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作者应用
a 一

干扰 素 ( IF N
一。 ) 治疗 20 例

急
、

慢性丙型肝炎 (丙肝 )患者
,

以同期收治而

未 用 IF N 治疗 的病例 作 随机 对 照
,

观 察

I F N
一 a
治疗丙肝的临床疗效和远期疗效

,

报

告如下
。

1 对象和方法

院 ( 35 例 )和门诊 (4 例 )共 39 例急
、

慢性丙肝

患者
,

均符合 1 9 90 年全国病毒性肝炎会议修

订的临床诊断标准
,

治疗前半年 内均未用过

任何 I F N 类抗病毒药物
。

按单纯随机法分为

I F N 治疗组 ( I F N 组 ) 2 0 例 (急
、

慢性丙肝各

1 0 例 )
,

对照组 1 9 例 (急
、

慢性丙肝分别为 1 0

例和 9 例 )
。

两组患者治疗前的主要临床资料

比较
,

无显著差异 (表 1 )
。

L l 病例选择

选 自本院 1 9 9 1年 8 月~ 1 9 9 3 年 6 月住

表 1 IF N 组和对照组的临床资料可比性分析

急性丙肝

I F N 组 对照组
统计指标

”
慢性丙肝

I F N 组 对照组
统计指标

”

2127/.508/1199/.38到性别 (男 /女 )

平均年龄 (岁 )

输血史 (有 /无 )

病 程

黄疽 (有 /无 )

平均 A L T 峰值
( U /L )

尸 = 0
.

3 4 9 8

t = 0
.

8 1 7

P = 0
.

4 7 3 7

t = 0
.

1 3 7

P 二 1
.

0 0 0 0

t = 1
.

2 3 2

2 8
.

6 3 )

5 / 5

3 6
.

1 3 )

5 / 4

2 3 8
.

0 2 3 7
.

8

尸 = 0
.

5 8 2 0

t = 1
.

7 8 0

尸 = 1
.

0 0 0 0

t = 0
.

3 3 7

尸 = 1
.

0 0 0 0

t一 0
.

0 3 4

55/ó100/.732)64/ù82/.41182/.772)64/ù

1) 性别
、

翰血史
、

黄疽的统计指标采用 四格表的确切概率法检侧
,

其余采用 t枪验侧一所有 尸> 。
.

05 ; 2) 病程单位为周
;

3) 病程单位为月

1
.

2 治疗方法 一切有抗病毒作用的中草药和降酶药
。

对照

I F N 组 2 。 例 患者 中
,

16 例应 用重 组 组除不应用 IF N 外
,

所用的护肝药物同 IF N

I F N
一 a Zb

, 4 例应用纯化 人淋 巴母细胞 IF N
一

组
。

急性丙肝疗程为 3一 6 个月
,

慢性丙肝疗

a n l
,

剂量均为 3 x 10 6I U /次
,

皮下注射
,

隔 日 程为 6 个月
。

1 次
。

治疗期间除应用一般护肝药物外
,

停用
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1
.

3 临床观察及随访

治疗期间观察临床症状
、

体征的变化和

IF N 的副 反 应
。

每 2 周 测 定 血 清 胆 红 素

( S B )
、

A L T
、

B U N
、

外周血 W B C
、

R B C 和 血

小板
,

每 4 ~ 8 周测定 1 次 血清 H c v
一

R N A

( R T
一

P C R 法 ) 和抗
一

H C V ( E L IS A 法 )
,

至疗

程结束
。

I F N 组患者停药后每 1~ 2 个月随访

1次
,

并复查肝功能及血清 H C V
一

R N A 和抗
-

H C V
,

至停药后 6 ~ 12 个月止
。

2
.

1 疗 效

IF N 组大部分患者经 3~ 6 个月治疗后
,

一般症状如乏力
、

纳差
、

尿黄等消失或有明显

改善
,

伴有黄疽者在停药时 S B 均 已回复至

正常范围内
,

原有肝肿大者肝脏有不同程度

的回缩
。

疗程结束时
,

观察 IF N 组和对照组

的 A L T 变化 (表 2 )
。

2 结 果

表 2 急慢性丙肝患者 IF N 治疗后 A L T 的变化

A L T 正常例数 A L T 均值 ( U / L )

急性丙肝

慢性丙肝

I F N 组 ( % )

8八 0 ( 8 0 ) ”

4 / 1 0 ( 4 0 ) “ ,

对照组 ( % )

2 / 1 0 ( 2 0 )

0 / 9 ( 0 )

I F N 组

3 8
.

8士 3 1
.

1 “ `

1 0 4
.

3 士 1 2 2
.

9 4 ’

对照组

1 1 6
.

6士 8 0
.

4

1 7 5
.

5士 1 6 8
.

4

1) 与对照组比较
,

尸一 0
.

0 2 3。 ; 2) 与对照组比较
, t一 2

.

8 5 31
,

p < 0
.

05 ;

3) 与对照组比较
,

尸一 0
.

0 8 6 7 ; 4) 与对照组比较
, t ~ 1

.

0 6 07
, p > 0

.

2

2
.

2 血清 H C V 标志变化及与疗效关系

2
.

2
.

