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阿苯达唑渊albendazole冤属苯并咪唑类袁 化学名为
5鄄丙硫基鄄1H鄄苯并咪唑 2鄄氨基甲酸甲酯袁 是一种广谱
高效低毒的驱肠虫药咱1暂遥 该药品于 1976年由美国Smith
Kline & Beecham公司研制开发遥 自 1977年首次上
市以来袁 广泛应用于临床治疗钩虫尧 蛔虫尧 鞭虫病尧
蛲虫尧 旋毛虫尧 绦虫和囊尾蚴等寄生虫感染袁 临床疗
效良好咱2袁3暂遥 1979年中国首次合成阿苯达唑袁 1981年
开始试生产遥 阿苯达唑生产厂家很多袁 据不完全统
计袁 仅中国就占 39家遥 近年来袁 在中国阿苯达唑销
售额基本列居抗寄生虫药销售额的前三位咱3暂遥 但阿苯
达唑药物从原料合成袁 到制剂生产和人兽应用均存在
一定的缺陷或有待进一步提高的方面袁 故近年来在中
国申请有关阿苯达唑合成新技术和新产品的专利不断

增加遥 尽管专利是反映科学研究成果的一个重要方
面袁 专利申请本身是一项重要的科学研究工作袁 但长
期以来袁 专利所包含的科学研究成果在文献中未得到
充分的反映遥 故本文以阿苯达唑为关键词在中国专利
网数据库进行检索袁 共检索到已公开的发明专利 140
项袁 包括 35 项有专利权的授权专利袁 59 项已公开

的尧 尚未授权尧 处于实质审查阶段的发明专利袁 46
项因过期尧 无效尧 驳回尧 撤回和放弃等原因的无权专
利遥 公开日为 1998-2008年已授权的 35项专利中有
28项与阿苯达唑药物新技术或新产品成果有关袁 且
分属于阿苯达唑药物原料或代谢产物的化学合成方

法尧 原料理化性质的改善尧 新剂型制备尧 联合用药以
增强疗效和兽用等领域袁 28项授权专利分布概况见
表 1遥 本文就以上几个领域对该 28项授权专利进行
总结和分析袁 着重从专利方面反映抗寄生虫药物阿苯
达唑的研究现状袁 除了弥补专业文献对阿苯达唑研究
现状介绍的不足袁 还为对申请阿苯达唑中国专利的研
究人员提供一定的帮助遥

1 阿苯达唑原料或代谢产物化学合成方法

1.1 阿苯达唑原料的化学合成方法 目前阿苯达唑

的工业化生产路线存在两点不足院 淤在合成过程中
使用大量的硫化钠袁 并以氰氨基甲酸甲酯为闭环剂袁
产生大量废水袁 污染环境曰 于采用 野一锅煮冶 法袁
即使多次精制袁 仍然色泽差袁 单个杂质含量高咱4暂遥 专
利 200810023967.6改进了不足袁 在缩合反应中以聚
乙二醇类相转移催化剂袁 用纯氢氧化钠溶液代替硫化
钠溶液袁 通过采用氯化锌络合分离法袁 从反应混合物
中直接分离得到 2鄄硝基鄄4鄄丙硫基苯胺氯化锌络合物袁
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表 1 阿苯达唑药物相关的已授权专利分布概况

公开
年份
1998
2000
2002
2002
2002
2002
2002

2002

2003
2003
2003
2003
2003
2003
2004
2005
2005
2006
2006
2006
2006
2007
2007
2007
2007

2007
2008
2008

申请人

麦克公司

中国预防医学科学院寄
生虫病研究所
阿库斯菲尔公司

付俊昌

R窑P施舍尔有限公司
R窑P施舍尔有限公司
德克萨斯大学董事会

詹森药业有限公司

斯凯伊药品加拿大公司

斯凯伊药品加拿大公司

阿库斯菲尔公司

新疆医科大学第一附属
医院
中国农业科学院蚕业研
究所
明治制果株式会社

斯凯伊药品加拿大公司

锡德克斯公司

量子高科渊北京冤研究院
有限公司
新疆维吾尔自治区药物
研究所
阿尔克鄄阿贝洛有限公司
阿克纳公司

诺瓦提斯公司

华中农业大学

华中农业大学

华中农业大学

新疆维吾尔自治区包虫
病临床研究所

量子高科渊北京冤研究院
有限公司
常州亚邦齐辉医药化工
有限公司
北京红林制药有限公司

发明人

Meinke PT袁 Shih T袁 Fisher
MH
肖树华袁 高芳华袁 柴君杰袁
等
Straub J袁 Bernstein H袁
Chickering DE 芋袁 et al
付俊昌

