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引言：1

作为一种 H2 受体拮抗剂，西米替丁可有效阻止胃酸

分泌，已被美国食品药品监督管理局指定为治疗胃十二

指肠溃疡的重点药物 [1]。它的作用机制是壁细胞上存在

三种组胺载体：乙酰胆碱受体、胃泌素受体和 H2 受体。

研究表明，抑制 H2 组胺受体会抑制胃蛋白酶和胃蛋白酶

受体的作用，以及 H1 受体的协同作用。由于治疗皮肤病

的不良反应多，缺乏有效的药物，这里研究了西米替丁

治疗病毒感染的作用机制、皮肤及其药用。

1　西米替丁治疗病毒性皮肤病的机制

1.1 介导细胞免疫

西米替丁的免疫调节作用与其抗组胺作用密切相

关。组胺激活 T 细胞，抑制辅助（Th）1T 细胞，同时激

活 Th2 细胞。T 细胞中存在 H2 受体 [2]。因此，作为抗 H2 载

体，西米替丁抑制 T 细胞中的 H2 受体，刺激 Th1 细胞分

泌 Th 细胞，促进相关细胞因子的产生，对 Th1 白细胞介

素 2 细胞和 γ 干扰素产生影响。同时，西米替丁抑制 Th2
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细胞分泌 Th2 细胞并减少细胞因子白细胞介素 10 的产生
[3]。Th1 细胞及相关细胞主要参与细胞计算功能，Th2 细胞

及相关细胞主要参与体液疾病。因此，西米替丁的抗组

胺作用显着提高免疫系统。躯体感染是人体最常见的免

疫反应，因此西米替丁被认为具有抗病毒作用。

1.2 恢复被抑制的树突状细胞的功能

除抗组胺药外，西米替丁的免疫调节作用与其他因

素有关。例如，西米替丁可以恢复被抑制的树突状细胞

的功能，而树突状细胞现在是最活跃的产生抗原的细胞，

在多种免疫反应中发挥着重要作用 [4]。树突状细胞与 T 细

胞相互作用，激活 T 细胞，调节 Th1 免疫反应，增强免疫

系统。然而，西米替丁可以抑制其米唑基团上的组胺淋

巴细胞的生长，从而抑制对任何作用的对乙酰氨基酚抑

制反应。

1.3 激活自然杀伤细胞

西米替丁还可以激活自然杀伤细胞。由于其靶细胞

中存在感染细胞，自然杀伤细胞是人体对抗病毒的重要

免疫系统 [5]。因此，西米替丁通过激活自然杀伤细胞，

尤其是免疫系统，对机体具有深远的免疫调节作用，如

图 1 所示。但是，需要注意的是，西米替丁只能用于免

疫系统的这些作用。大剂量 30-40mg/（kg·d）。虽然大
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剂量西米替丁的使用尚未在药物研究和病例报告中广泛

