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［摘　要］　目的　评价益气活血解毒化痰方治疗慢性乙型肝炎肝纤维化的临床疗效。 方法　将９５例慢性乙型肝炎肝纤维

化患者随机分为试验组４９例和对照组４６例，两组均予常规治疗，在此基础上试验组口服益气活血解毒化痰方煎剂２００ｍｌ，每

日２次，对照组口服复方鳖甲软肝片，每次４片，每日３次。３个月为１个疗程，两组均治疗２个疗程。观察两组患者临床证候

积分、症状、体征、肝纤维化血清学检测指标、Ｓ指数及超声影像学指标，评价临床综合疗效。 结果　两组中医证候明显改善
（Ｐ＜０．０１），试验组治疗后证候积分明显低于对照组（Ｐ＜０．０５）。试验组疲倦乏力、食欲不振、肝区不适症状改善率较对照组

更明显（Ｐ＜０．０５）。两组均能明显降低血清肝纤维化指标及Ｓ指数，缩小肝门静脉主干内径和脾肿指数（Ｐ＜０．０５）。试验组

总有效率７９．６％，对照组总有效率６０．９％，试验组临床疗效优于对照组（Ｐ＜０．０５）。 结论　益气活血解毒化痰方治疗慢性

乙型肝炎肝纤维化疗效确切，明显优于复方鳖甲软肝片。
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　　慢性肝脏疾病大多数可出现肝纤维化，肝纤维
化一旦发生，可通过细胞因子或影响肝内微循环加
剧炎症坏死过程，促进加速肝纤维化的发展，进一步
发展形成肝硬化，因此，阻抑或逆转肝纤维化是慢性
肝病治疗环节中重要措施之一。我们依据“气虚血
滞络阻”论治肝纤维化的理论与临床观察经验［１］，在
既往动物实验研究的基础上［２－３］，以慢性乙型肝炎

肝纤维化气虚血瘀证为研究对象，通过多维无创性
评价指标结合Ｓ指数模型，观察评估益气活血解毒
化痰方的疗效，旨在为建立完善乙型肝炎肝纤维化
中医临床疗效评价指标提供临床依据。

１　临床资料

１．１　西医诊断标准

①符合２０００年９月中华医学会传染病与寄生

·１０３１·　　　　中医杂志２０１１年８月第５２卷第１５期　Ｊｏｕｒｎａｌ　ｏｆ　Ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ　Ｃｈｉｎｅｓｅ　Ｍｅｄｉｃｉｎｅ，２０１１，Ｖｏｌ．５２，Ｎｏ．１５
DOI:10.13288/j.11-2166/r.2011.15.007



虫病学分会、肝病学分会联合修订的《病毒性肝炎防
治方案》［４］慢性病毒性乙型肝炎诊断标准。②Ｂ超
检查：肝实质回声增强、增粗，肝脏表面不光滑，边缘
变钝，肝脏、脾脏可增大。但肝表面尚无颗粒状，肝
实质尚无结节样改变。③透明质酸（ＨＡ）、层黏蛋
白（ＬＮ）、Ⅳ型胶原（Ⅳ－Ｃ）、Ⅲ型前胶原肽（ＰⅢＰ）４
项血清指标２项以上异常或任意１项指标高于正常
值的２倍以上。④０．５＜Ｓ指数＜１．５。

１．２　中医辨证标准
参照《中药新药临床研究指导原则》［５］气虚血瘀

证的诊断标准。①主症：倦怠乏力；面色晦暗；胁肋
刺痛或胁下有痞块。②次症：神疲懒言；食欲减退；
便秘或腹泻；面部或手掌赤红；身上可见蜘蛛痣。③
舌脉：舌质淡或紫暗；舌边有瘀点或瘀斑，舌下脉络
迂曲；脉弦或涩。上述辨证标准具有主症１项、次症

２项及典型舌脉表现即符合气虚血瘀证。

１．３　纳入标准

①符合慢性轻、中度病毒性乙型肝炎肝纤维化
西医诊断标准和中医气虚血瘀证标准。②年龄１８～
６５岁。③患者知情同意。

１．４　排除标准

①重叠感染者。②合并酒精性或免疫性肝病
者。③合并较严重内科疾病（心、肾、造血系统疾
病）。④妊娠妇女，近期使用过抗焦虑、抗抑郁药物
患者。⑤西药抗病毒治疗或停用未到半年以上者。