1 血清 H C V
一

R N A IF N 组 2 0 例患者

在疗程结束时 H C V
一

R N A 阴转者共 13 例
,

其中 10 例 ( 77 % ) 的 A L T 在 H C V
一

R N A 阴

转的同时或前后相距 2一 8 周内恢复正常
,

直

至疗程结束
,

仅有 3 例 的 A L T 未 完全降至

正常
,

或一度降至正常后又再度升高
;
疗程结

束时 H C V
一

R N A 仍持续阳性者共 5 例
,

这 5

例中有 2 例在治疗期间 A L T 持续升高
,

有 2

例 A L T 有所 下降
,

但疗 程结束时仍未恢复

正常
,

仅有 1 例的 A L T 完全恢复正常
。

2
.

2
.

2 血清抗
一

H C V 39 例丙肝患者治疗

前血清抗
一

H C V 均 阳性
,

疗程结束时除急性

丙肝 I F N 组有
·

2 例阴转外
,

其余 37 例抗
-

H C V 均持续阳性
。

急性丙肝 IF N 组治疗前
、

后抗
一

H C V 的平均吸光度 ( O D )值为 0
.

84 士

0
.

3 5 和 0
.

9 7士 0
.

8 7 (截止值 < 0
.

1 9 )
,

慢性丙

肝 IF N 组治疗前
、

后抗
一

H C V 的平均 O D 值

为 1
.

4 2士 0
.

5 8 和 1
.

4 0士 0
.

6 4
,

经统计学处

理
,

均无显著差异 ( t 分别为 0
.

4 2 6 和 0
.

0 94
,

P > 0
.

5 )
。

2
.

3 随 访

8 例在疗程结束时 A L T 已完全恢复正

常的急性丙肝患者 在停 药后随访 6 ~ 12 个

月
,

其中 5 例临床症状
、

体征无复发
,

A L T 持

续正常
,

H C V
一

R N A 持续阴转
; 3例在停药后

5 周 内 A L T 再显著升 高
,

复发率为 3 7
.

5 %

( 3 / 8 )
,

其中 2 例 H C V
一

R N A 由阴转阳性
,

另

1 例 H C V
一

R N A 仍 为阴性
。

4 例在疗程结束

时 A L T 已完全恢复正常的慢性丙肝患者
,

在停药后半年内 A L T 再度明显升高
,

其中 2

例 H C V
一

R N A 由阴性转 阳性
,

另 2 例 H C V
-

R N A 仍持续阴性
。

.2 4 副反应

I F N 治疗期 间主 要 的副反 应有
:

发热

( 3 7
·

3~ 4 0 ℃ ) 1 7 例
,

乏力 1 0 例
,

胃纳明显减

退 2 例
,

精神忧郁
、

失眠 2 例
,

体重明显下降

3 例
,

脱发 1 例
,

皮疹 l 例
,

W B C 减少 ( ( 4 X
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a 一

干扰素治疗丙型肝炎疗效观察 3 0 7

l护 / L ) 1 1例
,

一般可耐受
,

未有因 W B C 减少

而停药者
。

全部患者 治疗前后的 R B C
、

血小

板和 B U N 均无明显变化
。

故不认为 血清 抗
一

H C V 是 临床上考 核 IF N

抗病毒疗效的灵敏指标
。
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国外多数学者报告
,

应 用天 然或重 组

I F N
一 a ,

3 x l护 I U /次
,

每周 3 次注射
,

疗 程 3

一 6 个 月治 疗慢性丙 肝
,

其 临床有 效率为

4 0 写一 5 0 % [ ,一 , 〕 ,

但停药后 6 ~ 1 2 个月 内约

有一半患者复发
,

只有 20 %左右的患者病情

可长期缓解
,

疗效不令人满意 [’j ;对急性丙肝

的疗效似较好
,

治疗 3 个月后 A L T 的复常

率为 7 3 % 〔5 〕 , 4 ~ 6个月后可达 9 1 % [6 〕 。

本文

报告应用 IF N
一 a
治疗急性丙肝 3 ~ 6 个月后

,

A L T 的复常率 为 8犬10 ( 80 % )
,

临床疗效显

著优于对照组
,

停药后半年内的复发率为 3/

8 ( 3 7
.

5 % ) ;
慢性丙肝的疗效较急性丙肝差

,

治 疗 6 个 月 后 A L T 的 复 常 率 为 4 / 1 0

(4 。 % )
,

未显示与对照组有显著差异
,

停药后

复发率较高
,

与文献报道基本一致
。

本文结果表 明
,

IF N 治疗后血清 H C V
-

R N A 持续 阴转者
,

肝功能多有明显的改善
,

多 数患者 的 A L T 可在始疗 8 周内降至正

常
; 而治 疗 期 间 H C V

一

R N A 持 续 阳性 者
,

A L T 多无 明显下降
,

或下降后又再度升高
。

H c v
一

R N A 与 A L T 之间的密切相关
,

提示

了 H C V 的活动性复制是肝损害的重要原

因川
。

在 IF N 治疗期间
,

除常规检测肝功能

外
,

同时监 测血清 H C V
一

R N A 的动态变化
,

可特异性地反映 IF N 的抗病毒效果
,

并对判

断患者停药后病情是否复发有一定参考价

值
。

停药后如 H C V
一

R N A 由阴转阳性者
,

多

预示病情 会复发
; 但停药时 A L T 已正 常

、

H C v
一

R N A 已 阴转都不能预示停药后是 否

会复发 s[]
。

虽 然 H C v
一

R N A 已 从血液 中消

失
,

但肝 内仍可能有 H C V 存在 s[]
,

故仍有复

发 的可能
。

本文大多数 患者治疗前后 的抗

H C V 效价无显著变化
,

与文献报道 .3[
`〕一致
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