
中国工业 医学杂志 1 9 9 6 年第 9 卷第 2 期

·

论 著
·

柠檬酸铝和经基哇呱联合治疗

尘肺的临床观察
`

柠檬酸铝和羚基唆呱联合治疗尘肺课题协作组 史志澄执笔

提 要 采用柠檬酸铝和轻基磷酸喳呱联合治疗 91 例尘肺病人 (对照 44 例 )
,

通过 6 个疗程两年半的

对比观察
,

证明治疗组的症状改善优于对照组
,

有 5例 ( 5
.

5 % )胸部 X 线表现明显好转或好转
,

而对照组无好

转病例
,

且进展例数多于前者
,

差异有显著性 (尸 < 。
.

01 )
。

治疗期间未发现明显的毒副作用
,

说明柠檬酸铝和

轻基磷酸唆呱长期联合治疗是安全有效的
。

关键词 柠檬酸铝 经基磷酸喳呱 尘肺

根据
“

八
·

五
” 《矽肺治疗措施及疗效评 1

.

2 尘肺类型及病期

价 》 课题组的统一安排
,

我们柠檬酸铝和轻基 13 5 例中有矽肺 44 例 ( 3 2
.

6% )
,

煤矽肺

喳呱联合治疗尘肺协作组的各个单位于 1 9 9 2 67 例 ( 4 9
.

6% )
,

其他尘肺 24 例 l( 7
.

8% )
。

其

年 10 月至 1 9 9 5 年 3 月
,

先后分别完成了 13 5 中 。+ 3 例
,

I 期 47 例
,

I 十期 9 例
,

I 期 30 例
,

例尘肺共 6 个疗程的临床观察
,

现将有关资料 I
+

期 20 例
,

皿期 20 例
,

l 十
期 6 例

。

另外根

总结如下
。

据治疗 前病变进展情 况
,

可分为快 型 38 例

1 对象和方法 ( 2 5
.

2% )
、

慢型 7 9 例 ( 5 5
.

5% )
、

稳定型 1 5 例

1
.

1 一般情况 (1 3
.

3% )
。

全部病例均为男性
。

观察组 (9 1 例 ) 平均 1
.

3 病例选择与分组

年龄为 5 7
.

2 岁 ( 39 ~ 68 岁 )
,

对照组 ( 44 例 ) 按不同期别及 X 线进展快慢情况
,

以 2 :

平均年龄为 5 6
.

8 岁 (4 0~ 6 7)
。

大同及新安江 1方 式将不同期别及不同进展情况 的尘肺病

的病例全部来自煤矿
,

主要从事井下岩石掘进 例随机分成治疗组及对照组进行比较
。

由于治

和采煤工作
。

铁二局及攀钢病例的工种较复 疗过程中两组丢失的病例数不同
,

最终完成 6

杂
,

包括铁路隧道工
、

风钻工
、

筑路工
、

冶炼 个 疗程的治疗组病例共计 91 例
,

对 照组 44

烧结工
、

出窑成型工
、

铸件清砂工
、

瓦工
、

石 例
。

有关分组详细情况参见表 1
。

工等
。

工龄介于 7一 26 年之间
。

表 1 病例分组情况

」」市类型 期 别 进展情况
组 别 例 数

———
矽肺 煤矽肺 其他 扩 1 1 + 1 1 + 1 1 + 快型 慢型 稳定型

治疗组 9 1 ( 6 7
.

4 ) 3 0 4 4 1 7 2 3 4 5 1 8 1 3 14 5 12 ( 1 3
.

1 8% ) 5 8 ( 6 3
.

7 4% ) 2 1 ( 2 3
.

0 8% )

对照组 4 4 ( 3 2
.

6% ) 1 4 2 3 7 1 1 3 4 1 2 7 6 1 6 ( 1 3
.

6 4% ) 3 1 ( 7 0
,

4 5 % ) 7 ( 15
.

9 1% )

1
.

4 观察方法

铁二局的病例为住院治疗
,

定期进行临床

检查和观察
。

攀钢病例采取门诊治疗
,

集中检

查
。

大同及新安江病例采取就地分散治疗
,

集

中检查
,

定期进行随访观察
。

全部 1 35 例病例

均完成了 6 个疗程的服药观察
。

每疗程为 3 个

月
,

疗程间隔为 1 个月左右
。

疗前及每一疗程

后分别拍摄胸大片
。

疗前及第三
、

六疗程后分

, “

八五
”
攻关课题 《矽肺治疗措施及疗效评价 》 的分题之一



中国工业 医学杂志 1 9 9 6年第 9卷第 2期

别测定肺通气功能
、

生化指标
,

以及血
、

尿常 2
.