⑥未按规定用药，无法判断疗效；资料不全影响疗
效，影响安全性者。

１．５　一般资料
收集２００７年１月至２０１０年１２月在首都医科

大学附属北京中医医院肝病科门诊治疗的慢性乙型

肝炎肝纤维化患者１００例，剔除资料不全、未按规定
用药等５例，符合研究要求的共９５例。采用随机数
字表法分为试验组和对照组，试验组４９例，男３０
例，女１９例，平均年龄（３７．５±５．１）岁，平均病程
（１２．５±４．３）年；对照组４６例，男３１例，女１５例，平
均年龄（３６．２±６．６）岁，平均病程（１０．９±７．０）年。
两组患者的年龄、性别、病程方面比较差异无统计学
意义（Ｐ＞０．０５），具有可比性。

２　方法

２．１　治疗方法
两组患者均采用常规基础治疗，甘草酸二铵肠

溶胶囊（江苏正大天晴药业股份有限公司生产，批
号：０６１０１１／０８０５１３／１００３１６，规 格：５０ｍｇ／粒）每 次

１５０ｍｇ，每日３次；复合维生素Ｂ片（北京双鹤药业
股份有限公司生产，批号：２００６０１１０８／２００８１２０２／

２００９０６０７，规格：１００片／瓶）每次２片，每日３次。
试验组：在常规治疗的基础上口服益气活血解

毒化痰方（药物组成：黄芪３０ｇ、白芍２０ｇ、丹参１５ｇ、
橘红１０ｇ、草河车１５ｇ、小蓟２０ｇ、泽兰２０ｇ）。由我院
煎药室煎药机统一煎煮，２００ｍｌ／袋，每次１袋，每日

２次，早晚口服。
对照组：在常规治疗的基础上口服复方鳖甲软

肝片（内蒙古福瑞中蒙药科技股份有限公司生产，批
号：６１１０５／８０３０６／２００９０７０３，规格：０．５ｇ／片）每次

２．０ｇ，每日３次。两组均３个月为１个疗程，２个疗
程后观察疗效。

２．２　观察指标及方法

２．２．１　中医证候积分与症状、体征评分标准　治疗
前后参照《肝纤维化中西医结合诊疗指南》［６］，观察
患者主要临床症状、体征：疲倦乏力、食欲不振、大便
异常、肝区不适或胀或痛、面色晦暗、舌质暗、舌下静
脉曲张，按无、轻、中、重分别计０、１、２、３分。单项症
状体征积分治疗后下降１分以上即为改善。

２．２．２　实验室指标　治疗前后检测总胆红素
（ＴＢｉＬ）、天冬氨酸氨基转移酶（ＡＳＴ）、丙氨酸氨基
转移酶（ＡＬＴ）、血清白蛋白（Ａｌｂ）、γ－谷氨酰转肽酶
（ＧＧＴ）、血小板计数（ＰＬＴ）、ＨＡ、ＬＮ、Ⅳ－Ｃ、ＰⅢＰ。

２．２．３　Ｓ指数　Ｓ指数＝１０００×ＧＧＴ／（ＰＬＴ×
Ａｌｂ２），是适用于慢性乙型肝炎病毒（ＨＢＶ）感染患
者的肝纤维化非创伤性诊断模型，由常规 ＧＧＴ、

ＰＬＴ和ＡＬＢ实验室指标建立的简单组合，其分值
越高，预测的肝纤维化程度越重。Ｓ指数≥０．５预
测存在明显肝纤维化的特异度为８６．２％，Ｓ指数≥
１．５预测存在早期肝硬化的特异度为９７．７％，能较
准确而方便地区分存在明显肝纤维化或早期肝硬化

的慢性 ＨＢＶ感染患者［７］。

２．２．４　Ｂ超及不良反应　Ｂ超检查肝脏回声，肝脾
大小，门静脉、脾静脉内径。治疗前后一般体格检
查，血、尿、便常规检查，肾功能，心电图各检查１次。

２．２．５　综合疗效判定标准　参照文献［５］及文献
［６］拟定，显效：肝纤维化血清学标志物（Ⅳ－Ｃ、ＨＡ、

ＰⅢＰ及ＬＮ含量）２项以上测定值较治疗前下降≥
５０％或恢复正常；血清肝功能指标基本恢复正常；证
候明显改善。有效：肝纤维化血清学标志物有任何

２项测定值较治疗前下降≥２５％；血清肝功能指标
改善；证候改善。无效：未达到有效标准者。
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２．３　统计学方法
运用ＳＰＳＳ　１０．０统计软件进行数据处理，计量

