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化学抗病毒治疗带状疙疹及有关问题

虞瑞尧

解放军总医院皮肤科 北京

一
、

带状疙疹概述

带状疤疹的流行病学

侵犯 人类的疤疹病 毒现在 已知的有

类 单纯疤疹病毒
、 ,

水痘
一

带状疮疹病 毒
一 ‘, ,

巨 细 胞 病 毒
 ,

。 一

病毒 人类疤疹

病 毒 讥
、

皿  ,

妞
,

、

珊
。

据研究
,

人类是 唯一贮主
“

。

带状疤疹以侵犯周围神经为疾病的本

质
,

皮损仅仅是疾病的体征
。

因为它好发于胸

神经的胸部
,

又有难以忍受的疼痛
,

故俗称缠

腰龙
,

英文名
 ,

俗称
。

带状疤疹是皮肤科常见病和多发病
。

美

国  年 患带状疤疹 万人
,

总计就诊

次数 万 人次
,

其 中  患者多次 复诊
。

复诊 的主 要原 因为 带状 疤疹 后遗 神 经痛

。 , ,

这种后遗症

在 岁以上病人中的发生率为  
。

随着

某些疾病 如血液病
、

恶性肿瘤
、

结缔组织病
、

脏 器移植等 长期需要应用免疫抑制药物治

疗
,

而导致严重二危及生命的 感染发生

率的增高
。

带状 疤疹病 人先受 过 一次 感染

即幼时发过一次水痘
,

潜伏在背根神

经节内
。

对因患带状疤疹死亡的病例尸解发

现 其背 根神 经 节的 神经 细胞 呈卫 星状态
,

有淋巴细胞浸润和退行变
,

神

经节细胞出现核内包涵体
。

这种潜伏的

一旦受到某种刺激将其激活而发病
。

但是

很少再次被激活
,

也就是说带状疤疹很

少复发
。

带状疮疹的发病率为 例 人
。

岁以下发病率最低
,

为 例 人

岁老 人为 例八 人 而 岁

高龄发病率最高达 例 人
。

带状疤疹

的年度发病率为 例 。 人
,

其 中

为 岁以上的病人
。

孕妇患水痘
,

其孩子

岁内可以发生带状疤疹
。

免疫受损病人的带

状疤疹可以成为严重
、

危及生命的疾病
。

患恶

性增生性疾病和脏器移植病人可以发生播散

性 或称泛发性 带状疤疹 其危险性很大
,

也

可伴发内脏 如肺
、

肝
、

心
、

神经 病毒病
,

其死

亡率高达  
。

带状疤疹的 临床症状

带状疤疹是一种 自限性疾病
,

不予治疗

经过 周也能自愈
。

多数情况它只侵犯一

根神经
,

临床上以胸神经和头面部三叉神经

为最好发部位
。

在受累神经分布区内有红斑
、

其上有集簇性小水疤
,

偶而可演变为脓疤
。

自

觉烧灼
、

针刺
、

绞拧
、

电击或抽搐样疼痛
,

白夭

和黑夜一样持续性疼痛
,

严重影响病 人休息

和睡眠
。

当免疫受损的病人病情较重时可为

坏疽性带状疤疹
。

播散性带状疤疹 这种情况 只见于

免疫受损的病人
。

有二种临床表现 一种是在

一根受累神经分布 区有皮损外 在远 隔部位

有散在病毒性小水疤
,

其总数超过 个即可

确诊为播散性带状疤疹
。

另一种为全身广泛
、



  

