
r余州医学I完学报ACrrAACADEMIAEMEDICINAEXUZ卜IOU 2011 ,31(7)

慢性 乙 型肝炎阿德福韦 醋治疗失败加 用 拉 米 夫 定 后 的 疗 效 观 察

孙宗云 ，魏连军 ，侯彦停

（安徽省杨山县人民医院传染病科 ，安徽场山235300)

摘要： 目的 观察单用阿德福韦醋疗效欠佳的慢性乙 型 肝 炎 患 者 加 用 拉 米 夫 定 后 的 疗 效 。 方 法 科 例 使 用

阿德福韦醋疗效欠佳的患者分为 2 组 ，治疗组加用拉米夫定，对照组未加用拉米夫定 ，开始治疗前及开始治疗后

4 、12 、24 、36 、48周 分别检测血清 HBvDNA含量 、乙 肝 病 毒 血 清 标 志 物 和 生 化 指 标 。 结 果 两 药 联 用 2 4 周 后

H B v D N A含量明显下 降（尸 ＜ 0.05或P < 0 .01) ,A L T复常率随之升高（ P < 0 .01) ,e 抗原阴转率至 4 8 周 2 组 差 异

才有显著性（尸 ＜ 0 .0 1 ） 。 结 论 两 药 联 用 对 单 用 阿 德 福韦酚疗效欠佳的患者有较 好的疗效 ，可有效降低血清

HBVDNA含量 ，减轻肝炎复发 ，有利于 e 抗原阴转。
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我国是乙型肝炎高感染国家 ，H B V 的持续复制

是引发肝炎肝硬化 、肝癌等严重肝病的重要因素 ，抗

病毒治疗十分必要 ，我科自2005年起开始使用阿德

福韦醋 ，大多疗效满意 ，但也有部分病例对阿德福韦

醋反应性差 ，2007 年起对这类患者加用拉米夫定 ，

取得了较为满意的效果 ，现报告如下 。

资料和方法

1 . 1 病例来源选择2007年 1 月－ 2010 年 2 月 于

本院就诊患者 44 例 ，其中男 27 例，女巧例 ，年龄 22一

57 岁（平均 39 . 6岁） 。 根据《病毒性肝炎防治方

案》（2000 ，西安 ）['1 诊断标准 ，确诊为慢性肝炎39

例 ，肝炎肝硬化 5 例（均为代偿期 ，无门脉高压 、腹

腔积液 、肝肾综合征等严重并发症） ，所有病例乙型

肝炎病毒感染史均在 5 年 以 上 ，其中37例有明 确的

家庭内聚集史 ，推测为自幼感染或垂直传播的可能

性较大 ，．全部病例均达到《慢性乙型肝 炎防治指

南》
［2］

治疗标准 ，A叮 ＞ ZuLN ，圣IBvoNA(PcR法）

检测阳性 ，e 抗原I朴性 32例 ，e 抗原阴性 12 例初始

治疗均采用阿德福韦醋 10 nl 扩d ，分别于治疗开始

后4 、12 、2 4 周 检 查 血 清 生 化 指 标 、病毒标志物及

HBVDNA含量 。

1 .2 分 组 与 治 疗 以 阿 德 福 韦 酉 敲 台 疗 开 始 24 周时

的检查结果为节点 ，初步判断治疗效果 ，血清病毒含

量无下降或下降值 ＜ 1109的病例认定为治疗失败 ，

在此拐点上建议患者继续服用阿德福韦酪的同时加

用拉米夫定治疗 ，剂量为 10Om岁d ，共有23例完成

了为期48周阿德福韦醋 ＋ 拉米夫定联合治疗 ，为治

疗组 ；另有 21 例因经济或其他原因未加用拉米夫

定，其中 16 例继续服用阿德福韦醋 ，5 例自行停用

抗病毒治疗 ，均完成了 48 周以上的随访 ，作为对｝狱

组。2 组 患者基本情况（表 1) ，实验室检查指标均

具有可比性（P > 0 .05)（表2） 。

表12组患者签本情况比较…

＿ 性 别 （ 例 ） 年 龄 乙 肝 病 毒 家 庭 聚 集 史 临 床 诊 断
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男 女 （岁） 带 毒 史 （ 年 ） 有 无慢乙 1 l 1 ' －肝硬化

治疗组 1 7 6 40 .6 土 8 · 8 1 0 · 4 士 5 ,6 1 9 4 2 0 3

对 J 狠 组 1 6 5 3 9 · l 土 9 · 1 1 1 · 2 土 5 · 1 1 8 3 1 9 2

表22组患者实验室检查结果比较
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1 . 3 观 察 指 标 与 方 法 开 始 治疗前及治疗4 、12 、

