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六
、

药物的毒副作 用 从本组临床应用

伊曲康哇 � 一 � 个疗程后
,

�� 例次有 �� 例次

患者感到食欲减退
、

轻度恶 心
,

� 例次有呕

吐
,

� 例次腹胀
、

� 例次腹泻稀便 每 日 � 一 �

次
,

经对症处理后症状减轻至消失
,

不影响继

续用药
,

治疗前后检查
,

肝
、

肾功能未见变化
。

讨论

一
、

由于化疗的广泛应用
,

恶性血液病患

者并发霉菌感染较为常见
,

因患者常应用多

种广谱抗生素
、

激素
、

免疫抑制剂
,

细胞毒药

物等
,

故易发生 体内菌群失调
,

继发霉菌感

染
,

成为威胁恶性血液病患者生命的主要并

发症之一
,

特别是深部霉菌感染
,

往往导致患

者死亡原因之一
。

伊曲康哇胶囊 口服吸收 良

好
,

抗真菌作用强
,

毒副作用较小
,

除消化道

反应外
,

尚未见明显的肝
、

肾机能损害及骨髓

抑制
,

近期内疗效较为满意
。

二
、

伊曲康哇为新型三哇类抗真菌药
,

对

白色念珠菌感染的效果较好
,

它特异性抑制

霉菌的街醇合成
,

口服胶囊与静脉滴注药代

动力学相似
,

吸收良好
,

血药浓度可达静脉滴

注的浓度 �� 一 �� �
,

而且 口服药吸收不受同

时摄入食物的影响
,

空服�空腹 口服 �胶囊后

�
�

� 一 �
�

�� 时血药浓度达峰
,

血浆消除半衰

期为 � ��
,

血药的浓度与剂量成正 比
,

能明显

抑制霉菌细胞色素 几
� 。
的经化反应和麦角固

醇的生物合成
,

从本组临床应用证实本药疗

效可靠
,

毒副作用较小
,

是 目前国内生产的安

全有效的抗真菌药物
,

可以推广应用
。

病毒清对四氯化碳致小鼠肝损伤的保护作用

曲奎 山 吴春福
资

�解放军第 � � � 医院 烟台 � �� � �� �

摘要 病毒清系我们多年来用于临床治疗病毒性肝炎的纯中药制剂
。

临床疗效满意
。

本实验表明
,

病

毒清注射液 �� 以吨 小鼠腹腔内注射
,

每 日早晚各 � 次
,

连续 � �
,

可有效抑制由 ��与损伤引起的小鼠 � � � � 升

高
,

并能保护肝脏糖元合成能力免受损伤
。

关键词 板兰根 �桅子 �病毒清注射液 �四氛化碳 � 肝损伤

病毒清系由板兰根
、

桅子等纯 中药制成
。

�店床用于治疗病毒性肝炎
,

取得满意疗效
。

为对其作用进行深入探讨
,

我们对病毒清抗

四氯化碳致小鼠肝损伤的作用机理进行了实

验研究
,

现报告如下
。

一
、

材料

�一 �药品 病毒清 注射液 �含生药量

�岁� ��
,

�� � 医院药厂 �药剂科中药制剂室生

产
,

批号 � � � � � � � � 联苯双醋�锦州市制药五

厂生产
,

批号 ��� �� � �
。

,

沈阳药科大学

�二 �动物 昆 明种小白 鼠
,

体重 �� 一

� � �
,

雌雄兼用
,

沈阳药科大学实验动物室提

供
。

二
、

方法与结果

�一 �病毒清注射液对 ��甄肝损伤小 鼠

� � �� 的影响

取小白鼠 � � 只
,

随机分成 � 组
,

每组 ��

只
。

第 �
、

� 组给予生理盐水�� � ��
�

� � �八� �

灌胃 � 第 � 组给予联苯双酷 ��� � ��
�

��岁比
,

�
�

�� 第 �
、

�
、

� 组分别给予腹腔内注射病毒清

注射液 ��
、

��
、

�
�

�以比
,

每日早晚各 � 次
,

连

续 � �
。

于末次给药后 ��
,

除第 � 组外
,

其它

� 组均腹腔内注射 �
�

� � 的 �� �� 一 豆油溶液



� � � �� �  � �� � � �� � � � � � � � ��� � � �� � � � �� � � � �
�

�� �   � � �
�

�

�� �  � � �
。

然后动物禁食 �� �
。

�� 早晨再给

药 � 次
,

�� 后 将动物断头取血
,

分离血清
。

用改良金氏法〔‘〕测定血清 � �� 活力单位
,

结

果见表 �
。

表 � 病毒清注射液对四氛化碳肝损伤小 鼠 �� �� 的影响

组别
药物剂量