散发的病毒性小水疤
,

尤似小水痘一样
,

但它

不是水痘
,

而是播散性带状疤疹
。

因为它是一

种病毒血症
,

所以病情重笃
,

病人伴有发热等

全身症状
,

病人一般情况较差
。

眼带状疤疹 三叉神经第一支带状

疤疹可同时侵犯角膜
。

结膜充血
,

角膜上有水

疤
,

虹膜睫状体炎
,

眼睛发红
、

羞明
、

流泪
、

疼

痛
,

愈后残 留疤痕
,

严重影响视力
。

耳 带 状 疤 疹
一

带状疤疹侵犯到膝状神经节时
,

外

耳道及耳廓发生红斑
、

水肿
、

水疤和疼痛
,

同

时伴有恶 心
、

呕吐
、

眩晕
、

共济失调等
,

带状疤

疹患侧出现面瘫
。

肠带状疤疹 当腰神经受累发生带

状疤疹的同时
,

脊髓前角运动支受累发生肠

蠕动减弱
,

造成肠麻痹
。

发生严重的鼓胀
,

腹

部膨隆
,

叩诊呈典型鼓音
,

线拍片可有液平

面出现
。

膀胧带状疤疹 当能神经发生带状

疤疹
,

同时累及前角运动支
,

发生膀胧括约肌

麻痹
、

不能 自动排尿
,

逐渐发生尿储留
,

需要

导尿

带状疤疹的并发症与后遗症

并发症 免疫功能低下的病人
,

因发

生病毒血症可 以出现 脑炎
、

肝 炎
、

肺

炎
、

葡萄膜炎
、

此时病情重笃
,

有一定的死亡

率
。

后遗症 是最常见最棘手的后

遗症
。

是指带状疤疹皮损吸收消退后仍

持续神经疼痛
。

这种情况多见于老年人
,

年龄

越大发生率越高
。

疼痛的部位比较深
,

不在皮

肤上而在深处
。

疼痛呈针刺样
、

烧灼样
,

疼痛

难忍
,

不得安宁
。

同时皮肤伴有感觉异常
,

薄

薄的 内衣碰在皮肤上也 有刺痛感
、

不适感
。

在 治疗 上 非常棘手
。

岁以上患 者

的发生率为
。

带状疤疹的诊断

带状疤疹在出疹前诊断非常困难
,

发疹

之前受累神经分布区域有疼痛
,

这种疼痛部

位较深
、

较重
。

发生在不同部位就容易误诊为

不同的疾病
,

如心绞痛
、

急性胰腺炎
、

胸膜炎
、

胆囊炎
、

阑尾炎
、

肩周炎
、

肌纤维织炎等等
,

给

予针灸
、

拔火罐
、

贴膏药及相应的治疗措施
。

这种疼痛一般要经过 天才开始发疹
。

带状疤疹在出疹之后诊断非常容易
。

发

病前局部有疼痛
,

沿神经走行的分布区域内

有红斑
、

集簇性小水疤
。

一般无需做什么特殊

化验
,

根据临床症状即可确诊
。

二
、

带状疙疹的治疗指导原则

带状疙疹治疗的 目的

带状疤疹为 自限性疾病
,

故治疗目的是

减轻痛苦
,

缩短病程
,

减少并发症和后遗症
。

公 带状疙疹治疗的 目标

首先要清楚地认识到带状疤疹侵犯的是

神经
,

而皮肤只是受害的靶器官
。

换句话说疾

病的根在神经上
,

不是在皮肤上
,

因此治疗的

目标是神经
,

而不是皮肤
。

带状疤疹治疗的正确方法

过去用维生素
、 ,

板兰根肌注治疗

带状疤疹
,

这些都是低水平
、

非治本的办法
。

更有甚者寻找各种各样的偏方在皮肤上涂得

厚厚的
。

这种错误的治疗方法非但不利于病
,

反 而使病情加重
。

正确 的治疗方法是针对

进行抗病毒治疗
。

三
、

带状疙疹化学抗病毒治疗

等 介绍的抗病毒化学药物有

个 见图
,

限于篇幅
,

本文只介绍安全
、

可靠
、

毒性低
、

疗效高
、

剂型多
、

使用方便
、

临

床 已广 泛应用 的阿昔洛维 无环 鸟昔
,

商品名舒维疗
,

结构式见 图
。

图 无环乌普
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1

核营抗病毒药
.
1982 年由英 国 w ell co m

e 公

司研制生产
,

并获专利
。

阿昔洛维有较好的抗

病毒活性(见表 l) 闭
,

比阿糖腺昔强 160 倍
。

阿昔洛维的终末半衰期为 2
.
9 小时

,

因之需

要每 4 小时 口服一次
。

大部分药物以原形通

过肾脏排泄
,

它的肾脏清除率大于肌醉
。

阿昔

洛维 口 服后吸收既慢 又差
,

口服后的生物利

用度 只有 10 % 一 20 %
.
口服 200 m g

,

其血浆

浓度只有 ]
_
~ 3仁M / L

表 1 阿昔洛维杭病毒活性

病 毒
‘

I
C

S 。
(
拌
M )

H S V I
,

玉IS V 1 0
.
1 一 3

V Z V S 一 12

C M V 2 0 一 200

E B V 0
.
3一7

1通1{ V 讥
,

H H V 呱 1 8 一 100

,

Ic

s 。

是抑制 50 % 病毒复制所需的浓度

(ID 。。

是抑制 5。% 病毒所需的剂量)

