
我们通过对 ty例恶性淋巴瘤病人化疗加用氨磷汀的自

身对照观察 o发现氨磷汀能明显减少化疗相关肝功能损害的

发生 kΠ � sqstlo能保护骨髓粒系干细胞 o减少化疗后粒细胞

缺乏症的发生 kΠ � sqsuxl~至于心 !肾功能的保护方面 o虽无

统计学意义 o可能与病例数少及淋巴瘤常规方案化疗心 !肾

功能损害发生率低有关 o且肌酐与尿素氮不是反映肾脏功能

早期损害的敏感指标 o尿微量白蛋白与肌酐的比值或尿 �2乙

酰 2Β2⁄2氨基葡萄糖苷酶与肌酐比值可作为反映肾功能受损

的敏感指标 ≈w 
o故有待进一步观察 ∀崔慧娟等 ≈x 曾报道阿米

福汀能明显保护肾脏免受顺铂化疗的损害 ∀

氨磷汀不良反应少见 o主要是恶心呕吐 !轻度血压下降 !

短暂的低血钙症 !灌注中有金属气味等 o患者能耐受 ∀总之 o

氨磷汀是一种安全的细胞保护剂 o对正常组织有选择性的保

护作用 o使剂量强化性化疗得以进行 o从而取得更好疗效 ∀
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摘要 }目的  通过应用硫普罗宁治疗药物性肝病 k⁄��⁄lo观察患者临床表现及肝功能的变化 o探讨其治疗 ⁄��⁄的疗效和安

全性 ∀方法  zz例患者随机分为治疗组 wt例 kv例因过敏而停止用药 lo硫普罗宁 uss°ª加入 tsh葡萄糖液 uxs°�静脉滴

注 o每日一次 o疗程 vs§~对照组 vy例 o给予肝炎灵及能量合剂等基础治疗 o每日一次 o疗程 vs§∀治疗前后分别观察症状和体

征 !肝功能及 �超检测肝脾大小 ∀结果  硫普罗宁治疗后患者临床症状 !肝功能均有显著改善 ∀治疗组与对照组比较 o显效

率及总有效率均有显著性差异 kΠ � sqsxl∀治疗组中 v例有不良反应 o出现低热 o皮肤瘙痒 !发红 o皮疹等 o停药后自行缓解 ∀

结论  硫普罗宁在药物性肝病的治疗中 o对肝功能的恢复有明显作用 o而且安全 o可作为目前治疗 ⁄��⁄的理想药物 ∀
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ΚΕΨ Ω ΟΡ ∆ Σ: §µ∏ª2¬±§∏¦̈§ ¬̄√ µ̈§¬¶̈¤¶̈~ ·¬²³µ²±¬±~ ¦̄¬±¬¦¤̄ ©̈©̈¦·

  近年来 o随着新药的不断增加 o药物性肝病 k§µ∏ª2¬±§∏¦̈§

¬̄√ µ̈§¬¶̈¤¶̈o⁄��⁄l的发生率也相应增加 o据国内外报道大约

有 t sss余种药物可能导致肝脏损害 ≈t 
o⁄��⁄占所有药物不

良反应的 |h o占成人肝炎的 tsh ∗ wsh o占暴发性肝功能

衰竭的 ush ∗ xsh ∀为更好地治疗 ⁄��⁄o采用随机对照方

法 o探讨硫普罗宁治疗 ⁄��⁄的疗效和安全性 ∀
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1  资料与方法