资料采用ｔ检验，计数资料采用χ
２ 检验，等级资料

采用Ｒｉｄｉｔ分析。

３　结果

３．１　两组患者临床疗效比较
试验组４９例，显效２７例，有效１２例，无效１０

例，显效率为５５．１％，总有效率为７９．６％；对照组

４６例，显效２２例，有效６例，无效１８例，显效率为

４７．８％，总有效率为６０．９％。两组临床疗效比较，
治疗组优于对照组（Ｐ＜０．０５）。

３．２　两组患者治疗前后中医证候积分比较
表１示，两组患者治疗后证候积分较治疗前明

显改善（Ｐ＜０．０５）；试验组治疗后证候积分明显低
于对照组（Ｐ＜０．０５）。

表１　两组患者治疗前后中医证候积分比较（分，珚ｘ±ｓ）

组别 时间 例数 积分

试验组 治疗前 ４９　 ５．０３±２．３４

治疗后 ４９　 ２．４１±１．３６＊△

对照组 治疗前 ４６　 ４．７３±２．８０

治疗后 ４６　 ３．０８±１．７８＊

　　注：与本组治疗前比较，＊Ｐ＜０．０５；与对照组治疗后比较，

△Ｐ＜０．０５

３．３　两组患者治疗前后主要临床症状、体征比较
表２示，治疗后两组主要临床症状体征均消失

或改善，试验组疲倦乏力、食欲不振、肝区不适症状
改善率较对照组明显（Ｐ＜０．０５）。

表２　两组患者治疗前后症状、体征改善情况比较（例）

组别 时间
疲倦

乏力

食欲

不振

大便

异常

肝区不适

胀或痛

面色

晦暗

试验组 治疗前 ４５　 ４３　 ２４　 ４０　 ３４

治疗后 １　 ２　 ４　 ３　 ３

改善率（％）９７．８＊ ９３．０＊ ８３．３　 ９２．５＊ ９１．１

对照组 治疗前 ４３　 ４０　 ２２　 ３７　 ３２

治疗后 ９　 １０　 ３　 １０　 ４

改善率（％） ７９．１　 ７５．０　 ８６．４　 ７３．０　 ８７．５

　　注：与对照组比较，＊Ｐ＜０．０５

３．４　两组患者治疗前后Ｓ指数比较
表３示，治疗后两组患者Ｓ指数均较治疗前明

显下降（Ｐ＜０．０５）；两组治疗后比较，Ｓ指数下降水
平无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。

３．５　两组患者治疗后Ｂ超影像学比较
表４示，治疗后两组门静脉直径较治疗前明显

缩小，脾肿指数较治疗前显著降低（Ｐ＜０．０５），右肝
斜径较治疗前无明显变化（Ｐ＞０．０５）；治疗后两组
间各项指标比较无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。

表３　两组患者治疗前后Ｓ指数比较（珚ｘ±ｓ）

组别 时间 例数 Ｓ指数

试验组 治疗前 ４９　 １．１４±０．３２
治疗后 ４９　 ０．８９±０．４９＊

对照组 治疗前 ４６　 １．１７±０．３０
治疗后 ４６　 ０．９５±０．５７＊

　　注：与本组治疗前比较，＊Ｐ＜０．０５

表４　两组患者治疗前后Ｂ超影像学检查比较（珚ｘ±ｓ）

组别 时间 例数
右肝斜径

（ｃｍ）
门静脉直径

（ｃｍ）
脾肿指数

试验组 治疗前 ４９　 １５．７±２．７　 １．４１±０．１１　 ３５．７±１４．０
治疗后 ４９　 １４．５±３．１　 １．３６±０．０９＊ ２９．３±１１．５＊

对照组 治疗前 ４６　 １５．２±３．８　 １．４４±０．１３　 ３８．０±１６．３
治疗后 ４６　 １４．８±３．４　 １．３９±０．１０＊ ３１．９±１１．９＊

　　注：与本组治疗前比较，＊Ｐ＜０．０５

３．６　两组患者治疗前后血清肝纤维化指标比较
表５示，治疗后两组 ＨＡ、ＬＮ、ＰⅢＰ、Ⅳ－Ｃ与治

疗前比较差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５或 Ｐ＜
０．０１）；试验组治疗后 ＨＡ水平与对照组治疗后比
较差异有统计学意义（Ｐ＜０．０１）。