24 、36 、48 周时检查患者肝功能 、
‘ 肾 功 能 、

血清病毒

标志物及病毒HBvDNA 含量。血清HBvDNA 含

量在 103 一104为低 ，105 一106为中 ，107 以上为高 。

1 .4 统 计学处理 采用SPSSn .0 统计软件对数

据进行处理 ，计量资料采用 t 检验，计数资料采用 xZ

检验，尸 ＜ 0 .05 为差异有统计学意义 。

2 结 果

2 . 1 治 疗中患者HBV D N A含童变化两药联用

24 周后HBVDNA含量明显下降（ 尸 ＜ 0 .05 或 尸 ＜

0 .01） 。 见表3 。

表3治疗过程 中 2 组 患 者病毒HB\'DNA变化情况（例）
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病毒含址无指HB\'DNA低于最低检测限

2 .2 治 疗中患者 e 杭 原 变 化 情 况 。 抗 原 阴 转 率 （ 尸 ＜ 0 .01） 。 见表 4o

至48周2组差异 才有显著性 ，治疗组高于对照组

表4治疗过程中2组患者 e 抗原变化情况（例）

迎 沙 4 周 1 2 周 2 4 周 3 6 周 4 5 周
分组 n ， 二 份二兴份了 e e 一 二 下

＝ 共 二
下 ， 二 示二件＝ 厂 ． 二 ＝ 于召二 ；一

“ 一 阳 性 阴 性 阳 性 阴 性 ！ 朴 性 阴 性 ！ 朴 性 阴 性 阳 性 阴 性 阳 性 阴 性

治 疗 组 2 3 1 7 6 1 7 6 1 5 8 1 6 7 1 1 1 2 8 1 5

对｝!（戈组2116 5 1 6 5 1 5 6 1 7 4 1 5 6 1 6 5
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2 . 3 治 疗 中 患 者 A L 1 ’ 变 化 情 况 两 药联用 2 4 周 后 A L T 复 常 率 随 之 升高（P < 0 .01） 。 见表5 。

表5 。治疗过程中 2 组患者人 L T变化情况（例 ）

迎分前 4 周 1 2 周 2 4 周 36周 45 周
分组 n 二 矛粉拼于了 一 ｛井下 二 丁 ＝ 方 一 弓井下 丁 ～ 一 书 升 冬 二 “ " ’ 川 是 罕 一 代 了

一 ’ 一 正 常 轻 中 重 正 常 轻 中 重 正 常 轻 中 重 正 常 轻 中 重 正 常 轻 中 重 正 常 轻 中 重

治疗组 2 3 5 9 5 4 6 8 6 3 9 9 4 1 1 1 1 0 2 0 1 4 8 1 0 1 9 3 1 0

对 照 组 2 1 4 7 8 2 4 8 7 2 5 1 0 3 3 3 7 1 0 1 5 7 6 3 4 9 5 3

x, 0 .5 0 。 ＿ 2 : 0 ． 丽 一 而 玩 － 一 一 一 万万一一一不 ． 65

P 值 ＞ 0 .05 > 0 .05 > 0 .05 < 0 .01 < 0 .0 1 < 0 .01

3 讨 论

慢性乙 型 肝 炎 治 疗 的 关 键 为抗病毒治疗 ，我国

食品与药品管理局批准应 用的抗 H B V 药物主要有

干扰素和核昔类似物两类 ，各有其优缺点
【’J 。

干扰

素的优点是疗程相对固定 ，HBeAg血清转换率高 ，
疗效相对持久 ，耐药变异较少 ；其缺点是需要注射给

药，不良反应明 显 ，不适用 于肝功能失代偿患者 。核
昔类似物的优点是 口 服 给 药 ，使用方便，抑制病毒作

用强，不良反应少 而轻微 ，可用于肝功 能失代偿患

者；缺点是疗程相对不固定 ，HBeAg血 清转换率低 ，

疗效不够持久 ，长期应用可导致耐药变异 ，停药后可

出现病情恶化。

阿德福韦酷是新 一代抗病毒药物 ，口服后在体

内迅速完全代谢为母体药物阿德福韦（ PMEA）而发

挥抗病毒作用 ，在多种细胞中有较强的抗病毒活性 ，

因其价格便宜 、毒副作用小 、使用方便而广泛应用于

临床，但因其有引起血清肌醉升高的危险 ，!｛反制了其