报道，但西米替丁在制药实践中的使用仍然很普遍。研

究表明，长期服用西米替丁不仅会影响机体其他药物，

还会抑制雄激素，导致男性乳房发育症。因此，美国食

药监局规定，西米替丁最大剂量不超过 2400mg/d，疗程

不超过 3 个月。

CIM：西米替丁；Th：辅助性T细胞；IL2：白细胞

介素2；IFN-γ：γ干扰素；DC：树突状细胞；NK：

自然杀伤细胞

图1　西米替丁抗病毒作用的机制

2　西米替丁在病毒性皮肤病中的应用

2.1 带状疱疹

带状疱疹是一种由潜在水痘带状疱疹病毒（VZV）

感染的再激活导致的病毒性皮肤病，临床研究发现带状

疱疹的发病通常与年龄，或是其他能够导致人体 T 细胞

免疫力降低的某些原因相关。水痘可能发生在未感染病

毒的儿童身上。[8] 由于该病毒具有神经营养性，感染后

仍可长期隐藏在肠道内。为了加剧神经和受影响皮肤的

炎症，正常的皮肤病变表现为具有单一周围神经分布的

小水泡簇。[7] 研究发现，超过 90% 的成年人都感染了带

状疱疹病毒，因此，带状疱疹是一类在皮肤科十分常见

的病，尤其是在 50 岁以上的成年人身上。

以下为带状疱疹的临床试验：

（1）一般资料

将 2011 年 12 月至 2013 年 12 月我院收治的 80 例带状

疱疹患者分组。随访组 40 例患者中，男 25 例，女 15 例，

平 均 年 龄（45.0±2.6） 岁； 对 照 组 40 例， 男 23 例， 女

17 例，平均年龄（42±1.8）岁。两组患者的平均得分比

较，差异无统计学意义（P>0.05）。

（2）治疗方法

对照组患者给予利伐替林 10mg，连续 3-7 天，干

扰素 + 地塞米松；西米替丁在对照组的基础上，滴注

0.2~0.6g/d，持续 1 周。

（3）疗效评定标准

主要副作用：腹泻、体液潴留、眼睛、皮肤和肠道

症状消失；疱疹痤疮、腹泻、背痛、失去眼睛、皮肤和

消化系统不受影响：症状无改善或减轻。

（4）统计学方法

采用 SPSS 16.0 软件进行数据分析。数值数据显示为

比率。组间比较采用 χ2 检验。P<0.05 被认为是显着的。

（5）讨论

带状疱疹为病毒感染性皮肤病，病原体为水痘 - 带

状疱疹病毒，呈长方形或球形的 DNA 病毒，有亲神经

性。近年来研究证实，本病毒原发感染为水痘。[9] 感染

后，病毒以潜伏形式存在脊髓后根神经节的神经元中，

当诱发因素如发热、系统性疾病构成免疫力低下时，如

肺炎、肺结核、肝炎、恶性肿瘤行放疗或化疗期间，应

用皮质类固醇激素或其他免疫制剂后，病毒可被激活，

使受累神经节发生炎症或坏死。[10] 病毒沿神经纤维移于

所支配的皮肤，皮肤上发生节段性水疱，神经损伤，导

致感觉异常，感觉过敏和神经痛。发病后终身免疫，极

少复发。

CMD 有抗病毒，止痛止痒，改善机体免疫功能的作

用，其止痛止痒是 CMD 药理作用所致，因为它是一种强

效的组织胺 H2 受体的拮抗剂，能抑制肥大细胞释放组织

胺，组织胺释放少了，自然缓解了其所致的过敏反应，

就可减轻带状疱疹过敏带的不适症状。其改善机体免疫

功能，经临床验证，有报道：①它能增强细胞介导免疫

反应，特别是细胞免疫功能受抑的病人。② CMD 的免

疫强化作用，可能因其结构与组织胺类似有关。组织胺

已证明能抑制某些效应 T 细胞的细胞活性，提高细胞内

CAmp 的水平等。因它可与组织胺竞争，而与 H2 受体作

用，干扰组织胺的效应，特别是内源性不稳定时，CMD

的免疫强化作用更为突出。它对免疫系统的主要作用是

阻断抑制 T 细胞（Ts）表面的 H2 受体而发挥其免疫调节

作用。因此，CMD 具有免疫调节和抗病毒作用的新用途。

2.2 小儿水痘

小儿水痘是由水痘 - 带状疱疹病毒（varicella-zoster 

virus，VZV）感染引发的呼吸道传统的具有传染性较强

的疾病，其主要的特点为斑疹、结痂、疱疹、丘疹。水

痘的发病高发期在春季的前期与冬季的后期，对此病最

为敏感的是 4~10 岁的儿童，临床表现情况不尽相同。此

病虽然存在自限性，但是可能会引发肺炎、肝炎以及脑

炎，比较罕见的并发症有心肌炎、横贯性脊髓炎、视神

经炎、关节炎等。[13] 而且感染水痘的患者，病毒会在被

根神经节长期的潜伏，成人时期可被再次的激活，从而

造成引发带状疱疹的发生，所以，必须要积极地对其进

行治疗，将水痘的症状减轻，病程有效的缩短。

（1）一般资料

将 2011 年 12 月至 2013 年 12 月我院收治的水痘患者

分组。监测组 35 例患者中，男 21 例，女 14 例，平均年

龄（12.0±1.2） 岁； 对 照 组 35 例， 男 19 例， 女 16 例，

平均年龄（11.0±0.9）岁。两组患者的平均得分比较，

差异无统计学意义（P>0.05）。

（2）治疗方法

对照组患者给予利巴韦林，更昔洛韦 + 地塞米松米

松连用 3 ～ 7 天，连续每周治愈；西米替丁治疗 1 周。
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（3）疗效评定标准

