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肝豆片对 3 4例肝豆状核变性患者肝脏声像图

及其功能的影响
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摘要 本文对肝豆片治疗的 3 4例肝豆状核变性 (HLD ) 患者肝

脏声像图
、

血清白蛋白
、

球蛋白
、

血清蛋白电泳
、

2 4小时尿铜的

变化进行了观察
。

结果表明
,

该药有明显的排铜作用
,

13 例患

者肝脏声像 图较疗前改善
,

治疗后血 清白蛋 白由 3 5
.

3 5 士

6
.

4 8 9 / L 增高至 3 8
.

7 6士 6
.

3 6 9 / L ( p < 0
.

0 5 )
,

球蛋白由 3 0
·

4 2

士 5
.

8 8 9 / L 减低至 25
.

61 士 6
.

1 39 / L (尸 < 0
.

01 )
,

提示 中药驱铜

治疗可通过减轻肝细胞的铜 中毒
,

促进 H L D 肝硬变及肝脏功

能的恢复
。

主题词 肝豆状核变性 /中医药疗法 @ 肝豆片 肝 /超声检

查

肝 豆 状 核 变性 ( h e p a t o l e n t i e u l a r d e g e n e r a t i o n ,

H L D )是一种常染色体隐性遗传性疾病
。

由铜代谢异

常引致大量铜在肝脏
、

脑等组织器官中沉积而发病
,

临

床以肝脏损害及锥体外系症状为主要表现
。

由于肝脏

是铜的主要蓄积器官
,

无论患者是脑型还是肝型
,

所有

患者均表现有不同程度 的肝脏损害
,

很多患者在青少

年期即出现乳腺女性化发育
、

蜘蛛痣
、

血 白蛋 白减低
、

球蛋 白增高
、

门静脉高压等肝硬变表现
。

促使肝功能的

恢复
、

肝硬变的改善是影 响 H L D 患者疗效及长期预

后的重要环节之一
。

为此我们在 34 例患者中观察了中

药肝豆片对 H L D 患者肝脏声像 图
、

血清 白蛋白 ( A )
、

球 蛋白 ( G )
、

血清蛋 白电泳 的影响
,

证实该方可促进

H L D 月干硬变及肝脏功能的改善
。

1 临床资料

34 例 H L D 患 者均 经 临床 及 铜代谢检 查 符合

H L D 诊断标准 仁̀ ]
。

其中男 2 1 例
,

女 1 3例
。

年龄 1 0一

3 4 岁
,

平均 17
.

7 士 5
.

6 岁
。

根据我所 的临床分型标

准 2[]
。

34 例患者中典型肝豆状核变性型 n 例
,

假性硬

化型 13 例
,

肝型 4 例
,

舞蹈样手足徐动型 4 例
,

扭转痉

挛型 2 例
。

肝 脏声 像 图检查 及评判 标准
:

采用 A lo k e S S D

25 6 型声像图仪
,

探头频率 3
.

6M H z
行肝脏声像图检

查
。

月干脏声像图特征评判标准依据文献进行
,

由轻至

重脂肪肝分 为脂肪均匀浸润型
、

脂肪非均匀浸润型
,

肝硬变期分为光点闪烁型
、

岩层征型
、

树枝状光带型

和结节型 3[,
碑〕 。

实验检查方法
:

血清总蛋白
、

白蛋 白分别采用双缩

脉法及嗅 甲酚绿法
,

经 T B 22 4 半自动生化仪检测
;
血

清蛋白电泳采用醋酸纤维膜 电泳法
; 尿铜采用火焰原

子吸收分光光度计检测
。

2 治疗方法

本组入院检查完毕后
,

< 15 岁的患者
,

予肝豆片 6

片
,

每 日 3 次
; ) 15 岁予肝豆片 8 片

,

每 日 3 次
。

肝豆

片由合肥 中药总厂依据我所改 良的肝豆汤处方加工制

成
,

每片含大黄
、

黄连
、

姜黄各 。
.

