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【摘要】 目的 探讨观察扶正化瘀胶囊联合富马酸丙酚替诺福韦治疗慢性乙肝肝纤维化的疗效及对患者免疫功能和炎症状

态的影响。 方法 选取 2020年 3月至 2021年 3月衢州市人民医院收治的慢性乙肝肝纤维化患者 150例，采用随机数字表法分

为观察组 75例与对照组 75例。对照组患者给予富马酸丙酚替诺福韦治疗，观察组在对照组基础上联合扶正化瘀胶囊治疗，治疗疗

程 24周。比较两组患者临床疗效总有效率、治疗前与治疗 24周肝功能相关指标（AST、ALT）、肝纤维化相关指标[透明质酸（HA）、

层粘连蛋白（LN）、III型前胶原（PC III）和 IV型胶原（IV-C）]、免疫功能相关指标（CD3+、CD4+水平和 CD4+/CD8+）、炎症因子（IL-6、

IL-8和 TNF-α）变化及不良反应发生情况。 结果 观察组患者总有效率明显高于对照组（P＜0.05）。两组患者治疗 24 周 AST

和 ALT水平均明显低于治疗前（均 P＜0.05），观察组又明显低于对照组（均 P＜0.01）；HA、LN、PC III 和 IV-C 水平也均明显低于

治疗前（均 P＜0.05），观察组又明显低于对照组（均 P＜0.01）；而 CD3+、CD4+水平和 CD4+/CD8+均明显高于治疗前（均 P＜0.05），

观察组又明显高于对照组（均 P＜0.01）；IL-6、IL-8 和 TNF-α 水平也均明显低于治疗前（均 P＜0.05），观察组又明显低于对照

组（均 P＜0.01）。两组患者用药期间均未发生明显不良反应。 结论 扶正化瘀胶囊联合富马酸丙酚替诺福韦治疗慢性乙肝肝纤

维化患者疗效良好，可提高患者免疫功能、减轻炎症状态，且安全性良好。

【关键词】 扶正化瘀胶囊 富马酸丙酚替诺福韦 慢性乙型肝炎 肝纤维化 疗效 免疫功能 炎症状态
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and inflammation. Methods A total of 150 patients with chronic hepatitis B fibrosis admitted in Quzhou People's Hospital from
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Patients in the control group were treated with propofol tenofovir fumarate tablets, and those in the study group were treated with

Fuzheng Huayu Capsule with propofol tenofovir fumarate tablets. The treatment course of the two groups was 24 weeks. The
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III procollagen(PC III), type IV collagen(IV-C), and CD3+,CD4+, CD4+/CD8+, interleukin-6(IL-6), interleukin-8(IL-8) and tumor

necrosis factor-α(TNF-α) were measured before and 24 weeks after treatment. The therapeutic effects were assessed, and the

adverse reactions were observed. Results The overall effective rate in the study group was higher than that in the control

group(90.67% vs. 77.33%, P＜0.05). After 24 week-treatment, the AST, ALT, HA, LN, PC III and IV-C levels in study group were

lower than those in the control group(P＜0.05). The CD3+, CD4+ and CD4+/CD8+ in study group were higher than those in the

control group(P＜0.05), while the IL-6, IL-8 and TNF-α levels were lower than those in the control group(P＜0.05). No obvious

adverse reactions were observed in both groups. Conclusion Chinese medicine Fuzheng Huayu Capsule combined with
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慢性乙型肝炎（简称慢性乙肝）是由乙肝病毒引

起，以肝脏炎性病变为主的可导致多器官损害的一种

疾病。乙肝具有发病率高、病程长及预后差等特点，严

重影响患者的生活质量[1-2]。慢性乙肝患者肝细胞发生
炎症性损伤，导致肝纤维化甚至肝硬化，其中肝纤维

化为慢性乙肝发展为肝硬化的中间缓解状态，因此抑

制病毒复制并阻断纤维化进程对预防肝硬化具有重

要意义 [3-4]。目前，针对乙肝肝纤维化患者主要采用恩
替卡韦、核苷类、干扰素等药物治疗，但部分药物可导

致患者产生较强的耐药性和不良反应，在肠内吸收不

佳，治疗效果并不十分理想。富马酸丙酚替诺福韦作

为替诺福韦酯的升级版，对病毒抑制率高，且患者耐

药性低[5]。扶正化瘀胶囊是一种中成药，研究显示可明
显改善乙肝肝纤维化临床症状，且可阻断甚至逆转肝

纤维化发展[6]。因此本研究旨在探讨扶正化瘀胶囊联
合富马酸替诺福韦治疗慢性乙肝肝纤维化患者的疗

效，以及对免疫功能和炎症状态的影响，现报道如下。

1 对象和方法

1.1 对象 选取 2020 年 3 月至 2021 年 3 月衢州市
人民医院收治的慢性乙肝肝纤维化患者 150 例，均符
合《慢性乙型肝炎防治指南（2019年版）》[7]关于慢性乙
肝诊断标准；依据《肝纤维化中西医结合诊疗指南》[8]

