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扶正化瘀胶囊对乙型肝炎肝硬化患者肝功能

及丙二醛、基质金属蛋白酶１表达的影响
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摘要　目的：探讨扶正化瘀胶囊对乙型肝炎肝硬化患者肝功能及丙二醛（ＭＤＡ）、基质金属蛋白酶１（ＭＭＰ１）表达的影响。
方法：选取２０１４年６月至２０１６年２月成都市公共卫生临床医疗中心收治的乙型肝炎肝硬化患者１４８例作为研究对象，按
照随机数字表法分为观察组与对照组，每组７４例，对照组给予阿德福韦酯片治疗，观察组在对照组的基础上加用扶正化
瘀胶囊治疗，２组均持续治疗１２个月。治疗前后检测并比较２组肝功能、肝纤维化指标以及ＭＤＡ、ＭＭＰ１水平，记录２组
临床疗效和ＨＢＶＤＮＡ阴转率。结果：治疗后观察组和对照组的治疗有效率分别为８６９６％、６８５７％，差异有统计学意义
（Ｐ＜００５）。治疗后２组患者血清肝功能指标谷丙转氨酶（ＡＬＴ）、谷草转氨酶（ＡＳＴ）、总胆红素（ＴＢＩＬ）和肝纤维化指标透
明质酸（ＨＡ）、Ⅲ型前胶原肽（ＰⅢＮＣ）、Ⅳ型胶原（ＣｏｌⅣ）及层粘连蛋白（ＬＮ）水平较治疗前显著降低，且观察组低于对照
组，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。与治疗前比较，治疗后２组患者血清 ＭＤＡ降低、ＭＭＰ１升高，且差异有统计学意义
（Ｐ＜００５）。治疗后，观察组和对照组血清 ＨＢＶＤＮＡ阴转率分别为９４２０％和９０００％，２组间差异无统计学意义（Ｐ＞
００５）。结论：扶正化瘀胶囊联合西药可显著改善乙型肝炎肝硬化患者肝功能，在降低其血清ＭＤＡ表达的同时促进ＭＭＰ
１的表达，进而减轻肝纤维化程度。
关键词　乙型肝炎肝硬化；扶正化瘀胶囊；肝功能；丙二醛；基质金属蛋白酶１
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　　肝硬化是一种慢性进展性肝损害类疾病，主要
由肝细胞变性坏死、结缔组织增生等引发，乙型肝炎

病毒感染患者肝硬化的发生率高达８％～２０％［１２］。

肝纤维化是乙型肝炎肝硬化疾病进展的必经阶段，

也是疾病的病理生理基础，因此除改善乙型肝炎肝

硬化代偿期患者临床症状、抑制其病毒复制外，更需

·４２４２· ＷＯＲＬＤＣＨＩＮＥＳＥＭＥＤＩＣＩＮＥ　Ｓｅｐｔｅｍｂｅｒ．２０１９，Ｖｏｌ．１４，Ｎｏ．９



防止肝纤维化进展，以达到延缓疾病加重目的。中

医药治疗乙型肝炎肝硬化历史久远，根据乙型肝炎

肝硬化患者的临床症候表现将之归属为“黄疸”“胁

痛”“瘕”“积聚”等范畴，认为患者发病原因多为

“正虚血瘀”，治疗重点在于防治肝纤维化［３］。扶正

化瘀胶囊兼具“扶正”和“化瘀”２种治法思想，其肝
纤维化逆转率可达５２％～５８％，且具有协同减轻肝
细胞凋亡的效应［４５］。本研究探讨扶正化瘀胶囊对

乙型肝炎肝硬化患者肝功能及丙二醛（ＭＤＡ）、基质
金属蛋白酶１（ＭＭＰ１）表达的影响。
１　资料与方法
１１　一般资料　选取２０１４年６月至２０１６年２月
成都市公共卫生临床医疗中心收治的乙型肝炎肝硬