2 59
,

金钱草
、

泽泻各

.0 6 2 5 g’ 三七 .0 0 4 2 9
。

连续服药 4 周
,

治疗结束后复查

各检测指标
。

3 结果

治疗前后肝脏声像图的变化
:

治疗前 34 例 H L D

患者均表现为不同程度的肝硬变声像图
。

治疗后声像

图改善 2 级者 2 例
,

1 级者 n 例
,

无变化者 21 例
。

改

善率 3 8
.

2 4 %
。

见表 1
。

表 1 治疗前后肝脏声像图的比较 (例 )

疗 后

分 型 疗前 结节型
岩层征型

光点闪 脂肪非均
烁型 匀浸润型

ZL乃9翻汤任只é

1ùō吕

14n3

结节型

树枝状光带型

岩层征型

光点闪烁型

表 2 治疗前后血清白蛋白球蛋白含量变化 (王士 : )

例数 A ( g / L ) A / G

治疗前 34

治疗后 34

35
.

3 5士 6
.

4 8

3 8
.

76士 6
.

3 6 祷

G ( g / L )

3 0
.

4 2士 5
.

8 8

2 5
.

6 1士 6
.

1 3二

1
.

2 3士 0 4 6

1
.

6 2士 0
.

5 7 苍 荟

基金项目
:

国家自然科学基金资助课题 ( N o
.

39 5 7 0 8 7 8)

安徽中 医学院神经病学 研究所
,

合肥 市梅山 路 27 号

( 2 3 0 0 3 1 )

收稿日期
:
1 9 9 9一 12一 0 6 ;

修回 日期
: 2 0 0 0一 0 2一 2 6

与治疗前比较
, 二 尸 < 0

.

05
, , ,

尸 < 。
.

01 ;
下同

血清 A
、

G 含量变化
:

本组 34 例
,

治疗后 A 明显

升高 (尸 < 0
.

05 )
,

G 明显降低 (尸 < 0
.

0 1 )
,

A / G 明显升

高 ( P < 0
.

0 1 )
。

见表 2
。

血清蛋 白电泳组分变 化
:

治疗前后 比较
,

白蛋 白

( A ) 及 y 球 蛋 白 y( 一 G ) 差 异存在 显著性 (尸 均 <

0
.

0 5 )
。

见表 3
。

治疗前后 24 小时尿铜变化
:

治疗前 24 小时尿铜
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表 3 治疗前后血清蛋白电泳组分的变化

例数 A ( 写 ) 一一一一一
一一

一
一

一
- 一一一一

一

卫望丝一一一
-

一 _

-
-

—
- 一

—
- -

一一

一
_ _

。 2 辞
_

_ 了

治疗前

丫台疗后 ::
4 7

.

7 3士 6
.

4 5

5 1
.

5 2士 8
.

5 7
书

4
.

6 1士 1
.

8 3

4
.

3 3士 1
.

7 4

8
.

5 2士 2
.

7 6

7
.

6 5士 3
.

38

1 2
.

3 0士 9
.

4 1

1 3
.

0 6士 3
.

54

2 7
.

3 8士 7
.

7 4

2 3
.

8 3士 7
.

1卜

为 5
.

0 3 士 3
.

0 6拜m o l
,

治疗后增 高至 9
.

5 4 士 5
.

4 7拼m o l
,

治疗前后比较差异有显著性 ( P < 0
.