2
.
阿昔洛维 的作 用机理

阿昔洛维可在病毒胸腺晦陡激酶 (T K )

作用下形成单磷酸盐
,

再在 G M P 激酶作用

下形成双磷酸盐
.
然后又在细胞胸腺啼咤激

酶作用下形成三磷酸盐
.
见 图 3

。

A C V 三磷

酸盐作为鸟嗦吟三磷酸盐的竞争抑制剂
,

它

终止了病毒 D N A 链的延长
,

对病毒 D N A 多

聚酶产生强大的抑制作用
,

阻止了病毒的复

制
。

这种对病毒的抑制具有高度选择性
,

就是

说对哺乳正常
、

非病毒感染细胞内胸腺崛咙

激酶 (thy m idi, l e
k i : l a s e ,

T K ) 不起作用
,

因此

它对人类无毒性
。

2

介
产~

、 ““P

跳

姗
一

分黑
、

户
图 3 形成 A C V 单磷酸盐

、

二磷酸盐及三磷

酸盐的途径

3
.
阿昔洛维的 用法

(l )软膏
、

眼膏外用 皮肤外 用软 膏为

5%
。

供眼睛外用眼膏为 3%
,

它适用于眼单

纯疤疹或带状疤疹角膜炎
,

外用每次 日 5 次
。

( 2 ) 口 服 有 片剂 或 口 服 液
,

1 0 0 一

200m g /片
,

2 0 o m g
/

s m l

。

口服白天每 日 5 次
,

间隔 4 小时
,

即 6
,

1 0

,

1 4

,

1 8

,

2 2 点各服 l次
,

一般连服 5~ 7 天
。

口服阿昔洛维适用于免疫

正常或病情相对较轻患者
。

肾功能受损患者

的阿昔洛维排出减少
,

容易发生蓄积
,

剂量应

予调整
,

以肌醉清除率为标准
:

表 2 肾功能损害服药调 整量

肌昔清除 肾功障碍程度 用量

25~ som l/分

10~ 25m l/分

0~ 10m l/分

轻度
’

肾功能障碍

中度
’

肾功能障碍

重度肾功能障碍

每 12 小时用药 l 次

每 24 小时用药 l次

每24 小时用半量

(3) 静滴 适用于免疫受损
、

病情较重的

病 人
,

特别是眼带状疤疹
、

坏疽性带状疤疹
、

播散性带状疤疹或 V ZV 发生 内脏感染 (如

脑炎等)
。

剂量
:
成 人 250 m g

,

白天每 8 小时一次
。

儿童 250拜g / m
Z
体表 面积或 sm g/kg

,

用药 5

~ 7 天
。

肾功能障碍病人应对剂量进行调整
。

4

.

阿昔洛维治疗带状疤疹的疗效

因为带状疤疹为自限性疾病
,

疗效不能

用治愈率来比较
,

而要用止疤天数
、

止痛天

数
、

结痴天数
、

脱痴天数
、

治愈天数与全病程

天数来 比较
。

不论是口服
,

还是静滴
,

临床上

应用阿昔洛维后一般用药 5~ 7天均能达到

止痛
、

缩短病程的优异效果
,

还可以防止和治

疗严重并发症
,

但不能防止 PH N 的发生
。

不

论病情如何严重
、

复杂
,

我科一般住院 5一 7
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天即能让病人治愈出院
.
带状疤疹治疗越早

.
达到 5

.
05 拌

M / L
。

才能有效抑杀病毒
。

口服

效果越好
。

s o o m g

、

每 日 5 次
、

血浆 峰值 才能达 到 4 ~

5
.
阿昔洛维的安全性 8拜M / L

。

因此大剂量 口服阿昔洛维是保证达

阿昔洛维在临床已应用 15 年
,

已用 于 到有效抑杀浓度的需要
。

2

.