1 症状和体征

规和肝功能
。

由表 2 可以看 出
,

经过 6 个疗程的治疗
,

1
.

5 用药及剂量 治疗组的部分病例气短
、

咳嗽和胸痛症状有所

治疗组肌肉注射柠檬酸铝
,

每周一次
,

每 减轻
,

好转
、

临控及显效病例明显高于对照组
,

次 20 m g A I
,

同时 口服轻基喳呱
,

每次 0
.

2 5 9
,

而对照组的无效 和加重病例 明显高于治疗组

每 周 两 次
。

六 个 疗 程 使 用 的 总 剂 量 为 (表 3)
,

另外发现治疗组患感冒的次数较治疗

1 5 6 0 m g A I ( ZOm g X 78 周 ) ;
轻基喳呱服用总量 前减少

,

与对照组比较有 明显差别 (表 4 )
。

治

为 37
.

5 9
。

对照组每周口服安慰剂 (淀粉 ) 两次
,

疗前后的肺部体征则无明显变化
,

两组无显著

每次服两片
,

共 6 00 片
。

差别
。

2 结果

表 2 治疗后症状改变

治疗组 ( n = 9 1 ) 对照组 (
n
= 4 4 )

症 状 无症状 临 控 显 效 好 转 无变化 加 重 无症状 临 控 显 效 好 转 无变化 加 重

%
n

% , % n % 二 %
,

% n % n 写 n % n % n %
n

%

气短 1 0 1 1
.

0 2 2
.

2 4 4
.

4 8 8
.

8 6 5 7 1
.

4 2 2
.

2 4 9
.

1 0 0 0 0 2 4
.

5 3 3 75
.

0 5 1 1
.

刁

咳嗽 1 2 1 3
.

2 5 5
.

5 2 2
.

2 9 9
.

9 6 2 6 8
.

1 1 1
.

1 3 6
.

8 0 0 1 2
.

3 0 0 3 6 8 1
.

8 4 9
.

1

咳痰 1 6 1 7
.

6 10 1 1
.

0 2 2
.

2 6 6
.

6 5 7 6 2
.

6 0 0 3 6
.

8 0 0 0 0 3 6
.

8 3 5 7 9
.

5 3 6
.

8

胸痛 2 1 2 3
.

1 1 1
.

1 1 1
.

1 4 4
.

4 6 4 70
.

3 0 0 5 1 1
.

4 0 0 2 4
.

5 0 0 3 4 7 7
.

3 3 6
.

8

咯血 8 8 9 6
.

7 2 2
.

2 0 0 0 0 1 1
.

1 0 0 4 2 9 5
.

5 0 0 0 0 0 0 2 4
.

5 0 0

表 3 治疗后临床症状综合判断改善情况

l洁 控 显 效 好 转 无 效 加 重

% n % n % n %
n

%

治疗组 ( n = 9 1 ) 3 1 3 4
.

0 7 5 5
.

4 9 2 3 25
.

2 7 2 8 3 0
.

7 7 4 4
.

4 0

对照组 ( n 一 4 4 ) 1 2
.

2 7 0 0 3 6
.

28 3 1 7 0
.

4 5 9 2 0
.

4 6

表 4 治疗后 呼吸系统感染频率的变化 例 (4
.

4 % ) 好转
。

83 例 ( 91
.

2% ) 无变化
,

有

下 降 稳 定 上 升 3 例进展
,

无 1例 明显进展
。

而对照组有明显进

% 二 % , % 展 2 例 ( 4
.

6% )
,

进展 7例 ( 1 5
.

9 % )
,

无变化

治疗组 ( n 一 9 1 ) 12 1 3
.

2 7 5 5 5
.

7 1 x
.

1 3 5 例 ( 7 9
.

5写 )
,

无 1 例好转和明显好转
。

通过

对照组 (n 一 4 4) 。 。 4 1 ” 3
·

2 “ “
·

8 治疗前后两组 X 线改变的对照分析
,

发现好转

2
.

2 胸部 X 线检查 及明显好转例数
,

治疗组绝对高于对照组 (5
:

有关治疗后 X 线胸片改变情况详见表 5
。

0)
,

有十分显著的差异
,

而明显进展及进展的

通过治疗组与对照组胸 片治疗前后 的对比分 例数正好相反
,

对照组 明显高于治疗组 ( 1 1
:

析
,

发现治疗组有 1 例 (1
.

1% ) 明显好转
,

4 3)
,

两相比较有明显的差异
。

表 5 治疗后胸片的疗效分析

无 变 化 明 显 好 转 好 转 进 展 明 显 进 展
组 别

— — — — —
% n % , % n % , %

治疗组 ( n = 9 1 ) 8 3 9 1
.

