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摘 要 目的：观察丁二磺酸腺苷蛋氨酸辅助治疗慢性乙型肝炎重叠急性戊型肝炎的临床疗效及安全性。方法：将30 例慢性乙

型肝炎重叠急性戊型肝炎患者随机分为两组。A 组（16 例）患者给予丁二磺酸腺苷蛋氨酸1 000 mg加入10％葡萄糖注射液250

ml中静脉滴注，qd，同时口服恩替卡韦抗病毒并进行综合护肝治疗（还原型谷胱甘肽等）；B 组（14例）患者口服恩替卡韦抗病毒并

进行综合护肝治疗（还原型谷胱甘肽等）。两组疗程均为3周。观察两组患者血清总胆红素（TBIL）、丙氨酸氨基转移酶（ALT）、碱

性磷酸酶（ALP）、谷氨酰转移酶（GGT）、白蛋白（ALB）及凝血酶原活动度（PTA）的变化情况，并观察不良反应情况。结果：治疗

后A组患者的TBIL、ALT、ALP及GGT水平均显著低于B组（P＜0.05），ALB及PTA水平均显著高于B组（P＜0.05）。A组患者治

疗总有效率为93.75％，而B组为64.29％，A组显著高于B组（P＜0.05）。两组患者临床症状均有不同程度好转，且均未见明显不

良反应发生。结论：丁二磺酸腺苷蛋氨酸辅助治疗慢性乙型肝炎重叠急性戊型肝炎疗效较好，能促进患者黄疸消退、改善肝功能，

且安全性较好。
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Efficacy Observation of Succinic Acid Adenosine Methionine in the Treatment of Chronic Hepatitis B Over-

lapping Acute Hepatitis E
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ABSTRACT OBJECTIVE：To observe the clinical efficacy and safety of succinic acid adenosine methionine in the treatment of

chronic hepatitis B overlapping acute hepatitis E. METHODS：30 patients with chronic hepatitis B overlapping acute hepatitis E in

our hospital were randomly divided into 2 groups，i.e. 16 cases in group A were given succinic acid adenosine methionine 1 000

mg added into 10％ Glucose injection 250 ml，i.v. qd and Entecavir combined with the basic protect liver therapy（reduced glutathi-

one）orally；14 cases in treatment group B were given Entecavir combined with the basic protect liver therapy（reduced glutathi-

one）. The duration of treatment was 3 weeks；the changes of TBIL，ALT，ALP，GGT，ALB and PTA were observed in 2 groups，

and adverse drug reactions were also observed. RESULTS：After treatment，the TBIL，ALT，ALP and GGT of group A were lower

than those of group B（P＜0.05），while PTA and ALB were higher in group B（P＜0.05）；the total effective rate of group A was

93.75％，and that of group B was 64.29％，that of group A was significantly higher than that of group B（P＜0.05）；clinical symp-

toms of 2 groups were improved to different extent，and there was no severe adverse effects in 2 groups. CONCLUSIONS：Succin-

ic acid adenosine methionine have synergy in promoting jaundice subsidise，improving liver function in the treatment of patients

with chronic hepatitis B overlapping acute hepatitis E，and the safety is also better.
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病性胃轻瘫。但本研究病例数不多，且为单中心研究，尚需大

样本、多中心研究进一步证实。
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我国是乙型肝炎的高发区。众所周知，慢性乙型肝炎的