Murry O袁 Hall M袁 Green R袁
et al
Grother LP袁 Murray OJ袁
Green R袁 et al
Thorpe PE袁 Brekken RA

Ekhart PF袁 Wandelen WV袁
Jetten JM
Verhoff FH袁 Snow RA袁 Pace
GW
Pace G袁 Mishra AK
Chickering DE 芋袁 Narasimha
NS袁 Altreuter D袁 et al
温浩袁 王建华袁 牛若杰袁 等
沈中元袁 张国政袁 徐莉袁 等
森田淳袁 石原守袁 沟口秀城袁
等
Verhoff F袁 Pace GW袁 Snow
RA袁 et al
Thompson DO袁 Zimmerer
RO袁 Pipkin JD
李和伟袁 王洪飞袁 王铭洲袁
等
闫明袁 黄毅袁 徐芳
Houghton CG袁 Lundegaard
AR
傅有榕袁 裵哲民袁 西门健袁
等
Isele U
袁宗辉袁 刘振果袁 陶燕飞袁
等
袁宗辉袁 刘振果袁 陶燕飞袁
等
袁宗辉袁 刘振果袁 陶燕飞袁
等
温浩袁 王建华袁 陈迹袁 等

李和伟袁 王洪飞袁 王铭洲袁
等
刘祥宜袁 朱建民袁 邢国平袁
等
甘勇袁 周新腾

名称

球孢子酸衍生物

阿苯达唑乳剂

多孔药物基质及其制造方法

一种胶囊体及其制备方法

包含鱼胶的快速分散剂型

不含明胶的快速分散剂型

用于通过选择性抑制 VEGF来
治疗癌症的组合物和方法

通过给水系统将水不溶性药物
对目标动物给药的兽医制剂

介质研磨

改进的水不溶性药物粒子的制
备方法
使用喷雾干燥器和内连气流粉
碎机制备粒子的方法和设备
阿苯达唑脂质体及中和法制备
脂质体的方法
抗家蚕微孢子虫饲料添加剂

用于河豚的杀寄生物药和杀寄
生物方法
磨制颗粒

以衍生物环糊精稳定化的含水
性填充组合物的胶囊
一种口腔速溶制剂及其生产
方法
阿苯达唑自乳化制剂及其制备
方法
具有糖基质的剂型

用于制备速溶片的高度可塑性
颗粒
适口的可塑可咀嚼兽用组合物

阿苯达唑砜的化学合成

阿苯达唑亚砜的化学合成

阿苯达唑-2 -氨基砜的化学
合成
新型前体胶束及其生产方法

口腔崩解制剂及其生产方法

一种阿苯达唑的制备方法

一种控释给药的药芯组合物和
控释制剂及其制备方法

专利号

96193987.7
99113446.x
08808161.1
00124811.1
00807309.0
00803159.2
00809417.9

00812337.3

01812579.4
01811445.8
200380106437.3
02152519.6
0112726.7
01812673.1
01818039.6
03825141.8
200410038822.5
200510098951.8
200480005366.2
200480019424.7
200480021551.0
200710051366.1
200710051367.6
200710051365.7
200610200344.2

