note院 vs control袁 a P﹤0.01, b P﹤0.05, c P﹥0.05.

表 2 三苯双脒袁青蒿琥酯或吡喹酮相互伍用治疗感染华支睾吸虫大鼠的疗效
Table 2 Effect of combined treatment with tribendimidine (TBD), artesunate (AS) and praziquantel (PZQ)

in the treatment of rats infected with Clonorchis sinensis

组别 Group
对照 Control
三苯双脒 TBD 16 mg/渊kg窑d冤 伊 3 d 渊bid冤

32 mg/渊kg窑d冤 伊 3 d 渊bid冤
吡喹酮 PZQ 143 mg/渊kg窑d冤 伊 3 d 渊tid冤

143 mg/渊kg窑d冤 伊 3 d 渊bid冤
青蒿琥酯 AS 12 mg/渊kg窑d冤 伊 3 d 渊tid冤

16 mg/渊kg窑d冤 伊 3 d 渊bid冤
TBD+PZQ 16 mg/渊kg窑d冤 伊 3 d 渊bid冤 +143 mg/渊kg窑d冤 伊 3d 渊bid冤

32 mg/渊kg窑d冤 伊 3 d 渊bid冤 +143 mg/渊kg窑d冤 伊 3d 渊bid冤
32 mg/渊kg窑d冤 伊 2 d 渊bid冤 + 143 mg/渊kg窑d冤 伊 2d 渊bid冤

TBD+AS 16 mg/渊kg窑d冤 伊 3 d 渊bid冤 + 16 mg/渊kg窑d冤 伊 3d 渊bid冤
32 mg/渊kg窑d冤 伊 3 d 渊bid冤 +16 mg/渊kg窑d冤 伊 3d 渊bid冤

PZQ+AS 143 mg/渊kg窑d冤 伊 3 d 渊tid冤 +12 mg/渊kg窑d冤 伊 3d 渊tid冤
143 mg/渊kg窑d冤 伊 3 d 渊bid冤 +16 mg/渊kg窑d冤 伊 3d 渊bid冤

试验大鼠数No. rats
8
5
5
5
5
5
5
6
6
6
6
6
5
6

治愈大鼠数No. rats cured
0
1
3
3
3
0
2
5
0
3
5
4
5
3

平均虫荷Mean wormburden
34.6依2.8
1.6依1.4a

2.0依3.5a

1.4依2.0a

1.8依3.1a

44.0依26.0c

14.8依14.3b

0.2依0.4a

2.0依0.9a

0.7依0.7a

0.7依1.5a

0.7依1.1a

0a

2.2依2.3a

减虫率Wormreduction渊%冤
95.4
94.2
96.0
94.8

-
57.2
99.4
94.2
98.0
98.0
98.0

100
93.6
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讨 论

为使华支睾吸虫实验治疗中所用的药物剂量接近

临床实际袁 本研究参照临床试用三苯双脒尧 青蒿琥酯
和吡喹酮单用和联合用药治疗的剂量袁 按不同种属动
物等效剂量换算法袁 将人用剂量换算为大鼠的治疗剂
量袁 并按临床的给药方案加以调整进行治疗遥 从人用
剂量换算为大鼠用的剂量袁 都较以前大鼠实验中所用
过的三苯双脒尧 青蒿琥酯和吡喹酮的顿服剂量为低袁
其中袁 三苯双脒的剂量为其治愈感染大鼠剂量的
1/18耀1/37袁 青蒿琥酯为 1/9耀1/18袁 而吡喹酮为 1/5耀
1/7咱4鄄6,12暂遥
最初袁 根据人用剂量换算的大鼠剂量及人用的疗

程进行联合治疗时袁 观察到用三苯双脒和吡喹酮的 2
种剂量疗程灌服治疗感染华支睾吸虫的大鼠均获约

95%的减虫率袁 并有部分大鼠被治愈遥 但用青蒿琥
酯小剂量 12 mg/渊kg窑d冤伊3 d渊tid冤治疗则无效袁 而16
mg/渊kg窑d冤伊3 d渊bid冤的疗效亦差袁 表明青蒿琥酯按人
用剂量换算为大鼠剂量袁 并用以治疗感染大鼠的疗效
差或无效遥 由于单用三苯双脒和吡喹酮治疗已有很好
的抗华支睾吸虫作用袁 故 2种药物联合治疗的增效作
用不明显遥 三苯双脒或吡喹酮与青蒿琥酯联合治疗也
都有很高的疗效袁 与三苯双脒和吡喹酮单用组相仿袁
但痊愈鼠数较多袁 个别组实验鼠甚至被全部治愈遥 由
于青蒿琥酯单用组无效或疗效差袁 故痊愈鼠数增多是
否与青蒿琥酯的联用有关尚待判定遥
根据以上所述袁 除青蒿琥酯外袁 三苯双脒和吡喹酮