化患者１４８例作为研究对象，按照随机数字表法将
患者分为观察组与对照组，每组７４例。观察组中男
３２例，女４２例；年龄３０～７９岁，平均年龄（４５７３±
８３１）岁；平均乙型肝炎病程（８５１±３２６）年；平均
肝硬化病程（４１２±１２８）年。对照组中男３０例，女
４４例；年龄３２～７７岁，平均年龄（４６３７±７５６）岁；
平均乙型肝炎病程（８２３±３５３）年；平均肝硬化病
程（４３５±１１７）年。２组一般资料比较，差异无统
计学意义（Ｐ＞００５）。具有可比性。本研究通过成
都市公共卫生临床医疗中心伦理委员会研究批准。

１２　诊断标准　该项研究符合中华医学会肝病学
分会制定的《慢性乙型肝炎防治指南》（２０１０版）［６］

中的相关诊断标准；中医诊断参照中国中西医结合

学会消化系统疾病专业委员会制定的《肝硬化中西

医结合诊疗共识》（２０１１版）［７］。
１３　纳入标准　符合上述诊断标准者；年龄３０～８０
岁；ＣｈｉｌｄＰｕｇｈ分级 Ａ级，为代偿期肝硬化者；血清
谷丙转氨酶（ＡＬＴ）＞２倍正常值上限；所有纳入对
象及其家属对本研究内容均知情同意。

１４　排除标准　对本研究中所用药物过敏；治疗依
从性差者；合并上消化道出血、肝性脑病及重症肝

炎；妊娠或哺乳期妇女；重要脏器器质性病变或功能

障碍者等。

１５　脱落与剔除标准　治疗期间擅自增减药物者；
治疗期间因死亡或发生严重不良事件终止治疗者；

治疗期间出现突发性疾病者；主动提出退出本研究

者等。

１６　治疗方法　对照组给予恩替卡韦胶囊（福建广
生堂药业股份有限公司，国药准字 Ｈ２０１１０１７２）治
疗，０５ｍｇ／次，１次／ｄ。观察组则在对照组治疗的
基础上给予患者扶正化瘀胶囊（上海黄海制药有限

责任公司，国药准字 Ｚ２００２００７３），０５ｇ／次，２次／ｄ。
２组均持续治疗１２个月。
１７　观察指标　采集乙型肝炎肝硬化患者治疗前
后的空腹静脉血，检测治疗前后２组患者 ＡＬＴ、谷草
转氨酶（ＡＳＴ）、总胆红素（ＴＢＩＬ）水平；测定透明质酸
（ＨＡ）、Ⅲ型前胶原肽（ＰⅢＮＣ）、Ⅳ型胶原（ＣｏｌⅣ）及
层粘连蛋白（ＬＮ）等肝纤维化指标水平；检测血清中
ＭＤＡ及 ＭＭＰ１水平。治疗后统计 ２组 ＨＢＶＤＮＡ
阴转率。

１８　疗效判定标准　参照《临床疾病诊断依据治愈
好转标准》［８］及《肝纤维化中西医结合诊疗指南》［９］

制定疗效判定标准。治愈：临床症状及体征完全消

失，实验室检查完全恢复正常；显效：肝纤维化血清

学指标恢复正常或有２项以上测定值较治疗前下降
超过 ５０％，脾脏厚度、门静脉宽度较治疗前下降
３０％及以上；有效：肝纤维化血清学指标有２项测定
值较治疗前下降超过２５％；脾脏厚度、门静脉宽度
较治疗前下降超过１０％；无效：患者临床症状及体
征没有改善。治疗有效率 ＝（治愈例数 ＋显效例
数＋有效例数）／总例数×１００％。
１９　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ１８０统计软件进行
数据分析，计量资料以均数±标准差（珋ｘ±ｓ）表示，符
合正态分布者采用 ｔ检验，非正态分布者采用 Ｗｉｌｃ
ｏｘｏｎ秩和检验。计数资料以百分率表示，采用χ２检
验，以Ｐ＜００５为差异有统计学意义。
２　结果

治疗期间观察组和对照组分别有２例服用影响
研究结果统计的药物，观察组失访３例，对照组失访
２例，最终可以纳入观察组与对照组的有效病例分
别为６９例，７０例。
２１　２组患者临床疗效比较　治疗后２组的治疗
有效率分别为８６９６％、６８５７％，观察组治疗有效率
显著高于对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。
见表１。
２２　２组患者肝功能指标变化比较　治疗后２组
患者血清肝功能指标ＡＬＴ、ＡＳＴ、ＴＢＩＬ均明显低于治
疗前的血清肝功能指标水平，且观察组低于对照组，

