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滴要 本文 综述 了临床常用抗病毒药及其新 药的临床应 用
,

着重讨论 了其临床应 用的特点及注 意事项
。
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病毒是病原微生物 中最小 的一种
,

其核心是核

糖核酸 �� �  �或脱氧核糖核酸 �� �  �
。

病毒感染

性疾病是 目前世界上发病率最高的疾病之一
。

不同

的病毒感染引起不 同的疾患
,

需要不同的抗病毒药

物治疗
。

抗病毒药物是近年来发展较快的令人瞩 目

的一大类药物
,

但由于相当一部分的药物在抑制病

毒复制的同时也会对正常人体细胞产生毒性
,

故对

不同病毒性疾病做到针对性用药显得尤为重要
。

消毒
,

不能 内服
。

� 抑制病毒基因复制药物

病毒结构

病毒为非细胞形态的微生物
,

在宿主细胞 内寄

生
,

通过受体机制感染人 体易感细胞
,

在细胞 内增

殖
,

直接或间接引起细胞病变
,

而使人体致病
。

有传

染性的完整病毒颗粒称为病毒体
,

主要 由核酸及结

构蛋白组 成
,

核酸为 � � � 或 � � �
,

是 病毒 的基 因

组
,

其外包以蛋白性衣壳
,

核酸与衣壳共同组成核壳

体
,

多数小型病毒就是裸露的核壳体
,

称为无囊膜病

毒
,

有些病毒外面还包以脂蛋白性囊膜
,

称为囊膜病

毒
。

病毒根据其核酸类型分 � �  类病毒和 � �� 类

病毒
。

以下按药物作用机制分述如下
。

� 消毒药物

�
�

� 碘配
、

双氧水
、

高锰酸钾 具有强氧化性能
,

遇

有机物而引起氧化作 用
,

直 接杀灭所 有 的微生 物

�包括病毒 �
,

为广谱杀毒剂
。

�
�

� 醋酸
、

过氧 乙酸
、

乳酸
、

甲醛溶液 能与病毒蛋

白性衣壳起化学反应使其蛋白质变性而杀灭病毒
。

此类药物疗效确切
,

但刺激性 大
,

使用浓度 较

高
,

只能用于没有破损的皮肤
,

耐腐蚀性器件和空气
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� 抑制病毒 � �  在细胞 内复制 的药物