200580013010.8
200810023967.6
200610113725.7

用 途

提供了一种新的杀寄生虫药物尧制
备方法和组合物和应用
提供了一种阿苯达唑的乳剂处方

提供了一种提高低溶解度药物溶解
速率的形式和方法
提供了一种控制结肠定时定位给药
的胶囊体处方及其制备方法
提供了一种口腔快速分散剂型处
方尧制备方法和使用方法
提供了一种口腔快速分散剂型处方
和制备方法
提供了一种用于治疗癌症等疾病新
的基于抗体的组合物和方法及联合
方案
提供了一种水不溶性兽药的悬浮乳
液制剂的处方和制备方法及使用方
法
提供了一种获得细颗粒固体材料的
研磨方法
提供了一种制备含水溶性差药物微
小粒子的制备方法
提供了一种制备小粒子的工艺设备
和方法
提供了一种阿苯达唑脂质体处方与
中和法制备脂质体的新方法
提供了一种抗家蚕微孢子虫饲料添
加剂的配方
提供了一种用于河豚的杀寄生物药
和杀寄生物方法
提供了一种协同制备小颗粒组合物
的研磨方法
提供了一种稳定内含水性组合物囊
壳的胶囊剂处方
提供了一种口腔速溶制剂的处方及
其生产方法
提供了一种阿苯达唑自乳化制剂处
方及其制备方法
提供了一种适合口腔黏膜施用的快
速分散固体剂型处方和制备方法
提供了一种在口腔中速溶的片剂处
方和制备方法
提供了一种兽用制剂配方尧 制备方
法和使用方法
提供了一种阿苯达唑体内代谢产物
的化学合成方法
提供了一种阿苯达唑体内代谢产物
的化学合成方法
提供了一种阿苯达唑体内代谢产物
的化学合成方法
提供了一种用于低溶解性药物的新
型前体胶束处方尧 生产方法和使用
方法
提供了一种无须水服在口腔迅速崩
解的崩解制剂处方和生产方法
提供了一种阿苯达唑原料药的制备
方法
提供了一种用于低溶解性活性药物
的控释制剂处方及其制备方法
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再用碱破坏络合物并溶解氯化锌袁 获得 2鄄硝基鄄4鄄丙
硫基苯胺纯品曰 在还原反应中采用水合肼进行还原曰
在闭环反应中采用 0鄄甲基异脲甲酸甲酯为环合试剂遥
该方法具有收率高袁 成本低尧 生产过程清洁安全尧 产
品纯度高和能实现工业化的优点遥
1.2 阿苯达唑代谢产物化学合成方法 阿苯达唑进

入体内后首先经首过效应代谢为阿苯达唑亚砜袁 阿苯
达唑亚砜继而代谢成阿苯达唑砜袁 最后代谢为阿苯达
唑鄄2鄄氨基砜袁 其中阿苯达唑亚砜是阿苯达唑驱虫的
主要活性成分咱5暂遥 以上 3种代谢产物均为阿苯达唑残
留检测的目标代谢物袁 因此袁 制备这 3种代谢产物对
于研究阿苯达唑的代谢尧 药理毒理和残留具有重要意
义遥 专利 200710051366.1和 200710051367.6 以阿苯
达唑为原料袁 冰乙酸为反应介质袁 30%双氧水为氧化
剂袁 适当控制双氧水的用量袁 氧化阿苯达唑得到粗
品袁 对粗品重结晶袁 制得纯度跃99.5%的阿苯达唑亚
砜或砜袁 使合成条件易控袁 路线简单袁 溶剂易得袁 产
品纯度高遥 专利 200710051365.7以阿苯达唑砜为中
间体袁 在酸溶液中加热回流袁 反应完毕袁 调节混合液
pH袁 制得粗品袁 对粗品重结晶袁 获得纯度跃99.5%的
阿苯达唑鄄2鄄氨基砜遥

2 阿苯达唑原料理化性质的改善方法

阿苯达唑难溶于水和大多数有机溶剂的特性袁 影
响了其在人体内吸收和生物利用度袁 以及治疗棘球蚴
病疗效袁 且使其剂型多样化的研究工作遇到了巨大的
挑战咱6暂遥 药物的溶解度和溶出速度直接影响药物在体
内的吸收和生物利用度袁 改善难溶性药物的溶解性是
医药学亟待解决的问题咱7袁8暂遥 有 5项专利提供了减小
阿苯达唑粒径袁 增大表面积袁 以期改善其溶解性差的方
法遥 其中袁 2项采用机械粉碎方法袁 专利01812579.4
提供的方法是在研磨室中使用两种尺寸分布的研磨介