单用都有很好的抗华支睾吸虫作用袁 而联合用药的增

效作用并不明显袁 故又再次观察上述 2种药物单用的
剂量与疗程对疗效的影响遥 结果表明袁 三苯双脒 16或
32 mg/渊kg窑d冤伊2或 3 d 渊bid冤均有较好的疗效袁 而疗程
为 1 d的则明显降低袁 但该剂量每日顿服袁 连给 3 d
亦有较好的治疗效果袁 表明每天用三苯双脒较小剂量
单剂治疗时袁 适当的疗程是必要的遥 与三苯双脒不同袁
在所用的吡喹酮剂量疗程由 3 d减至 2 d袁 疗效即明
显降低袁 若每日顿服袁 连给 3 d则无效遥 这可能与用
吡喹酮治疗大鼠的华支睾吸虫感染时需有较高的起始

有效剂量有关咱6暂遥 本次试验结果显示袁 临床试用三苯
双脒总剂量为 10或 20 mg/kg袁 均分 6 剂的 3 d疗法
可考虑试用 2 d疗法袁 而用吡喹酮总剂量为 90 mg/kg袁
均分 9剂的 3 d疗法则不宜缩短疗程遥
致谢 广西壮族自治区疾病预防控制中心张鸿满教授提供临床试用三
苯双脒尧 吡喹酮和青蒿琥酯等治疗华支睾吸虫病的单药和两药联合治
疗的方案袁 特致谢忱遥
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2003-2008年甘肃省金昌市第一人民医院普外科收治疑似
精索细粒棘球蚴病 2例袁 现报告如下遥

1 病例资料

病例 1袁 男袁 42岁袁 牧民袁 裕固族袁 甘肃省肃南县人遥 因腹
股沟区肿物 1年袁 以左侧精索鞘膜积液于 2003年 11月 5日入
院遥 查体院 左侧精索可及肿物袁 无压痛袁 压之肿物不消失袁 有
囊性感袁 双侧睾丸正常遥 B超检查院 左侧精索见 3 cm伊2 cm伊
1.5 cm的液性暗区袁 提示左精索鞘膜积液遥 血常规检查院 白细
胞 5.5伊109/L袁 中性粒细胞 56.5%袁 血红蛋白 12.5 g/L袁 淋巴细
胞比率 38.0%袁 未计数嗜酸粒细胞遥 诊断为左精索鞘膜积液遥
11月 7 日行手术治疗袁 左侧精索见直径约 3 cm 的囊性肿物袁
切开鞘膜后发现囊肿部位的鞘膜较厚袁 并见白色粉皮样囊壁袁
疑为细粒棘球蚴遥 囊肿周围用 10%盐水纱布保护袁 穿刺抽出清
亮液体 3 ml袁 未做囊内液原头节检查遥 囊内注入 10%盐水杀灭
原头节袁 完整取出内囊袁 外囊壁以 10%盐水纱球反复擦拭杀灭
残存的原头节遥 病理学检查院 送检囊壁内层为较薄的生发层袁
内衬多层生发上皮袁 外层为较厚的角质层袁 角质层为红染平行

排列的板层样结构渊图 1A冤袁为左侧精索细粒棘球蚴囊壁遥 术后
静脉滴注头孢唑啉纳渊2.0 g/次伊7 d袁 2次/d冤袁口服阿苯达唑渊200
mg/次伊7 d袁 2次/d冤袁 痊愈出院袁 出院后继续服用阿苯达唑 200
mg/次袁 2次/d袁 共 1个月遥

病例 2袁 男袁 47岁袁 牧民袁 甘肃省肃南县皇城区人遥 右侧
腹股沟区肿物 6个月袁 疼痛发热 5 d于 2008年 4 月 2日来我
院就诊袁 以腹股沟区肿物入院遥 体检院 体温 37.4 益袁 右侧腹股
沟区可及肿物袁 局部压痛袁 睾丸正常遥 B超检查院 右侧腹股沟

疑似精索细粒棘球蚴病 2例
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图 1 棘球蚴内囊病理切片图渊苏木精-伊红染色袁 伊40冤
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