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胶 体 铋 的 药 效 学 

中田分类号 R975．0 

铋化台物用于临床治疗已有一个世纪， 

以往大多作为消化系疾病的症状治疗，不被 

人们重视。 自从新型铋制剂～—一胶体铋 Co· 

lloidal bismuth)问世以来，铋化合物的 

临床应用有 _『新的突破，主要在消化性溃疡 

的治疗方面取得了显著效果。胶体铋又称三 

钾二构橼 酸 铋 (Tripotassium dicitro· 

to bismuthate，TDB ，是 拘 椽酸铋盐 

的复合物。国外片剂 商 品 ~De--Nol，中 

文译音为得乐。 

近年来，国内外 关 于TDB的药理作用 

机理及 临床疗效等方面的研究取得了不少进 

展，使该药成为治疗消化性溃疡及慢性胃炎 

的主要药物之一。 

药物作用机理 

实验资料 表明TDB促 进 溃疡愈合与 

胃酸无直接关系，它既不中和胃酸，也不影 

响胃酸分泌，其药理作用机制主要有 咀下几 

方面 t 

1． TDB在酸性条 件 下，pH<5发生 

沉淀，由于沉淀中含有游 离 昀 羧 基和铋离 

子，对蛋 臼质具有高度亲相力。当沉积于溃 

疡基底面，与溃渤坏死组织中的蛋白质相氨 

基酸等物质蟹台，形成一层蛋 白——铋复合 

物，覆盖于溃痔表面 ，阻断胃酸、胃蛋 白酶对 

胃粘膜的自身消化 ，而起到保护作用 这是目 

前多数学者 公认的主要作用机理。koo ： 

研 究 

R， ．6 

等用 20只大鼠诱发 慢性 胃 溃 疡 后，给予 

TDB治疗，然后将鼠致死，鼠 胃用Castel 

试剂 (主要成份为硫酸马钱子碱)染色，显 

微镜下观察，见铋荆以红黄色沉淀物粘附于 

溃疡基底层，而溃疡周围正常组织则无铋剂 

粘附。也有学者用电镜观察到铋剂沉着于溃 

疡表面 。 

2． 杀灭船门螺旋 菌 (Helicobacter 

Pylori HP)。研究资料 l表明，HP与消 

化性溃疡、慢性胃炎的发病有密切关系，可 

能系消化性溃疡的条件致病菌。杀灭 HP可 

促进溃疡愈台、减少其复发率。TDB是 目 

前公认的杀NHP的有效药物，主要是通过 

包裹HP菌体，干扰HP代 谢，破坏细菌壁 ， 

使HP死亡。在众多治疗消化 性 溃 疡 药物 

中，唯有TDB能杀灭HP，而副反应小，故 

在80年代末，该药成为国际医学界推崇的较 

为理想的治疗消化性溃疡药物。 

3
． 大量研究表明，TDB对 胃 粘膜屏 

障具有保护作用。该药可与粘液蛋白结合成 

粘液样的保护层，可保护 胃 粘 膜 ；也有学 

者 发现TDB可通过健进前列腺 素合成而 

保护 胃粘膜 ；Hinsul1_。 用 安 慰 剂 作为对 

照，发现TDB可促进 胃粘膜上皮细胞的再 

生，而减轻乙醇对粘膜的损伤 }Slomiany 

等 发现HP滤液中含有脂酶及磷脂酶A， 

可溶解 胃粘膜表面的脂质，损伤胃粘膜屏障， 

TDB可降低HP滤液中脂酶及磷脂酶A的活 

性，保护胃粘膜免受脂溶性物质破坏。 
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TDB抗溃疡的动物实验研究 

经动物实验证明，TDB能加 速急性胃 

溃疡愈台。wilson E“ 给急性溃疡的 太鼠每 

天分别10,32 16和8mg／kgTDB治疗，3组 

溃疡的愈台时间 分 别 为 20～25，25—0 0和 

30—35天，而对照蛆则需4O天 。我院郏济芳 

等所作的动物实验也表明，TDB可 预 防实 

验大 鼠急性溃疡的发生“ 。 

TDB}~疗消化性溃疡的 

临 床 研 究 

近l0余年来，TDB作 为 治疗消化性溃 

疡 (pu)的主要药物之_，而广 泛 应用于 

临床，从世界各地大量临床研究资料表明， 

TDB对 pu的近朔愈合率可达60—90％，显 

著高于安慰剂，与H：受体拮抗剂对 pu的近 

期愈台率无显著差别。重庆医科大学附一院 

表2 
、 ‘●～  。 ⋯ 一  _ l l ～ 一 一  

作者 

注 
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表1 TDBf~疗胃溃疡的临库疗效 

者 

PatlIllls【】们 

Sechaud【1 d] 

Boves【15 2 

Lee【 】 

P0ulaⅡtzBs【17 

S1．1ttoi1[i s 

Tytgat[19] 

郏 ； 

注 T：TDB 

治疗 病例 热 

T l93 

T 41 

T 自P 10：]0 

T ；P 20：17 

T：P 1 0}6 

T ￡P 25：25 

T P 5O 

T }P 30：25 

溃：巧愈台室 (叻) 