质与阿苯达唑共同研磨袁 待其研磨成细颗粒后袁 从研
磨介质中分离出来曰 专利 01818039.6所涉及的方法
为在研磨室中使用两种或多种研磨介质体组合物袁 组
合物在研磨过程产生碎片袁 该组合物和碎片共同发挥
碾磨阿苯达唑成小颗粒的作用袁 小颗粒与研磨介质以
协同共混物的形式保留遥 另外 3项专利采用物理化学
方法袁 专利 01811445.8首先在阿苯达唑的熔点或以
上温度以高剪切的方式混合该药物与表面活性剂袁 匀
化后获得热匀浆袁 接着冷却至药物熔点以下成为短暂
稳定型冷匀浆袁 最后形成干燥的药物微小粒子曰 专利
00808161.1将具有阿苯达唑溶解于一种挥发性溶剂中
形成药物溶液袁 将造孔剂与药物溶液合并形成乳液尧
悬浮液等袁 然后除去挥发性溶剂和造孔剂袁 最终产生

多孔药物基质袁 增大了阿苯达唑的溶解速率曰 专利
200380106437.3提供的方法是首先制备包含溶剂和阿
苯达唑的乳液尧 溶液或混悬液袁 通过雾化器雾化后袁
进入干燥室袁 使溶剂蒸发到干燥气体中袁 同时使填充
材料形成分散于干燥气体中的粒子袁 最后使该粒子流
过气流粉碎机以解聚或受到研磨袁 进一步减小粒径遥

3 阿苯达唑新剂型

目前已有的阿苯达唑片剂尧 胶囊剂和颗粒剂等普
通剂型袁 服用后肠道吸收差袁 生物利用度较低袁 病灶
局部药物浓度低遥 有文献报道袁 普通剂型对非肠道寄
生虫病的治愈率约为 30%咱9暂遥 采用新的制剂技术是增
强阿苯达唑疗效的重要手段袁 共有 13项授权专利涉
及阿苯达唑药物新剂型领域遥
3.1 阿苯达唑乳剂 专利 99113446.X提供了一种阿
苯达唑乳剂的处方袁 即含有阿苯达唑 0.125耀10.0 渊重
量比冤袁 同时还含有液状油脂尧 乳化剂尧 防腐剂和调
味剂袁 其治疗寄生虫病疗效优于阿苯达唑混悬液遥 但
所制备的阿苯达唑乳剂存在物理稳定性差尧 体积较大
的问题遥 专利 200510098951.8提供了一种阿苯达唑
自乳化制剂及其制备方法袁 其组成按照重量百分比院
阿苯达唑 1耀35袁 食用油脂或脂肪酸 3耀85袁 乳化剂
1耀40袁 有机酸或酰胺 0耀45袁 助乳化剂 0耀40袁 pH调
节剂 0耀10袁 抗氧剂 0耀0.05袁 固化剂 0耀84袁 制备方
法简便易行袁 产品易于操作和工业化生产袁 具有溶解
性好袁 生物利用度高的特点袁 便于储存运输遥 其中专
利 99113446.X 已成功转化为国家四类新药并上市袁
目前在治疗棘球蚴病的临床验证和初步推广应用中袁
已治疗患者超过 2 000例袁 在卫生部 野西部地区防病
脱贫的研究冶 项目支持下在新疆尧 甘肃尧 青海和内蒙
古等 4省区推广应用效果良好咱10暂遥
3.2 阿苯达唑脂质体 专利 02152519.6提供了一种
阿苯达唑脂质体的处方袁 即含有 0.5%耀1.0%阿苯达
唑粉尧 1.0%耀3.0%卵磷脂尧 0耀0.3%苯甲酸钠尧 0耀
0.02%抗氧剂和 0.7%耀0.9%氯化钠溶液遥 还提供了一
种制备脂质体的中和法袁 所制阿苯达唑脂质体可增加
其溶解度袁 提高生物利用度袁 增强靶向性和疗效遥 该
专利已被新疆医科大学第一附属医院成功地转化为医

