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实验研究
tlj

关节止痛膏改进基质辅料前后的安全性实验研究

储益平杨保新居玲玲

(常州r“盛辉药业有限公司，213002)

摘要 目的：比较关节止痛膏改进橡胶膏基质辅料前后对皮肤刺激性及导致皮肤过敏2者是否存在差异。方法：1)分别在家

兔一侧完整或破损的皮肤上贴两种不同胶布，并以另一侧完整或破损的皮肤作空白对照观察不同时段的刺激性；2)豚鼠用阳

性药及受试药接触致敏3次，于末次接触后第14天激发接触，观察除去药物时及时间段的过敏反应情况。结果：原有基质辅料

配方的关节止痛膏对豚鼠皮肤有轻度刺激性，改变基质辅料配方的关节止痛膏也使少数豚鼠出现红斑，经x2检验后发现原有

基质辅料配方的关节止痛膏对豚鼠皮肤的刺激性比改变基质辅料配方的关节止痛膏大，2者间存在着显著性差异(P<0．05)。

过敏试验表明，关节止痛膏改进橡胶膏基质辅料前后的样品24h、48h、72h均无过敏反应，2者间不存在显著性差异。结论：可

以使用改变基质辅料配方的关节止痛膏胶布代替原有基质辅料配方的关节止痛膏胶布。
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Abst髓ct objectiVe：To eVduate锄d compare impact of Anhral舀a Plaster on skin(i．e．j而ta“on，allergy)before and幽er ameliora-

tion of rubber matrix．Meth0‘ls：1)Skin irritation test：Plasters with ori舀nal or ame“orated matri】【were applied on complete or damaged

rabbit skin on one side，contmUed by skin of s锄e condition on the otller side，to obsen，e skin irritation at difkrenttime Points；2)Skin

sensitization test：Guinea Pig skin w鹊sensitized埘th positive dmg and investigational dmg for 3 times，recei、，ed stimuJating contact∞

Day 14 from J鼬t sensitization eontacl，then observed skin alle蟛c reaction at the time of d11lg relnoval and di仃erent time points．ReslIlts：

The ori舀nal plaster was mildIy skin sensitive，tlle ameliorated plaster caused erythema on a few subjects．square test showed ori西nal

pl船ter w船more skin sensitive than锄eliorated pl鹊ter(P<0．05)．In sensitization te8t，noIle“two plaste瑙caused skin adlergy at 24、

48、72h(P>0．05)．Conclusion：Matrix一锄eliorated Anhral百a Plaster c舳substitute Anhral西a PlaLster witll ori百nal matrix．

Key Words Anhralgia Pl鹪ter，adhesive plaster；s“n irTitation，sl【in auergy

临床上应用的橡胶膏剂是一种将药物与橡胶等基

质混合后涂布于裱背材料卜的外用剂型，其中会残留

一定量的汽油，对皮肤不利，其含有的松香酸对皮肤有

刺激性并能加快橡胶膏剂的老化。氧化锌虽町以与松

香酸成盐减少其刺激性，但同时也能使膏料的黏性升

高，在揭去胶布时牵拉皮肤，使患者感到痛苦。近年

来，人们采用热可塑性橡胶作为橡胶膏剂的基质材料，

这种热可塑性橡胶具黏性适中，对皮肤的牵拉刺激作

用小，过敏率低，且性质稳定不与主药起反应等优点，

提示可能是种较好的膏剂基质。因此，我们通过设计

家兔皮肤刺激性实验和豚鼠皮肤过敏性实验，j{!|l察采

用新的溶剂正己烷和热可塑性橡胶等作为基质的产品

对皮肤是否具刺激性，是否能引起皮肤过敏，并比较其

与原有基质辅料配方的关节止痛膏的优劣。

1 家兔皮肤刺激性实验

l。l 目的观察关蒂止痛膏改变基质辅料后对皮肤

是否具有刺激性。

1．2动物和材料健康无伤白毛家兔，雌雄不拘，雌

者无孕，体霞2．0～2．5kg，由无锡惠山江南实验动物场

提供，生产许可证号scxK(苏)2002—0006。动物饲

养于东南大学医学院实验动物中心，使用许可证号为

SYXK(苏)2002—0012。

表l 皮肤刺激反应级数表

反应级数 刺激反应

0 红斑及焦痂元红斑

l 轻度gf斑(勉强可见)。

2 中度红斑

3 重度红斑

4 重度红斑至轻度焦痂

O 水肿 无水肿

l 轻微水肿(勉强可见)