３．７　不良反应
两组患者均无明显药物不良反应，血、尿、便常

规、心电图、肾功能指标未出现异常。

４　讨论
长期以来肝纤维化诊断并确定其程度主要依赖

肝脏病理检查，但其创伤性、取样误差、观察者自身
及观察者间偏倚等不足给临床应用造成许多不便。
目前，国内外致力于研究无创性肝纤维化检查及其
评估系统，寻找便捷的非创伤性替代指标成为研究
热点。

表５　两组患者治疗前后血清肝纤维化指标比较（μｇ／Ｌ，珚ｘ±ｓ）

组别 时间 例数 　ＨＡ 　ＬＮ Ⅳ－Ｃ　 ＰⅢＰ

试验组 治疗前 ４９　 ３６７．５４±１３８．６３　 １５１．９９±８９．７３　 １５０．２８±８７．３１　 ４２．０１±３６．６２
治疗后 ４９　 １９１．０９±９６．８４＊＊△ １１０．８５±７２．７０＊ １１９．５４±５２．７０＊ ２７．７６±２８．６４＊

对照组 治疗前 ４６　 ３３９．５９±１２９．３７　 １６５．２６±８０．９５　 １４１．２２±６９．８２　 ４８．０３±３０．４０
治疗后 ４６　 ２６０．６５±８０．０４＊＊ １３０．８２±６４．６４＊ １１３．４５±４８．６４＊ ３２．１７±２９．７０＊

　　注：与本组治疗前比较，＊Ｐ＜０．０５，＊＊Ｐ＜０．０１；与对照组治疗后比较，△Ｐ＜０．０１
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　　慢性乙型肝炎肝纤维化发病因素为湿热疫毒侵
扰和正气不足脏腑功能失调的共同作用，基本病机
为正虚血瘀［６］。根据慢性肝炎肝纤维化的基本病因
病机特点，结合临床经验，我们认为，慢性乙型肝
炎肝纤维化是因虚而病，基本病机为正虚邪恋，气
虚血滞，痰瘀毒阻络。治疗当扶正祛邪，扶正益气
养血调补肝脾肾，着重强调补益脾气，恢复气血生
化之源。祛邪注重通利肝经络脉，祛瘀化痰解毒清
除肝络中瘀滞。以益气扶正补虚，活血祛瘀为主，
辅以化痰理气，解毒通络贯穿本病治疗的始终。本
方重用黄芪为君，黄芪为补药之长，补气生血，气
充脏腑功能增强，精血滋生，达邪托毒；气充帅
血，活血通络，祛瘀散结；补气升阳，益三焦之
气，通调水道利水消肿。其入脾经补脾气，防 “土
虚木贼”，确保气血生化之源；其入肺经补肺气，
以金克木，制约肝脏之邪。白芍入肝脾血分养血，
丹参益气养血活血，共助君药补气养血柔肝为臣。
三药同用益气助肝用，养血荣肝体，扶正治本。泽
兰辛散肝郁，芳香舒脾，统肝脾之血。配丹参既行
肝脾之血活血散结通络，又疏肝和营不伤正。橘红
理气和胃宽中化痰，合泽兰理脾和中，以保胃气存
生机。草河车、小蓟清热凉血解毒利湿，清血分肝
络之毒。综观全方，扶正祛邪，标本同治，气血兼
顾，病证结合，扶正不助邪，活血化痰并行，共起
益气扶正，活血解毒化痰通络之功。
本研究以抗肝纤维化上市中成药复方鳖甲软肝

片为对照药物，临床观察显示益气活血解毒化痰方
与复方鳖甲软肝片均能明显改善肝纤维化患者证候

（Ｐ＜０．０１）；益气活血解毒化痰方改善证候，缓解
疲倦乏力、食欲不振、肝区不适症状较复方鳖甲软

肝片为优 （Ｐ＜０．０５）；两组均能降低血清肝纤维
化指标及Ｓ指数，缩小肝门静脉主干内径和脾肿指
数 （Ｐ＜０．０５），缓解肝纤维化活跃状态，减轻肝
纤维化严重程度，对肝纤维化形态学有一定的改善
作用。两组治疗后临床疗效显示益气活血解毒化痰
方作用优于复方鳖甲软肝片 （Ｐ＜０．０５）。观察结
果从不同侧面反映了益气活血解毒化痰方的抗肝纤

维化作用，临床使用安全。同时，借助Ｓ指数模型
反应慢性 ＨＢＶ感染患者肝纤维化程度，评价乙型
肝炎患者药物抗肝纤维化疗效较肝组织病理学检测

更加简单、易行和安全，临床有重要的参考价值。
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