1q1  病例选择

usst年 u月至 ussu年 {月我院住院的 ⁄��⁄患者 zz

例 o年龄 t{ ∗ zz岁 o平均年龄 kw| ? tyl岁 o男性 wy例 o女性

vt例 ∀有消化道症状 vu例 o肝肿大 u{例 o脾肿大 tv例 o黄

疸 v|例 ∀全部病例随机分为 u组 o治疗组 wt例 o对照组 vy

例 o治疗组中 v例因发生过敏反应而停药 ∀性别 !年龄及病

情程度经统计学处理 o无显著性差异 kΠ � sqsxlo具有可比

性 o见表 t∀

表 1  两组病例基本情况比较 k例数 l

Ταβ 1  �¤¶¬¦¦²°³¤µ¬±ª²©·º² ªµ²∏³¶²©¦¤¶̈¶kνl

组  别 例数
性别

男 女

年龄 k岁 l

t{ ∗ ws ws ∗ ys �ys

病情程度

急性 慢性

治疗组 v{ uv tx tw tx | uw tw

对照组 vy uu tw tw tw { us ty

合  计 zw wx u| u{ u| tz ww u{

1q2  诊断标准

诊断标准参照有关文献 ≈uov  ∀依据服药史 !临床表现 !实

验室检查 o并排除其他病因 ∀具备以下前 u条 o加上后 x条

中任两个 o诊断为 ⁄��⁄∀ ≠服药后出现肝损害 o停药后病情

明显改善 ∀ � 有一定潜伏期 o多于 t ∗ w周内 o少数可更长 o

甚至在停药后 ∀ ≈ 有肝损害病理和临床征象 ∀ …可伴有发

热 !皮疹 !瘙痒 !其他脏器损害的表现 ∀  周围血液中嗜酸粒

细胞大于 yh ∀ ¡血清病毒学指标排除病毒感染 ∀ ¢再次给

药后又出现肝损害 ∀

1q3  给药方法

全部病例随机分为 u组 ∀治疗组 wt例 o采用硫普罗宁

k凯西莱 o河南新谊药业股份有限公司 o批号 }susztz2tl

uss°ª加入 tsh葡萄糖液 uxs°�中静脉滴注 o每日一次 o疗

程 vs§∀对照组 vy例 o采用肝炎灵及能量合剂 k∂ ¬·≤ uqs n

∂ ¬·�y squ n �×° ws°ªn ≤²� tss� n肌苷 sqx加入 tsh葡萄

糖液 uxs°�中静脉滴注 l等基础治疗 o每日一次 o疗程 vs§∀

1q4  观察项目及指标

治疗前后分别观察 }ktl症状和体征 }包括乏力 !消化道

症状 !黄疸 !肝区疼痛 !肝脾肿大 ∀ kul肝功能 }采用 ≤�2{sss

全自动生化分析仪 o检测总胆红素 k≥�l!谷丙转氨酶 k��×l!

谷草转氨酶 k�≥×l!Χ2谷氨酰转肽酶 k��×l!碱性磷酸酶

k��°l!乳酸脱氢酶 k�⁄� l!白蛋白 k���l∀ kvl�超检测肝

脾大小 ∀

1q5  疗效判定标准

ktl显效 }疗程结束临床症状完全消失或明显改善 o肝脾

肿大回缩或无变化 o≥�!��×!�≥×!��×!��°!�⁄�降至正常

范围 o���上升 ∀ kul有效 }临床症状好转 o肝脾肿大无明显

变化 o肝功能指标较治疗前下降 ∴ xsh o并低于正常上限 u

倍以下 ∀ kvl无效 }症状体征无改善 o肝功能指标改善不明显

或病情加重 ∀显效率加有效率合计为总有效率 ∀

1q6  统计学处理

采用 ≥⁄�≥统计软件分析 o定性资料用 ςu o定量资料正

态分布者用 τ检验 o为非正态分布者 o采用非参数统计的两

组资料比较的秩和检验 kº¬̄¦²¬²±法 l∀

2  结果

2q1  两组病例治疗前后肝功能改变

表 2  两组病例治疗前后肝功能改变 kcξ ? σl

Ταβ 2  ≤«¤±ª̈ ¶²© ¬̄√ µ̈©∏±¦·¬²±¶¬± ·º² ªµ²∏³¶¥̈ ©²µ̈ ¤±§¤©·̈µ·µ̈¤·° ±̈·kcξ ? σl

组别
治疗组

治疗前 治疗后

对照组

治疗前 治疗后
°t °u °v

≥�kΛ°²̄ r�l ttyqz ? uvxqu uzqs ? vuqv uvsqz ? ustqw ttuq{ ? tz{qw sqsww sqtvx sqsuy

��×k� r�l vz{qs ? vu{qu |vqu ? tsxqy vuzqt ? vwsqv txtqt ? tvzqx sqsst sqssx sqsvx

�≥×k� r�l v{vqv ? wvyqt yvqt ? {xqv uwwqx ? u{{qz tuuq{ ? tvvqw sqss sqs{t sqvzz

��×k� r�l uszqw ? uwvqu tvtq{ ? tv|qs t|tqvz ? uzxqy txtq| ? twwqs sqswu sqw{y sqswy