关键治疗是抗病毒治疗，只要有适应证且条件允许，就应进行

规范的抗病毒治疗 [1]。恩替卡韦可强效抑制乙型肝炎病毒

（HBV）复制，对HBV 多聚酶有抑制作用，具有长期使用耐药

率低、安全、耐受性好等优点，已逐渐成为目前抗病毒治疗的

一线药物[2]。急性戊型肝炎是戊型肝炎病毒（HEV）感染引起

的经粪-口传播的急性传染病，目前尚无戊型肝炎疫苗。慢性

乙型肝炎重叠急性戊型肝炎患者临床特点表现为胆红素明显

升高，尤其表现为胆汁淤积症（瘙痒及陶土样大便），其病情相

对较重，常规治疗恢复较慢。我院对 16例慢性乙型肝炎重叠

急性戊型肝炎患者采用丁二磺酸腺苷蛋氨酸辅助治疗，取得

了较好疗效，现报道如下。

1 资料与方法
1.1 一般资料

选择我院2011年5月－2012年10月慢性乙型肝炎重叠急

性戊型肝炎患者30 例，男性20例，女性10 例；年龄18～70 岁，

平均（35.10±10.9）岁。所有患者诊断均符合《慢性乙型肝炎

防治指南（2010年版）》的诊断标准[1]，无其他基础疾病，同时排

除合并甲、丙、丁型肝炎及自身免疫性肝病、酒精性肝病、代谢

性肝病、药物性肝损害等其他慢性肝病。入组患者均未接受

抗乙肝病毒治疗及影响氨基转移酶的药物治疗，且均签署知

情同意书。将入组患者随机分为A组（治疗组，16例）和B组

（对照组，14例），两组患者性别、年龄、肝功能指标等一般资料

比较，差异无统计学意义（P＞0.05），具有可比性，详见表1（表

中，ALT：丙氨酸氨基转移酶；TBIL：血清总胆红素；ALP：碱性

磷酸酶；GGT：谷氨酰转移酶；ALB：白蛋白；PTA：凝血酶原活

动度）。

表1 两组患者一般资料比较（x±s）

Tab 1 Comparison of general information between 2 gr-

oups（x±s）

项目

男性/女性，例
年龄，岁
ALT，u/L

TBIL，μmol/L

ALP，u/L

GGT，u/L

ALB，g/L

PTA，％
HBV-DNA，Log10 copies/ml

组别
A组（16例）

9/7

34.8±11.2

1 367.0±568.2

153.0±68.3

872.4±120.8

427.0±102.6

30.5±14.3

52.6±10.1

5.2±1.6

B组（14例）

8/6

35.2±10.4

1 325.0±601.0

151.0±71.5

869.8±125.2

417.6±118.2

30.2±13.6

53.1±12.3

5.1±1.8

1.2 治疗方法

全部患者均给予恩替卡韦抗病毒治疗及综合护肝治疗，

严格卧床休息，静脉补充葡萄糖、维生素、ALB、同型血浆及还

原型谷胱甘肽。A组在上述治疗基础上将丁二磺酸腺苷蛋氨

酸（浙江海正药业股份有限公司）1 000 mg加入10％ 葡萄糖注

射液 250 ml中静脉滴注，qd。两组患者疗程均为 3周，且治疗

过程中均不使用肾上腺皮质激素。

1.3 观察指标

实验室指标：ALT、TBIL、ALP、GGT、ALB 及 PTA。采用

AU1700全自动生化分析仪及配套试剂检测上述肝功能指标；

采用SYSMEX CA-500全自动血液凝固分析仪及配套试剂检

测PTA。同时，观察主要症状（乏力、恶心、呕吐、食欲下降、腹

胀、肝区痛、皮肤瘙痒、陶土样大便等临床表现）的变化及不良

反应（过敏、失眠及恶心、上腹部烧灼感等）情况。

1.4 疗效判定标准[3-4]

