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胆 结 石 溶 解 药 物 的 现 状

厂有京军区总医院 李岩综述 赵仲冲审校

胆结石溶解药物的不断发现和改进
,

作

为胆石症非手术治疗的一种方法越来越受到

人们的重视
。

本文仅对胆石溶解药物的现状

作一介绍
。

胆结石可分为胆固醇类结石和胆色素类

结石
。

在治疗方法上可分为口服药物溶石和

直接灌注药物溶石
。

目前 口服溶解胆固醇类结石 药 物常用

的主要为鹅去氧胆 酸 ��� � � � � �� � � � � � �� ��

� � ��
,

�� 乙� �和熊去氧胆酸 �� � � � 公� � � ��

� � � ��� � � ��
,

� � �� �
。

应用这两种药 物

溶解胆固醇类结石的机制
、

适应症
、

用药剂量

与时间和副作用已有较详细的报道
,

这里不

再叙述
。

经过近年的临床应用
,

反映出如下

问题
� ��� 治疗费时

,

短则数月
,

长达数年 �

��� 仪对 �� � � 线阴性结石有效
,

且疗效不

佳
� �� � 引起腹泻

、

肝功损害和结石表面钙

化等��  作用
� �� � 溶石后的残渣形成新的结

石
。

迄令口服溶石药物的研究尚未见重大进

展
,

而直接溶石药物的研究近年则取得较大

的突破
。

直接灌注药物溶石是将溶石剂经 � 管
、

鼻胆管
、

经皮经肝等一系列通道注入胆道系

统
,

使溶石剂直接接触胆石使其溶解
。

对胆固醇类结石
,

�� 年代初发现的辛酸

甘油单脂 �� � � �
一� � �� � �� �

,

�� �是唯一经

�� � 批准用于临床的胆石直接溶解药 物
。

之后于 � �� � 年由 � �  鱿 �� 报道了复方辛酸

甘 油 单 脂 �� ��� �� � �一� � � � 一� � �。�� � � ��

� ��助 溶石成功
,

临床有效率 �� �
。

该药

钻度较大
,

对流动部位尤为适宜
,

� �� � � � � � �

报道过对胆总管结石使用其它溶石剂失败
。

而改用 � � � � 溶石成功
。

� � � � 于 � �  ! 年首次报道将 甲基 叔 丁

醚 �� � ��� � ��� �� � �� � � �� � � ,
� � � � �用于

直接灌注溶石获成功
。

该药溶解胆固醇能力

极强
,

动物体内溶石 �� 小时
,

胆石全 溶率 为

��
�

� �
,

人体内溶解胆石的速度比 � �� �快

�� 倍
。

但胆汁存在会分层
,

无法与结石紧密

接触
,

影响溶石的效果
,

灌注前应抽尽胆汁
。

� � � � 的 副作用程度报道不一致
,

可能与灌

注速度
,

灌注方法有关
。

右旋柠烯 �小��� � � �� � �
,

据 � � � � � � �

报道
,

它与 � � � � 合用治疗残石优于 其 它

溶石齐吐
。

在我国纯胆固醇结石患者不多
,

大多数

胆石症患者的结石为胆色素类结石
,

据统计

占 � � � 以上
。

胆色素类结石的主要 成 份 为

胆红素
、

钙
、

镁等无机离子和糖蛋 白有机大

分子
。

目前胆色素结石的直接溶解药物主要

为金属离子络合剂
、

二甲基 亚 枫 和 蛋 白酶

类
。

金属离子络合剂通过与色素石中的钙
、

镁等离予络合
,

使之形成可溶性复合物
,

从而

促使结石溶解
。

� � � 年中村等发现 � � � �
�

选� �
一

与肝素
、

� � �� 联用
,

可使胆色素结

石中的胆红素溶解
。

八十 年代
,

国内刘民用

� � � � 一 � � � 复合液治疗 残石 � �例
,

其中��

例胆石溶解成功
。

环 己二胺四 乙酸 ���� � � � � � � � �� � � �� �

�� ��� � ���� � � ��
,

� � � � � 的络 合 能 力 比

� �  � 更强
,

能促使胆红素钙及胆红素多聚

物的溶解
。
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直 链聚 磷酸络合剂 ��� � �� � �� � �

� � � ��� � �� �� � �� ��馆 姐
� � ��

,
���� � 由

日本的池民报道
,

认为是最有效的治疗胆色

素结石的直接溶解剂
,

但未 见 大宗临床报

道
。

二 甲基亚 讽 �� �� ���� �� � � ��� � �� �
,

� � ��� 为主要的胆色素结石直接溶解剂
。

�� �� �报道 ��  � � �� 与 � � 多磷酸钠 或

� � 六 甲基磷酸钠合用
,

使全部病例的结石

均得以溶解或软化
。

胰蛋 自酶
、

木瓜蛋白酶
,

糜蛋 自酶以及

腹蛇抗栓酶等都能在不同程度上溶解糖蛋 白

有机大分子
,

破坏结石的网架结构
,

促使其

崩解
。

它们大都与其它溶石剂组 成 复方使

用
。

总之
,

已发现的溶石药物尚缺乏对胆红

素及糖蛋白溶解有特效的品种
,

同时也存在

溶石不彻底等间题
。

如何合理组 成复方剂

型
,

提高整体溶石能力
,

降低副作用是个关

键
,

同时人们也期待更有效
、

更安全的新型溶

石药物的发现
。
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一
、

引言

虽然所有市售的药品均可用
、

于 儿 科 患

者
,

但经美国食品药品管理局批准的药品中
,

只有�� �的药 品为儿科患者标有专门用药剂

量的指南
。

由于缺乏儿科用药的药动学
、

药

效学
、

治疗效果和安全性方面的专门资料
,

就可能导致对婴儿和儿童错误的给药剂量的

推荐
,

另外
,

不仅儿童与成年人的用药剂量

不同
,

而且这种不同还存在于年龄和器官功

能方面有差异的患儿之间
。

因此
,

为了最佳

的效果应对药物的生物利用度
、

药动学
、

疗效

和毒性进行专门的评价
。

此外
,

许多广泛用

于新生儿
、

婴儿和儿童的处方药品都没有合

适的剂型
。

更改这些制剂时又会产生药品的

稳定性和配伍方面的问题
。

本文着重讲述了

儿科用药的原则
。

二
、

药动学

口服药物的吸收取决于患儿年龄
、

胃部

� � 值
、

胃排空时间等生理因素
。

由于 口服给

药困难
、

病情的严重性和缺乏充分的研究等

原因
,

口 �及给药途径通常不用于婴��
,

患者
。

对酸不稳定药物 �如青霉素类 �的浓度较高
·

�厄弱酸性药物 �如苯 巴比妥 �的浓度较低
,

可

用早产儿的胃酸 � �值较高作出解释
。

并且早

产儿同足月婴儿
,

大龄儿童和成年人相比
,

胃

空速率亦较慢
。

给早产儿 口服前体药物氯霉素棕悯酸酚

时有一有趣现象
。

由于早产儿不能在胃肠道

中将其代谢成有活性的氯霉素
,

因此对氯霉

素的吸收不规则亦不完全
。

由于新生儿肌肉质量较低
,

以及血流到

各肌肉群
、

外周血管舒缩的不稳定性和肌肉

收缩的不充分等原因
,
新生儿肌 肉注射的药

物吸收会被减少
。

例如
,

苯巴 比妥肌注吸收

很快
,

而安定吸收却很慢
。

有研究表明
,

茶碱经皮给药可以治疗新

生儿窒息
。

由于新生儿表皮发育尚不完全和

皮肤较高的水合作用
,

会有足够量的茶碱被

吸收
。

另外
,

虽然缺少多数药物经直肠吸收

的数据
,

但是某些药物如扑热息痛
,

丙戊酸类

的药物可 以给新生儿直肠给药
。

�

沐内药物分布取决于药物性欣和患者


