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蚁利肝胶囊联合替诺福韦对乙肝肝硬化患者的肝功能及病毒学指标的影响
范燕峰*
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【摘要】目的 研究探讨蚁利肝胶囊联合替诺福韦对乙肝肝硬化患者的治疗效果及肝功能、病毒学指标的影响。方法 选取2019年9月至2021年8月本院收治的98例乙
肝肝硬化患者为治疗对象，随机抽签法分为观察组、对照组，各49例。对照组以替诺福韦治疗，观察组联合蚁利肝胶囊治疗。对两组患者的临床疗效、
肝功能指标、病毒学指标、治疗安全性进行统计比较。结果 观察组总有效率为91.84%(45/49)，高于对照组患者为73.47%(36/49) (P<0.05)。治疗后观察
组GGT、ALP、STB均低于对照组(P<0.05)。治疗后观察组患者的HBV-DNA、HBeAg、HBeAb水平均低于对照组(P<0.05)。治疗期间观察组、对照组不良
反应发生率分别为14.29%(7/49)、10.20%(5/49)(P>0.05)。结论 蚁利肝胶囊联合替诺福韦对乙肝肝硬化患者的治疗效果显著，能够改善患者的肝功能指
标，降低患者的乙肝病毒学水平，治疗安全性良好，可临床推荐。
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Effect of Formi Liver Capsule Combined with Tenofovir on Liver 
Function and Virological Index in Patients with Hepatitis B 
Cirrhosis
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Abstract: Objective To study the therapeutic effect of liver capsule and tenofovir combined with tenofovir on patients with hepatitis B cirrhosis and the 
influence of liver function and virological index. Methods 98 patients with hepatitis B cirrhosis were randomly divided into observation group 
(49 cases) and control group (2019.09 to 2021.08). The control group was treated with tenofovir and the observation group was treated with 
yiligan capsule. The clinical efficacy, liver function index, virological index and treatment safety of the two groups were statistically compared. 
Results The observation group total effective rate was 91.84% (45 / 49), higher than control group 73.47% (36/49) (P<0.05). After treatment, the 
observation group levels of glutamyltransferase (GGT), alkaline phosphatase (ALP) and total bilirubin (STB) were lower than control group (P<0.05). 
After treatment, the observation group levels of HBV-DNA, HBeAg and HBeAb were lower than control group (P<0.05). The incidence of adverse 
reactions in the observation, control group were 14.29% (7/49) and 10.20% (5/49) respectively (P>0.05). Conclusion The therapeutic effect of 
formi liver capsule combined with tenofovir on patients with hepatitis B cirrhosis is remarkable. It can improve the liver function index and reduce 
the level of hepatitis B virus in patients. The treatment is safe and can be recommended clinically.
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　　乙型肝炎是由乙型肝炎病毒侵入机体引发的一种肝脏病变的
传染性疾病，是众多肝炎中最为常见的一种。患者发病后常表现
为乏力疲劳，食欲不振、恶心、厌油、右上腹痛等症状，并可
发展成为肝硬化[1-2]。根据流行病学调查显示[3]，全球有庞大的乙
肝患者群体，我国也是乙型肝炎的高发地区，其中有15%~40%
的患者人群将发展为肝硬化及终末期肝病，患者出现的乙肝肝硬
化使得肝脏病变程度进一步加剧，对患者的危害性显著增强。因
此，对于此类患者给予积极有效的治疗干预是患者疾病症状缓解
和获得良好预后的关键。目前，常用的治疗方法为抗病毒治疗，
通过抗病毒和抗纤维化治疗能够有效抑制病毒复制，从而发挥一
定的治疗效果。但长期的临床观察显示，单纯的抗病毒治疗对于
乙肝肝硬化患者的症状缓解力度较弱，对于抑制肝纤维化、提高
患者肝功能指标的效果欠佳[4-5]。中医在如乙肝肝硬化等慢性病的
治疗有较好的优势，根据中医整体观念，辨证施治，从根本上缓
解乙肝肝硬化的症状[6]。蚁利肝胶囊则是一种多味中药组织的中
成药制剂，主治肝肾阴虚、气滞血瘀等症[7]。为此，在本研究中
结合我院近期的临床实践，对乙肝肝硬化患者实施蚁利肝胶囊联
合替诺福韦治疗，综合评估对患者的治疗效果。