2 1 1
.

1 4 4
.

4 3 3
.

3 0 0

对照组 ( n = 4 4 ) 3 5 7 9
.

5 0 0 0 0 7 1 5
.

9 2 4
.

6
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2
.

3 肺通气功能测定

表 6 以 F V C 和 F E V
,

两项指标的实测值 /

预计值的百分比进行比较
。

若两项指标中有一

项超过治疗前 10 %为增加
,

低于治疗前 10 %

为下降
,

不超过 士 10 %者则为稳定 (无变化 )
。

结果表明治疗组较之对照组
,

治疗后 F V C 增

加例数
,

有明显差异 (尸 < 0
.

0 1 )
。

表 6 治疗后两组肺通气功能改变

治疗组 ( n = 9 1 ) 对照组 ( n ~ 4 4 )

一一一一
测定项 目

F V C (实 /预% )

F EV
,

(实 /预写 )

1 1 12
.

0 9
普 7 2

1 4 15
.

3 5 6 5

7 9
.

1 2

7 1
.

4 3

8
.

7 9

1 3
.

1 9

6
.

8 2

1 1
.

3 6 ;:
8 1

.

8 2

6 3
.

6 4 ::
番

P < 0
.

0 1

表 7 为治疗组和对照组 F V C 和 F E V
I

实

测均值治疗前后的自身比较
。

结果发现无论是

治疗组还是对照组
,

治疗前后 自身比较
,

均无

显著差异
,

与临床症状的改善也不相一致
。

表 7 治疗前后通气功能值的比较 ( X士 S D )

治疗组 ( n = 9 1 ) 对照组 ( n = 44 )

测定项 目

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

V C ( L )

F E V
z

( L )

2
.

4 5士 0
.

6 5

( 0
.

7 4~ 3
.

7 8 )

1
.

7 4士 0
.

4 7

( 0
.

6 8~ 3
.

2 7 )

2
.

4 8士 0
.

6 7

( 0
.

5 8一 3
.

9 1 )

1
.

9 5士 0
.

5 1

( 0
.

2 0 ~ 2
.

8 0 )

2
.

7 1士 0
.

6 3

( 1
.

2 7 ~ 3
.

8 4 )

1
.

8 7士 0
.

5 3

( 0
.

3 8 ~ 3
.

12 )

2
.

6 8士 0
.

6 1

( 1
.

0 2~ 3
.

9 6 )

1
.

8 3士 0
.

5 2

( 0
.

3 2~ 3
.

4 0 )

2
.

4 生化指标改变

表 8 生化指标的变化

C P ( U / m l ) I g G ( IU / m L ) S O D (尸g / L )

组 别

— — —
疗 前 疗 后 疗 前 疗 后 疗 前 疗 后

治疗组 1 1
.

3士 4
.

3 20
.

9士 9
.

0
`

2 5 6
.

6 9士 1 3 6
.

3 9 1 6 4
.

0 5士连5
.

6 7 `
2 94

.

7 6士 15 8
.

6 1 1 7 9
.

4 3士 9 2
.

78
’

(刀 一 9 1 ) ( 4
.

1~ 2 3
.

4 ) ( 3
.

2 ~ 4 7
.

0 ) ( 9 0
.

4~ 8 2 6
.

3 ) ( 7 3
.

1~ 3 2 5
.

0 ) ( 8 0
.

0 ~ 9 99
.

9 ) ( 7 2
.

0 ~ 4 4 0
.

0 )

对照组 1 1
.

7士 4
.

4 22
.

5士 1 1
.

3
“

2 0 4
.

7 4士 7 4
.

5 3 15 7
.

0 6士 5 5
.

7 5
’

2 7 4
.

4 5士 1 34
.

24 1 8 9
.

0 1士 9 9
.

0 2
`

( n = 4 4 ) ( 5
.

6~ 22
.

5 ) ( 3
.

2一 6 8
.

7 ) ( 8 3
.

0一 3 8 0
.

2 ) ( 5 2
.

4~ 2 7 8
.

0 ) ( 8 0
.

0 ~ 6 8 2
.

4 ) ( 8 5
.

7~ 46 8
.

6 )

,

尸 < 0
.

