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综合分析药物性肝损伤4 076例 

潘雪飞 ，杜 斌 ，范 群 ，陈小凤 ，张长法 

(1．解放军第454医院，江苏南京 210002；2．南京中医药大学，江苏南京 210029；3． 

江苏职工医科大学，江苏南京 210029) 

[摘 要] 目的 分析引起药物性肝损伤的原因、临床分型和预后。方法 检索药物性肝损伤的相 

关文献并进行统计分析。结果 本组资料显示药物性肝损伤以中年人居多 ，>60岁者占20．4％ ，病 

死率约 3．1％；引起肝损伤的前三位药物分别为中草药、抗结核药及抗生素，损伤类型以肝细胞损伤 

型居多，占54．2％；我国南北方未见明显地域差异。结论 必须对患者加强引导，要遵照医嘱用药 ； 

对医务人员加强培训，注意鉴别诊断，及时报告，妥善处置。 
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The statistic analysis of the 4 076 patients with drug induced liver injury 

，v Xue-fei ，DU Bin ，FAN Qun ，CHEN Xiao—Feng’，ZHANG Chang-fa (1．The 454th Hospital ofP ， 

ng 210002，Jiangsu，China；2．Nanjing University ofTraditional Chinese Medicine，Nanfing 210029，Jian— 

gsu，China；3．Na ng Chest Hospital ofJiangsu，Nanfing 210029，Jiangsu，China) 

[Abstract] Objective To analysis the causes，clinical classification and prognosis of drug induced liver 

injury．Methods To analysis the retrieval documentary data of DILl using statistics method．Results In 

China．the middle age of the patients who had DIL1 with no difference in gender．20．4％ of them were older 

than 60 years．The first three causes of DILl were the use of Chinese herb，antituberculotic dmgs，and anti— 

biotics．There was no geographical difference．The most common hepatic injury type was hepatocyte injury， 

which account for 54．2％ ．and the fatality rate was about 3．1％ ．Conclusion It is necessary to educate 

and guide the patients to take medicine complying with doctor~advice．The medical staffs have to pay more 

attention to the diagnosis，report without delay，and deal with drug induced liver injury correctly． 
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药物性肝病又称药物性肝损伤 (drug induced 

liver injury，DILI)，是常见的肝病之一，其发病率仅 

次于病毒性肝炎、脂肪性肝病 J̈。为了解药物性肝 

损伤的主要种类，为保证临床用药更加安全有效。 

本文检索了国内有关药物性肝损害的文献，通过综 

合分析对临床合理用药提供帮助。 

1 资料与方法 

1．1 文献来源 主要检索万方数据医药信息系统 

载录2006年 1月至 2008年 10月在线相关文献。 

主题词为药物性肝损伤、药物性肝损害、药物性肝病 

等。收录文献 31篇，2006年7篇 947例，2007年 9 

篇 1 055例，2008年15篇2 074例；其中南方 l7篇， 

· 论 著 · 

北方 14篇。 

1．2 纳入标准 要求所收录的文献均有医学科学 

国际组织委员会(CLOMS)药物性肝损伤的分型标 

准，单个医院的病历资料且单篇病例数≥50例；或 

者符合量化评分要求。 

1．3 诊断标准 参照有关标准 。 

1．4 分型标准 按国际共识意见分类标准，将药物 

性肝损伤分为 3型：肝细胞损伤型、胆汁淤积型和 

混合型 。 

1．5 急性药物性肝损伤关联性评价方法 参照急 

性药物性肝损伤国际共识意见的 RUCAM(roussel 

uclaf causality assessment method)量化评分系统 。J。 

1．6 研究方法 将汇总的资料按中国地域分为南 
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方组与北方组 J，分别进行对比及分析。疗效分组 

时将治愈好转均归于有效组，死亡者均归于死亡组， 

除此之外均纳入其他组。 

1．7 统计学处理 使用 SPSS12．0软件包进行统计 

分析，计数资料采用非参数检验 (Mann—Whitney 

Test或 x 检验)，P<0．05表示有统计学意义。 

2 结 果 

2．1 一般资料 本组资料包含4 076例患者，男 

2 015例(49．4％)，女 2 061例(50．6％)；年龄最小 

者 11个月，最大91岁，中位年龄为46．9岁(按文献 

平均年龄统计)，其中 >60岁者占 20．4％ (334／ 

1 634)。南方组 2 381例，男1 231例(51．7％)，女 

1 150例(48．3％)，中位年龄 45岁；北方组 1 695 

例，男 784例(46．3％)，女911例(53．7％)；中位年 

龄47岁。两组性别比较，x =0．387，P>0．05；两组 

平均年龄比较，Z=0．599，P>0．05；均未见统计学 

差异。 

2．2 南北方药物种类及比较 按照7类药物归类， 

南北方组间比较，均未见统计学差异，见表 1。 

表 1 南北方患者药物性肝损伤的药物种类比较(例) 