1  资料与方法
1.1 临床研究对象  选取2019年9月至2021年8月本院收治的98例
乙肝肝硬化患者为治疗对象，随机抽签法分为观察组、对照组，

各49例。观察组：男性28例、女性21例，年龄30~75岁，平均
年龄(56.34±9.98)岁，病程3~12个月，平均病程(7.98±2.10)个
月，糖尿病10例、高血压9例、高血脂6例；对照组：男性25例、
女性24例，年龄30~75岁，平均年龄(57.91±9.92)岁，病程3~12
个月，平均病程(8.12±2.87)个月，糖尿病8例、高血压10例、高
血脂9例；组间一般资料比较无差异性(P>0.05)。
　　纳入标准：确诊为乙肝肝硬化，符合《慢性乙型肝炎基层诊
疗指南(2020年)》中相关诊断标准[8]；患者HBeAg呈阳性；失代
偿期的肝硬化者；患者对本研究治疗药物无过敏反应和禁忌症。
排除标准：合并其他肝脏疾病的患者；严重心、脑、肾疾病者；
并发恶性肿瘤患者、精神障碍患者、自身免疫性疾病患者。
1.2 治疗方案  对照组以替诺福韦治疗，患者口服富马酸替诺福
韦二吡呋酯片(葛兰素史克药业，国药准字H20153090，规格：
300mg/片)，空腹时服用，每次1片，每日1次。实验组给予替诺
福韦联合蚁利肝胶囊治疗，患者给予蚁利肝胶囊(河北唐威药业
有限公司，冀药制字Z20050808，规格：0.3g/粒)口服，4~5粒/
次，每日3次，替诺福韦服用方法同对照组。两组患者连续治疗
12周后评估效果。
1.3 评价方案  (1)临床疗效比较：疗效标准参照《抗乙型肝炎病毒
核苷(酸)类似物不良反应管理专家共识》[9]制定：①显效：患者治
疗后的乏力腹胀、肝脾大、黄疸，肝掌、蜘蛛痣、腹水等症状完全
消退，肝功能指标均处于正常水平；②有效：治疗后患者的各项症
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状均有改善，且肝功能指标水平均有降低；③无效：治疗后患者的
表观症状和肝功能指标均无改善。总有效率=显效%+有效%。
　　(2)肝功能指标水平比较：采集患者的空腹静脉血约3mL，在
TG16-WS台式多功能高速离心机(长沙湘锐离心机公司)中离心分
离，在AU700型全自动生化分析仪(安徽深蓝医疗设备公司)检测
谷氨酰转移酶(GGT)、碱性磷酸酶(ALP)、总胆红素(STB)水平，
检测试剂盒由北京康龙化成生物技术公司提供。
　　(3) 病毒学指标水平比较：采用酶联免疫吸附实验法对病毒
学指标包括HBV-DNA、HBeAg、HBeAb水平进行检测对比，检
测仪器为Multiskan Sky型多功能酶标仪(美国Thermo Fisher公
司)，检测试剂盒由上海杰梅因泰勒生物诊断公司提供。
　　(4) 治疗安全性比较：统计两组患者治疗期间的不良反应发生
状况。
1.4 数据分析方案  SPSS 25.0处理数据，计量数据均以(χ- ±s)
表示，采用t检验，计数数据以[n(%)]，行χ

2检验，P<0.05有统
计学意义。

2  结   果
2.1 临床疗效比较  观察组总有效率为91.84%(45/49)，高于对照
组患者为73.47%(36/49) (P<0.05)，见表1。
2.2 肝功能指标水平比较  治疗后观察组GGT、ALP、STB水平均
低于对照组(P<0.05)，见表2。
2.3 病毒学指标水平比较  治疗后观察组患者的HBV-DNA、
HBeAg、HBeAb水平均低于对照组(P<0.05)，见表3。
2.4 治疗安全性比较  治疗期间观察组、对照组不良反应发生率
分别为14.29%(7/49)、10.20%(5/49)(P>0.05)，见表4。

3  讨   论
　　乙肝肝硬化是乙型肝炎病情进展到中后期引起的一种严重的
肝脏疾病，并可能引起患者的肝衰竭甚至肝癌等一系列并发症，
并且长时间的治疗过程对患者家属造成严重的经济压力，并给患
者自身的心理产生严重的负面影响[9]。对于该病的发病机制尚未
完全明确，但主要的原因离不开HBV病毒的感染，导致肝脏细胞
的损伤，受损伤的细胞进一步出现结节再生、结缔组织增生，继
而加速肝纤维化的过程，引起肝硬化。目前，临床对于该病主要
以控制HBV病毒的增殖复制仍为主要的治疗手段。本研究中应用
的替诺福韦则是一种常用的抗HBV治疗药物，该药进入人体后在
各种肝药酶的代谢作用下，转化为具有活性的代谢产物替诺福韦
二磷酸，该代谢产物在肝脏部位能够抑制HBV-DNA生长，阻断
HBV-DNA在患者体内的大量复制，进而控制患者的病情，延缓患