��°k� r�l twtq| ? txzqu{ {sqy ? wvqz tvtqs ? |sq| tvzqx ? tu{qs sqsuz sqwty sqwyw

�⁄� k� r�l u{sq| ? |xqx t|tqt ? yzq{ u|xqw ? tzvqx uw{qt ? tuuqu sqss sqtvu sqvvz

���kªr�l3 vzqsv ? zqvw wsqv| ? wq{s vyqyu ? {qvt vyqxs ? zqzs sqswu sq|x| sqsvx

注 }°t示治疗组治疗前后比较 °值 ~°u示对照组治疗前后比较 °值 ~°v示治疗组与对照组治疗后比较 °值 ∀3 为正态分布且方差齐 o用 τ检验 ∀

�²·̈}°t ¶«²º §̈·«̈ ° √¤̄∏̈ ²©·«̈ ·µ̈¤·̈§ªµ²∏³ ¥̈ ©²µ̈ ¤±§¤©·̈µ·µ̈¤·° ±̈·q °u ¶«²º §̈·«̈ ° √¤̄∏̈ ²©·«̈ ¦²±·µ²̄ ªµ²∏³ ¥̈ ©²µ̈ ¤±§¤©·̈µ·µ̈¤·° ±̈·q °v

¶«²º §̈·«̈ ° √¤̄∏̈ ²©·µ̈¤·̈§¤±§¦²±·µ²̄ ªµ²∏³¤©·̈µ·µ̈¤·° ±̈·q 3 §̈ ±²·̈§τ ·̈¶·q

2q2  治疗效果

治疗组与对照组显效率及总有效率经 ςu检验均有显著

性差异 kΠ � sqsxlo见表 v∀

2q3  不良反应

治疗组有 v例因过敏反应而停药 ∀其中 u例用药后出

现皮肤瘙痒 !发红 !皮疹 ot例出现低热 o停药后自行缓解 ∀对

照组未出现不良反应 ∀

表 3  两组治疗效果对比

Ταβ 3  ≤²°³¤µ¬¶¬²± ²©¦∏µ¤·¬√¨ ©̈©̈¦·¬± ·º² ªµ²∏³¶

例数 显效 kh l 有效 kh l 无效 kh l 总有效率

治疗组 v{ uukxzq|l tukvtqyl wktsqxl {|qxh

对照组 vy t{kxsqsl tyktyqzl tukvvqvl yyqzh

3  讨论

  药物引起的肝损害早已受国内外学者的重视 ≈w 
o据国内
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外报道大约有 tsss余种药物可能导致肝脏损害 ≈t 
o几乎包