0 1

由表 8 可见治疗组与对照组的血清铜蓝 通过药物筛选
、

动物实验和临床观察
,

发现了

蛋 白 ( C P ) 值
,

治疗后均较治疗前升高
,

差异 多种抑制尘肺纤维化的有效药物
,

其中包括柠

有显著性
。

而血清免疫球蛋白 G (I g G ) 及超氧 檬酸铝和磷酸轻基唆呱
。

化物歧化酶 ( S O D ) 含量则疗后均较疗前降低
,

动物实验证明柠檬酸铝对 实验性矽肺具

差异有显著性
。

但上述三项指标在治疗组与对 有明显的预防及治疗作用
,

尤其对早期矽肺的

照组之间
,

治疗前后均无差异
。

疗效更显著
。

柠檬酸铝的主要作用机制 为铝可

3 讨论 紧密复盖于石英尘粒表面
,

减弱其毒性
,

保护

尘肺是我国最常见和最严重的职业病
,

对 巨噬细胞
,

从而减弱石英的致纤维化作用
。

以

生产和工人健康的危 害和影响很大
。

30 多年来 每次肌注铝的剂量为 l o m g
,

临床观察 1一 3年
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不等
,

发现患者 自觉症状有不同程度的改善
,

X

线胸片处于稳定状态
。

磷酸轻基唆呱 (抗矽 I

号 ) 同样对实验性矽肺具有预 防和治疗效果
,

可抑制肺纤维化的发生和发展
。

该药的疗效机

制主要是抑制胶原蛋白的合成
,

并对肺巨噬细

胞也有保护作用
。

临床观察显示每 日口服剂量

为 。
.

2 59
,

每周服药 2 次
,

服药 6 个月为一个疗

程
,

经 2 个 疗 程 后 X 线 胸 片无变 化者达

7 8
.

8 2%
。

在上述两药既往临床应用的经验基础上
,

我们把上述两药联合加以应用
,

通过严格的挑

选病例和快慢分型
,

科学地 区分治疗组和对照

组
,

通过了长达 2 年多
,

6 个疗程的临床及 X

线的严密动态对比观察
,

证 明柠檬酸铝和轻基

磷酸喳呱联合应用
,

确 实具有 一定的临床疗

效
,

具体表现为治疗组 中有 1 例 X 线 明显好

转
,

4 例好转 (共 5
.

5 % )
。

另外大部分病例

( 9 1% ) X 线病变稳定
,

共有 3 例 (3
.

3% ) X 线

上病变有所进展
; 而对照组 X 线无明显好转或

好转病例
,

却有 9 例 (2 0
.

5% ) 明显进展或进

展
,

两者对比差异是明显的
。

在 自觉症状方面
,

大多数治疗组的病例在两年 多的治疗 观察过

程中变化不大
,

但也有少数病例有所好转
,

甚

或达到临床控制
,

特别有一些病例的感冒发病

次数减少
,

症状减轻
,

这与对照组 比较
,

显然

具 有差别
,

说明治疗组患者 的抵抗力有所增

强
。

在通气功能测定方面尽管治疗前后 比较无

显著差异
,

但发现 治疗组疗后 的用 力肺 活量

( F V C ) 的增加例数与对照组 比较有明显差异

(尸 < .0 01 )
。

在生化指标的改变方面则 由于存

在一些干扰因素 (如测试仪器
、

试剂
、

操作规

范等 ) 的影响
,

因而未能得出满意的结论
。

在两药联合应用的毒副作用方面
,

经 6 个

疗程 的观察
,

我们未发现因使用药物引起 的

血
、

尿常规及肝 肾功能异常而被迫停药者
,

仅

新安江发现 1 例在治疗后期 出现窦性心动过

缓 ( 52 次 /分 )
,

但不影响继续用药观察
。

另外

有部分病例长期肌注柠檬酸铝
,

臀部注射部位

肌肉发硬
,

出现硬块
,

有疼痛感
,

但通过局部

热敷以及采用深部肌注及两侧交替注射的方

法有所改善
,

因而除个别病例难以接受终止治

疗外
,

其余病例仍可继续进行治疗观察
。

在本

组观察过程中丢失的病例
,

主要是 由于并发其

他严重疾病 (癌瘤
、

胸膜炎
、

活动结核
、

心脏

疾患 )
。

4 小结

采用柠檬酸铝和轻基磷酸唆呱联合治疗

91 例尘肺病人 (对照 44 例 )
,

通过长达 2年多

的 6 个疗程对 比观察
,

证明治疗组的症状改善

优于对照组
,

特别表现为感冒发病次数减少
,

症状减轻
,

5 例 ( 5
.

5 % ) 胸部 X 线明显好转或

好转
,

而对照组无明显好转或好转病例
,

另外

进展及明显进展的例数
,

对照组也明显高于治

疗组
,

差异有显著性 ( P < 。
.

01 )
。

在通气功能

方面
,

治疗组疗后 F V C 增加的例数也明显多

于对 照组
。

在治疗期 间未 发现 明显的毒副作

用
,

说明柠檬酸铝 ( 20 m g A I
,

每周一次 ) 和轻

基唆呱 0
.

5 9 /周长期联合治疗是安全有效的
。
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