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[}商要] 目的 观察异甘草酸镁联合还原型谷胱甘肽治疗老年药物性肝损伤的疗效。方法 选择66 

例老年药物性肝损伤患者随机分为两组，每组33例，对照组给予异甘草酸镁 100 mg，治疗组给予异甘草酸镁 

100 mg+还原型谷胱甘肽1．2 g，两组均加人5％葡萄糖1O0 ml(或0．9％生理盐水 100 m1)静脉滴注，1次／d， 

连用 15 d。观察比较两组丙氨酸氨基转移酶(ALT)、天门冬氨酸氨基转移酶(AST)、总胆红素(TBIL)、 一谷氨 

酰转移酶(GGT)、碱性磷酸酶(ALP)等指标治疗前后的变化情况。结果 治疗组较对照组在恢复肝脏功能方 

面疗效较好，两组比较差异有统计学意义(P<0．05)。结论 异甘草酸镁联合还原型谷胱甘肽治疗老年药物 

性肝损伤疗效较好。 
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Clinical study of isoglycyrrhizinate magnesium combined with reduced glutathione on drug-induced UVer in- 

jury in elderly patients ZHOU Xiao-ping，ZHOU Xin—ming．Departm ent of Internal Medicine，Fogang County 

Hospital ofTraditional Chinese Medicine，Guangdong 511600，China 

[Abstract] 0bjective To study the effect of isoglycyiThizinate magnesium combined with reduced glutathi— 

one on drug-induced liver injury in elderly patients．Methods Sixty—six elderly patients with drug—induced liver inju— 

ry were randomly divided into two groups，with 33 cases in each group．The control group was ven isoglycyn'hizinate 

magnesium 100 mg and tbe treatment group was given isoglycyrrlfizinate magnesium 100 mg+reduced glutathione 1．2 g， 

5％GS 100 ml(or 0．9％NS 100 m1)for intravenous drip，qd×15 days．Alanine aminotransferase(AI )，aspartate 

aminotransferase(AST)，total bilirubin(TBIL)， 一glutamyl transferase(GGT)and alkaline phosphatase(ALP)were 

detected．Results The treatment group was more effective in restoring liver function than the control group(P< 

0．05)．Conclusion Isoglycyrrhizinate magnesium combined with reduced glutathione is effective in the treatment of 

dmg—induced liver injury in elderly patients． 

[Key words] Is0glycyrrhizinate magnesium； Reduced glutathione； Elderly patients； Drug—induced liver 

in／ury 

老年药物性肝损伤(drug—induced liver injury， 

DILI)是指老年人在使用单种或多种药物进行治疗 

时，因药物本身或其代谢产物对机体肝脏功能产生 

的损伤⋯。老年人随年龄增长机体功能不断退化， 

DILI的发病率有增加趋势 j。笔者于 2013-01～ 

2014．12采用异甘草酸镁(MgIG)联合还原型谷胱甘 

肽(GSH)治疗老年 DILI 33例，并与单用MgIG的33 

例进行比较，现将结果报告如下。 

1 资料与方法 

1．1 一般资料 选择 2013-01～2014—12我院因 

‘DILl住院的老年患者66例，其中男 39例，女27例， 

年龄 60～98(72±8)岁。全部病例人院前均有明确 

的服用损肝药物史(损肝药物包括中药 28例，抗生 

素 l7例，心血管药 10例，解热镇痛药 6例，抗甲状 

腺药3例，消化系统药 2例，均按药物说明书常规用 

量，出现肝损伤时用药时间 2～10 d)，且排外由其 
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他各种原因引起的肝损伤，符合 DILI的诊断 。66 

例老年 DILI患者采用简单随机法(由住院号尾数的 
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和对照组各 33例。两组患者在性别、年龄、症状及 

肝功能指标方面比较差异均无统计学意义(P>0．05)， 

单双号分组 +计算机随机辅助平衡法)分为治疗组 具有可比性。见表 1。 

表 1 两组一般资料比较[ ，(元± )] 