关于肝纤维化诊断标准，经 B 超、CT及超声弹性成像
等检查证实为肝纤维化，并在超声引导下进行肝穿刺

活检结果进行分期：无纤维化为 S0期；汇管区纤维化
扩大，局限窦周及小叶内为 S1期；汇管区周围纤维化，
纤维间隔形成，小叶结构保留为 S2期；纤维间隔伴小
叶结构紊乱，无肝硬化为 S3 期；早期肝硬化为 S4 期。
采用随机数字表法分为观察组和对照组各 75例。其中
观察组男 43例，女 32例；年龄 29~71（53.87依6.52）岁；
病程 1~12（5.45依1.28）年；肝纤维化分期：S1期 8 例，S2
期 26例，S3期 34 例，S4期 7例。对照组中，男 45 例，
女 30 例；年龄 30~68（52.73依7.87）岁；病程 1~11
（5.64依1.37）年；肝纤维化分期：S1期 6例，S2期 29例，
S3期 35例，S4期 5例。两组患者一般资料比较差异均
无统计学意义（均 P＞0.05）。纳入标准：（1）符合慢性
乙肝和肝纤维化诊断标准；（2）慢性乙肝病史逸1 年；

（3）患者年龄逸24岁。排除标准：（1）肝癌及自身免疫
性等肝病者；（2）其他病毒重叠感染者；（3）其他重要
脏器严重异常者；（4）过敏体质者；（5）妊娠或哺乳期
妇女。本研究经医院医学伦理委员会批准，所有患者

及家属均知情同意。

1.2 治疗方法 两组患者入院后给予低脂饮食、合理

营养，维持水电解质平衡，避免给予肝毒性药物。对照

组口服富马酸丙酚替诺福韦（成都倍特药业股份有限

公司；规格：25 mg/片；国药准字：H20203517）25 mg/次，
1 次/d；观察组在对照组基础上口服扶正化瘀胶囊（上
海黄海制药有限责任公司；规格：0.5 g/粒；国药准字：
Z20020074）1粒/次，3次/d。
1.3 临床疗效标准 依据《肝纤维化中西医结合诊疗

指南》[8]疗效判定标准：（1）显效：患者肝纤维化血清学
标志物中任意两项降低 50%及以上，且血清肝功能指
标基本恢复正常；（2）有效：患者肝纤维化血清学标志
物中任意两项降低 25%及以上，且血清肝功能指标下
降 25%及以上；（3）无效：患者肝纤维化血清学标志物
中任意两项降低不足 25%，且血清肝功能指标下降不
足 25%。总有效率=显效率+有效率。
1.4 观察指标 （1）两组患者肝功能变化情况：采集
患者治疗前与治疗 24周时肘静脉血 5 ml，离心半径
10 cm，2 500 r/min，离心 10 min，收集血清，采用日立
全自动生化分析仪（型号：7600 型）测定 AST 和 ALT
水平；（2）两组患者肝纤维化相关血清学指标变化情
况：采集患者治疗前与治疗 24周时肘静脉血 5 ml，收
集血清，采用放射免疫法测定透明质酸（HA）、层粘连
蛋白（LN）、芋型前胶原（PC芋）和郁型胶原（郁-C）水
平；（3）两组患者免疫功能变化情况：采集患者治疗前
与治疗 24周时肘静脉血 5 ml，采用美国 BD公司流式
细胞仪测定 CD3+、CD4+水平以及 CD4+/CD8+；（4）两组
患者炎症因子变化情况：采集患者治疗前与治疗 24
周时肘静脉血 5 ml，收集血清，采用酶联免疫吸附法
测定 IL-6、IL-8 和 TNF-琢 水平；（5）两组患者用药期
间药物不良反应发生情况。

1.5 统计学处理 采用 SPSS 22.0统计软件。计量资
料用 表示，两组间比较采用两独立样本 t检验，治
疗前后比较采用配对 t检验；计数资料用率表示，组间

propofol tenofovir fumarate is effective and safe in the treatment of patients with chronic hepatitis B hepatitis B fibrosis,

which can improve the immune function, reduce the inflammatory state of the patients as well.

