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拉米夫定联合扶正化瘀胶囊治疗代偿期

乙型肝炎肝硬化疗效分析

黄洁萍（广西北海市第二人民医院 肝病科，广西 北海 536000）

摘要：目的 探讨拉米夫定联合扶正化瘀胶囊治疗代偿期乙型肝炎肝硬化的临床疗效及安全性。方法 
选取本院2011年3月至2013年9月门诊和住院诊断为代偿期乙型肝炎肝硬化的患者90例，随机分为2
组，每组45例。联合治疗组给予拉米夫定加扶正化瘀胶囊治疗，对照组给予拉米夫定治疗，2组疗程

均为1年。随诊记录2组丙氨酸氨基转移酶（ALT）、HBV DNA、总胆红素（TBil）及肝纤维化指标

（HA、PⅢNP、LN、CⅣ）变化情况，将2组ALT复常率、HBV DNA低于检测下限的比率、HBeAg
血清学转换率以及耐药情况进行对比分析。结果 随诊观察2组ALT、HBV DNA、TBil及肝纤维化指标

（HA、PⅢNP、LN、CⅣ）水平较治疗前均明显下降，差异均有统计学意义（P ＜ 0.05），其中联

合治疗组的ALT复常率、HBV DNA转阴率及耐药率改善明显，与对照组对比差异均有统计学意义（P 
＜ 0.05），HBeAg血清学转换率两组对比差异无统计学意义。结论 拉米夫定联合扶正化瘀胶囊治疗

乙型肝炎肝硬化可明显改善肝功能，延缓肝纤维化进程，减少耐药发生。
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Clinical effect of lamivudine and Fuzhenghuayu capsule on patients with compensated cirrhosis of 
hepatitis B
HUANG Jie-ping (Department of Liver Diseases, The Second People’s Hospital of Beihai, Beihai Guangxi 
province 536000, China)
Abstract: Objective To analyze the clinical treatment effect and safety of lamivudine and Fuzhenghuayu 
capsule on patients with compensated cirrhosis of hepatitis B. Methods Total of 90 patients with compensated 
hepatitis B cirrhosis were chosen from our outpatient service and hospitalized patients from March 2011 
to September 2013. All patients were randomly divided into two groups: combination group (treated with 
lamivudine and Fuzhenghuayu capsule), and control group (treated with lamivudine). Each group had 
45 patients and the course of treatment was 12 months. The indexes of ALT, HBV DNA, TBil and serum 
hepatic fibrosis markers (HA, PⅢNP, LN, CⅣ) were recorded. The indexes of liver functions, HBV DNA 
conversion rate, HBeAg conversion rate and drug resistant rate were analyzed. Results The indexes of ALT, 
HBV DNA, TBil and serum hepatic fibrosis markers (HA, PⅢNP, LN, CⅣ) in two groups all decreased 
and the differences were statistically significant (P ＜ 0.05). The indexes of ALT normalization rate, HBV 
DNA conversion rate and drug resistant rate in combination group were significantly higher than those in 
the control group (P ＜ 0.05). The HBeAg conversion rate had no statistical difference in both groups (P ＞ 
0.05). Conclusions The combination use of lamivudine and Fuzhenghuayu capsule can relieve liver function, 
postpone liver fibrosis and decrease drug-resistant rate of patients with compensated cirrhosis of hepatits B.
Key words: Fuzhenghuyu capsule; Liver cirrhosis; Hepatitis B

乙型肝炎病毒（HBV）是一个严重危害人类健

康的社会公共卫生问题。据中外有关报道，全世界

约有3.5亿慢性乙型病毒性肝炎感染者，其中就我国

慢性无症状乙型肝炎病毒携带者已超过1.2亿。乙型
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肝炎病毒长期刺激人体，使肝细胞炎症坏死，最终

导致肝细胞纤维化，直至肝硬化、肝癌。所以对于

慢性乙型肝炎与乙型肝炎肝硬化患者，有效抑制乙

型肝炎病毒复制可改善肝组织炎症反应与血清肝功

能。经研究证实，拉米夫定治疗可以缓解慢性乙型

肝炎肝硬化的进展[1]，扶正化瘀胶囊是我国中医药
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研究中具有抗纤维化、改善早期肝硬化优势的中药