1．2 诊断标准 所有病例的诊断参照2007年中华 

医学会消化病学分会肝胆疾病协作组《急性药物性 

肝损伤诊治建议(草案)》的诊断标准 』。 

1．3 治疗方法 所有病例入院后立即停用所有损 

肝药物，包括护肝、降酶、退黄、对症支持等。(1)一 

般治疗：两组均予卧床休息、清淡饮食、联苯双酯滴 

丸9 nag Tid、门冬氨酸钾镁注射液 20 l11l+5％葡萄 

糖(糖尿病患者加入0．9％生理盐水)250 ml静滴； 

(2)治疗组：给予 MglG(江苏正大天晴药业股份有 

限公司生产，国药准字 H20051942)100 mg+CSH 

(云南昆明积大制药股份有限公司生产，国药准字 

H20030426)1．2 g；(3)对照组：给予 MglG 100 mg。 

两组均加入5％葡萄糖 100 ml静脉滴注(糖尿病患 

者加入0．9％生理盐水100 m1)，30 gtt／min，1次／d， 

连用 15 d。 

1．4 观察指标 于治疗后第5、lO及 l5天早晨抽 

取空腹血检验，观察丙氨酸氨基转移酶(ALT)、天门 

冬氨酸氨基转移酶(AsT)、总胆红素(TBIL)、y-谷氨 

用奥林巴斯 Au400自动生化仪测定，ALT、AST、GGT、 

ALP均采用速率法测定，TBIL采用钒酸盐法测定)。 

1．5 统计学方法 应用 SPSS13．0统计软件进行数 

据处理，计量资料以均数 ±标准差( ± )表示，两组 

治疗前的基线资料比较采用成组 t检验，两组不同 

时点计量资料比较采用重复测量设计两因素多水平 

方差分析，计数资料 比较采用 检验，P<0．05为 

差异有统计学意义。 

2 结果 ’ 

2．1 两组治疗前后肝功能各项指标变化情况比较 

通过重复测量两组不同时点的数据进行两因素多水 

平方差分析，两组患者经治疗后组内各项指标不同 

时点与治疗前比较，平均数值均明显下降，差异均有 

统计学意义(P<0．05)；两组间同一时点各指标的 

平均数值在每次治疗后较前一次均有下降，但治疗 

后两组问同一时点的ALT、AST平均数值通过分析 

对比，差异无统计学意义(P>0．05)；其余各指标两 

组问同一时点的平均数值在每次治疗后比较，差异 

酰转移酶(GGT)、碱性磷酸酶(ALP)等指标情况(采 均有统计学意义(P<0．05)。见表2。 

表2 两组治疗前后肝功能各项指标变化情况比较(元± ) 
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2．2 两组治疗后不良反应情况 在治疗过程中，治 

疗组出现皮疹 2例，呕吐 l例；对照组出现呕吐 1 

例，皮疹 1例。 

3 讨论 

3．1 随着治疗药物的种类及品种的不断增加，药物 

对肝脏的损害呈现上升趋势，如今 DILI已是临床的 

常见病。DILI可分为固有型和特异质型-5 J，固有型 

DILI是指药物引起的肝损伤与药物剂量有关，具有 

可预测性的特点。目前认为多数 DILI为特异质型 

DILI，由于其原因不明，常难于预测，其发生可能与 

机体的代谢异常和免疫特异性及遗传等因素有关。 

根据病理损伤和临床表现一般分为肝细胞损伤型、 

胆汁淤积型及混合型3种。DILI的临床表现通常 

以乏力、厌食、黄疸等为主。病情较轻者停药后数周 

可恢复正常，病情严重者可发生急性肝功能衰竭 

(ALF)。在美国DIH现已成为 的第一大病因 J。 

严重者病情呈进行性加重很快导致死亡。60岁以 

上的老年人因机体多器官功能退化及伴有多种基础 

性疾病，需长期使用多种药物治疗(本研究的患者 

最少服药种类为2种，最多者为 lO种)，故DILI的 

发病率更高，其发病率已占老年性肝病的20％ET]。 

本研究中患者的乏力、厌食、黄疸等症状比例较低， 

而无症状患者多见，可能与老年患者机体功能退化， 

全身反应迟钝以及伴随其他系统疾病，症状被掩盖 

而表现不出有关 。 

3．2 笔者在本研究中使用的MgIG及GSH均为临 

床常用的保肝药物，其中MgIG是由我国自主研发 

生产的第四代甘草酸制剂，其有效成分为 18oL．甘草 

酸异构体，具有抗生物氧化、保护肝细胞膜及改善肝 

功能作用 J。陈尉华等 。̈‘研究表明 MglG在一定 

的剂量范围内作用于肝细胞，可产生明显的促增殖 

及抗氧化作用，从而改善肝功能。夏国栋等⋯ 研究 

表明MgIG具有免疫调节与抑制炎症反应作用，国 

内外其他研究证明MgIG还具有保护肝细胞内线粒 

体、降酶、抗自由基等作用。目前MgIG已广泛用于 

DILI的治疗。 

3．3 本研究中的另一种药物 GSH主要作用有抗炎 

症反应，能减轻全身炎性反应对肝细胞的损伤；减轻 

肝组织的过氧化损伤；促进肝脏的分泌、合成、代谢 

功能，使肝功能得到恢复；提高肝脏一氧化氮(NO) 