【Key words】 Fuzheng huayu capsules Propofol fumarate tenofovir tablets Chronic hepatitis B Liver fibrosis Cura-

tive effect Immune function Inflammatory state
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表 2 两组患者 AST和 ALT水平比较（U/L）

组别

观察组

对照组

t值
P值

n

75

75

AST

治疗前

186.52±23.14

189.91±21.87

0.922

＞0.05

治疗 24周

103.24±19.84*

126.32±13.47*

8.335

＜0.01

ALT

治疗前

157.84±18.85

156.57±17.23

0.431

＞0.05

治疗 24周

92.42±13.24*

109.94±15.19*

7.530

＜0.01

注：与治疗前比较，*P＜0.05

比较采用 字2检验。P＜0.05为差异有统计学意义。
2 结果

2.1 两组患者临床疗效比较 观察组患者总有效率明

显高于对照组，差异有统计学意义（P＜0.05），见表 1。

2.2 两组患者 AST和 ALT水平比较 两组患者治疗

前 AST和 ALT水平比较差异均无统计学意义（均 P＞
0.05），治疗 24周观察组 AST和 ALT水平均明显低于
对照组，差异均有统计学意义（均 P＜0.01）；两组患者
治疗 24周 AST和 ALT水平均明显低于治疗前，差异
均有统计学意义（均 P＜0.05）。见表 2。

2.3 两组患者 HA、LN、PC芋和郁-C水平比较 两组

患者治疗前 HA、LN、PC芋和郁-C 水平比较差异均无
统计学意义（均 P＞0.05），治疗 24周观察组 HA、LN、
PC芋和郁-C水平均明显低于对照组，差异均有统计学
意义（均 P＜0.01）；两组患者治疗 24 周 HA、LN、PC芋
和郁-C水平均明显低于治疗前，差异均有统计学意义
（均 P＜0.05）。见表 3。
2.4 两组患者 CD3+、CD4+水平和 CD4+/CD8+比较 两

组患者治疗前 CD3+、CD4+水平和 CD4+/CD8+比较差异
均无统计学意义（均 P＞0.05），治疗 24周观察组 CD3+、
CD4+水平和 CD4+/CD8+均明显高于对照组，差异均有
统计学意义（均 P＜0.01）；两组患者治疗 24 周 CD3+、
CD4+水平和 CD4+/CD8+均明显高于治疗前，差异均有
统计学意义（均 P＜0.05）。见表 4。
2.5 两组患者 IL-6、IL-8 和 TNF-琢 水平比较 两组

患者治疗前 IL-6、IL-8 和 TNF-琢 水平比较差异均无
统计学意义（均 P＞0.05），治疗 24周观察组 IL-6、IL-
8和 TNF-琢水平均明显低于对照组，差异均有统计学
意义（均 P＜0.01）；两组患者治疗 24 周 IL-6、IL-8 和
TNF-琢水平均明显低于治疗前，差异均有统计学意义
（均 P＜0.05）。见表 5。
2.6 两组患者不良反应情况 两组患者用药期间均

未发生明显不良反应。

3 讨论

乙肝患者在炎症刺激作用下，肝细胞可发生免疫

表 1 两组乙肝肝纤维化患者临床疗效比较[例（%）]

