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提 要 

本交报道了病毒唑及其与干扰素联合对23例慢乙肝近． 远期抗病毒效应现寮结 果 ， 

并与 l2倒未经抗病毒治疗的慢乙肝作对照 (Ⅲ组 )， 其中病毒唑与干扰素 联 台 组 (I 

组 )12倒，病毒唑组 (Ⅱ组 )11铡。近期 HBeAg、 DNAP及 HBV-DNA目转率， I组 

分别为 (41．6嘶、55．5嘶及28．5晡 ，Ⅱ组45．4嘶、100嘶爱 33．3嘶， Ⅲ组 8．3嘶、16．6嘶 厦 

8．3嘶。远期 HBeAg及 DNAP阴 转率在 I组分别为70和 83．7嘶。 Ⅱ组60嘶 100 ， I 

组8．3晡，50 。综合抗病毒效应，近期有效率在 I、 I、 Ⅲ组分别 为 s0 、 72．7嘶及 

16．6嘶。远期则分别为 70嘶 55．s嘶 及 8．3嘶。 无 一倒出 毒副反应 。均完成 疗程。 上 

述结果提示病毒唑及其与干扰素联台对慢乙肝均育一定抗病毒效应， 联合应用并不 优 于 

单一用药，但毒昌0反应 也来见加重， 而且病毒唑药 源较方便， 使用较安全， 值得进一步 

研究 。 

美t调 ；病毒哇 干扰素 慢乙肝 抗病 毒效应 

国内外对慢性乙型]汗炎抗病毒治疗研究均较重视，对干扰素研究较深入，其他抗病 

毒药物，如阿糖腺苷．无环鸟苷研究也不少，我们在研究干扰素、无环乌苷对慢性乙型 

]汗炎 (简称 慢乙]汗”)抗病毒效应基础上，于1985年 7月到1990年 6月先后用病毒唑及 

其与干扰素联合治疗慢乙]汗23例，其中20例先后进行半年以上追综观察，现报道如下 

材 料 与 方 法 

一

． 卉倒造择 慢己肝 (均为慢性迁延型肝毙，简称 。慢迁肝’)共 23倒，均经乙肝三系植 

查具有：HBsAg、HBeAg~ HBC三项阳性者，部分伴有 DNAP或 HBV-DNA阳性，其中男佳l1 

倒，女t生且2倒，年龄最小19岁，最大32岁，平均28岁，者程均在半年以上，最长 8年， 其中 卸 饲 

进行治后半年以上追综观察， 并有 9倒 {均属I组 '进行肝穿， 报告为4 l碉慢性小叶性肝炎， S 

倒慢蚀持续性肝j眨。 

对照组12例，同期慢迁肝患者，具有 HBsAg， HBeA~g及 抗一H丑c三珥阳曲、未经抗舟毒暗 

李j．于1990年12月4日收习，1991年元月l4日修回． ’ - 
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疗，也进行相隔 3、 6、12个月后复查。 

=、Ifj■与疗程 

(一 )病毒畦与干扰紊联合治疗组 (简称 I组 )，1．病毒哇： 系 天门制药厂提供，ls毫克／ 

公 斤体重／日计，每 日最大剂量不 超过 800毫克， 加入lO嘶葡萄糖液中静脉浦注，隔 日一次，共 柏 

天为一疗程。 ． 

2． 纯化干扰素：0．5×100Iu隔 日一次肌卢暂注射 ×2周， 后改为 0．2,5×l0。n 隔 日一次肌肉 

注射 x 8周，合计10周为一疗程。 

(二 )病毒哩组 (简称 Ⅱ组 )：病毒哇来源、剂量 同上，仅疗程60天 (60次 )。 

(三 )对照组 (简称l组 )仅给予肌苷 ，肝血 宁、肝必复、VitBco等一般护肝 治疗。 

三，捡测项 目：乙肝三系 (均用 EL[SA法。目测法 系同一试剂盘、周一实验室． 同一人操 · 

作 )。及 功能在 治疗前、中、后备复查一次， 血 DNAP及 HBV·DNA( P探针 由武汉崭毒所 

提供 )，治疗前后备直一敬，血常规lO—l5天复查一次 。 

结 果 

一

， 从HBV各项指标来观察抗病效应。 

(一 )近期效应。详见表一。 

囊 1 鲁坦对晨z肝匠期抗■■效应话鞍 
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different g ro~pJ 