显效：治疗后主要症状消失，TBIL、ALT等降至正常值 2

倍以下，PTA≥70％；有效：治疗后临床症状好转，TBIL、ALT

等下降≥50％，60％≤PTA≤70％；无效：治疗后自觉症状无好

转，体征无改善，TBIL、ALT等下降＜50％ ，PTA＜60％。总有

效率＝（显效例数+有效例数）/总例数×100％。

1.5 统计学方法

采用 SPSS 13.0统计学软件进行数据处理。计量资料用

x±s表示，进行 t检验；计数资料采用χ2检验。由于可能存在部

分定量数据不符合正态分布和方差齐性的情况，故需要采用

非参数统计，数据以中位数（4分位间距）表示，进行Wilcoxon

检验。P＜0.05为差异有统计学意义。

2 结果
2.1 治疗后两组患者各指标比较

两组患者治疗后的肝功能及PTA等指标较治疗前均有改

善[A组各指标均有显著改善（P＜0.05），B组ALT、TBIL、ALP、

GGT等指标有显著改善（P＜0.05）]，A组治疗后的各项指标均

显著优于B组，差异有统计学意义（P＜0.05），详见表2。

表2 治疗后两组患者各指标比较（x±s）

Tab 2 Comparison of index between 2 groups after treat-

ment（x±s）

组别
A组
B组
P

n

16

14

ALT，u/L

68.2±29.9

100.8±63.5

＜0.05

TBIL，μmol/L

80.7±64.9

112.5±82.5

＜0.05

ALP，u/L

120.6±40.2

380.1±105.2

＜0.05

GGT，u/L

80.8±38.4

204.6±110.3

＜0.05

ALB，g/L

45.6±16.7

33.5±11.2

＜0.05

PTA，％
72.8±13.4

54.2±10.5

＜0.05

2.2 两组患者临床疗效比较

两组患者总有效率比较，A组显著优于B组（P＜0.05），详

见表3。

表3 两组患者临床疗效比较（例）

Tab 3 Comparison of clinical efficacies between 2 groups

（case）

组别
A组
B组
P

n

16

14

显效
10

6

有效
5

3

无效
1

5

总有效率，％
93.75

64.29

＜0.05

2.3 症状及不良反应

两组患者经过治疗后的主要症状如乏力、恶心、呕吐、食

欲下降、腹胀、肝区痛、皮肤瘙痒、陶土样大便等均有不同程度

的好转，且在治疗过程中两组均未发现明显不良反应。

3 讨论
慢性乙型肝炎重叠急性戊型肝炎为临床上常见的重叠

感染类型，慢性乙型肝炎患者 HEV 感染率显著高于一般人

群[5-6]。慢性乙型肝炎重叠急性戊型肝炎患者与单纯慢性乙型

肝炎患者相比黄疸更严重，这可能与急性戊型肝炎容易出现

毛细血管胆栓形成及肝内胆汁淤积有关[7]。本研究的 30例慢

性乙型肝炎重叠急性戊型肝炎患者的ALP、GGT明显升高，且

有不同程度的皮肤瘙痒及陶土样大便的肝内胆汁淤积的临床

表现，TBIL明显升高，提示慢性乙型肝炎重叠急性戊型肝炎患

者常常表现为肝内胆汁淤积的高胆红素血症。此类患者比单

纯的急性戊型肝炎和单纯的慢性乙型肝炎患者的临床症状更
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严重，治疗疗程更长，其起效较慢，容易向肝功能衰竭进展。