组别

观察组

对照组

字2值

P值

n
75

75

显效

39（52.00）

27（36.00）

-

-

有效

29（38.67）

31（41.33）

-

-

无效

7（9.33）

17（22.67）

-

-

总有效

68（90.67）

58（77.33）

4.960

＜0.05

表 3 两组患者 HA、LN、PCⅢ和Ⅳ-C水平比较

组别

观察组

对照组

t值
P值

n

75

75

HA（滋g/L）

治疗前

254.67±23.24

256.71±26.65

0.500

＞0.05

治疗 24周

102.13±18.98*

134.25±15.65*

11.308

＜0.01

LN（滋g/L）

治疗前

278.71±21.25

276.52±20.81

0.638

＞0.05

治疗 24周

121.24±14.25*

156.81±18.89*

13.019

＜0.01

PCⅢ（mg/L）

治疗前

246.58±27.43

248.81±30.10

0.474

＞0.05

治疗 24周

104.25±18.28*

156.42±16.56*

18.317

＜0.01

Ⅳ-C（mg/L）

治疗前

167.87±19.98

169.32±23.24

0.410

＞0.05

治疗 24周

54.89±10.20*

72.31±16.56*

43.196

＜0.01

注：HA为透明质酸；LN为层粘连蛋白；PCⅢ为Ⅲ型前胶原；Ⅳ-C为Ⅳ型胶原；与治疗前比较，*P＜0.05

表 4 两组患者 CD3+、CD4+水平和 CD4+/CD8+比较

CD3+（%） CD4+（%） CD4+/CD8+

注：与治疗前比较，*P＜0.05

组别

观察组

对照组

t值
P值

n

75

75

治疗前

58.97±3.24

59.41±3.42

0.809

＞0.05

治疗 24周

67.87±2.98*

63.12±3.01*

9.712

＜0.01

治疗前

35.63±1.79

35.81±1.82

0.611

＞0.05

治疗 24周

42.31±1.34*

38.28±1.65*

16.419

＜0.01

治疗前

1.29±0.23

1.31±0.26

0.499

＞0.05

治疗 24周

1.87±0.18*

1.62±0.15*

9.240

＜0.01

窑276窑



浙
江
医
学
杂
志
社
官
方
网
站
网
址
：
ww
w.
zj
yx
zz
s.
co
m

浙江医学 2022年第 44卷第 3期

病理损伤，肝细胞外基质合成以及降解细胞外基质失

调，过多的细胞外基质沉积于肝细胞，逐渐引起肝纤

维化[8-11]。目前，临床上治疗肝纤维化主要从以下两方
面入手：（1）抗病毒治疗，去除致病因素；（2）抑制脂质
过氧化或炎症，通过某些方式促进胶原降解，从而逆

转肝纤维化 [12-13]。扶正化瘀胶囊是由冬虫夏草、丹参、
桃仁、五味子、松花粉、七叶胆等组成的中成药，具有活

血祛瘀功效。现代药理研究表明，扶正化瘀胶囊可抑制

肝纤维化进程，具有促进肝纤维化逆转作用，且可改善

患者肝功能，具有抗炎及增强免疫功能作用 [14-16]。富
马酸丙酚替诺福韦是替诺福韦酯的升级版，是新型的

哟中核苷类逆转录酶抑制剂，能够通过直接竞争性地

与天然脱氧核苷酸底物相结合来抑制病毒聚合酶，且

能够通过进入病毒 DNA主链，与主链结合，导致链终
止，来抑制 HIV-1 逆转录酶活性，抑制 HIV 病毒复
制，发挥抗乙肝病毒和 HIV的疗效[17]。本研究表明，观
察组患者总有效率高于对照组，治疗 24周 AST、ALT、
HA、LN、PC芋和郁-C水平均明显低于对照组，由此可
见扶正化瘀胶囊联合富马酸丙酚替诺福韦可提高疗

效，改善患者肝功能和肝纤维化进程。

乙肝病毒感染后的持续复制会导致机体免疫功

能紊乱，炎症反应反复发生，肝脏结构改变，从而诱导

肝纤维化[18]。机体被乙肝病毒感染后，会使细胞内的人
类白细胞表面抗原玉类分子与病毒蛋白选择性结合，
被 T淋巴细胞特异性抗原识别后，会激活 CD8+ T淋
巴细胞，破坏肝细胞；而其中 CD4+ T淋巴细胞激活 B
淋巴细胞，产生抗体，有效清除乙肝病毒[19]。本研究结
果表明，观察组患者治疗 24 周 CD3 +、CD4 +水平和
CD4+/CD8+均高于对照组，由此可见扶正化瘀胶囊联合
富马酸丙酚替诺福韦可提高患者免疫功能，说明两者

在清除病毒的同时，可维持 T 淋巴细胞亚群平衡状
态，从而提高患者免疫功能。

炎症反应与慢性乙肝肝纤维化发生、发展密切相

关[20]。TNF-琢是机体肝脏炎症反应的一种重要介质，
其变化在肝纤维化启动中具有重要作用，同时可诱导

IL-6生成，参与肝内炎性损伤过程。IL-6和 IL-8作为
炎性细胞因子，对 TNF-琢 有协同作用，能够促进肝脏
炎症反应，从而刺激肝纤维化发生。本研究结果表明，

观察组治疗 24周 IL-6、IL-8和 TNF-琢水平均低于对
照组，由此可见扶正化瘀胶囊联合富马酸丙酚替诺福

韦可减轻炎症反应，分析其原因可能是由于扶正化瘀

胶囊与富马酸丙酚替诺福韦均有抗炎作用，两者联合

用药，具有协同作用，抗炎作用更明显。

综上所述，扶正化瘀胶囊联合富马酸丙酚替诺福

韦治疗慢性乙肝肝纤维化患者疗效良好，可提高患者

免疫功能，减轻患者炎症状态，且安全性良好。
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