括临床各科所用的药物 o所以 o药物性肝病可发生在各个临

床科室 ∀随着临床用药的不断增加及配伍的增多 o⁄��⁄的

发生相应增加 ∀肝脏是药物代谢的重要器官 o大多数药物在

肝脏内经过生物转化而清除 o药物本身或其代谢物对肝脏有

损害作用 ~另外 o有基础病变的肝脏会影响药物在体内的代

谢过程 o并可以影响疗效和引起肝损害等不良反应 ∀有研究

发现临床常用于治疗肝硬化腹水或双下肢浮肿的利尿药螺

内酯 k安体舒通 l及保护肝细胞 !增加肝脏解毒能力的五味子

制剂联苯双酯在长期用药时也可致肝脏损害 ≈xoy  ∀部分患者

同时使用两 !三类药物 o它们之间存在协同或拮抗作用 o可对

肝脏造成一定的损害 ∀此外 o年龄 !性别 !基础疾病 !营养状

态 !过度劳累等均影响 ⁄��⁄的发生发展 ∀ ⁄��⁄的主要治疗

措施是尽早诊断和及时停药并给予一定的保肝治疗 o学者们

在不断探索合理有效的治疗药物 ∀

硫普罗宁是含游离巯基的甘氨酸衍生物 o能降低肝细胞

线粒体 �×°酶活性 o升高细胞内 �×°的含量 o改善肝细胞功

能 ~参与肝细胞物质代谢 o维持血液及肝细胞内谷胱甘肽浓

度 o抑制线粒体过氧化脂质体形成 o保护肝细胞膜 ~同时可通

过提供巯基产生多种药理作用 o增加肝脏解毒功能 o对抗肝损

害 ~在体内通过参与嘌呤类核苷酸的合成促进肝细胞再生 ∀

⁄��⁄时肝细胞坏死或肝细胞膜的通透性增加 o致使血

清酶活性增高 ∀肝细胞损害的敏感指标 ��×和 �≥×常常升

高 o反映胆红素代谢障碍的 ≥�升高 o正常反映胆道损伤的

��°o��×o�⁄�在胆汁淤积时升高 ∀白蛋白是肝细胞合成功

能的最好尺度 ≈z  ∀本研究发现 o硫普罗宁治疗药物性肝病时

治疗组与对照组在显效率及总有效率上有显著差异 o大多数

患者临床症状明显改善 o对肝功能的复常有明显的作用 o总

有效率达 {|qxh ∀硫普罗宁通过保护肝细胞膜和改善肝细

胞功能使转氨酶和胆红素恢复 o使 ��°o��×o�⁄�逐渐恢

复 o硫普罗宁通过促进肝细胞再生使肝细胞合成功能恢复 o

血清白蛋白升高 ∀研究中 o不良反应轻且发生机率小 o且停

药后可自行缓解 ∀

综上所述 o硫普罗宁在药物性肝损害的治疗中 o而且安

全 o患者的耐受性好 o可作为目前治疗 ⁄��⁄的理想药物 ∀
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中 vt名患者痊愈 ∀结论  临床应用乌体林斯治疗复发性 ��� 是行之有效的治疗方法 ∀

关键词 }复发性阿弗他溃疡 ~乌体林斯 ~自身免疫

中图分类号 }� z{tqxssqxvt   文献标识码 }�   文章编号 }tssz2zy|vkussxlsx2swu{2sv

Χλινιχαλεφφεχτ οφ Υτιλινσ ιν τρεατµ εντ οφ στυββορν Ρ ΑΥ

≠��� �¬±2«∏¬o ×��� �¬±ª(∆επαρτµ εντ οφ ΟραλΜεδιχινε, Τανγσηαν Ωορκερ. σΗοσπιταλ. Τανγσηαν syvsss, Χηινα)

ΑΒΣΤΡ ΑΧΤ : ΟΒϑΕΧΤΙς Ε  ×² √¤̄∏¤·̈·«̈ ¦̄¬±¬¦¤̄ ©̈©̈¦·²©�·¬̄¬±¶¬± ·µ̈¤·° ±̈·²©¶·∏¥¥²µ± � ��q ΜΕΤΗΟ∆  |s ³¤·¬̈±·¶²©� ��

º µ̈̈ µ¤±§²° ¼̄ §¬√¬§̈ §¬±·²u ªµ²∏³¶owy ³¤·¬̈±·¶²©·µ̈¤·° ±̈·ªµ²∏³¶º µ̈̈ ·µ̈¤·̈§º¬·« �·¬̄¬±¶o ¤±§ww ³¤·¬̈±·¶²©¦²±·µ²̄ ªµ²∏³¶º¬·«

°∏̄·¬√¬·¤°¬±q Ρ ΕΣΥΛΤ  ×«̈ ·²·¤̄ ¬±·̈µ√¤̄ ²©∏̄¦̈µ²©·«̈ ·µ̈¤·° ±̈·ªµ²∏³¶º¤¶ ²̄±ª̈ µ·«¤± ¦²±·µ²̄ ªµ²∏³¶o ×«̈ ·²·¤¬±∏°¥̈ µ²©∏̄¦̈µ²©

·«̈ ·µ̈¤·° ±̈·ªµ²∏³¶º¤¶¯̈¶¶·«¤± ¦²±·µ²̄ ªµ²∏³o ·«̈ ·µ̈¤·° ±̈·ªµ²∏³¶º¤¶·«̈ ¥̈ ¶·̈ ©©̈¦·¬√¨¬± ¶¬¬ °²±·«¶q �©·̈µt ¼̈ ¤µ·µ̈¤·° ±̈·o

#{uw# ≤«¬± �� �°oussx �¦·²¥̈ µo∂ ²̄quu �²qx               中国现代应用药学杂志 ussx年 ts月第 uu卷第 x期




