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腺苷蛋氨酸联合熊去氧胆

肝炎的疗效观察

酸治疗淤胆型病毒性
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[摘要] 目的观察腺苷蛋氨酸联合熊去氧胆酸治疗肝内胆汁淤积性病毒性肝炎的临床疗效。方法

选择急性淤胆型肝炎和慢性淤胆型肝炎患者132例，随机分为治疗组和对照组，每组各66例。治疗组给与

腺苷蛋氨酸冻干粉针剂1000 mg加入5％葡萄糖液250 ml中静脉滴注，1次／d，熊去氧胆酸(尤思弗)250

mg，2次／d口服，疗程均为4周。对照组采用门冬氨酸钾镁针剂30 rnJ加入5％葡萄糖液250 ml中静脉滴

注，1次／d，疗程4周。观察症状、体征，并分别于2、4周复查肝功能，观察丙氨酸转氨酶(—岍)、天门冬氨酸
转氨酶(AST)、血清总胆红素(嗣飞)、血清结合胆红素(SCB)变化。结果两组治疗4周后乏力、腹胀、恶心、

呕吐、肝区痛等症状均基本消失；治疗组的皮肤瘙痒的有效率、肝肿大回缩有效率以及肝功能主要指标下降

幅度显著高于对照组，两组比较差异有统计学意义。结论腺苷蛋氨酸和熊去氧胆酸联合治疗无明显的毒

副反应，其安全性和耐受性较好，是治疗淤胆型病毒性肝炎的有效方法。

[关键词】腺苷蛋氨酸；熊去氧胆酸； 胆汁淤积；病毒性肝炎；治疗
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Effect of combination therapy of s-adenosylmethionine and毗xycholic acid on patients with cholestatic
virus hepatitis．CHEN Shu—rain，ZHANG Guo-qiang，ZHANG Yi—hui，el a1．Luoyang Centrol脚冽，
Luoyang，Henan Province，471000 China

[Abstract]Objective To observe the effect of combined application of s-adenosylmethionine and u_rsodeoxy．

cholic acid in treating patients with cl∞lestatic virus hepatitis． Methods One hundred and thirty-two patients
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were enrolled and randomized into treated group(66 patients)and control groups(66 patients)．The treated

group received s-adenosylmethionine and ursodeoxycholic acid simultaneously for 4 weeks．The control group静
ceived potassium-magnesium-aspartate alone for 4 weeks。Their symptoms w眠observed and liver function war'e

evaluated at 2 and 4 weeks． Results After 4 weks of treatment，the symptom improve ment rate in treatment

group were significant higher than that in control group．The treatment group had abetter effect in improving of

the liver function． Conclusion Conmbined application of S-adenosylmethionine and umMeoxycholic acid could

enhance the therapeutic effect in treating cholestatic virus hepatitis．

[Key words]S-adenosylmethionine；Ursodeoxycholic acid；Cholestatic virus hepatitis；Therapy