产品[2]。本文探讨两药联合治疗是否效果更佳。

1 资料与方法

1.1 研究来源 病例来源为2011年3月至2013年9月
期间本院门诊和住院诊断为慢性乙型肝炎肝纤维化

的患者，共90例。随机将所有患者分为两组。治疗

组45例，男31例，女14例，年龄（35.6 ± 2.2）岁，

病程（6.12 ± 1.87）年。对照组45例，男32例，女

13例，年龄（36.1 ± 1.6）岁，病程（7.05 ± 1.45）
年。两组病例在性别、年龄、病程及炎症指标等方

面无明显差异。

1.2 诊断标准 参考中华医学会肝病学分会、中华医

学会感染病学分会联合制定的《慢性乙型肝炎防治

指南》（2010年版）[3]。

1.3 入选标准 年龄在18～70岁；既往有乙型肝炎

病史或HBsAg阳性大于6个月；HBV DNA阳性；

Child-Pugh评分＜ 7分（A级）；未服用过抗病毒药

物或曾经服用过已停药3个月以上者；肾功能正常

者。

1.4 排除标准 失代偿期肝硬化；肝癌；合并其他类

型病毒性肝炎及HIV患者；合并自身免疫性肝炎及

妊娠的患者；精神及其他严重器官疾病者。

1.5 方法 对照组给予拉米夫定100 mg（由葛兰素

史克公司提供），口服，每日一次。治疗组在对照

组基础上加用扶正化瘀胶囊（上海黄海制药有限公

司，0.3 g/粒）口服，5粒每次，3次/天。疗程均为1
年。

1.6 观察指标 两组分别于治疗结束前后检测ALT、
TBil等肝功能指标及HBV相关标志物指标，及检测

HBV DNA水平并记录阴转情况。试验结束后，计

算HBV DNA阴转率、HBeAg血清转换率及耐药率

等指标。肝功能指标用日本M150CHEMIX-180全自

动生化分析仪检测。HBV标志物采用酶联免疫吸附

试验（ELISA法）测定，HBV DNA用荧光定量PCR
法检测。

1.7 临床疗效及不良反应 显效：血清肝功能主要指

标（ALT、TBil）基本正常，HBV DNA检测不出

和HBeAg血清学转换；血清肝纤维化指标（HA、

CⅣ、PⅢNP、LN）两项以上测定值较治疗前下

降≥ 50%；有效：血清肝功能主要指标（ALT、
TB）改善，HBV DNA ＜ 105 拷贝/ml，但无HBeAg
血清学转换；血清肝纤维化指标（HA、CⅣ、

PⅢNP、LN）两项以上测定值较治疗前下降≥ 
25%；无效：未达到有效标准者。分析两组的不良反

表 1 两组 HBeAg 转阴率、HBV DNA 转阴率、ALT 复常率、耐药率比较

组别
HBeAg（－）

（例）

HBeAg（＋）

（例）

HBeAg 转阴

（例，%）

HBV DNA 转阴

（例，%）
ALT恢复率（例，%）

耐药率（例，

%）
治疗组（n = 45） 27 18 16（88.9）a 42（93.3）b 42（93.3）c 2（4.4）d

对照组（n = 45） 29 16 11（68.9） 31（75.6） 31（75.6） 6（13.3）
χ2
值 — — 81.401 66.702 58.501 68.201

P 值 — —   0.2951   0.0371   0.0052     0.0490

       注：两组治疗后比较，HBeAg 转阴率：aP = 0.2951；HBV DNA 转阴率：bP = 0.0371；ALT 复常率：cP = 0.0052；耐药率：dP = 0.0490

表 2 两组血清 ALT、HBV DNA、TBil 指标比较（ x ± s）
组别 HBV DNA（log10 拷贝 /ml） ALT（IU/L） TBil（μmol/L）
治疗组 治疗前 6.51 ± 1.17a 118.1 ± 18.9c 61.8 ± 14.5e

（n = 45） 治疗后 3.72 ± 0.76a,b   36.2 ± 10.9c,d 18.9 ± 5.1e,f

t 值     4.657     11.871        8.826
P 值     0.000       0.000        0.000

对照组 治疗前 6.13 ± 1.91a 117.3 ± 17.2c 62.1 ± 10.9e

（n = 45） 治疗后 5.17 ± 1.25a,b   56.6 ± 10.4c,d 31.2 ± 3.9e,f

t 值     8.458       9.549        8.441
P 值     0.0401       0.000        0.000

      注：各组治疗后与治疗前比较，P ＜ 0.05；两组治疗后比较，HBV DNA：t = 3.134，bP = 0.0054；ALT t = 4.282：dP = 0.0004；TBil  t = 
6.058，fP ＜ 0.001

表 3 两组治疗前后血清肝纤维化指标变化（ x ± s，μg/L）
组间          HA      P Ⅲ NP         LN         C Ⅳ
治疗组 治疗前 209.2 ± 81.1a 183.6 ± 74.5c 135.1 ± 18.3e 163.3 ± 44.4g

（n = 45） 治疗后 117.3 ± 58.1a, b   92.6 ± 37.3c,d   66.3 ± 52.2e,f   82.5 ± 20.4g,h

t 值        2.913         3.453          3.933          5.229
P 值        0.0089         0.0026          0.0008          0.000