者病情进展速度，从而发挥治疗作用[10-11]。但随着临床应用的增
多，人们发现单纯的替诺福韦抗病毒治疗对乙肝肝硬化症状缓解
的疗效略显不足，病情长期应用还会出现耐药性问题，使得替诺
福韦抗HBV的效果减弱，因此有必要对现有的抗病毒治疗方案进
行改善和升级，以期进一步提高乙肝肝硬化的治疗效果[12]。
　　中医在治疗乙肝肝硬化等慢性病中也有着丰富的治疗手段。
中医理论认为乙肝肝硬化属于“臌胀”、“积聚”的病变范畴，
患者由于先天禀赋不足、湿热毒邪侵入机体，以及正气虚弱、气
血失调等导致患者的肝肾阴虚、气滞血瘀等症[13]。因此，中医理
论中对于乙肝肝硬化的治疗以滋肝补肾、活血化瘀、扶正解毒为
主要治疗原则。蚁利肝胶囊是临床常用的一种中药制剂，主要有
由黑蚂蚁、制何首乌、五味子等多种中药活性成分组成。主治肝
肾阴虚、气滞血瘀导致的各项症状。其中黑蚂蚁具有滋肝补肾、
扶正固本之功效，何首乌则能活血祛瘀、改善血液微循环，五味
子则能清热解毒，增强免疫力等功效。方中主要合用共奏扶正固
本、滋肝补肾、活血化瘀之功效，改善患者的肝肾阴虚、气滞血
瘀等症[14]。在本研究中，观察组以蚁利肝胶囊联合治疗，患者
的临床疗效有显著的提升，患者的肝功能指标包括GGT、ALP、
STB水平均低于对照组，提示蚁利肝胶囊的应用能够进一步改善
乙肝肝硬化患者的肝功能，这与临床既往报道结果基本一致，证
实了中西医联合应用的治疗方案对于乙肝肝硬化的有效性[15]。经
现代药理学研究证实，蚁利肝胶囊具有抑制结缔组织增生和提高
血浆蛋白、改善肝功能的功效，并能激活体液免疫、改善肝脏微
循环，促进肝组织再生作用。因此配合替诺福韦可进一步促进保

表1 临床疗效比较[例(%)]
组别  例数 显效     有效         无效             总有效率

观察组   49         29(59.18) 16(32.65)      4(8.16)             45(91.84)

对照组   49         23(46.94) 13(26.53)      13(26.53)        36(73.47)

χ2值                5.765

P值                0.016

表2 肝功能指标水平比较
组别   例数                          GGT(U/L)                                              ALP(U/L)                                          STB(μmol/L)

          治疗前       治疗后                              治疗前       治疗后                           治疗前                            治疗后

观察组    49 109.23±9.98 49.42±5.92* 159.43±18.29 92.12±9.06* 39.52±4.98 19.43±3.28*

对照组    49 108.29±10.76 56.31±6.26* 161.08±19.25 99.47±10.49* 38.39±4.88 23.91±4.07*

t值  0.782                     5.298                     0.987                     4.911                     0.890                     5.652

P值  0.438                     0.000                     0.342                     0.000                     0.376                     0.000
注：与同组患者治疗前对比，*P<0.05。

表3 病毒学指标水平比较
组别 例数                    HBV-DNA(U/mL)                                        HBeAg(IU/mL)                                        HBeAb(IU/mL)

        治疗前                            治疗后                            治疗前                           治疗后                           治疗前                          治疗后

观察组  49 59.23±7.11 37.82±4.97* 27.33±5.11 11.72±2.86* 14.51±3.89 4.49±0.78*

对照组  49 60.87±7.28 42.81±5.29* 27.79±5.25 14.07±3.19* 14.09±3.90 6.90±1.77*

t值  0.782                     4.761                     0.862                     4.336                     1.092                     5.109

P值  0.411                     0.000                     0.364                     0.000                     0.301                     0.000
注：与同组患者治疗前对比，*P<0.05。

表4 治疗安全性比较[例(%)]
组别 例数          血象异常    皮疹       食欲降低    乏力 总发生率

观察组   49 2(4.08) 2(4.08) 2(4.08) 1(2.04) 7(14.29)

对照组   49 2(4.08) 1(2.04) 1(2.04) 1(2.04) 5(10.20)

