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参黄水蛭散联合阿德福韦酯治疗
慢性乙型肝炎肝纤维化临床观察

● 刘志和

　　摘　要　目的：观察参黄水蛭散联合阿德韦酯治疗乙型肝炎肝纤维化患者的疗效。方法：６０例
慢性乙型肝炎肝纤维化患者随机分为参黄水蛭散联合阿德福韦酯治疗组及阿德福韦酯单药治疗组，

每月查肝功能等生化指标，每３个月检测 ＨＢＶＤＮＡ，治疗前和治疗１２个月检测血清肝纤维化指标。
结果：两组治疗后肝功能较治疗前具有显著性差异（Ｐ＜００５），但两组间无差异。参黄水蛭散联合
阿德福韦酯组在改善肝纤维化指标，降低脾脏厚度及肝门静脉和脾静脉宽度上优于阿德福韦酯单药

治疗（Ｐ＜００５）。结论：参黄水蛭散联合阿德福韦酯治疗乙型肝炎肝纤维化优于阿德福韦酯单药治
疗。

　　关键词　参黄水蛭散　阿德福韦酯　慢性乙型肝炎肝纤维化　临床观察

　　全球约有３．５亿人为慢性乙型肝炎病毒感染者，
在慢性乙型肝炎患者中，肝硬化失代偿的年发生率约

３％，５年累计发生率约１６％。肝纤维化是各种原因
引起的慢性肝损害导致的病理状态过程，是发展为肝

硬化的必经阶段，如何延缓或阻止慢性乙型肝炎肝组

织发生纤维化，甚至肝硬化，是当今慢性乙型肝炎治

疗研究的热点之一。笔者临床中使用参黄水蛭散联

合阿德福韦酯治疗慢性乙型肝炎肝纤维化取得满意

疗效现报告如下。

１　资料及方法
１１　一般资料　慢性乙型肝炎肝纤维化患者６０例
为２００７年１月～２０１０年１０月在我院就诊的门诊及
住院病人，按简单随机方法将患者分为参黄水蛭散联

合阿德福韦酯组（以下称治疗组）、单纯阿德福韦酯组

（以下称对照组）各３０例。两组病例在性别、年龄、发
病时间及治疗前肝功能、乙肝病毒载量、肝纤维化指

标、门静脉宽度及脾脏厚度和脾静脉宽度均无显著性

差异，具有可比性。

１２　纳入标准　诊断符合２００５年《慢性乙型肝炎防
治指南》［１］及 ２００６年《肝纤维化中西医结合诊疗指
南》。［２］

１３　排除标准　临床排除肝硬化、重型肝炎、肝细胞
癌，并排除混合感染其他类型病毒性肝炎。

１４　治疗方法　治疗组口服阿德福韦酯（名正，江苏
正大天晴有限公司生产）１０ｍｇ，日１次，同时服用参黄
水蛭散，其组成为：西洋参、大黄、水蛭、鸡内金，按：３：
２：１：３组成，每次服３ｇ，日２次。对照组口服阿德福
韦酯１０ｍｇ，日１次。两组均治疗１２个月。
１５　观察指标　采用全自动生化分析仪（迈瑞 ＢＳ－
４００）检测肝肾功能指标；采用放射免疫法检测血清透
明质酸（ＨＡ），采用化学发光法检测Ⅲ型前胶原（ＰＣ
Ⅲ）、Ⅳ型胶原（ＩＶ－Ｃ），层粘连蛋白（ＬＮ）（均送福州
金域医学检验所）；使用 ａｃｕｓｏｎ１２８ＸＰ／１０ｃ型彩色多
普勒超声仪检测门静脉宽度及脾脏厚度和脾静脉

宽度。

１６　统计学方法　计量资料以 ｘ±ｓ表示，计量数据
采用ｔ检测。

２　结果
２１　两组肝功能及 ＨＢＶＤＮＡ检测结果　经过１２个
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月的治疗，参黄水蛭散联合阿德福韦酯治疗组与单用

阿德福韦酯ＴＢｉｌ、ＡＬＴ、ＡＳＴ治疗后较治疗前均有显著
性差异（Ｐ＜００５），但两组间治疗前及治疗后 ＴＢｉｌ、
ＡＬＴ、ＡＳＴ均无差异（Ｐ＞００５），结果见表１。