2 轻微水肿(隆起轮廓清楚)

3 中度水肿(降起约lmm)

4 严重水肿(隆起超过1mm，并超出敷药面积)
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注A：原有荩质辅料配方的关爷止痛膏；B：改变基质辅料后的关节止痛膏。

供试品：1)原有基质辅料配方的关节止痛膏(简

称老基质辅料配方产品)，由常州市盛辉药业有限公

司提供，批号070107。2)改变基质辅料后的关节止痛

膏(简称新基质辅料配方产品)，由常州市盛辉药业有

限公司提供，批号070121。试剂：硫化钠，由上海试剂

一厂综合经营公司提供，批号0210lo。器械：手术器

械一套。

1．3实验方法¨。41 取健康无伤白毛家兔12只，按

每组3只随机分为4组，即完整皮肤I组(老基质辅料

配方产品)，完整皮肤Ⅱ组(新基质辅料配方产品)；破

损皮肤I组(老基质辅料配方产品)，破损皮肤Ⅱ组

(新基质辅料配方产品)。给药前24h家兔两侧背部

脱毛剂(10％的硫化钠溶液)脱毛，每侧面积约10cm

×7cm。破损皮肤组实验前用火菌刀片在家兔一侧皮

肤划“#”，长3—5cm，间隔1—1．7cm。都采用家兔自

身对侧皮肤作空白对照。按要求在受试背部贴10cm

×7cm大小的供试胶布。6h后轻轻揭去胶布，观察揭

去胶布后0．5h、1h、24h及48h时家兔皮肤的情况，记

录刺激反应级数(级数评分标准见表1)。

由公式[刺激反应级数均值=(红斑形成总分+

水肿形成总分)／合计动物数]，求得均值后进行数理

学统计，比较差异。具体结果见表2，并由表3判断是

否具有刺激性。

表3 皮肤刺激性强度评价标准

平均分值 评价

O．oo～0．49

0．50一2．99

3．00—5．99

6．00—8．00

无刺激性

轻度刺激性

中度刺激性

强刺激性

1．4实验结果 由表2可见，无论基质辅料改变与

否，对完整皮肤刺激指数均数都小于0．5，表明2者对

完整皮肤无刺激性，且2者之间无显著性差异。但是

2者对于损伤皮肤都有轻度刺激性，但2者之间无显

著性差异。

2豚鼠皮肤过敏性实验

2．1 目的观察关节止痛膏改变基质辅料后对皮肤

是否具有过敏性。

2．2动物和材料健康无伤白毛豚鼠，雌雄不拘，雌

者无孕，体重250—3009，由无锡惠山江南实验动物场

提供，生产许町证号SCxK(苏)2002—0006。动物饲

养于东南大学医学院实验动物中心，使用许可证号为

sYxK(苏)2002—0012。其他：同家兔皮肤刺激性

实验。

2．3实验方法H1 取健康无伤白毛豚鼠27只，按每

组9只随机分为3组，即阳性对照组、改变基质辅料后

的关节止痛膏组、原有基质辅料配方的关节止痛膏组。

给药前24h豚鼠两侧背部脱毛剂脱毛，每侧面积约

3cm×3cm。都采用豚鼠自身对侧皮肤作空白对照。

按要求在受试背部贴3cm×3cm大小的供试胶布进行

致敏接触。接触6h后除去胶布，隔日1次，共3次。

阳性对照组则使用1％2，4一二硝基氯苯(用70％的乙

醇溶液配制)0．1～0．2mL，滴于3cm×3cm大小的滤

纸片上，用无刺激性及过敏性的胶布固定于豚鼠一侧

背部，同法致敏接触3次。各组豚鼠于末次接触后的

第14天激发接触。即阳性对照组于背部一侧皮肤涂

抹0．1％2，4一二硝基氯苯，供试药组则采用贴3cm×

3cm大小的供试胶布。6h后轻轻除去阳性药及胶布，

观察即刻、24h、48h及72h时豚鼠皮肤的情况，记录过

敏反应级数(级数评分标准见表4)，由公式[过敏反应

级数均值=(红斑形成总分+水肿形成总分)／合计动

物数]，求得均值后进行数理学统计，比较差异，结果

见表5，并由表6判断有无皮肤致敏性。

2．4 实验结果统计数据表明在揭去胶布时2者存在

着较显著差异，但其后一段时间内2者间差异并不明显。
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表4皮肤刺激反应级数表