0 0 1 )
。

4 讨论

肝脏是 人体 内铜 的主要蓄积器官
,

cS he in b er g 等

测定正 常人肝铜 含量为 16 ~ 3 1拌g / g 干重
,

H L D 患者

则可 高达 2 9 5 0拌g / g 干 重
,

而 且远 高 于其 它脏 器川
。

D e is 、

等 1 9 70 年对 H L D 患者体内铜的异常沉着过程

进行 r 研究
,

认为 H L D 患儿 自出生起至 5 岁左右
,

铜

已在肝脏中蓄积
,

称肝铜蓄积期
,

此期可无任何临床症

状
。

5一 10 岁进入肝铜饱和释放期
,

游离铜在细胞浆内

逐渐饱和
,

进入溶酶体 内
,

引起肝细胞弥漫性坏死和显

著的肝纤维组织增生
,

临床上表现 为代偿性肝硬变或

活动性坏死后肝硬变
。

其后由于肝铜的不断释放而引

起脑内铜的蓄积并出现脑症状川
。

病理研究表明
,

早期

肝脏呈轻度的类脂质小滴沉着
,

随之脂质小滴体积和

数量增加而呈脂 肪变性
,

并逐渐 出现 门静脉 系统周围

胶质增生和小叶中心静脉周围纤维化
。

肝细胞则出现

浊肿
、

胞浆稀疏
、

坏死及核空泡变等川
。

肝脏 声像 图是检测肝 组织病变可靠而直观的指

标
。

由于 H -lI ) 是因铜的沉积而导致肝脏病变
,

金属离

子有更高的声阻抗值
,

因此其声像图与肝脏 炎症性病

变有较大区域 仁3口
。

病变早期的类脂质沉着
,

肝脏声像图

呈均匀性或非均匀性脂肪肝
。

进入肝硬变期则由轻至

重表现为光点闪烁型
、

岩层征型
、

树枝状光带型和结节

型
。

本组 :34 例患者均表现不同程度的肝硬变声像学异

常
,

经治疗 13 例患者出现改善
,

改善率 38
.

24 %
。

表明

肝豆片可促进 H L D 患者肝硬变的逆转与恢复
。

白蛋白

在体内由肝脏合成
,

肝脏病变时白蛋白合成减少
,

导致

A / G 比值减低
。

患者治疗后白蛋 白及 A / G 比值较疗前

明显增高
,

球蛋白较疗前降低
,

更进一步提示肝脏功能

的改善
。

H L D 的治疗主要是驱铜治疗
。

国外普遍采用青霉

胺
、

硫酸锌治疗
,

但均有较为明显的副反应川
。

1 9 7 4 年
,

笔者开始探索中医药治疗 H L D
,

根据大多数患者有 口

苦 l[
一

卜
、

口中臭秽
、

苔黄腻
、

脉弦数或弦滑
。

其病机为铜

毒内蕴
,

久则致肝胆湿热
。

并创立清热解毒
、

通腑利尿

之法则
,

拟 以大黄
、

黄连
、

泽泻等为主要药物的肝豆汤

(片 ) 治疗
。

方中大黄为君
,

具有通腑利湿
、

清热解毒之

功 ; 黄连
、

泽泻 去中下焦湿热
; 金钱草

、

姜黄 主入肝经
,

清肝利胆
。

现代药理研究也表明
,

大黄的主要成分番泻

贰元
,

能 刺激大肠壁
,

促进其排空以加速排便
,

可减少

铜离子在肠道中的吸收
。

大黄
、

黄连
、

姜黄
、

金钱草均有

促进胆汁分泌
,

并稀释胆汁
,

有利于铜从胆汁经粪便排

出
。

同时泽泻
、

金钱草的利尿作用有助于尿铜的排泄
。

多年的应用表明该方有明显的临床疗效及很强的尿排

铜作用 )
’ 。〕。

本组病例经肝豆片治疗后
,

2 4 小时尿铜由

疗前 5
.

0 3 士 3
.

0 6拜m o l 增高 至 9
.

5 4 士 5
.

4 7拌m o l
,

提 示

治疗期 间患者体内大量铜被排出
。

肝硬变程度声像图

的改善
,

可能是肝细胞中铜的大量排 出
,

使部分尚未完

全坏死的肝细胞功能得以恢复
,

肝脏声阻抗值发生变

化所致
。

另外
,

方中田三七具有活血散结作用
,

也有益

于肝硬变的改善
。

肝脏既是铜 蓄积的主要器官
,

也是铜中毒的主要

解毒器官
。

本研究通过对肝脏声像图等客观指标的观

察证实
,

H L D 经过治疗
,

肝硬变程度可 以改善
,

因此驱

铜治疗的同时
,

合 用促进肝细胞功能恢 复的药物增强

机体本身的解毒功能
,

发挥中医药的优 势
,

应是 H L D

驱铜治疗的一个重要补充
。

而肝脏声像图在判断肝脏

受损
、

临床病情严重程度及疗效方面具有重要价值
,

而

且简便
、

快速
、

无创伤
。
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