HBsA8 HBeA8(b) DNAP I~BVDNA 

分 

侧敛 例敛 啊 
嘶  p eJl ‘_ 

1T ● T e Te 

髓 器薹 阴 器羹嗣簧 荫譬率 罚簧 罚鐾 朋 
‘  “ “ “’ “ “

T

N

e

elttti*

m

PoJ“。 N

，

e

。

g“ N eg“ 。 

e·e ¨ |々 Fate唪 ¨_e· e·_6· rate嘶 ~isttl cnee xJte嘶 c-··· ẗ ¨ rate嘶 

tl指 Ⅱ组与班组对比，P<O．O5 

bl I Ⅱ Ⅲ组 1。3，1蜘抗-HBe阳转 

由上可见 I、Ⅱ组之间各项 HBV指标晴转率差别不大，并经统计学处理无明显差 

异． I组与Ⅲ组之间则 I组HBeAg、DNAP，HBV、DNA阴转牢均高于Ⅲ组，但统计学处 

理无显若差异。Ⅱ组与Ⅲ组之间则Ⅱ组 HBeAg、DNAP阴转率高于孤组，并且具 有 统 

计学上意义 (P<O．05)。 

(= )追综观察··详见表二，I组12侧中1O佣进行治后追综观察，其中 6个月 3例， 
一 年 6例，一年九个月 1例jⅡ组11例中lO例进行治后追综观察，其中半年 1倒，一年 

5例，二年4倒，直组也进行治后 6--12十月复查。 

卫|指 I Ⅱ组分刖与亚组对比，P<O．D5 
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裹l ●墨对■z脐量囊抗■●救直址较 
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bl I、Ⅱ、Ⅲ组各有 3、2、 1侧抗一HBC阳转 

由此可见 I、 Ⅱ组之间各项 HBV指标阴转率差别不大， 并经统计学处理无显著差 

异， I、卫组分别与Ⅲ组比较均现 HBeA8阴转率高于aT组，并其有统计学上意义 (P< 

O·05)· I、Ⅱ组并各有 1侧在治后一年仅抗一HBC一项阳性，余均阴性。 

二、综合抗病毒效应t 

以 HBeA8，DNAP、HBV·DNA三项复制指标综合观察其阴转情况分别为 3+
、
2+． 

1 及全阴、以仅 l 及全阴为综合抗病毒效应有效率、三项复制指标均阴转为全阴率 ． 

详见表三、四。 

(一 )近期综合抗病毒效应、见表三 

its 鲁■鼍期●膏抗囊●救直址畦 
Tsb．3 The c．ⅡI synthetical 4,mrivi Jr*tl effect in the di~fezeat g p· 

由上可见近期有效率 I、Ⅱ、Ⅲ组分别为 5O (6／12)，72
．7，吞《8／11)及，：16．年 

(2／12)，其中Ⅱ组有效率明显高于Ⅲ组，经统计学处理具有显著差异 (p<O
．O1)。 

全阴率分别为16·6 (2，l2)，27．2 (3／l1)及O 各组之间统计学上无显着差异
． 

‘ (二 )远期综合抗病毒效应，见表四． ． l： 
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裹‘ 鲁蛆蠡期尊音抗●●戴应比较 

T-b．4 The t％IIowed-uP 自yⅡtbeticsI antiTirsl elfo~t in the different groups 

由上可见远期有效率I、 Ⅱ组 与Ⅲ组 分别为 70 (7／10)，55．5(5／9)及8．3％ 

(1[12)，经统计学处理， I、Ⅱ组有效率与Ⅲ组之间均有显著差异( <o．05)， 全 

阴率则分别为 30．8％(3[10)、44．4 (4／9)及 o 各组之间经统计学处理则仅Ⅱ组 

全阴率与 Ⅲ组之间有显著差异 (P<0．05)。 

三、肝功能改变(以ALT为例说明之) 

