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复方桃仁软肝胶囊治疗慢性乙型肝炎

肝纤维化患者的临床观察
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内容提要 目的：观察复方桃仁软肝胶囊治疗慢性乙型肝炎肝纤维化的临床疗效。方法：将’#例慢性
乙型肝炎肝纤维化患者随机分为两组，治疗组（(#例）口服复方桃仁软肝胶囊，对照组（(%例）口服普通保肝
药，疗程均为’个月。观察用药前后血清肝纤维化指标、门静脉血流动力学以及肝组织病理等方面的变化。
结果：治疗组治疗后血清肝纤维化各项指标和门静脉主干血流动力学各参数均有明显改善（!!%"%$或!!
%"%!），与对照组比较，差异有显著性（!!%"%$或!!%"%!）。有!$例（治疗组!!例、对照组)例）在治疗前
行肝活检，治疗组中有#例治疗后行第#次肝活检，对该#例治疗前后两次肝活检组织进行光镜和电镜检
查，显示肝细胞变性坏死减轻，肝纤维化程度明显下降，同时!*平滑肌肌动蛋白（!*+,-）免疫组织化学染色
也显示治疗后!*+,-阳性的肝星状细胞（.+/）数明显减少。结论：初步认为复方桃仁软肝胶囊对慢性乙型
肝炎肝纤维化具有一定的抗肝纤维化作用。
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肝纤维化是由于各种慢性肝损伤引起的肝脏细胞

外基质（V/,）合成增加和（或）降解减少的结果，是慢
性肝病重要的病理特征，也是进一步向肝硬化发展的

必经之路。目前对肝纤维化的发生机制已深入到分子

水平，但临床治疗手段相对滞后，而应用中医药抗肝纤

维化治疗却显示出其独特的优势（!）。临床研究表

明（#），在慢性肝病肝纤维化过程中，无论临床表现有何

差异，证候有所不同，肝血瘀阻常兼夹其中，肝血瘀阻

与肝纤维化之间存在本质的联系。因此，我们选用了

以活血化瘀为主要功效的复方桃仁软肝胶囊治疗慢性

乙型肝炎肝纤维化患者，观察其血清肝纤维化指标、门

静脉血流动力学参数以及肝组织病理等变化，现报告

如下。
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资料和方法

! 病例选择 全部病例均为本院!"""年!#月

!$##!年!#月住院及门诊就医的慢性乙型肝炎患
者，诊断根据!""%年%月第五次全国传染病寄生虫病
学术会议修订的标准（&），并且符合下列条件：（!）血清
肝纤维化指标，包括透明质酸（’(）、"型胶原（")*）
和层粘蛋白（+,）&项指标中至少!项异常者或经肝
脏穿刺活检病理证实存在肝纤维化者；（$）-超检查有
肝实质回声异常，门静脉主干内径增宽、血流速度减慢

以及脾脏肿大者；（&）无明显自发性出血倾向，无明显
黄疸，无腹壁、食道静脉曲张，病情较稳定者；（.）治疗
前&个月未使用过抗病毒药物和其他具有抗肝纤维化
作用的药物。根据上述标准，选择/$例作为研究对
象，采用随机数字表方法分为治疗组和对照组。治疗

组&$例，男$&例，女"例；年龄!0!/%岁，平均（&&1!
2!.1$）岁；病程#1%!!"年，平均&10年；其中!!例
经肝脏穿刺活检病理证实存在肝纤维化。对照组&#
例，男$!例，女"例；年龄!"!/3岁，平均（&%1.2
!#1"）岁；病程#1%!!/年，平均&1/年；其中.例经肝
脏穿刺活检病理证实存在肝纤维化。两组病例在性

别、年龄、病程、肝功能、肝纤维化指标和门静脉血流动

力学参数等方面，经统计学比较有可比性。

$ 治疗方法 治疗组：口服复方桃仁软肝胶囊
（由桃仁!#4 丹参&#4 当归!#4 柴胡/4 赤芍

!%4 冬虫夏草%4 黄芪!%4 虫%4等中药组成，
每粒#1.%4，批号$####&!$，由本院制剂室制备），每日

&次，每次&粒，疗程为/个月；对照组：口服维生素、
西利宾胺、齐墩果酸等常规保肝药，疗程为/个月。治
疗期间均不加用抗病毒和其他具有抗肝纤维化作用的

药物。

& 观察指标 （!）血清肝纤维化指标（’(、+,、

")*）：采用放射免疫测定法。（$）门静脉主干内径、血
流速度及血流量：采用5678,598:58彩色多普勒
超声仪，探头频率&1%7’;，测量吸气后屏气状态下门
静脉主干内径（<）及平均血流速度（9），并计算血流量
（=）：=>#／.?<$?9?/#。（&）肝组织病理检查：肝
活检组织以!#@甲醛固定，石蜡包埋，常规’8染色，
并采用$)平滑肌肌动蛋白（$)57(）免疫组织化学染色
标记肝星状细胞（’5*）。病理诊断按!""%年全国病
毒性肝炎防治方案病理诊断标准进行分级分期（.）。