此类患者临床上常常选用较强效的抗乙肝病毒药物联合综合

护肝等支持治疗。恩替卡韦是一种脱氧鸟嘌呤核苷类似物，

是强效选择性HBV 多聚酶抑制剂，可抑制HBV-DNA 复制的

三个阶段：HBV 多聚酶的启动、逆转录和 DNA 正链的合成。

该药具有很强的抗HBV 能力，患者耐受性好，其在联合中西

药和生化制剂治疗慢性乙型肝炎中取得了不错的效果[8]。因

此，为尽快控制慢性乙型肝炎重叠急性戊型肝炎患者病情，往

往选用恩替卡韦抗HBV治疗。本研究中 30例患者均具有抗

HBV治疗的适应证，在选用恩替卡韦抗HBV联合其他护肝药

物治疗过程中未出现明显的不良反应，不同程度地改善了患

者的主要临床症状。

丁二磺酸腺苷蛋氨酸是临床上常见的护肝药物，该药主

要成分是腺苷蛋氨酸，它是存在于人体所有组织和体液中的

一种生理活性分子，能改善肝细胞代谢和解毒。在肝内，其通

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

转硫基反应可以促进解毒过程中硫化产物的合成，达到降低

ALT、天冬氨酸氨基转移酶（AST）及胆红素，保护肝功能的目

的[9]。其在参与组织细胞Na+/K+-ATP 酶生物反应过程中，极大

地促进了内皮细胞磷脂的生物合成，从而稳定内皮细胞结构，

改善内皮细胞功能，同时其代谢产物谷胱甘肽可提高肝脏的

解毒功能[10]。腺苷蛋氨酸的作用除了维护肝细胞膜的结构与

功能外，还可能与对抗肿瘤坏死因子（TNF）的作用有密切关

系。应用腺苷蛋氨酸可抑制TNF-α的表达，从而降低血清TNF

水平，减轻肝内胆汁瘀积和肝细胞损害的程度[11]。腺苷蛋氨

酸还能够诱导提高肝脏胆红素-尿苷二磷酸葡糖醛酸基转移酶

的活性，降低血清胆红素水平[12]。本研究30例患者均有TBIL

升高及肝内胆汁淤积表现，其中 16例使用丁二磺酸腺苷蛋氨

酸 3周后，其 ALT、TBIL 和肝内胆汁淤积指标（ALP、GGT）及

PTA均较对照组显著下降，与上述文献报道结果一致，提示在

常规护肝、抗HBV治疗基础上辅助应用丁二磺酸腺苷蛋氨酸

治疗慢性乙型肝炎重叠急性戊型肝炎较常规抗病毒及护肝治

疗疗效更好。并且，治疗过程中未发现明显不良反应，表明安

全性较好。

但本试验的病例数不多，观察时间相对较短，且未从经济

学角度分析，尚存在不足。丁二磺酸腺苷蛋氨酸在降低患者

HBV载量方面是否有协同作用，亦需要更大样本长期随访进

一步证实。
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本刊讯 由中国人民解放军医学科学技术委员会药学专

业委员会、中国药房杂志社主办，上海交通大学医学院附属新

华医院、新疆维吾尔自治区喀什地区第二人民医院承办，国药

控股凌云生物医药（上海）有限公司、国药集团新疆药业有限

公司协办的“全国特殊人群合理用药新进展论坛”暨国家级继

续教育项目《特殊人群合理用药新进展》学习班于2013年5月

16日－18日在喀什银瑞林国际大酒店举办。论坛以关注合理

用药，特别是孕妇、新生儿、老人、高原居民等特殊人群的合理

用药为主题，由国家临床重点专科药剂学专业“对口帮扶”项

目启动仪式、专题报告、临床药师典型病例讨论三部分内容组

成，来自全国各地的医药学专业人员 200多人参加了此次论

坛。

出席本次论坛的嘉宾、讲者有：新疆卫生厅厅长买买提·
牙森，国家卫生和计划生育委员会医政医管局医疗管理处处

长马旭东，新疆喀什地区卫生局局长阿不都克尤木·塞麦提，

中国药学会军事药学专业委员会主任委员/第二军医大学药学

院院长柴逸峰，上海交通大学医学院附属新华医院党委书记

孙琨，中国药房杂志社总编辑马劲等。

本次论坛针对孕妇、新生儿、老人等特殊人群，由于其自

身的生理、病理变化影响药物的吸收、分布、代谢和排泄，同时

也影响药物的效应和不良反应等问题，就老人、儿童、特殊工

种人群等如何合理用药，保障临床用药安全等内容进行了专

题报告。

国家卫生和计划生育委员会医政医管局医疗管理处处长

马旭东作了题为“我国抗菌药物临床应用管理”的专题报告。

报告全面介绍了抗菌药物临床应用专项整治活动开展前我国

抗菌药物临床应用及细菌耐药的形势，近年来在抗菌药物临

床应用管理中所做的工作，并介绍了下一步抗菌药物临床应

用专项整治活动的重点。

全国特殊人群合理用药新进展论坛暨学习班在新疆喀什举办
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