表5豚鼠皮肤过敏性实验(n=9)

絮分组广产笋跫争1—掣螳譬毛 过敏级数
(h)“一0 l 2 3 4 O 1 2 3 ⋯一

注：A为阳性对照组；B为原有基质辅料配方的关节止痛青组；c为改变基质

辅料后的关节止痛青；引蚓陆对照组比较，’’P<O．叭。

表6皮肤致敏性评价标准

致敏发生率(％) 皮肤致敏性评价

O_10

1l～30

31～60

6l～80

8l—100

无致敏性

轻度致敏性

中度致敏性

高度致敏件

极度致敏性

3结论

揭去胶布后即刻观察发现原有基质辅料配方的关

节止痛膏对豚鼠皮肤有轻度刺激性，改变基质辅料配

方的关节止痛膏也使少数豚鼠出现红斑，经X2检验后
发现原有摹质辅料配方的关节止痛膏对豚鼠皮肤的刺

激性比改变基质辅料配方的关节止痛膏大，2者间存

在着显著性差异(P<O．05)。但其后24h、48h、72h均

无过敏反应，且2者间不存在姥著性差异。町能是由

于原有基质辅料配方的关节止痛膏在制备过程中会残

留一定量的有机溶剂(如汽油等)和其他一些刺激性

物质(如松香酸)所致。此种胶布在剥离时会牵拉刺

激皮肤，也容易产生红斑。实验过程中还发现改变基

质辅料配方的关节止痛膏胶布剥离比较容易，对皮肤

的牵拉刺激作用比较小。此外动物虽然已经脱毛处

理，但足其皮肤状态相对于人体皮肤还自．很大差别，因

此，临床应用时如贴敷时间长可能还会导致刺激甚至

过敏反应的发生。但总的来说2者都比较安全，可以

使用改变基质辅料配方的关节止痛膏胶布代替原有基

质辅料配方的关节止痛膏胶布。
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术入气分以调和脾胃，全剂配合，共收气恤双补之功。

3“八珍番鸭”药膳

“八珍”中药功效在于调畅营卫，滋养气血，能补

虚损。番鸭性平凉而味甘咸，补中益气、温中暖下、补

肾强阳。八珍汤在煲番鸭时，中药香气渗透在番鸭肉

中，使番鸭肉香而不腻，由于煲番鸭汤的时间比较长，

功效偏向于缓补慢调的滋养，适用于健康人群的保健

和大部分亚健康人群的调养以及虚症患者的补养。因

此，“八珍番鸭”药膳广泛适用于普通人群。“八珍番

鸭”药膳制作方法：取“八珍”中药煎汤备用，番鸭肉水

沥后，用少量米酒、生姜焖煮数分钟，加入煎好的“八珍”

中药汤剂和红枣，用武火煮开，改用文火煮熟，调味。

药食同源、医养同理，将药理和食理进行合理调

配，使食借药之力、药助食之功来达到治病、强身、益寿

的效果，是中国传统养生的特点之一。“八珍汤”是中

医方剂古方，具有益气补IfIL等作用，在临床中应片j极为

广泛。而八珍药膳是在八珍汤的基础上加入食材而

成，是中国传统医学知识与烹调经验相结合的产物，在

民间已经历了儿代人的流传，服用的人不计其数，从未

听说过有副作用和小良反应，口感好，取材方便，烹调

简单，既富含岁时民俗特色，又适合生活实际，还有助

于服务健康，体现着中医学“治未病”的思想。我们要

对其加以发掘、研究，还将通过筛选适宜病种，设计使

用流程，使八珍药膳在巾医理论的指导下，辨证地应用

于临床，这也是在实现我们师承组对民间药膳予以传

承与光大的目标之一。
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