差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。见表２。

表１　２组患者临床疗效比较

组别
治愈

（例）

显效

（例）

有效

（例）

无效

（例）

治疗有效率

（％）
对照组（ｎ＝７０） １２ ２８ ８ ２２ ６８５７
观察组（ｎ＝６９） １４ ３８ １７ ９ ８６９６

　　注：与对照组比较，Ｐ＜００５
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表２　２组患者治疗前后肝功能指标变化比较（珋ｘ±ｓ）

组别 ＡＬＴ（Ｕ／Ｌ） ＡＳＴ（Ｕ／Ｌ） ＴＢＩＬ（μｍｏｌ／Ｌ）

对照组（ｎ＝７０）
　治疗前 １８６２±１０６６ １７７５±４５６ ７２５±１３７
　治疗后 ８５４±２５１ ７２５±３２３ ３９４±６６

观察组（ｎ＝６９）
　治疗前 １７７１±１１６５ １８８２±５５３ ７１７±１３５
　治疗后 ４３２±１３５△ ４５６±２１５△ ２３７±４８△

　　注：与本组治疗前比较，Ｐ＜００５；与对照组治疗后比较，△Ｐ＜００５

表３　２组患者肝纤维化指标水平比较（珋ｘ±ｓ，μｇ／Ｌ）

组别 ＨＡ ＰⅢＮＣ ＣｏｌⅣ ＬＮ

对照组（ｎ＝７０）
　治疗前 ３９７６±１２９２ ２１２３±１５２ １３９３±１２３ １８６３±１２２
　治疗后 １２９３±１５３ １１９３±１３２ ９８２±９６ １０９６±１０３

观察组（ｎ＝６９）
　治疗前 ３７９６±１２６４ ２０６９±１３２ １３５５±１１３ １８４５±１０６
　治疗后 １７１２±１８２△ １３２２±１１２△ １０１８±１０２△ １２１３±１１０△

　　注：与本组治疗前比较，Ｐ＜００５；与对照组治疗后比较，△Ｐ＜００５

２３　２组患者治疗前后肝纤维化指标水平比较　
　　治疗后 ２组患者血清肝纤维化指标 ＨＡ、ＰⅢ
ＮＣ、ＣｏｌⅣ、ＬＮ均显著低于治疗前水平，且观察组低
于对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。见表３。
２４　２组患者治疗前后血清 ＭＤＡ、ＭＭＰ１变化比
较　与治疗前比较，治疗后２组患者血清 ＭＤＡ降
低、ＭＭＰ１升高（Ｐ＜００１），且２组间，差异有统计
学意义（Ｐ＜００５）。见表４。

表４　２组患者血清ＭＤＡ、ＭＭＰ１变化比较（珋ｘ±ｓ）

组别 ＭＤＡ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ＭＭＰ１（μｇ／Ｌ）

对照组（ｎ＝７０）
　治疗前 ３２±１９ ９５±３６
　治疗后 ２１±０９ １２６±３５

观察组（ｎ＝６９）
　治疗前 ３４±１８ ９２±３３
　治疗后 ２５±１２△ １５５±３６△

　　注：与本组治疗前比较，Ｐ＜００５；与对照组治疗后比较，△Ｐ＜
００５

２５　２组患者治疗后ＨＢＶＤＮＡ阴转率比较　治疗
１２个月后，观察组和对照组血清 ＨＢＶＤＮＡ阴转率
分别为９４２０％（６５／６９）和９０００％（６３／７０），２组血
清ＨＢＶＤＮＡ阴转率差异无统计学意义（Ｐ＞００５）。
３　讨论