χ2值      0.380

P值      0.538
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护患者肝功能、改善患者的预后[16]。在治疗期间，对患者乙肝病
毒学指标进行检测，观察组患者的HBV-DNA、HBeAg、HBeAb
水平均低于对照组，表明蚁利肝胶囊的应用也能进一步增加抗病
毒效果，与林扬等人在扶正化瘀胶囊治疗慢性乙型肝炎研究中的
结果基本一致[17]。这是因为蚁利肝胶囊中五味子能够清热解毒，
具有抗病毒功效，黑蚂蚁具有激活体液免疫功能，能够进一步增
强机体免疫力，降低患者HBV水平。治疗安全性对比中，观察组
加用蚁利肝胶囊，患者不良反应未明显上升，提示本研究的中西
医结合的治疗方案安全性良好。
　　综上所述，蚁利肝胶囊联合替诺福韦对乙肝肝硬化患者的治
疗效果显著，能够改善患者的肝功能指标，降低患者的乙肝病毒
学水平，治疗安全性良好，可临床推荐。
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由于金胺O染色系在200~400倍的暗视野下进行观察，其背景为
黑色，而抗酸分枝杆菌显示为荧光绿色，易于观察，即使菌量
少也不易漏诊，且不易出现假阳性[7-8]。其三，荧光定量PCR有
助于排除诊断：荧光定量PCR是诊断结核/非结核感染性乳腺炎
的“金标准”[14]。在本组13例病例中，7例荧光定量PCR检测出
NTM(63.6%)。未检测出NTM的病例，在结合形态学及临床实验
室排除结核的情况下，可考虑NTM感染，究其PCR对NTM感染诊
断灵敏度低于结核分枝杆菌的原因，本文认为：(1)结核/非结核
荧光定量PCR检测对结核分枝杆菌的检测灵敏度为10个菌/PCR反
应，对NTM的检测灵敏度为100个菌/PCR反应，其检测结核分枝
杆菌的灵敏度高于NTM的灵敏度，故阴性结果基本可排除结核分
枝杆菌感染(分枝杆菌核酸检测试剂盒，成都博奥晶芯生物科技有
限公司)；(2)目前已知的致病性NTM有100多种，而PCR仅能测出
其中的16种(如上所述)，对于暂时不能检测出的NTM有上百种，
故结果阴性不能排除NTM感染[9]。
　　此外，由于NTM感染性乳腺炎临床表现与影像学缺乏特异
性，镜下表现多以肉芽肿为主，因此还需要与肉芽肿性乳腺炎、
乳腺结核、乳腺结节病等疾病进行鉴别[4, 10]。
　　肉芽肿性乳腺炎：病灶局限于乳腺小叶，以非干酪性肉芽肿
为其特征，其病因常与免疫介导有关，而不是生物学病原体感染
所致[11]；乳腺结核：原发于乳腺的结核非常罕见，多为继发性
结核。患者多有结核病病史，且具有结核相应的临床表现，如低
热、盗汗、消瘦等全身症状，病灶处可培养出结核分枝杆菌。镜
下表现为典型的结核结节，即结节中央有干酪样坏死，由上皮样
细胞、朗格汉斯细胞及外周集聚的淋巴细胞和少量反应性增生的
成纤维细胞构成。荧光定量PCR可检测出结核分枝杆菌[12]；乳腺
结节病：十分罕见，通常为全身结节病的局部表现，其病因至今
未明，需排除特殊感染及肿瘤等。其镜下特点是中央由非坏死性
上皮样细胞构成的肉芽肿(硬肉芽肿)，周围围绕散在的朗格汉斯
巨细胞和淋巴细胞；乳腺癌：是女性发病率最高的恶性肿瘤，影
像学上其与NTM感染性乳腺炎具有相似性，容易混淆[3]。然而，
乳腺癌镜下形态特征明显，与NTM感染性乳腺炎鉴别不难。
　　综上所述，本文认为结合金胺O染色及PCR检测结果且符合以
下病理学特征的乳腺病变可以考虑诊断为NTM感染性乳腺炎：(1)
镜下表现：出现如上所述的炎性肉芽肿性病理学特征，特别是伴

随有“结节样”特征；(2)分子病理：NTM-PCR阳性为其诊断的金
标准；当结核/非结核PCR均阴性时，排除了结核分枝杆菌感染，
也可认定其为NTM感染。对于条件有限的基层医院而言，开展
PCR较为困难，金胺O/抗酸染色阳性对于诊断NTM感染性乳腺炎
意义重大；对比金胺O染色与抗酸染色的优缺点，本文认为金胺O
染色阳性对于NTM的诊断更有价值，建议在一定的范围内推广。
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