院制剂袁 目前已广泛用于动物和临床各种棘球蚴病的
治疗咱11袁12暂遥
3.3 阿苯达唑新型前体胶束 专利 200610200344.2
公布了一种新型前体胶束制剂的处方及其生产方法和

使用方法袁 所制前体胶束含有主药渊阿苯达唑冤尧 溶
剂尧 表面活性剂和辅料袁 该制剂不但具备了胶束有利
于阿苯达唑的体内吸收和药效发挥的特点袁 而且有效
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解决了微粒给药剂型普遍存在的物理稳定性问题遥 该
专利尚未被转化应用遥
3.4 阿苯达唑新型胶囊 有 2项涉及阿苯达唑新型
胶囊的授权专利袁 专利 03825141.8所述的液体胶囊
填充组合物包含水尧 衍生的环糊精尧 阿苯达唑和任选
的赋形剂袁 所制液体胶囊不但比固体胶囊更易于得到
较高的均匀性和释放度袁 而且在储藏过程中能防止壳的
降解尧 溶蚀尧 溶胀或溶解遥 另一项专利渊00124811.1冤
所述的是固体胶囊袁 该胶囊特点是在胶囊壳体的内壁
涂敷一层非水溶性聚合物袁 在胶囊壳体的外壁涂敷一
层肠溶 pH敏感聚合物袁 可用于阿苯达唑在结肠给药
系统的可控释放遥 上述两个新型胶囊专利目前未见转
化应用报道遥
3.5 阿苯达唑渗透泵控释制剂 专利 200610113725.7
提供了一种用于阿苯达唑控释给药的药芯组合物袁 包
括含药层和助推层袁 含药层包含阿苯达唑和亲水性聚
合物载体袁 助推层包含促渗透聚合物尧 不溶性聚合物
和渗透压促进剂袁 半透性材料薄膜包于药芯外部袁 药
芯组合物可以受控的速率释放阿苯达唑袁 含有该药芯
组合物的渗透泵制剂可达到每日给药 1 次即可在约
24 h内释放阿苯达唑的目的遥 目前以阿苯达唑为活性
成分的渗透泵控释制剂未见转化应用报道遥
3.6 阿苯达唑口腔速溶制剂 口腔速溶制剂具有速

崩尧 速溶尧 起效快尧 吸收充分尧 生物利用度高尧 肠道
残留少尧 不良反应低和服用方便等优点咱13暂遥 此外袁 该
类制剂可通过口腔黏膜而迅速吸收袁 可避免胃肠道的
降解作用和肝脏首过效应等咱14暂遥 速溶制剂主要由活性
药物和辅料两部分组成袁 动物明胶是最常用的辅料之
一袁 但其具有难闻的味道尧 且载药量低尧 安全性差和
加工工艺复杂等袁 使应用受到限制咱15暂遥 共有 6项授权
专利涉及阿苯达唑口腔速溶制剂袁 其中 5项专利克服
现有辅料明胶等的不足袁 专利 00807309.0采用的辅
料是鱼胶 袁 避免了动物明胶的许多缺陷 曰 专利
00803159.2采用携带更高浓度活性成分渊阿苯达唑冤的
改性淀粉为辅料曰 专利 200410038822.5 采用的辅料
是普鲁兰尧 骨架支持剂和增稠助悬剂袁 可使制剂成型
性更好曰 专利 200580013010.8采用的辅料包括普鲁
兰和氨基酸袁 使制剂吸水性减弱袁 稳定性增强曰 专利
200480005366.2采用麦芽糖糊精和山梨糖醇作为辅
料袁 可制备口腔黏膜使用的非压缩性快速分散固体剂
型遥 另一项专利渊200480019424.7冤提供了合并多孔可
塑性物质尧 透水促进剂和黏合剂袁 以便形成高度可
塑性颗粒袁 再压制成片剂的方法袁 其中袁 阿苯达唑
作为活性药物可在方法的不同阶段加入袁 所制片剂
在口腔中速溶且具有良好的硬度与低脆性遥 虽然有