因为长期以来小

3000 万患者
,

证明阿昔洛维的安全性极佳
。

剂量应用阿昔洛维
,

世界上出现了阿昔洛维

H uf f等闭对 252 例 的观察结 果不 良反 应发 的耐药病毒株
。

要提高疗效
,

防止耐药病毒株

生情况见表 3
。

从表 3 中可以看出阿昔洛维 的产生就需要加大剂量
。

M or to
n

等
〔6]
报告

不 良反应的发生率很低
,

其发生率与安慰剂 40 例带状 疤疹用 800 m g 阿昔洛维
、

每 日 5

相 同
,

我科使用至今未发现 1例不 良反应发 次
、

连服 7天
,

用 43 例安慰剂对照
。

阿昔洛维

生
。

止疤 1
.
9 天

,

安慰剂 4
.
2 夭

。

阿昔洛维治愈

6
.
加大阿昔洛维的剂量问题 18 天

、

安慰剂 28 天
。

大剂量比小剂量阿昔洛

为什么要加大阿昔洛维的用量? 理由有 维更能明显止痛
,

缩短病程
,

促进愈合
。

2 个
:1
.
阿昔洛维 口服吸收极差

,

其生物利用 四
、

带状疙疹后遗神经痛的治疗

度 只有 巧 %
,

血峰浓度 只有 1
.
8一 3

.
1拼M / 首先说明 PH N 的治疗是非常棘手的

。

L [6]

,

而实验研究表 明只有 当血浆峰值浓度

表 3 阿昔洛维治疗 252 例 不 良反应情况

不良反应
400m g

阿昔洛维

5次/日

安慰剂

800m g

阿昔洛维

5 次/日

安慰剂

恶心

腹泻

头痛

便秘

肌配升高

气胀

痉痒

厌食

头晕

口 干

眼周水肿

眼病

尿少

出汗

呕吐

低血压

眩晕

晕厥

体重下降

2(4
.7)

0

1(2
.3)

1(4
.5)

l(2
.3)

l(2
.3)

1(4
.5)

l(2
.3)

4(4
.3)

5(5
.4)

3(3
.2)

2(2
.2)

2(2
.2)

2(2
.2)

2(2
.2)

1(1
.1)

1(1
.1)

l(1
.1)

l(1
.1)

l(1
.1)

1(1 ,

l )

1 ( 1

.

1 )

l ( 1

.

1 )

0

0

0

l ( 1

.

1 )

8 ( 1 0

.

6 )

l ( 1

.

1 )

3 ( 3

.

2 )

3 ( 3

.

2 )

1 ( 1

.

1 )

0

1 ( 1

.

1 )

l ( 1

.

1 )

0

2 ( 2

.

1 )

l ( 1

.

1 )

0

0

0

6 ( 7

.

4 )

0

0

0

0

1

.

全身治疗

( l )三环抗抑郁药 多虑平 (D ox ep in )

25 m g
,

每 日 3 次
,

它有磕睡
、

口 干
、

便秘等副

作用
。

阿米替林(A m itiptyli
ne)50一 loom g

,

每 日 2 次
,

它也有上述不良反应
。

( 2 ) 卡马西 平 (C
arbam azep ine

,

商品 名

T eg re to l) 它是 强劲 的抗 癫痈
、

抗神经痛

药
。

口服 20 0m g
,

每日 3 次
,

有较好的抗 PH N



效果
;
但它有共济失调的副作用

,

可引起严重

药物 不 良反应
,

包括中毒性 肝炎
,

使用宜谨

慎
。

( 3) 强的松 口服强的松有抗纤维化
、

消

炎作用
,

有使 PH N 减轻的功效
,

每 日口服 巧

~ 2 0m g 已足
,

但不宜长用
。

(4 )肌注维生素 B
l、

B
l :

有抗神经炎的

作用
。

(5 ) 止痛药 象吗啡
、

呱嘈定
、

安侬痛
、

强

痛定等能暂时止痛
,

但极易成瘾
,

以不用 为

好
。

2

.

局部用药

辣椒辣素[
5〕(C a p s a ie in ) 外用辣椒辣素

可 以耗尽 P 物质
,

而达到 止痛 目的
。

外用

0
.
0 25 % 辣椒辣素

,

第 1 天外用 5 次
,

以后每

日外用 3 次
,

其止痛效果可达 75 %
。

其它可采用针灸
、

拔火罐
、

理疗
、

普鲁卡

因神经封 闭等治疗
。

五
、

新开发的鸟嚷吟核昔类抗病毒药

新开 发的鸟嚓 岭核昔类抗病毒药有 4

种
:

OH
更昔洛维

(G aneielo访r ,

Cy

t
o v e n e

)

喷昔浴维
(Peneielovir)

、/

0.久N卜

\研|气H�.0

HH

、
_

叮巩
__

_/\_/\产丫 N
一

N
H

Z

H
, U U

、0 CHs

丫
法昔洛维

(Fam eielovir ,
F

a
m 朽r )

颇昔洛维
(V alac ielovir

,

V
a

l
t

r e x
)

1

.