2．3 南北方临床分型比较 在急性药物性肝损伤 

3 8l5例中，肝细胞损伤型 2 067例(54．2％)，胆汁 

淤积型l 054例(27．6％)，混合型694例(18．2％)； 

南北方组间比较，未见统计学差异，见表 2。 

表2 南北方患者药物性 

肝损伤的临床分型比较[例(％)] 

2．4 南北方临床疗效及预后 本组3 171例中，有 

效2 895例(91．3％)，其他 179例(5．6％)，死亡 97 

例(3．1％)；1个月内有效者 占70．1％(410／569)， 

大于 1月者占29．9％(159／569)，南方组病死率高 

于北方组，其余组问未见统计学差异，见表3。 

表3 南北方患者药物性肝损伤的疗效比较[例(％)] 

注：部份文献中参数缺失 

3 讨 论 

肝脏是大多数药物在体内进行代谢转化的场 
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所，因此药物及其代谢产物很容易导致肝损害。以 

前认为 DILI的发病率大约为每 10万用药者中有 1 
～ 10人发病。但法国学者 Sgro等’ 研究认为，每 

10万用药者中大约有 11～15人发病。在美国，药 

物特异质反应引起的DILI占急性肝衰竭的18％，在 

发达国家中也属于常见病。。 。我国药源性肝损害 

构成比低于国外，约占0．46％ ～1．08％，但在整个 

药物不良反应中占 10％o～20％ 71。DILI已经是临 

床上较为常见的疾病，并有逐年增加之趋势。 

本组资料显示：DILI以中年人居多，>60岁者 

占20．4％，无性别差异；引起 DILD的前三位药物分 

别为中草药、抗结核药及抗生素，与协作组资料相 

近 ；损害类型以肝细胞型居多，占54．2％；南方组 

患者病死率高于北方组；其余资料均未见地域性差 

异。但是，在国外抗炎镇痛药占11．20％，抗生素占 

9．57％，抗凝药占8．35％ 。表明中国与欧美等国 

导致药性肝损伤的主要药物种类有所不同，存在着 

国情差异 。 

国内引起 DILI排在首位的是中草药。唐镜波 

等 。“在 1999年就对 2 747例中药不良反应病例进 

行分析，其中以肝损害最多。刘晓燕等 报告药物 

性肝衰竭 47例，中药占36．17％。引性肝损害的中 

草药种类繁多，成分复杂，其危害不容忽视，应重视 

中药的毒理研究。 

抗结核药与抗生素位于二三位。常用的抗结核 

之肝毒性比较明显，特别是异烟肼、利福平、吡嗪酰 

胺，可直接损害肝组织，联合应用会进一步加重肝脏 
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损害，少数可发生重症肝炎。抗生素对肝的损害包 

括肝细胞中毒与特异质反应。肝细胞中毒是药物对 

肝脏直接毒性，或通过代谢障碍而问接损害肝细胞， 

主要药物有四环素等；特异质反应包括过敏反应与 

药物代谢异常，主要药物有红霉素、青霉素族及头孢 

菌素类等 。 

DILI的诊断缺乏金标准，鉴别诊断比较困难， 

即便是病理也只能作为参考。本组资料中有 14份 

文献参考了急性药物性肝损伤关联性评价方法。支 

杰华等  ̈对 190例进行了具体分析，药物相关性肝 

损伤 69例(36．3％)，药物不相关性肝损伤 25例 

(13．2％)，未能确定病因的肝损伤 96例(50．5％)， 

因此，现行的临床诊断方法尚待改进。 
一 般来说，非肝衰竭型药物性肝损害预后较好， 

本组资料的有效率为 91．3％。原发病并发药物性 

肝损伤，将对患者造成不同程度地经济损失，少者千 

余元，多者上万元  ̈。甚至有部分患者可因肝衰竭 

而死亡，协作组患者的病死率为 1．5％ ，本组为 

3．1％，有的达到5．2％ 。 

随着现代科学的进步，药物的种类越来越多，有 

些中成药就含有有毒成分，如马钱子、朱砂、雄黄等； 

有些药物的副作用可能与使用不当有关，如 日本用 

小柴胡汤制剂长期治疗肝炎出现了问质肺炎一 ；有 

些药物的毒副作用具有不可预测性。为此，一是要 

对患者进行引导教育，牢记“是药三分毒”之古训， 

必须遵照医嘱用药；二是要对医务人员加强培训，注 

意鉴别诊断，及时发现药物的不良反应，及时报告和 

妥善处理；三是要加强药物不良反应的基础性研究， 

加强监测工作。 
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