(一 )I组I共查l2例，治后ALT增高共 7例(58．3 7／12)。 

(二 )Ⅱ组I共查1l例。治后 ALT增高共 3倒 (27．2％ 3／11)。 

两组 ALT增高例数经统计学处理无显著差异 (p>O．05)。 

四、毒副反应· 两组病人在治程中均无特殊不适，血象方面无论红细胞、血色素或 

白细胞或血小板计数治疗前后均无显著变化，均顺利完成疗程。 

讨 论 

病毒唑又备三氮唑核苷，是一种广谱的抗病毒药物，对抗流感病毒、流行性出血热 

病毒均有过有效的报导，但对乙肝病毒的抗病毒效应结果则报道不一【1“ ，结合我科曾 

有报道 ’及本文培果来看拟讨论三个问题， 
一

， 无论单一病毒唑或病毒唑与干扰素联合对慢乙肝均有一定抗病毒效 果 ·本文 

I， Ⅱ组近远期 DNAP转阴率分别达 55 及 80％以上，HBeAg转阴率 分 别 达 40％及 

6O％以上，并显著高于Ⅲ组 (g．3 )，P<O．05，近远期综合抗病 毒 效应有效率 均 在 

50％以上，而Ⅲ组均在20％以下，这不是自然转阴，而是药物作用所致。近有报道应用 

22坫细胞进行抗乙肝病毒药物筛选认为病毒唑对HBBAg及HBeAg有明显抑制作用。 

二 病毒 唑，干扰素联合对 幔乙旰抗病毒效应并不优于单一病毒唑组，从近、远期 

抗病毒魏瘟中(表 1— 4)可以观察到，并与姚氏 ’̈体外试验观察病毒唑与干扰素联合对 

HSV-1仅有相加作用，非协同作用的结果相近，这也与Zuckerman[1 在两只 HBV感染 
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的黑猩猩中注射 口一干扰素与三氮唑核苷联合与单用干扰素相同的结果相近，也 可 能 与 

I组病毒唑总剂量 (最高 38．4g)及总疗程 (48天 )比Ⅱ组(分别为 48g、60天)少 些短 

些有关，这情况与干扰素、无环鸟苷联台对慢乙肝抗病毒效应相比，疗效则有所不及， 

如1985年Schalm~ 曾经报道无环鸟苷联合干扰素治疗乙肝 5例，取得全部痛毒复制指标 

转阴的良好效果，我们报道” 无环鸟苷与干扰素联台治疗 8例， 近期 HBeAg阴 转 6例 

(75 、6／s)半抗一HBe转阳5例，较本文 I组 (41．6％)为高，但与干扰素、阿糖腺 

苷联台对慢乙肝抗病毒效应相比，疗效并不差，而且副反应轻，如 SmithH’认为干扰素 

加阿糖腺苷联合应用对慢乙肝是较好的方法， 也仅 44 ，病人 DNAP持久消失，Chia- 

ramonte脚等报道32例经干扰素和，或阿糖腺苷治疗乙肝 6—48月随访，在 12例呈I，Ⅱ 

垫反应中仅一例疗效稳定而持久，而本文 I组治后一年综台抗病毒效应全阴率达30％， 

有效率达5O％以上，因此还是可取的。 

三、从本文结果来看·不论单一病毒唑组或病毒唑干扰素联合组均无明显毒副反应 

也无发生贫血或粒细胞减少，肝功能影响也不太，无一例出现黄疸，虽然 Smlth(”认为 

动物实验大剂量可能出现体重减轻，食欲减退、贫血、致畸等副作用，而大白鼠口服耐 

受量可达 30mg／kg／日应用两年， 也有报道“．]， 干扰素与病毒唑治疗4例在疗程结 束 

后均有体重减轻现象，其中一例曲现黄疸，经护肝治疗后痊愈出院，本组无此现象．故 

认为无论单一病毒唑或与干扰素联合应用均较安全，联合用药并不 加重毒蟊4反应。 

总之，通过23例病毒唑及其与干抗素联合对慢乙肝抗病毒效应观察，认为本药具有 

一 定抗病毒效应，药物来源方便，使用较安全，值得进一步研究。 
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The Observation on the Antiviral Effect of Ribavirin and 

Combining with Interferon in Patients with Chronic 

Hepatitis B 

Huang Hua-fang et al 

(De~artment of Infectious Disease，Union Hospital·TonSil Medicsl Û i c sity， 

Waken 43G022) 

In fhis paper． the recent and followed·up antivlral effect was observed 

i苴 23 patient with chronic hepatitis B．Among them， the group of ribavlrin 

combining with interferon(Group I)was 12 cases， and the group of rihavirin 

(Group I)was 11 cases．The~：ontrast group，who was treated w~hout antlvlsl 

drugs，WaS 12 vases． The recent negative percentage of HBeAg， DNKP， HBV 

DNA WaS 41．6％，55．5％，28．5％ in group I，45．5 100 ，33．3％ in group 

I，and 8．3％，16．6％ 8．3 in the contrast group．The followed-up negative 

percentage of HBeAg， DNAP was 70％，83．7％ in group I’ 6O％ 100％ in 

group Ⅱ，and 8．3％，50％ in the contrast group．From the synthetical anti’ 

viral effect． the recent valid rate in group I， Ⅱ and contrast was 50 ， 

72．1 and 16．6％，the followed-up valid rate was 70％，55．5 and 8．3％ 

respectively． No side·effe~ appeared． All patients finished the eour'se
．

The 

re8uIts sugge~ed that there was antivlral effect in the treatment of ribavi- 

rin a nd combining with interferon in patients with chronic hepatlts B， the 

combini~g treatment wash t dominant， the side-effect wash t emphatle． The 

origin of ribavirin is easy to obtain． The treated methods are safe． It is 

worth studying furter． 

Key w ordsI Rihavirin Interferon Chronic hepatitis B 

Antiviral effeet 
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