研究显示，肝纤维化程度及 ＨＢＶＤＮＡ载量与
肝硬化程度密切相关，均为其独立危险因素［１０］。最

大限度地减轻肝纤维化程度是治疗代偿期乙型肝炎

肝硬化的关键，也是改善其生命质量的关键。恩替

卡韦起效迅速、作用明显，且不易产生病毒耐药性，

疗效确切、安全性高，受到临床广泛关注。研究表

明，恩替卡韦极低浓度即可抑制 ＨＢＶ的复制，且细
胞毒性低［１１］。美洲的一项动物研究显示，剂量为

０１ｍｇ／ｋｇ和１０ｍｇ／ｋｇ的恩替卡韦均可明显抑制
慢性肝炎病毒模型动物病毒复制，并降低病毒载

量［１２］。夏淑林和何小峰［１３］研究表明，恩替卡韦抗

ＨＢＶ疗效显著，０５ｍｇ／ｄ比０１ｍｇ／ｄ的抗病毒活
性更强且持久。然而对于乙型肝炎肝硬化患者单独

恩替卡韦治疗效果仍有限，因此积极防治肝纤维化

对乙型肝炎肝硬化患者意义重大。

中医认为肝硬化的发生同虫毒感染、饮酒内伤、

情志郁结等因素相关，发病后患者常伴伴有正气亏

虚、气滞血瘀表证，李东垣在《医学发明·中风从高

坠下》中指出：“血者皆肝之所主，恶血必归于肝

……盖肝藏血之故”。《素问·五脏生成篇》云：“人

卧血归肝”。因此肝主藏血，瘀血与肝有着密切的

关系，邪伏血分、邪留滞于肝、瘀血渐生、血不养肝、

肝气虚衰、肝肾亏损、脾失健运、肝失条达，终至肝体

失养，枯萎变硬。需以扶正固本、活血化瘀之方为治

疗准则，以发挥其调节机体状态及改善临床症状之

功效。张则甫和王永山［１４］用中药免煎颗粒柔木养

肝方治疗乙型肝炎肝硬化代偿期，结果显示，相对恩

替卡韦单独治疗，其减轻肝脏纤维化程度更为显著。

李应杰［１５］给予自拟养阴化汤治疗乙型肝炎肝硬

化代偿期，结果显示中西医结合疗组改善肝硬化肝

纤维化指标效果明显。曾浩［１６］认为肝硬化代偿期

主要病机是气滞血瘀，关键是肝血瘀滞、肝络受阻，

治疗时宜以疏肝行气为主，采用“柴胡舒肝散”辨证

加减治疗，可有效延缓病情进展。扶正化瘀胶囊主
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要由丹参、发酵虫草菌粉、桃仁、绞股蓝、五味子等中

药组成，丹参、桃仁等具有活血祛瘀，通络止痛之效，

绞股蓝能健脾益气、清热解毒，五味子具有敛肺滋肾

的作用，松花粉可祛风益气、益气润燥，扶正化瘀胶

囊具有培本固原、活血通络之功。现代药理研究发

现，丹参能促进肝细胞再生及抗肝纤维化，改善局部

微循环；虫草菌粉益肺肾、补精气，具有化瘀、养血、

抗疲劳的作用［１７１８］。本研究结果中，观察组治疗有

效率明显高于对照组的治疗有效率，患者临床各项

症状均有明显好转，同时肝功能检测显示，观察组患

者肝功能改善情况明显优于对照组。表明扶正化瘀

胶囊联合西药治疗乙型肝炎肝硬化临床疗效显著，

对患者肝功能恢复优势突出。

肝纤维化是由细胞外基质过度增生、沉积引发

的病理过程，其始动因素为肝细胞受到炎性刺激或

损伤，其中肝细胞的氧化损伤在肝纤维化进程中起

着重要作用。ＨＡ、ＰⅢＮＣ、ＣｏｌⅣ、ＬＮ是常用的肝纤
维化指标，ＭＤＡ为脂质过氧化的主要毒性代谢产
物，并与肝纤维化病情密切相关［１９］。ＭＭＰ１是肝细
胞外基质分解代谢的重要酶［２０］。治疗后观察组患

者血清肝纤维化水平及 ＭＤＡ水平均显著低于对照
组，但ＭＭＰ１水平高于对照组。表明扶正化瘀胶囊
减轻肝纤维化程度的功效更佳，这可能与其舒张血

管，改善肝脏局部微循环，抑制纤维组织增生，进而

延缓肝纤维化进展等作用有关。

综上所述，扶正化瘀胶囊联合西药可显著改善

乙型肝炎肝硬化患者肝功能，降低血清 ＭＤＡ表达
量，促进ＭＭＰ１的表达，进而减轻肝纤维化程度。
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