水平，改善肝脏微循环，有利于肝脏的解毒作用。由 

于老年人机体功能的退化，内源性 GSH的水平不 

高，在发生 DILl时因炎症反应及过氧化损伤等原因 

损伤肝细胞，使 GSH更为缺乏，从而加重肝功能的 

损伤，进而使全身器官功能受损，使病情呈进行性加 

重。此时如积极补充外源性 GSH可减轻和中止肝 

细胞及全身细胞的损伤，本研究中的治疗组采用静 

脉滴注 GSH的方法能快速提高血浆和肝脏 GSH水 

平含量，使机体的肝细胞得以保护，因而能够较快改 

善肝脏功能。 

3．4 本研究中治疗组与对照组在治疗后组内各项 

指标的不同时点与治疗前比较，各项指标的平均数 

值均有明显下降，差异有统计学意义(P<0．05)，说 

明两组的治疗均明显有效；但两组间的同一时点 

ALT、AST平均数值通过重复测量数据两因素多水平 

方差分析显示，两组间差异无统计学意义(P>0．05)， 

可能与 GSH降低老年人转移酶效果不显著或与 

MgIG合用后其降低转移酶作用表现不明显有关。 

在降低 TBIL、GGT、ALP的平均数值方面，两组间比 

较显示治疗组较对照组更有效，两组间各项平均数值 

在治疗后同一时点比较，差异均有统计学意义(P< 

0．05)，说明GSH在改善老年人胆酸代谢、利胆方面 

疗效较好，对胆汁淤积型及混合型DIH较单用MglG 

更有效。 

总之，因老年 DILI原因至今仍不完全清楚，在 

治疗中还有许多问题需要解决。本研究提示，老年 

DILI的临床表现不典型，在诊疗过程中要加强监 

护_1 ，特别注意检查肝脏功能，如诊断明确，应及时 

停用所有损肝药物，并行保肝对症治疗。本研究示 

MglG联合 GSH治疗老年 DIH疗效较单用 MglG 

好，副作用较小。 
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[摘要] 目的 通过分析药物性肝损伤(DIL1)的临床特点，以提高对药物性肝损伤的认识及重视。方 

法 连续收集98例药物性肝损伤患者，根据服药史、临床表现、肝功能、血清肝炎病毒标志物、B超及停用已 

知或可疑药物后疾病的转归特点等指标进行分析。结果 药物性肝损伤无明显性别差异，年龄以40岁以上 

者多见，占75．5l％。导致药物性肝损伤前三位药物依次为中草药(41．84％)、解热镇痛消炎药(14．29％)、抗 

生素(11．22％)。肝功能检测几乎都有转氨酶升高，以谷丙转氨酶(ALT)升高为主(92．86％)，ALT9500 U／L 

者占59．18％。胆红素升高占85．71％，以直接胆红素升高为主(64．29％)。发生药物性肝损伤的时间因药物 

种类不同而异，最快发生在用药后5 d，最慢发生在用药后 l0月余，多发生在3个月内。药物性肝损伤预后良 

好，元死亡病例，及时停药为治疗的关键。结论 药物性肝损伤的临床表现无特异性 以肝细胞损伤及胆汁淤 

积为主要表现，详细询问用药史至为重要，单纯药物性肝损伤预后良好。 

[关键词】 药物性肝损伤； 临床分析； 预后 
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Clinical analysis on 98 cases of drug induced liver injury LIAO Shu—lan．LIANG Lie—xin．Department of Gastro— 

enterology，the Second Affiliated Hospital of Guangxi University of Science and Technology，Liuzhou 545006，China 

[Abstract] Objective To analyze the clinical characteristics of drug—induced liver injury(DILI)and to 

deepen the understanding and recognition of DILI．M ethods A total of 98 patients with DIL1 were collcoted consccu． 

tively．The prognosis was analyzed after withdrawing known or suspected drugs according to the patients history of 

taking medicine，clinical situation。liver function，serum hepatitis vimS markers and B ultrasound．Resul协 In these 

patients，DILl had no significant differences in gender．The patients over 40 years old were more common，accounting 

f0r 75．5 1％；The mainly responsible drugs are Chinese traditional medicine(41．84％)，antipyretic analgesic anti—in． 

flammatory drugs(14．29％)and antibiotics(11．22％)．Liverfunction tests showed elevated transaminase，with high 

level of ALT(92．86％)，of which 59．18％ was more than 500 U／L：Elevated bilirubin accounted for 85．71％，of 

which 64．29％ was direct bilirubin；The lasting time of drug-induced liver injury varied with different types of drugs． 

Th e fastest one occurred 5 days after the treatment and the slowest one occurred 10 months after the treatment，with 

an average being 3 months．The prognosis of drug—induced liver injury was good，without dead cases．Conclusion 

Clinical features of drug—induced liver injury are not specific，with hepatic cell injury and cholestasis in bile as the 

main manifestations．It is important to inquire the history of using drugs in detail and withdraw the related medication 

timely．The prognosis of drug·induced liver injury is good． 
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