众多口腔速溶制剂的专利袁 但尚未见相关专利转化
应用的报道遥

4 与阿苯达唑联合用药以增强疗效

联合用药以增强疗效是一种临床常用手段袁 在药
物治疗寄生虫病的研究中袁 联合用药治疗效果比单一
用药具有更好的抗寄生虫作用咱16暂遥 共有 2项授权专利
涉及阿苯达唑联合用药领域袁 专利 96193987.7提供
了一种杀寄生虫药物球孢子酸衍生物袁 并说明与阿苯
达唑药物在驱虫方面有协同作用遥 专利 00809417.9
提供了一种可特异性抑制血管内皮生长因子渊VEGF冤
结合两种 VEGF 受体之一 VEGFR2的抗体袁 并说明
其与阿苯达唑在抗肿瘤方面有协同作用遥 以上两种与
阿苯达唑联合应用以增强抗寄生虫疗效或抗肿瘤疗效

的用药方式袁 目前仍停留在专利水平遥

5 阿苯达唑兽药

阿苯达唑是一种可人兽两用的广谱高效的抗寄生

虫药袁 涉及兽用的新制剂和新用途领域的阿苯达唑药
物授权专利共有 4项遥
5.1 兽用阿苯达唑新制剂 由于兽医面临动物自然

行为的挑战袁 必须将兽药设计成真正被动物接受和
自愿摄取的适口性形式袁 药物才能达到应有的疗
效遥 专利 200480021551.0提供了一种适口的兽用组
合物袁 包括阿苯达唑尧 肉调味剂尧 部分胶凝淀粉尧
软化剂和至多 9%的水遥 除了混合在饲料内给药外袁
可通过溶于饮用水给药袁 这可避免在饲料内投药的
许多缺陷袁 但阿苯达唑等苯并咪唑类药物不溶于
水袁 故专利 00812337.3提供了一种悬浮乳液制剂的
制备方法袁 即将细磨形式的阿苯达唑分散在水不混
溶液体中袁 然后将该系统在水相中均化袁 并加入稳
定剂袁 从而可通过给水系统将阿苯达唑兽药有效施
用给动物遥
5.2 兽用阿苯达唑新用途 虽然阿苯达唑药物是广

谱的抗寄生虫药袁 但有 2项专利拓展了其抗寄生虫
谱遥 由于家蚕饲养中所发生的家蚕微粒子病袁 无有效
的防治手段和药物袁 专利 01127276.7提供了一种家
蚕病害的防治药物袁 即以阿苯达唑等苯并咪唑类化合
物与其他成分组合作为抗家蚕微孢子虫饲料添加剂袁
达到了较好的防治效果遥 专利 01812673.1提供了以
阿苯达唑等为主要活性成分杀虎河豚等水产养殖领域

中寄生虫的药物和方法遥

6 阿苯达唑已公开但未授权的专利

从与日俱增的正在实质审查的公开专利内容中袁
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可以洞悉阿苯达唑的研究热点或发展趋势袁 例如袁 在
新剂型领域袁 阿苯达唑还可制成不含有机溶剂的缓释
制剂尧 抗破碎的缓释制剂尧 含有机涂层的控释制剂尧
透皮释药制剂尧 改善释放的多微粒制剂尧 纳米制剂尧
微胶囊尧 胃内漂浮性微丸尧 糖丸尧 口腔崩解剂尧 复方
咀嚼片和复方颗粒剂等袁 从而达到改善其释药时间和
药量袁 提高生物利用度和适应性遥 在提高阿苯达唑溶
解性方面袁 有关公开专利报道了 3种方法袁 即通过短
期加热和快速干燥将阿苯达唑制备成固溶体袁 与接枝
共聚体联合制成固体分散体袁 与聚合物组合袁 从而改
善其低水溶性和溶解速度遥 阿苯达唑还可与紫杉醇尧
采他子卡和免疫刺激寡核苷酸联用袁 增强抗癌药和抗
感染药的疗效遥 与驱虫药尧 1鄄芳基鄄4环丙基吡唑尧 奈
必洛尔或其代谢物尧 与磷脂酰丝氨酸结合的抗体可结
晶片段渊FC冤融合构建体等组合袁 提高其杀寄生物的
疗效遥 在兽药方面袁 阿苯达唑可制成纳米动物诱食性
自动吞食剂尧 复方缓释注射制剂尧 驱虫香肠尧 预混剂
和含聚山梨酯的悬浮液等新制剂袁 用于家畜尧 鱼类和
狐貉貂驱虫曰 还可通过抑制微胆管蛋白形成治疗家蚕
微孢子遥