表１　两组肝功能检测结果（ｘ±ｓ）

例数
ＴＢｉｌ

（ｕｍｏｌ／Ｌ）
ＡＬＴ
（Ｕ／Ｌ）

ＡＳＴ
（Ｕ／Ｌ）

治疗组 ３０
治疗前 ４２．６±１０．３ １４４．１±４２．４ ９８．２±２７．１

治疗后 １８．８±７．３ ４４．３±１８．２ ３２．１±１３．８

对照组 ３０
治疗前 ３９．８±１１．２ １５２．７±５１．２ ９３．１±２９．５

治疗后 １７．５±８．２ ４１．６±１５．１ ３５．４±１１．９

　　注：与治疗前比：Ｐ＜００５。

２２　血清肝纤维化指标改善及脾脏厚度、门静脉宽
度和脾门静脉宽度结果　经过１２月治疗后，治疗组
血清肝纤维化指标ＨＡ、Ⅳ－Ｃ、ＰＣⅢ的改善及脾脏厚

度和脾门静脉宽度缩小上均明显优于对照组（Ｐ＜
００５）。结果见表２。

表２　血清肝纤维化指标改善及脾脏厚度、门静脉宽度和脾门静脉宽度结果（ｘ±ｓ）

例数
ＨＡ

（ｎｇ／ｍｌ）
ＬＮ

（ｎｇ／ｍｌ）
Ⅳ－Ｃ
（ｎｇ／ｍｌ）

ＰＣⅢ
（ｎｇ／ｍｌ）

脾脏厚度

（ｍｍ）
门ｖ宽度
（ｍｍ）

脾ｖ宽度
（ｍｍ）

治疗组 ３０
治疗前 ２９６．４±１１０．４ ２５２．６±６２．４ １８２．２±６７．７ １５６．６±３７．４ ５１．９±５．６ １４．５±３．１ 　１１±４．２

治疗后 １２８．５±７３．２△ １５４．３±４８．８ ８２．３±４３．５△１０２．２±３１．０△ ３４．４±３．１△ １３．７±４．３ ６．７±２．１△

对照组 ３０
治疗前 ２９８．３±１１０．１ ２４７．６±６１．７ １８３．６±６９．４ １５５．８±３６．２ ４９．８±５．４ １４．４±３．２ １０．８±３．４