. 统计学处理 计量资料采用!检验，计数资料
采用%$检验。

结 果

! 两组治疗前后血清肝纤维化指标的变化 见
表!。治疗组治疗后血清肝纤维化指标’(、")*、+,
均明显下降（"!#1#%，"!#1#!）。而对照组除’(下
降显著（"!#1#%）外，")*、+,下降则均无统计学意
义（""#1#%）。治疗后两组比较，’(、")*、+,差异
均有显著性（"!#1#%，"!#1#!）。

表! 两组患者治疗前后血清’(、")*、+,
水平比较 （A4／+，##2$）

组别 例数 ’( ")* +,
治疗治前 &$&#$132!001& !0.1!2"!1& !/!1&2/.1/
治后 &$!.31320.1%$$%!#.1/2/.10$$%%!!$1023!1.$%

对照治前 &#$".1/2!3/1% !"$1%23.10 !3#1020$1&
治后 &#!"&102"/1&$ !/01/2!#.1. !/%102!$%1$

注：与本组治疗前比较，$"!#1#%，$$"!#1#!；与对照组治疗后

比较，%"!#1#%，%%"!#1#!

$ 两组治疗前后门静脉主干血流动力学变化
见表$。治疗组治疗后门静脉主干血流动力学参数均
有明显改善（"!#1#!），如血管内径缩小、血流速度增
快而血流量减少等。而对照组除血流量有明显减少

（"!#1#%）外，余无显著改变（""#1#%）。治疗后两
组比较，差异均有显著性（"!#1#%，"!#1#!）。
表" 两组患者治疗前后门静脉主干血流动力学

参数的变化 （##2$）

组别 例数
门静脉主干内径

（AA）

平均血流速度

（BA／C）

血流量

（AD／AEF）
治疗 治前 &$!$1"2!1. !31&2&1$ !!"0132&#%1$
治后 &$!!102!1$$$% !"1"2$1%$$%% "0/1%2!001&$$%%

对照 治前 &#!&1#2!1% !31!2.13 !$$.1!2!"$1&
治后 &#!$1/2!1/ !3132$1" !!##102!0.1.$

注：与本组治疗前比较，$"!#1#%，$$"!#1#!；与对照组治疗后

比较，%"!#1#%，%%"!#1#!

& 两组患者治疗前后肝组织病理变化 治疗组
中有!!例在治疗前行肝穿刺，其中慢性肝炎轻度&
例，中度%例，重度&例。治疗后有$例行第$次肝活
检，该$例的两次肝活检组织进行光镜检查的同时行
电镜检查和$)57(免疫组织化学染色观察，结果显
示：!例治疗前光镜显示为中度慢性肝炎G&5&，另!例
为重度慢性肝炎G.5.，有早期肝硬变形成趋势；治疗
后光镜显示第!例为轻度慢性肝炎G!5!；第$例为轻
度慢性肝炎G$5$。电镜检查：第!例治疗前见肝细胞
脂肪变性、胞浆疏松化，<ECCH腔内大量胶原纤维沉积，
且有纤维束伸入肝细胞内，肝窦壁下形成了基底膜样

物，治疗后很少见肝细胞变性，肝细胞胞浆内见大量糖

原颗粒，线粒体丰富，核呈卵圆状，核膜和核仁清晰。

<ECCH腔内胶原纤维沉积明显减少；第$例治疗前见明
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图! 汇管区周围明显纤维化，伴有碎屑样坏死（第!例治疗前，"#$）；图" 汇管区周围纤维化明显减轻（第!例治疗后，"
#$）；图# 肝细胞脂肪变性，%&’’(间隙内大量胶原纤维沉积，肝窦壁下形成基底膜样物（第)例治疗前，*+"),$$$）；图$ %&’’(
间隙内胶原纤维沉积明显减少（第)例治疗后，*+"),$$$）；图% %&’’(间隙内及窦周围充满胶原纤维（第!例治疗前，*+"
),$$$）；图& %&’’(间隙内及肝窦周围胶原纤维沉积明显减轻，并在%&’’(间隙内见到一个静止状态的肝星状细胞（第!例治疗后，