正面效果：48-72 小时内体温恢复，局部皮疹消失

或减少，无新皮疹出现；有效：72-96 小时体温恢复正

常，局部皮疹消失或消失，没有产生新皮疹。原有皮疹

消失或结痂达 50%；无效：96 小时体温不降低或不升高，

初始皮疹消失，或皮疹小于 30% 或更严重。

（4）统计学方法

采用 SPSS 16.0 软件作数据分析，计数资料以率表

示，组间比较采用 χ2 检验，P<0.05 为差异有统计学意义。

（5）讨论

水痘 - 带状疱疹病是一种脱氧核糖核酸病毒 [11]，具

有较强的传染性疾病，以往对小儿水痘都是采用广谱抗

病毒药物进行治疗，利巴韦林是人工合成的核苷类抗病

毒药物，对一些核糖核酸和脱氧核糖核酸病毒具有较强

的抑制作用 [12]，对 VZV 病毒与人类疱疹病毒等疱疹性病

毒的具有良好的抑制效果。[14] 利巴韦林对病毒核苷酸的

合成能够有效的抑制，通过磷酸转化为酶磷酸化被有效

的激活，从而抑制核糖核酸和脱氧核糖核酸病毒的合成，

但是利巴韦林对病毒腺苷激酶具有较强的依赖性，而且

特别容易出现耐药性的现象，所以临床治疗效果较差。

西米替丁是 H2 受体阻断剂，具有较强的免疫调节能

力，还可以对胃酸、胃蛋白酶与胰蛋白酶的分泌进行有

效的抑制 [15]。具体表现为以下几个方面：（1）对有丝分

裂原引发的人与动物淋巴细胞的增殖反应的产生有促进

作用；（2）对人的皮肤迟发性超敏反应与移植物抗宿主

反应、病理性移植物抗宿主反应阴性者，用药治疗后出

现明显的恢复作用；（3）能够有效地促进巨噬细胞移动

抑制因子的产生；（4）促进抗体的产生；（5）能够有效

抑制动物移植性肿瘤以及人黑色素瘤；（6）能够增加人

与动物的免疫力；同时，具有较强的抑制皮肤损害的作

用，能够达到抗病毒、快速退热、有效止痒、消肿止痛

的目的，有效的降低了水痘病毒对皮肤造成的损害，同

时，也有效降低了病毒血症以及并发症的发生率。

西米替丁对免疫细胞的调节主要表现在以下几个方

面 [16]：（1）能够有效的改善抑制性 T 细胞亚群的活性状

态；（2）能够有效改善自然杀伤细胞的附近环境，提高

自然杀伤细胞的环境质量，提高自然杀伤细胞的抗肿瘤

免疫监视能力；（3）将辅助性 T 细胞免疫功能有效的激

活；（4）能够有效提高树突状细胞（DC）与细胞因子诱

导的杀伤细胞（CIK）体外共同培养获得的效应细胞抗原

提成能力；（5）有效增强肿瘤浸润淋巴细胞（TIL）细胞

浸润淋巴细胞的作用。

3　结语

用于皮肤病的西米替丁具有成本低、性能高、安全

性好、副作用少等优点。西米替丁可改善临床表现，缩

短治疗时间。但由于病毒性疣的愈合时间和西米替丁治

疗的长期性，寻常疣应在治疗前复查并用西米替丁治疗。

第一种选择是治疗慢性疣或其他不注意物理治疗的患者。

在西米替丁治疗带状疱疹的临床记录中，仅有少数病例

报道。目前的报告主要是儿童。需要大量的临床研究来

证明其治疗其他皮肤病的疗效。
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