病毒性肝炎合并肝内重度胆汁淤积是目前肝病

治疗的难题之一。加速黄疸消退也是改善本病预

后、防治肝纤维化的关键。为探索其临床有效治疗

方法，作者以腺苷蛋氨酸联合熊去氧胆酸治疗肝内

胆汁淤积性病毒性肝炎取得满意疗效，现将结果报

道如下。

1资料与方法

1．1一般资料2005—02--2008—08收住急性淤

胆型肝炎和慢性淤胆型肝炎患者132例，随机分为

治疗组和对照组，每组各66例。治疗组：男51例，

女15例；年龄18～68岁，平均39．5岁；急性淤胆型

病毒性肝炎39例，慢性淤胆型病毒性肝炎27例；甲

型肝炎3例，乙型肝炎53例，丙型肝炎4例，戊型肝

炎6例。对照组：男52例，女14例；年龄17～66

岁，平均38．2岁；急性淤胆型病毒性肝炎40例，慢

性淤胆型病毒性肝炎26例；甲型肝炎3例，乙型肝

炎53例，丙型肝炎3例，戊型肝炎7例；诊断标准符

合病毒性肝炎防治方案⋯。两组病例的性别、年龄、

病程、主要症状、体征及实验室检测结果等各项指标

差异均无统计学意义(P>0．05)，有可比性。

1．2治疗方法治疗组用腺苷蛋氨酸冻干粉针剂

1000 nag加入5％葡萄糖液250 ml中静脉滴注，1次

／d，熊去氧胆酸(尤思弗)250 mg，2次／d口服，疗程

均为4周。对照组采用门冬氨酸钾镁针剂30 ml加

入5％葡萄糖液250 ml中静脉滴注，1次／d，疗程4

周。两组均配合应用能量合剂、14一氨基酸、维生素

等，不加用其他退黄降酶作用为主的药物。治疗后

每日观察症状、体征，并分别于2、4周复查肝功能，

观察丙氨酸转氨酶(ALT)、天门冬氨酸转氨酶

(A趼)、血清总胆红素(STB)、血清结合胆红素
(SCB)等变化。

1．3疗效评定各项症状以消失和明显好转及肝

肿大回缩为有效，以此计算症状和体征改善的有效

率；对皮肤瘙痒，肝肿大进行组间有效率的比较；观

察治疗前后肝功能(主要是丙氨酸转氨酶、血清总胆

红素)的变化，进行组问降幅(均值)及复常率的比

较o

1．4统计学处理计量资料以三±s表示，组间比

较采用t检验，计数资料采用z2检验，P<0．05为

差异有统计学意义。

2结果

2．1症状体征疗效比较(1)急性淤胆型肝炎：两

组治疗4周后乏力、纳差、腹胀、恶心、呕吐及肝区痛

等症状均消失；对皮肤瘙痒有效率分别为治疗组

87．18％(34／39)，对照组为57．5％(23／40)；两组比

较差异有统计学意义(z2=8．65，P<0．01)；肝肿大

回缩有效率治疗组为79．49％(31／39)，对照组为

55％(22／40)，两组比较差异有统计学意义(z2=

5．37，P<0．05)。(2)慢性淤胆型肝炎：两组治疗4

周后乏力、腹胀、恶心、呕吐、肝区痛等症状均基本消

失；xq皮肤瘙痒的有效率治疗组为92．59％(25／

27)，对照组为53．85％(14／26)，两组比较差异有统

计学意义(z2=10．22，P<0．01)；肝肿大回缩有效

率治疗组为62．96％(17／27)，对照组为34．62％(9／

26)，两组比较有统计学意义(72=4．24，P<0．05)。

2．2肝功能变化比较 两组治疗4周后，治疗组

ALT、AST、跚田、sDB的降幅明显高于对照组。急

性淤胆型肝炎和慢性淤胆型肝炎治疗前后肝功能比

较见表1～2。

表1 两组急性淤胆型病毒性肝炎患者

治疗前后肝功能主要指标比较

注：组内比较’P<0．01

表2两组慢性淤胆型病毒性肝炎患者

治疗前后肝功能主要指标比较

注：组内比较‘P<O．Ol

2．3副反应治疗中未发现腺苷蛋氨酸、熊去氧胆
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酸有明显不良反应。

3讨论

3．1腺苷蛋氨酸是蛋氨酸和三磷酸腺苷在腺苷蛋

氨酸酶作用下产生的一种自然化合物；它在体内转

甲基和转硫基起着关键作用。在肝内，通过使质膜

磷脂甲基化而调节肝脏细胞膜的流动性，而且通过

转硫基反应促进硫化产物的合成得以解毒。只要肝

内腺苷蛋氨酸的生物利用度在正常范围内，这些反

应就有助于防止肝内胆汁郁积。体内缺乏腺苷蛋氨

酸，势必影响肝细胞处理胆红索的能力而造成肝内

胆汁淤积和肝细胞损伤。因此补充腺苷蛋氨酸可以

克服淤胆型肝炎时腺苷蛋氨酸合成酶活性降低所致

的代谢障碍，有助于机体防止胆汁郁积的产生[2]2。

3．2肿瘤坏死因子(TNE)作为一种重要的细胞介

质，既参与机体防御、内环境及免疫稳定等生理过

程，也可以作为感染、炎症和损伤的病理因子，在病

毒性肝炎肝细胞坏死中起重要作用【3J3。腺苷蛋氨酸

的作用除了维护肝细胞膜的结构与功能外，还可能

与对抗TNF的作用有密切关系。应用腺苷蛋氨酸

可抑制TNFa的表达，从而降低血清TNF水平，减

轻肝内胆汁淤积和肝细胞损害的程度[4|。

3．3熊去氧胆酸(17DcA)在正常人体的含量比总

胆汁酸(4％)还低，是通过肠道细菌对初级胆酸一鹅

去氧胆酸的7一卢差向异构作用而形成，使之较鹅去

氧胆酸及其他胆汁酸更具亲水性。在肝内胆汁淤积

时，内源性疏水性胆汁酸，包括鹅去氧胆酸、去氧胆

酸和石胆酸在肝细胞及胆酸池中潴留，以致损伤肝

细胞和小胆管上皮细胞。有学者提出U[X：A在治

疗淤胆时表现出来的肝细胞保护作用在于它的亲水

性。由于其表面活性弱，因此分裂、溶解膜质的倾向

性很弱，能稳定被疏水性胆汁酸结合的肝细胞膜，拮

抗其细胞毒作用。肝内胆汁淤积在病理生理上表现

为肝细胞功能性的胆汁排泌障碍，体内胆汁酸和胆

汁其他成分潴留，从而使肝细胞膜结构和膜的流动

·407·

性发生改变，使其表面的Na—K ATP酶活力下降。

而LIE)CA具有利胆作用，口服后肝细胞分泌的LID．

CA增多，通过增加胆汁酸的分泌刺激胆汁流量，改

变胆汁酸成分，使肝细胞膜表现Na—K ATP酶活

力增强∞J。UDCA既能增加胆酸依赖性胆汁流，又

能增加非胆酸依赖性的胆汁流，冲洗毛细胆管，溶解

胆酸，这在淤胆型肝炎治疗中所起作用是不可忽视

的。有学者研究发现，肝内胆汁淤积能使肝细胞膜

及胞浆内的MHCI型抗原表达迅速增加，使细胞毒

性T淋巴细胞识别和杀伤范围增加，因此肝内胆汁

淤积时肝细胞更易受到免疫破坏。有学者发现

IFNr是诱导MHCI型抗原表达增加的重要淋巴因

子，白介素2能激活细胞毒性T淋巴细胞。UDCA

能抑制IFNr和白细胞介素2的活性，故能抑制肝细

胞膜上MHCI型抗原的表达和细胞毒性T淋巴细

胞的活性，减少肝细胞的免疫损伤。腺苷蛋氨酸和

熊去氧胆酸联合治疗无明显的毒副反应，其安全性

和耐受性较好。在治疗淤胆型病毒性肝炎时，腺苷

蛋氨酸联合熊去氧胆酸是目前临床上较为理想的治

疗方法。
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