*+"!!$$$）

显脂肪变性肝细胞之间见纤维间隔，且有纤维束伸入

肝细胞内，%&’’(腔内及肝窦周围充满胶原纤维，治疗
后较少见肝细胞变性坏死，肝细胞间纤维间隔大多消

失，%&’’(腔内及肝窦周围纤维化明显减轻，并在%&’’(
腔内见到一个静止状态的-./。!例患者治疗前肝组
织!0.+1免疫组织化学染色均见到!0.+1阳性

-./，治疗后!0.+1阳性的细胞显著减少。见图)"
2。

# 副反应 未见明显不良反应。

讨 论

中医学理论认为邪毒内侵是慢性肝病的主要原

因，但不管其邪毒性质如何，血瘀是其病理产物。有研

究发现，肝纤维化与肝血瘀阻之间存在着本质的联系，

肝纤维化的中医本质即肝血瘀阻，两者在慢性肝炎发

展至肝硬化过程中起着枢纽的作用（!）。复方桃仁软肝

胶囊是在血府逐瘀汤基础上进行加减而成，而血府逐

瘀汤是治疗血瘀证有代表性的方剂，据报道，它对

//3#诱导的鼠肝纤维化模型，具有明显抑制#、$型

胶原沉积的作用（4）。本方选用桃仁、赤芍活血祛瘀，当

归养血和血而不伤血，丹参、 虫逐瘀散结，柴胡疏肝

理气，黄芪益气固表，冬虫夏草和桃仁兼有补肾作用。

现代药理研究表明，桃仁、丹参、黄芪、柴胡、当归、冬虫

夏草均有一定的抗肝纤维化作用（2）。

*/+在肝内异常沉积是肝纤维化的主要病理学
特征，各种*/+或其代谢产物血清学水平的检测可
用于反映肝纤维化程度。本研究中采用了-1、%0/、

567项血清学指标。-1是由间质细胞合成的一种
最简单的糖胺多糖，目前已被普遍认为是反映肝纤维

化改变的一项敏感指标。有学者发现，血清-1随肝
纤维化进展而增加，即-1的上升幅度与纤维化程度
密切相关，与其他一些肝功能指标相比，-1更具有诊
断价值（8）。对)7$例慢性丙型肝炎的研究表明，血清

-1对诊断肝纤维化的敏感性和特异性分别为,49和

,,9，并且-1与炎症分级无关（,）。%0/或56也是
常用的诊断指标之一，它们都是基底膜的重要成分，

%0/异常沉积与肝窦毛细血管化或肝窦周围纤维化
有关（:）。而多数认为56也可反映肝窦毛细血管化改
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变（!"，!!）。本结果显示，复方桃仁软肝胶囊治疗慢性肝

炎肝纤维化，血清肝纤维化#项指标均显著下降，而对
照组仅有$%下降，并且治疗后两组比较，治疗组#项
指标均显著低于对照组。

慢性肝病不同病理分期门静脉系统血流动力学的

改变也正逐渐得到重视，有发现不同纤维化程度从&!
至&’期门静脉内径渐增宽、血流速度渐减慢而血流量
渐增多（!(）。因此，本研究中采用门静脉血流动力学的

#个参数作为评价肝纤维化的一项指标，治疗组治疗
后上述参数均明显改善，并且两组治疗后比较，差异也

有显著性。

本研究中有(例在复方桃仁软肝胶囊治疗前后进
行肝脏穿刺，光镜及电镜均显示肝脏炎症明显减轻，肝

组织纤维化程度显著下降，!)&*%免疫组织化学染色
也显示!)&*%阳性$&+数目显著减少。这表明了复
方桃仁软肝胶囊可抗肝细胞变性坏死、促进,+*降
解、抑制,+*分泌细胞（主要为$&+）的增殖、活化。
综上所述，复方桃仁软肝胶囊对慢性乙型肝炎肝

纤维化患者具有一定的抗肝纤维化作用。
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《中药新药与临床药理》(""#年征订启事
《中药新药与临床药理》杂志是由国家药品监督管理局主

管、广州中医药大学主办的学术性期刊，(""(年起被列为国家
科技部中国科技论文统计源期刊（中国科技核心期刊）。主要

报道中药新药和临床药理的研究成果和进展，为中药的科研、

生产、应用及管理部门提供参考和交流。栏目有论坛、临床研

究、临床应用、药效与毒理学研究、质量分析研究、工艺研究、中

药指纹图谱、不良反应与合理用药、新药介绍、药政信息、学术

争鸣、专题笔谈、综述、论著摘要等。欢迎订阅，欢迎投稿。

本刊为双月刊，大!3开，1(页，定价!"元，全年3"元。欢
迎到当地邮局订阅，邮发代号：’3—(!"，国外代号：X*’3’1。
订阅不便及错过订阅时间者可直接汇款到本刊编辑部补购。

地址：广州市机场路!(号《中药新药与临床药理》编辑部；
电话："("—#320"#31，"("—.320!(##转(’.#；

,)G69A：YIUIAC$J4QA9CA-E46BEYH>4-E?-CB；YIUIAC$!3#-
B@<。

《浙江中西医结合杂志》(""#年征订启事
《浙江中西医结合杂志》系由浙江省卫生厅主管，浙江省中

西医结合学会、浙江省中西医结合医院主办的中西医结合综合

性学术性期刊。自!00!年创刊以来，坚持贯彻党的中医政策
及中西医结合方针，以中西医结合为主，实用为主，面向临床，

面向基层。本刊设有讲座、医学论著、临床研究、实验研究、学

术探讨、经验交流、病例报道、基层园地、综述、中西医结合护理

等栏目。

本刊为大!3开本，33页，月刊。国内外公开发行，国际刊
号：;&&[!""2—’23!，国内刊号：+[##—!!11／]，国内邮发代号

#(—!!(。
本刊地址：浙江省杭州市环城东路#.号《浙江中西医结合

杂志》编辑部；邮编：#!"""#；电话："21!—.2!.3"’(—#2"。
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