�
�

�
�

� 阿昔洛韦 �� �� � 为鸟昔类药物
,

目前认

为
,

阿昔洛韦是治疗疤疹病毒感染的首选药
。

广泛

用于治疗疤疹性角膜炎
、

生殖器疤疹
、

全身带状疙疹

及疙疹性脑炎
。

阿昔洛韦在体内感染细胞内被代谢

成二磷酸和三磷酸化物
。

而对未感染细胞则无此反

应
,

因此感染细胞 内的三磷酸阿昔洛韦要比未感染

细胞高出 � � 一 �� � 倍
。

对包括免疫损伤者的赫膜皮

肤单纯疤疹病毒 �� �� �感染
、

水痘病毒及带状疤疹

病毒感染有效
,

是原发性和复发性生殖器 � �� 感染

的首选药
,

但 对新生儿 和老年人 的中枢神经 系统

� � 感染效果则并不理想
。

�
�

�
�

� 万乃洛韦 �� � � � � � ��  是 � � � 的前体

药
,

该药 口 服后能在 胃肠道较好地吸收
,

并通过水解

完全转变为 � � �
,

这可使 �� � 的生物利用度增加 �

一 � 倍
,

达 �� �
,

而 �� 仅为 巧�
,

从而较好地解决

了 � � � 口服后生物利用度低 的缺陷
。

抗 � �� 一 �
,

� � 一 �
。

治疗带状疤疹 比 � � � 更有效
。

对爱泼斯

坦 一 巴尔病毒 �� � � �
、

巨细胞病毒 ��� � �均有效
。

另外可用来治疗玫瑰糠疹
、

扁平疵和肝炎
。

�
�

�
�

� 更昔洛韦�� � � � 该药可竞争性抑制病毒

� � � 聚合酶
,

还可 以直接插入病毒 � � � 链中
,

从而

阻止其延长
。

该药抗 � � �
、

� �� 的活性 比 �� � 强

�� 一 � � 倍
。

� � 可使 � � � 一 � � � 的艾 滋病 �� �

视网膜炎获得改善或缓解
。

对新生儿巨细胞包涵体

病有较好的疗效
。

还可抑制 � �  复制缓解乙肝症

状
,

谷丙转氨酶 ����� 下降或复常
,

但停药后易复

发
。

应注意的是
,

由于 � � � 毒性较大
,

目前仅用于

艾滋病
、

器官移植
、

恶性肿瘤病人严重的 ��  感染
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所致的肺炎
、

肠炎及视网膜炎
�

�
�

�
�

� 领更昔洛韦 为更昔洛韦的前体药
,

该药 口

服后能 迅速 吸 收 并 水解 为 � ��
,

生 物利 用 度 为

�� �
,

而 口服 � � � 仅为 �� 一 ��
。

用于治疗艾滋

病人发生的 ��� 视网膜炎效果 良好
。

但应注意
�

此

药可引起中性粒细胞减少症
、

贫血
、

胃肠道反应
、

发

热
、

头痛和失眠
。

禁用于对更昔洛韦或撷更昔洛韦

过敏者
,

中性粒细胞 � ���
,

血小板 � � �� ��
,

血红蛋

白 � � � �厂� 者及血透病人禁用本品川
。

�
�

� 既抑制病毒 � �� 又抑制 病毒 � �� 复制 的药

物

�
�

�
�

� 利巴韦林 �病毒哇 � 利 巴韦林为广谱抗病

毒药
,

是治疗流行性出血热的首选药
。

它通过抑制

肌昔单磷酸脱氢酶阻止大多数的 � � � 和 � � 病毒

复制
,

肌昔单磷酸脱氢酶在合成三磷酸鸟昔时发挥

重要作用
,

一旦缺失将导致 � � � 遗传基 因发生突

变
。

注意
�

作为一种核昔类似物
,

因此可能会影响到

胎儿
。

由于可能导致溶血和骨髓抑制
,

因此用利巴

韦林治疗时和停药 � 个月内应该禁用华法林
。

利 巴

韦林应避免和逆转录病毒核昔类似物合用
,

否则可

能会造 成乳酸性酸中毒和其他线粒体毒性作用
。

�
�

�
�

� 麟 甲酸钠 ��� �� 甲酸类为广谱抗病毒药
,

主要通过干扰或抑制生物体内的 � � � 和 � � 聚合

酶和逆转录酶等而显示抗病毒活性
。

用于治疗艾滋

病患者伴发的巨细胞病毒视网膜炎
、

耐更昔洛韦的

全身巨细胞病毒感染及耐阿昔洛韦的单纯疤疹病毒

和带状疤疹病毒感染
。

与齐多夫定
、

干扰素类有协

同作用
。

本品不需细胞内的磷酸化
,

本身即为活性

化合物
,

因此抗病毒作用受细胞影响小
。

注意 �该药 口 服生物利用度很 差
,

必须静脉给

药
。

主要以原型由肾脏排 出
,

肾毒性为主要不 良反

应
,

与其药理作用相关
,

约 �� � 的患者用药后血清

肌配升高
,

常在用药第 � 周时发生可逆性 肾功能紊

乱〔’〕

�
�

� 阻止病毒的 穿入和 脱壳的药物 正二十二醇

是直链饱和脂肪醇
,

是全新的广谱抗病毒药物
,

主要

通过十扰病毒包膜与宿主细胞膜的融合而发挥作

用
。

所 以产生耐药 的可能性小
,

而且不影响 � �  
,

潜在致畸致突变可能性小
。

�仁意
�

该药只对具包膜结构的病毒有效
,

而对无

包膜结构或有包膜但可通过细胞摄粒作用而进入宿

主细胞的病毒无效
,

如脊髓灰质炎病毒
、

腺病毒
、

呼

吸道肠道病毒等
。

�
�

� 使未受感染的细胞抵杭病毒感染的药物

�
�

�
�

� 干扰素 ��� � � 其中 。
一

干扰素临床应用较

广泛
,

特别在治疗慢性 � � � 感染和慢性 � � � 感染

中已显出确切的疗效
。

它是 由病毒或其他诱导剂进

人机体诱导宿主细胞产生的一类具有高效生物活性

的蛋白质
,

有高度的种属特性
。

一般认为 �
一

干扰素

主要用于抗病毒
,

�
、

, 干扰素主要用于抗肿瘤
,

在防

治麻疹病毒方面 丫 干扰素优于 。 一

干扰素
。

注意
�

对流感不需用干扰素治疗
,

疤疹病毒感染

以 � � � 和 � � �� 的疗效优于干扰素
。

�� � 疗程长
、

副作用大
、

价格昂贵
,

在多数疾病不宜作一线药物
。

肌肉注射可见发热 �静脉注射可出现高热
、

寒战
、

呕

吐
、

心率增快
、

血压升高及肾功能损害
。

干扰素还能

引起白细胞
、

血小板下降
、

注射部位无痛性硬结
、

红

斑
、

乏力
、

头痛等
,

但停药后可恢复
。

�
�

�
�

� 胸腺素 �
一

� ���
一

�� ��
一

� 为一种人工合成

的含 �� 个氨基酸的多肤
,

具有较 强的免疫调节作

用
,

可增加 � 细胞前体 和 ��
一

� 高亲和力受体的数

量
,

促进 ��
一

� 生成
,

利于机体清除 � � �
,

减轻肿瘤坏

死因子 �� � �
一

�� 的细胞毒作用
。

单用 �� 个月 �疗效

与 ���
一�

相当
,

还可减轻免疫介导的肝细胞坏死
,

不

良反应明显较 �� �
一 � 显著为轻

。

�
�

�

�

 苦参素 有效成分氧化苦参碱 98 % 以上
,

是从天然植物苦豆子 中提取的生物碱
,

可通过诱导

细胞内细胞因子或干扰 H B V 而产生 明显 的抗病毒

作用
,

能改善肝细胞功能
,

抗纤维化
,

调节机体免疫

功能和促进白细胞升高的多项功能
。

3

.