更 昔洛 维川 更昔洛维虽 然能抗

H SV
、

V Z V

,

但它主要抗 C M V
。

主要用于治

疗由 CM V 感染引起致盲性视网膜炎和脏器

移植中预防C M V 感染
。

因其副作用较严重
,

除血细胞减少之外
,

还有致癌性
,

故严重影响

其开发
。

更昔洛维在国内已获准试生产
。

2

.

喷 昔洛 维[
,

·

s 〕 由美 国 Sm ithk li
ne-

B eec h am 公司研制
。

它是法昔洛维前体药
,

能

抗 H S V
,

V Z V

,

而且作用很强
,

其半衰期虽为

阿昔洛维的 15 倍
,

但它的生物利用度仍很

差
,

现仍在研究中
。

3

·

法 昔 洛 维 也 是 由 Sm ithklin e
-

Be ec h
am 公司研制生产

。

主要优点是大大地

提高了生物利 用度
,

可达到 77 %
。

De

g re ef

等[9] 率先报告了法昔洛维治疗带状疤疹的疗

效与安全性
。

他们对 54 5 例带状疤疹分成 4

个组进行观察
: I组法昔洛维 25om g

,

3 次/

日; l组法昔洛维 500 m g
,

3 次/日
; l 组法昔

洛维 75om g
,

3 次/日
; IV 组阿昔洛维 soom g ,

5 次/日
。

以上均服药 5 天
。

虽然结痴天数 4

组均为 6 天
,

止疤天数均为 3 天
,

水疤消失天

数均为 5 天
,

结痴脱落天数均为 21 天 (只有

50 om g 组为 20 天 )
;不 良反应发生率法昔洛

维组为 21
.
7%

,

阿昔洛维组为 20
.
9%

,

但法

昔洛维 (SOom g)每 日只需服药 3 次
,

而且止

痛效果比阿昔洛维更快
。

4

.

绷 昔 洛 维[
, 〕 是 英 国 Bu rrou gh s

-

W el lco m e 公司的产品
。

它为阿昔洛维的 L
-

撷氨酸醋
,

它大大地提高了阿昔洛维的生物

利用度
, 口服后高达 63写

。

Be

u t n e r

等对 1141

例带状疤疹病人 口服缴昔洛维 10 00m g
,

3 次

/日
,

7
~

1 4 天
;
与阿昔洛维 soom g

,

5 次/日
,

7 天进行双盲对照疗效 比较
,

止痛疗效明显

优于阿昔洛维
,

其耐受性比阿昔洛维更好
,

现

已完成临床验证
,

即将投放市场
。
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瑞香狼毒抗肿瘤作用

类俊杰 贾正平

(兰州军区总医院 兰州

谢景文

730050)

摘要 瑞香狼毒水提物 (段L) 抑制小鼠移植肿瘤 s
一

18
0 生长

,
5 一209/kg (相当生药)iP1 0d

,

抑制率为

16
·

2 一47
·

8 为
。

Sc
L 对体外培养的 S

一

18
0 细胞生长

、

集落形成和 M T T 甲脂化合物生戌有显著抑制作用
,

并和

剂量呈正相关
。

表明 Sc L 的抗肿瘤作用是其直接作用于肿瘤细胞所产生
。

关键词 瑞香狼毒
;杭种瘤作用
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K E Y W O R D S C h i
n e s e S t e l l

e r a
( S t

e
l l
e r a e

h
a
m

a e j a s m
e L

.

)
,

a n t i t u
m

o r a e t i
v

i t y
,

S

一

1 8 0

我国 民间用狼毒治疗肿瘤 已有较 久历

史[lj
。

有关狼毒大戟提取物抑制小鼠移植性

肿瘤已有文献报道川
,

临床用于治疗 实体瘤

也取得了较好疗效
仁31 。 不同品种的狼毒产地

有异
,

所含化学成份也有较大差别〔’〕
。

但关于

瑞香狼毒的抗肿瘤研究未见文献报道
。

本文

以小鼠肉瘤 S
一

18
0 为靶细胞

,

毒水提物的体内外抗肿瘤作用

研 究了瑞香狼

一
、

材料

1
.
动物 昆明种小鼠

,

18 一229
,

雄雌兼

用
,

购自甘肃省肿瘤研究所实验动物室
。

2

.

瘤株 小鼠移植肿瘤 S
一

18
0 从甘肃