�岁��

·

� �
动物数 �只 �

酶活力单位
又士 � �

� 值

���
�
�
��“�

��工门�
门
�
门
�
门��,孟正常

� � � ��肠

�� � � ��玩

病毒清 十 � �
�

一 十 �
�

�

�
�

�� � �
�

�

� � � �
�

�

� � � �
�

�

�� � �
�

�

� �
�

� 士 �
�

�

�� �
�

� 士 �
�

�

� ��
�

� 士 ��
�

�

�� �
�

� 士 ��
�

�

�� �
�

� 士 ��
�

�

�� �
�

� 士 � �
�

�

� �
。

� �

� �
�

� �

� �
�

� �

� �
�

� �

从表 � 看出
,

病毒清注射液对 � � 从肝损 方法同前
,

于最后一次给药同时
,

给各组

伤小 鼠具有显著的保护作用
。

与生理盐水加 动物腹腔内注射 �� � 葡萄糖溶液 �� � �� � �,

��肠组 比较
,

� � �� 活力单位明显降低
,

统计 �� 后处死小鼠
,

取 出肝脏
,

精确称取肝脏

学处理差异非常显著 � � �
�

��
,

而与阳性药 ��� � �
,

迅速用 � � 三 氯醋酸 �� � �于组织匀

物联苯双醋比较
,

无显著差异 � �  
�

��
。

浆器内制成匀浆
,

离心 � � �� � � �� � � 
,

取 上

�二 �病毒清注 射液对 �� 甄肝损伤小 鼠 清液 �� �川
,

用碘试剂法 �� 测定小鼠肝糖元

肝糖元含量的影响 含量
,

结果见表 ��

表 � 病毒清注射液对四氛化碳肝损伤 小 鼠肝糖元含量的影响

组别

正常

� � � ����

�� � 士� �肠

病毒清 十
�� ��

药物剂量
�以��

·

� �
动物数 � 只 �

肝糖元含量 � � � � �� �� � �
又 士� �

一 � �
�

�

�
�

� � 士 �
�

�

� � � �
。

�

� � � �
�

�

� � � �
�

�

�
�

� � � 士 �
�

�� �

�
�

� � 士 �
�

�� �

�
。

� � � 士 �
�

� � �△

�
�

� � � 士 �
�

�� �△△ 嵌 嵌

�
�

� � 土 �
�

��  △△ 浓

�
�

� �� 士 �
�

�� �△△ 嵌

nllnlln一n一八Un月
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注
:
均与 N S 十 CC 肠组比较 △P < 0

.
05 △△P < 0

.
01

与 B D D + C CI
;
组比较 嵌 P < 0

.
05

嵌 米 P < 0
.
01

从表 2 看出
,

病毒清注射液对 C c 从肝损 组(生理盐水); º 阴性对照组 (N s + c C1
4);

伤小鼠的肝糖元含量有显著升高作用
,

给药 » 阳性对照组 (BD D 十 C C 肠);¼ 实验组(病毒

组与单纯损伤组 比较
,

差异非常显著
,

P < 清注射液 + CC1
4); 病毒清注射液分大

、

中
、

小

0
.
01

,

与阳性药物联苯双酷组 比较
,

也有明显 剂量组
,

分别是 30
、

15

、

7

.

5 9
/ k go

升高肝糖元作用
,

差异显著
,

P < 0

.

05

。

3

.

病理学检查

(三 )病毒清注 射液对 C C坛肝 损伤 小 鼠 (1) 实验组
:
大

、

中
、

小剂量组分别有 13

肝组织病理学影响 例
、

12 例
、

n 例
。

各组肝组织结构正常
,

亦可

1
.
检查方法 送检肝组织 73 例 (由沈 见肝小叶增生

,

肝细胞浆内充满淡红色颗粒

阳药科大学药理教研室检验)
,

常规固定
,

石 状物
,

有的大而高
,

体积明显增大
,

出现胞核

蜡切片
,

H E 染色
,

光镜观察
。

正常的肝细胞颗粒变性
。

均有炎性细胞浸

2
.
检查介组 共分 4 组

。

¹ 正常对照 润
。
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大剂量组各例中央静脉周围均可见肝细