4

.

4 咪哇莫特 咪哇莫特为一新药
,

用于治疗 由

H PV 引起的最常见性病
—

生殖器庆
,

具有很好的

疗效
。

该药为小分子免疫调节剂
,

可刺激细胞介导

的免疫反应
,

诱生细胞因子而作用
,

明显减少皮肤组

织的 H Pv 脱氧核糖核酸水平
。

咪哇莫特临床应用

具有治愈率高
、

复发率低
、

副作用小
。

注意
:
咪喳莫特通过皮肤吸收极少

。

临床上外

生殖器疵病人连续用 5 % 咪哇莫特乳剂局部敷药治

疗时
,

如出现痒
、

烧灼感等局部反应
,

勿需停药
,

继续

进行治疗是安全的 〔’〕
。

综上所述
,

此类抗病毒药疗效一般均欠理想
,

因

作用较不稳定
,

只有抑菌作用
,

最终杀灭病毒依靠机

体的防御能力
。

4 封闭病毒基 因表达而抑制病毒复制
—

基因疗

法药物

4
.
1 反义寡核普酸

4
.
1
.
1 福米韦生 福米韦生是 FD A 批准上市的第

l 个反义药物
,

主要用于治疗艾滋病病人并发的 巨

细胞病毒 (C M V )视网膜炎
。

约 巧 % 一 4 0 % 艾滋病

病人患有 CM V 视网膜炎
,

致使眼部光敏组织逐渐破
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坏
,

最终导致 失 明
。

福 米韦生抗 病毒 机制主 要使

cM V 复制所必需的蛋 白质合成受阻
,

从而发挥特异

而强大的抗病毒作用
。

另外抑制 CM V 进人宿主细

胞是序列非依赖性的非反义作用
〔‘〕

。

注意
:
福米韦生于玻璃体内注射治疗 CM V 视网

膜炎时
,

最常见的不 良反应是眼内压升高和轻
、

中度

的眼前
、

后房炎症反应
。

这些不 良反应通常是暂时

的
,

或局部使用皮质激素治疗 即可逆转
。

4

.

2 核普类似药

4
.
2
.
1 拉米夫定 核昔类似物拉米夫定具有强有

飞
仁J

I

J

l2
f

‘

匕r

川川

450蒋川

马一J飞
」

月口6
r.
L
L.、L

力的抑制 H B V 复制的作 用
,

可迅速降低 患者 血清

H B V 浓度
。

其作用主要是通过抑制 H B V 多聚酶活

性
、

阻断 H B v D N A 合成而实现的
。

拉米夫定为一

胞啼咤核营类似物
,

在体 内以 三磷酸化形式与 H B V

多聚酶结合后
,

竞 争抑 制了多聚酶活性
,

造成 H B V

D N A 链合成终止
,

从而抑制病毒复制
。

它是 目前 国

际治疗乙肝的主药物
。

注意
:
常见不 良反应为不适 和乏力

,

呼 吸道感

染
、

头痛
、

腹部不适和腹痛
、

恶心
、

呕吐和腹泻
。

用该

药的病人必须在有乙肝治疗经验的专科医生指导下

用药
,

不能 自行停药
,

并须定期监测
。

4

.

2

.

2 阿地福韦 阿地福韦是开环腺嘿吟磷酸核

昔
,

阿地福韦在细胞 内只须经二磷酸化便能转变为

其活性 型
。

D N A 合 成 需 要 脱 氧 腺 嗓 吟 三 磷 酸

(dA TP) 核昔酸
,

而阿地福 韦作为 dA T P 的类似物
,

通过竞争病毒多聚酶而进人合成中的 D N A
,

迫使病

毒 DN A 链 的合成终止
。

临床案例分析表明
,

拉米夫

定治疗 出现耐药性变异的患者
,

改用阿地福韦治疗
,

患者血清 H B V D N A 显著下降〔’飞
。

注意
:
对于肝硬化病人

,

如拉米夫定 治疗后产

生 了耐药性变异
,

应立即给予阿地福韦治疗
,

如等转

氨酶异常后再换药
,

可能会丧失治疗时机
。

4

.

2

.

3 阿德福韦 是新一代的核昔类病毒药
。

它

不仅能在细胞激酶的作用下磷酸化为活性代谢物的

磷酸盐整合到病毒 DN A 链后使其发生链终止
,

而且

其本身也可直接整合到 D N A 链中
,

形成 D N A 链终

结子
,

使 D NA 链停止复制
,

因而具有较强的抑制复

制作用
。

临床上对慢性乙型肝炎和对拉米夫定治疗

出现耐药性的患者具有很好的疗效
。

注意
:
服用阿德福韦治疗 乙型肝炎停药后可能

发生反跳现象
,

会使肝炎加重
,

严重可致命
,

病人不

可随意停药
。

用药过程中注意监测肾功能及乳酸中

毒的症状和体征
仁6 ;

。
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