治疗后 １６５．２±８２．４ １６３．５±４５．１ １３５．９±５３．６ １２０．９±３１．４ ４１．５±４．３ １４．１±３０ ８．２±２．２

　　注：与本组治疗前比：Ｐ＜００５；与对照组治疗后比，△Ｐ＜００５。

３　讨论
慢性乙型肝炎肝纤维化是在乙型肝炎反复发作

基础上，引起肝脏的弥漫性损害，大量肝细胞变性环

死，残存肝细胞再生，逐渐形成纤维间隔和再生结

节，甚至导致原有肝小叶结构的破坏和假小叶形成，

肝纤维化是肝硬化的必经阶段，肝硬化是各种慢性

肝病的终末阶段。有效地抑制乙型肝炎病毒的复制

是阻止病情进一步发展的关键和重要措施。国内外

的临床试验证明，阿德福韦酯能有效地抑制 ＨＢＶ－
ＤＮＡ的复制，促进 ＡＬＴ复常，改善肝组织的病理损
害，但对肝纤维化的治疗，现代医学尚缺乏确切有效

的方法。中医学无“肝纤维化”称谓，目前多数医家

认为本病常因正气内虚兼以感受湿热疫毒之邪，湿

为阴邪，易困脾土，土壅则木郁，以致肝脾受损，脏腑

失和，气机阻滞，湿热之邪日久传入血分，瘀血内结

而成［３］。依其临床表现及病因病机，应属中医“黄

疸”、“胁痛”、“积聚”、“?瘕”、“肝着”、“臌胀”等

病范畴。其病位在肝脾，久则及肾。其基本病理因

素可归纳为湿、热、毒、瘀、虚等［４］。多因正虚邪盛，

邪正交争，邪恋不去，蕴结于肝而致。从病情发展

看，多经历由实而虚、由表及里、由聚至积的动态变

化，病机多为湿热疫毒滞留，肝郁脾虚，血瘀阻络。

发生肝纤维化的前提是慢性肝脏损伤，其中抗病毒

治疗是关键，因此应进行规范的抗病毒治疗是基本

前提。在西医治疗慢性乙型肝炎认识的基础上，联

合中医辨证治疗慢性乙型肝炎，可以起到协同作用。

参黄水蛭散是笔者临床的经验方，方中西洋参能补

气养阴、清热生津；大黄能泻下攻积、清热解毒、活血

祛瘀；水蛭能破血祛瘀；鸡内金能健脾消食。全方合

用具有补气扶正、清热解毒、健脾消食和活血祛瘀的

功效，能有效祛除和改善其病理因素及损害。本试

验结果表明参黄水蛭散联合阿德福韦酯组在改善肝

纤维化指标，降低脾脏厚度及肝门静脉和脾静脉宽

度上优于阿德福韦酯单药治疗。证实了参黄水蛭散

联合阿德福韦酯治疗乙型肝炎肝纤维化优于阿德福

韦酯单药治疗。但限于条件，两组病例均未行肝组

（下转第４８页）
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证”、“历节病”的范畴，笔者认为 ＲＡ之所以成为疑
难顽症，痰浊、瘀血在疾病的发生发展过程中起重要

作用。邪痹经脉，脉道阻滞，迁延不愈，影响气血津

液运行输布，血滞而为瘀，津停而为痰，酿成痰浊瘀

血，痰浊瘀血阻痹经络，而出现皮肤瘀斑、关节周围

结节、屈伸不利等症；痰浊瘀血与外邪相合，阻闭经

络，深入骨骱，导致关节肿胀、僵硬、变形。痹证日

久，影响脏腑功能，津液失于输布，水湿停聚局部，可

致关节肢体肿胀。痰瘀水湿互结，旧病新邪胶着，而

致病程缠绵，顽固不愈。针对 ＲＡ的基本病机，辨证
施治，经过长期的临床经验总结，制定了化痰通络

方。该方以二陈汤和桃红四物汤燥湿化痰、活血化

瘀为底，减生地之滋腻，配以白芥子、桂枝、羌活、僵

蚕、地龙之温通散结，共奏涤痰化瘀、通络止痛之功

效。

现代研究认为：红花中提取的红花黄色素 Ａ
（ＨＳＹＡ）可抑制血管内皮细胞增殖，在血管的生成
过程中，血管内皮细胞增殖是血管发生、发展中最重

要的基本环节，研究显示低浓度的 ＨＳＹＡ能显著抑
制鸡胚囊膜上新生血管的生成［３］。陈皮所含橘皮苷

与甲基橙皮苷能拮抗组织胺和溶血卵磷脂引起的血

管通透性增加，可降低毛细血管的通透性。苍术具

有保肝作用，表现在对叔丁基过氧化物诱导的 ＤＮＡ
损伤以及大鼠肝细胞毒性的抑制作用［４］。关苍术乙

酸乙酯提取物则能抑制小鼠毛细血管通透性，从而

增强了小鼠单核巨噬细胞的吞噬功能，以起到抗炎

的作用；关苍术中芹烷二烯酮、苍术烯内酯 Ｉ也有抑
制毛细管通透性及抗炎的作用［４］。地龙醇提取物可

明显抑制二甲苯所致的小鼠耳急性炎症肿胀、角叉

菜胶性足肿胀以及醋酸所致腹腔毛细血管通透性，

从而起到抗炎、镇痛的作用，且作用时间长［５］。白芍

总甙是白芍的主要活性成分，可有效地抑制巨噬细

胞分泌 ＩＬ－１、ＦＧＥ２、白三烯 Ｂ４及过氧化氢，是抗炎
止痛的物质基础［６］；白芍总甙还可抑制血管内皮生

长因子 ＶＥＧＦ的产生［７］。半夏水煎醇沉液可抑制胃

蛋白酶活性，促进胃黏膜的修复，对多种原因所致的

胃溃疡有明显的对抗作用［８］。茯苓具有抗肝细胞坏

死的效果，加速肝细胞再生，从而达到保肝降酶的作

用［９］。甘草具有抗溃疡活性，保护胃粘膜，抑制磷脂

酶 Ａ２的活性，保护肝细胞膜的作用［１０，１１］。

本研究结果显示，观察组降低血清 ＶＥＧＦ水平
的作用、对 ＲＡ患者病情总体改善及中医疗效均优
于对照组，而对照组不良反应发生率明显高于观察

组，结合现代药理研究，说明了化痰通络方可通过抑

制血管内皮细胞增殖、降低血管通透性、抗炎、镇痛

等作用，有效地达到防治 ＲＡ的目的，并通过护胃、
保肝的作用，而降低药物不良反应。
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织活检，其肝穿组织改善情况未能行得到肝穿组织学

的证实。病例数也相比较少，有待于临床工作中进一

步扩大观察病例数和探索其作用机制。
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