胞空泡变性
。

其中有 1 例肝 细胞呈水样变

性
,

有的细胞呈气体样变
,

有 3 例肝细胞胞浆

被伊红深染
,

呈匀质状或颗粒状嗜酸变性
,

有

7 例偶见点状坏死
,

2 例偶见灶性坏死
。

中剂量组在中央静脉周围均有程度不等

的空泡变性
,

其中有 3 例可见灶性坏死
。

小剂量组各例均有程度不同的空泡变

性
,

水样变性及嗜酸变性
,

其中点状和片状坏

死各 3 例
,

灶性坏死 5 例
。

( 2 ) 阳性对照组
:
共 13 例

,

肝细胞均可见

程度不同的空泡变性
,

亦可见水样变性和嗜

酸变性
,

偶见点状坏死
,

有 2 例偶见灶性坏

死
。

( 3) 阴性对照组
:
共 12 例

,

各例细胞反应

均较明显
,

表现 为肝细胞坏死
,

有 9 例呈灶性

坏死
,

2 例呈片状坏死
,

1 例呈点状坏死
。

( 4) 正常对照组
:
共 12 例

,

细胞反应均不

明显
,

其中有 1 例肝细胞偶见点状坏死
,

亦有

炎性细胞浸润
。

本实验结果表明
,

除正常对照组外
,

其它

各组均可见肝细胞中毒性损害
,

其损害程度

是不一致的
,

从病理形态学观察
,

阳性对照组

和病毒清大剂量组
,

其肝细胞的损害主要以

颗粒变性
、

空泡变性和水样变性为主
,

是一种

可复性病变
,

偶见点状坏死
。

病毒清中剂量组
,

除以上改变外
,

主要以

嗜酸变性为主
,

点状肝细胞坏死亦多见
,

偶见

灶性坏死
。

病毒清小剂量组和 阴性对照组
,

除变性

病变外
,

主要以肝细胞坏死为主
,

各例均以灶

性坏死和片状坏死为主
,

此病变为不可逆性

的病理损伤
。

三
、

讨论

病毒清注射液临床用于治疗肝炎
,

收到

良好效果
。

本实验结果表明
,

病毒清注射液

30 岁掩
,

小鼠腹腔内注射 2 次/d
,

可有效抑制

由 C队 损伤引起的小鼠 SGP
T 升高

,

并保护

肝脏糖元合成能力免受损伤
。

结果表明
,

病

毒清注射液对肝脏具有保护作用
。

一般认为
,

C C 从引起的动物肝脏损伤
,

是由于 C C肠在肝内被细胞色素 P4 50 代谢生

成 c. cl
3 ,

后者诱发肝脏生物膜脂质过氧化
,

使磷脂分子裂解
,

导致膜结构及其功能发生

障碍
,

肝细胞内 GP
T 溢出

,

而使 SG PT 升高
。

由此可以推测
,

病毒清注射液抑制 CC 肠诱导

的小鼠 SG P T 升高的作用
,

与其防止三氯甲

基根(C
·

C1

3

) 诱发生物膜脂质过氧化有关
。

换言之
,

病毒清注射液可能对肝脏细胞膜有

一定保护作用
。

文献报道[3]
,

饥饿 16 h 以上的小鼠肝糖

元含量几乎接近零
。

此时
,

肝脏合成糖元的

能力很旺盛
,

若给予葡萄糖
,

糖元合成加速
。

本实验看出
,

C C 肠造成小鼠肝脏损伤致 sG
-

PT 升高的同时
,

肝脏合成糖元的能力下降
,

而病毒清注射液能有效地保护肝脏糖元的合

成能力
。

板兰根
、

桅子单味和配伍都曾用于临床

治疗各种肝炎[4.
5〕。 本实验结果进一步证实

了这种配伍应用 的可靠性和科学性
,

为临床

应用提供了理论依据
。

本实验采用联苯双酷作阳性对照
。

在本

实验条件下
,

病毒清注射液与联苯双醋在降

低 SG PT 方面作用相当
,

而在保护肝脏糖元

合成能力方面
,

病毒清注射液作用较明显
。

综上所述
,

我们认为病毒清注射液对

cc
l;造成的化学性肝损伤有保护作用

,

其保

肝作用与防止肝生物膜脂质过氧化及促进肝

糖元合成有关
。
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