对照组 治疗前 217.8 ± 90.7a 190.3 ± 59.5c 120.3 ± 22.6e 167.5 ± 47.6g

（n = 45） 治疗后 126.5 ± 68.1a,b 114.3 ± 40.2c,d   70.5 ± 41.6e,f 122.0 ± 28.2g,h

t 值        2.901         2.681           3.326          2.601
P 值        0.0091         0.0147           0.0035          0.0175

      注：各组治疗后与治疗前比较，aP ＜ 0.05；两组治疗后比较，HA：t = 2.343，bP = 0.0301；P Ⅲ NP：t = 2.824，dP = 0.0108；LN：t = 
3.827，fP = 0.0011；C Ⅳ：t = 3.588，hP = 0.0019
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应，如低热、腹泻、过敏性皮疹等发生率的差异。

1.8 统计方法 将信息数据库的所有数据导出为SPSS
格式，采用SPSS 18.0统计软件进行统计学分析。计

量资料以均数±标准差（ x ± s）表示，组间比较应

用t检验；计数资料采用χ2检验。P ＜ 0.05提示差异

有统计学意义；P ＞ 0.05提示差异无统计学意义。

2 结果

2.1 两组HBeAg阴转率、HBV DNA阴转率、ALT
复常率、耐药率比较 治疗组HBV DNA阴转率、

ALT复常率、耐药率均改善明显，与对照组比较

差异有统计学意义（bP = 0.0371, cP = 0.0052, dP = 
0.0490）。两组HBeAg阴转率差异无统计学意义

（aP = 0.2951)。见表1。
2.2 两组血清ALT、HBV DNA、TBil指标比较 两组

治疗后血清ALT、HBV DNA、TBil水平较治疗前均

明显下降，差异均有统计学意义（P ＜ 0.05）；组

间对比，治疗组治疗后较对照组治疗后比较，差异

有统计学意义（t = 3.134，bP = 0.0054；t = 4.282，
dP = 0.0004；t = 6.058，fP ＜ 0.001）。见表2。
2.3 两组血清肝纤维化指标比较 两组治疗后血清

HA、CⅣ、PⅢNP、LN较治疗前均下降，差异均

有统计学意义（P ＜ 0.05）；组间对比，治疗组治

疗后较对照组治疗后比较，差异有统计学意义（t = 
2.343，bP = 0.0301；t = 2.824，dP = 0.0108；t = 3.827，
fP = 0.0011；t = 3.588，hP = 0.0019）。见表3。
3 讨论

在慢性乙型肝炎患者中每年约有2.6%～3.0%发

展为肝硬化。抗病毒治疗在治疗乙型肝炎肝硬化中

是关键，抗纤维化也是不可缺少的[4]。拉米夫定是

最早批准用于乙型肝炎抗病毒治疗的核苷类逆转录

酶抑制剂[5]，它能有效抑制HBV DNA聚合酶和反转

录酶，降低血清HBV DNA滴度。但是拉米夫定容

易出现耐药现象，产生YMDD的突变病毒株[6]。

中医认为肝硬化基本病机为正虚邪恋，气虚血

瘀；湿毒热邪稽留血分。扶正化瘀胶囊即是基于此

病机上化裁取方，而且是获得美国FDA审查批准直

接进入二期临床研究的中药制剂[7]，并在全国应用广

泛。扶正化瘀胶囊以丹参为君，活血化瘀；冬虫夏

草、桃仁为臣，补虚损，益精气，并助丹参活血化

瘀；以松花粉、绞股蓝益气安神，促消化，祛风、

润燥，共为佐药；酌酸味五味子，温煦补肝引经，

为使药。予以扶正化瘀胶囊活血化瘀，补虚益精养

肝血之效。而且已有实验研究证实扶正化瘀有良好

的预防肝纤维化的作用[8-10]。由此说明血瘀与肝纤维

化之间有明显的相关性，即与肝硬化关联密切[11,12]。

现代药理试验证明，五味子保护肝脏，促进胆汁分

泌及肝内有毒物质的排泄[13]。丹参可保肝降酶，促

进胶原纤维消散、吸收[14,15]。绞股蓝抗肝损伤，减少

胶原沉积，降低转氨酶及肝纤维化指标水平[16,17]。

本研究目的是为了证明拉米夫定联合扶正化瘀

胶囊治疗乙型肝炎肝硬化既能抗病毒、降低耐药

率，又能减缓肝纤维化的发生，进而缓解肝硬化

的发展。而且结果显示两药联合治疗不论是在降低

ALT、HBV DNA、TBil及HA、PⅢNP、LN、CⅣ

上，还是在ALT复常率、HBV DNA转阴率及耐药

率上均优于对照组单药治疗。故拉米夫定联合扶

正化瘀胶囊治疗乙型肝炎肝硬化是非常有临床意义

的，值得推广。当然，由于本研究的观察时间和样

本量限制，本研究结果尚需进一步的多中心临床研

究的证实。
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