7 结语

专利是反映科学研究成果的一个重要方面袁 本
文从已授权专利方面对阿苯达唑药物研究已取得的

进展进行了介绍遥 作为发明专利袁 每一项授权专利
必须同时具备新颖性尧 创造性和实用性才能被授予专
利权咱17暂袁 因而其相应形成的专利文献可以启迪科研
创新思路袁 了解该领域的最新动态袁 有利于技术开
发和技术转让及引进先进技术和设备袁 方便专利检
索或专利诉讼等遥 与阿苯达唑相关的发明专利属于
医药行业的专利袁 医药专利无论是产品专利尧 制备
方法专利袁 还是用途专利袁 均须符合中国叶药品注册
管理办法曳规定袁 需要强大的资金投入袁 完成一个复
杂详细的转化研究过程及在食品药品监督局注册成

功后袁 才能最终应用于临床遥 因此袁 在已授权的 28
项阿苯达唑相关专利中袁 仅阿苯达唑原料及代谢产
物化学合成方法尧 阿苯达唑乳剂和阿苯达唑脂质体
等以阿苯达唑为核心或模型药物的少部分专利得以

转化袁 取得了一定的经济和社会效益遥 其他大多数
相关专利仍停留在专利水平遥 专利转化率低还与个
别专利存在技术缺陷袁 转化风险较大等有关遥 有些
专利是组合申请的袁 其目的不在于转化袁 只是为了
保护某个核心专利技术遥 鉴于阿苯达唑在抗寄生虫
病中的地位袁 围绕阿苯达唑的研究将会进一步深入
地开展下去袁 提高专利成果的数量和质量袁 提高专

利转化率才能体现真正的科研创新能力遥
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胞为对象袁 采用 CCK鄄8法检测弓形虫速殖子对多种肿瘤细胞
的增值作用的影响进行了初步观察遥 CCK鄄8 细胞生长测定方
法袁 较过去普遍采用的 MTT法更为灵敏且重复性好袁 可确证
其对多种肿瘤细胞增殖的抑制作用遥 结果显示其对不同肿瘤细
胞的抑制作用存在明显的量效关系袁 随着弓形虫速殖子浓度的
增加其抑制率明显增强袁 但是弓形虫速殖子浓度达到一定水平
后袁 其抑制作用不再显著增强曰 本研究结果与既往同类实验中
的观察结果基本一致遥
据文献报道袁 刚地弓形虫国际标准强毒株 RH株速殖子具

有细胞寄生广谱尧 感染速度快和细胞病变显著等特点袁 且其培
养上清能够诱导细胞凋亡咱7袁8袁10鄄12暂遥 利用弓形虫速殖子感染细胞
后可诱发细胞凋亡这一特性袁 可在某些肿瘤的治疗上开拓新的
思路遥 检测凋亡的方法较多袁 可以从细胞凋亡率尧 细胞凋亡时
相尧 凋亡细胞形态尧 核酸片段化和凋亡相关基因表达等不同方
面进行遥 本研究采用流式细胞技术对弓形虫速殖子诱导 A549
细胞的凋亡情况进行了凋亡相关基因的检测遥 结果表明弓形虫
具有上调抑癌基因 P53 的表达袁 下调癌基因 Bcl鄄2 的表达作
用袁 从而诱发 A549细胞凋亡遥 本研究结果提示刚地弓形虫速
殖子在体外有显著的抗肿瘤活性袁 对弓形虫速殖子应用于常见
恶性肿瘤治疗机制的进一步研究将显示出较好的应用前景遥
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