4周 6周 

96 

93 

90±30 

85 29 

90：83 

72；36 

61 L18 

P：安慰剂 

7 24 

临床药理研究室于 1978年合成 TDB，临床 

疗效与国外文献报道一致。国内外 TDB治 

疗pu的临床资料见表一及表二。 

H 受体掊抗剂因其治疗 pu疗效确切、 

愈合率高而被视 为 评定其它治疗pu药物的 

金标准。在不少临床研究中发现，某些 对Ht 

受体掊抗剂无效 的pu病例，改用TDB后， 

TDB治疗十二指肠溃疡的临床疗效 

治疗 

一  

T ：P 

T：C 

T：C 

T：C 

T ：C 

．rlC 

rr C 

1、：C 

T C 

T ：C 

T ：C 

T：C 

T ：C 

T {R 

TlR 

TIR 

T ：P 

P．安慰剂 

病例数 

— —  

9：10 

8l9 

38：37 

1 5l11 

2 2{ 

20,20 

23：2l 

19：18 

26{26 

14：14 

27l 24 

19；20 

41：39 

38：37 

49：5O 

58~50 

21}2．3 

溃疡愈合率(嘧) 

4周 6周 

60：64 ‘ 

66：76 重 

季 90 81 癌 
8o：44 粜 

C：甲氰眯胍 Rt雷尼替丁 

立̂ 一 
兰 咖 
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溃疡得以愈台，可能与TI)B~特的抗HPfi~ 

用有关 。 

pu的复发仍是目 前治疗的难点，H z受 

体拮抗剂虽对溃窃愈台率高，但停药后80一 

g0％在]年内复发。TDB短 期 治 疗 (4～6 

周)，停药后1年沟复发率 为 40％ ”，显著 

低于H 受体掊抗剂，其机 理 可 雒与消灭胃 

内 HP，保护 胃粘膜屏障有关，也可能是不 

影响胃酸分泌，停药后无 胃 酸 反 眺现壤的 

缘故 。 

TDB应用的副反应 

TDB为无毒化合物，W ilsonf 给大鼠 

TDB0
．2ml／log，每天3次(相 当于体重70kg 

的人每天N6， 舯m1)而来 见 毒 性 作 用， 

胃粘膜大体 与 显 徽 镜检查均无异常发现 

W ierikst 等对家犬 饲 以TDB’60 320或 

640rag／kg／d (约相当于成人治 疗 量的2、 

4、8倍、，在 个月治疗中， 原子吸收光谱 

法监护血、尿铋浓度，最后测定 各脏 器组 

铋台星，发现 【缸铋浓度 ，稳定在 一14 g／L， 

碌铋浓度较高 (5mg／L 上)， 定组织的 

铋含量，显示肾组 含铋量最高，脑组织极 

低，说明肾脏为铋的主要排泄器官，同时也 

否定了Burns等 认 为铋导致肺病的可 能 

性。应该强调，由于铋主要由肾脏排泄，因 

而肾功能不 良者忌用 TDB。Ty~gat等 _ 

测定患者TDBi~疗前 后 的 、屎铋浓度， 

在疗程末的最 血珏浓 度为船 g／L (远低 

于安全浓度5oug／L 、尿铋 为26～85O(多 

数<1 00)~tg／L，说明TDB治疗的患者，仅 

有少量镀吸收并从琢中排泄。 

各家报告所 ， 佧用甚少，少数患者对 

液体剂型惑药眯不 良或服药后舌面染 ． 多 

数患者出现§ 粪，应向患者说明，生粪并非 

消化道出 mL所致：长 用 TDB汾疗，未发 

现对血象聚肝肾功能产_兰不 良影响。 

TDB经过近]0多年的广 泛 临床应用， 

被证明是一种治疗 pu有 效而 反应少晦药 

物。 由于 其保 护 胃粘 膜屏 障的 强特功 能，可 

用于治疗急、慢性胃炎、预防pu复发。 
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种 1 n ， ，f却 。 知拜 、 

神经微丝的结构、性质 

及其在肿瘤病理诊断中的应用 

病理生理教研室 堑盍生 综述 范维珂 审校 I 7 。- 

中圈分娄号 R739， 

中间拦 (IntermediaLe filamenL， 

IF)为细胞骨架成份 Z一 ， 因 直 径 (8— 

10nm)介于微丝和微管之间而得名 中 间 

丝有五种，分剐存在于不同的组织细胞。它 

们是广泛存在于上皮细胞的角蛋白 (Kera‘ 

tin)，分布于问叶起源细胞 的 波 形 蛋 白 

(Vimentin)，发生 于 肌 细 胞的结蛋白 

(Desmin)，胶质细胞特异的胶质纤维 陵 

性蛋白 (Glial fibrillary acidic prot- 

eins，GFAP)和仅存于神经细胞的 }申经 

微丝 (Neurofi]ament，NF)。开 始 分 

化的胚胎组织和肿瘤组织中，仍然存 在与相 

应正常组织一致的中间丝成份。由于中间丝 

的组织特异性分布，引起了细胞生物学、胚 

胎发生学、病理学工作者的广泛 趣。根据 
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[251 Lazzaron~M，et a1．Br J Clin Pract 
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组织中所含中间丝的不同，可 以对肿瘤进行 

分类，并为肿瘤的诊断和鉴别诊断提供了病 

理学依据，为胚胎组织和培养细胞的分化表 

达提供了新的研究途径。 

NF为神经细胞特有的中间丝 成 份，与 

微丝微管一起构成神经细胞的骨架系统，参 

与维持细胞形态，轴突运输等重 要生 理 过 

程 。广泛分布于神经原组织，包括中枢神 

经系统 、周围神经系统 、神经内分泌系统的 

神经细胞胞体和突起，神经纤维 ，以及起源 

于神经原的肿瘤组织中，其它非 冲经 组 织 

NF则虢如 、扪。自 ]971年ShelanskF朝首 

次从牛脑中分离出NF以来，NF的研究_已 

相 当广泛和深入，涉及到NF的结构组成 
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