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阿德福韦酯联合拉米夫定对乙肝肝硬化的疗效
苏欢欢 张乐

（河南省黄河三门峡医院 三门峡 472000）

摘要：目的：分析阿德福韦酯联合拉米夫定治疗乙肝肝硬化的临床效果及对血浆内毒素的影响。 方法：选取 2015 年 6 月 19
日 ~2017 年 4 月 18 日我院收治的乙肝肝硬化患者 78 例，随机分为常规组和联合组各 39 例。 常规组应用阿德福韦酯治疗，联合组

在常规组基础上加用拉米夫定治疗。 比较两组治疗前后肝功能、肝纤维化指标以及血浆内毒素水平。 结果：治疗前两组患者肝功

能、肝纤维化指标以及血浆内毒素水平比较差异无统计学意义（P＞0.05）；治疗后联合组 ALB、LN 水平均明显高于常规组，ALT、
AST、HA 及血浆内毒素水平明显低于常规组（P＜0.05）。 结论：阿德福韦酯联合拉米夫定可有效降低乙肝肝硬化患者血浆内毒素

含量，改善肝功能，避免了内毒素对肝细胞及机体免疫细胞的损伤，改善患者的肝功能，阻止疾病进展，临床应用价值显著。

关键词：乙肝；肝硬化；阿德福韦酯；拉米夫定；血浆内毒素

中图分类号：R512.62%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%文献标识码：B%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%doi:10.13638/j.issn.1671-4040.2018.01.007

慢性乙型肝炎（简称乙肝）是一种威胁人类健康
的常见、多发传染病，是全球公共卫生的一大难题。
在乙肝病毒的清除期，机体清除病毒与病毒免疫逃
逸反复较量，导致肝脏组织损伤，引起肝纤维化，最
终诱发肝硬化。 肝硬化是病毒性肝炎患者死亡最主
要的原因，其治疗关键在于最大限度地清除或长期
抑制乙肝病毒，减轻肝细胞炎症坏死和肝纤维化，延
缓和阻止疾病发展，防止肝功能衰竭和肝癌的发生
[1]。 本研究采用阿德福韦酯联合拉米夫定治疗乙肝
肝硬化，取得了良好的临床效果。 现报道如下：

1%%%%资料和方法
1.1%%%%一般资料 选取 2015年 6月 19日 ~2017年
4月 18日我院收治的乙肝肝硬化患者 78例， 随机
分为常规组和联合组各 39例。 常规组男 21例，女
18例；年龄 23~61岁，平均年龄（46.51±9.32）岁；病
程 3 个月 ~6 年，平均病程（1.84±0.29）年；临床表
现：腹痛 13例，腹胀 27例，腹泻 7例，发热 15例；肝
功能分级：B级 10例，C级 29例。 联合组男 23例，
女 16 例；年龄 24~62 岁，平均年龄（46.53±9.35）
岁；病程 2个月 ~6年，平均病程（1.85±0.30）年；临

我国 CAD发病率为 0.7%~0.8%， 存在明显地区和
性别差异，北方地区发病率较高，且城市高于农村，
男性高于女性。近年来，CAD发病率逐年增高，如何
控制病情发展，预防心肌梗死等不良心脏事件的发
生对 CAD患者极为重要。 有研究发现， 降低 CAD
患者血脂水平对阻碍病情的发展起到了积极作用。
他汀类药物是目前临床应用最广泛的降血脂药物之
一，随着现代医学的发展，药物的可选择性也不断提
高。 瑞舒伐他汀是一种新型的降血脂药物，具有抑
制羟甲戊二酰辅酶 A还原酶活性的作用，且靶向性
较高，可通过离子转运至肝内，促进 LDL-c 受体的
生成，加快 LDL-c的代谢，瑞舒伐他汀还可抑制极
低密度脂蛋白的合成，进一步降低 LDL-c水平[4]。步
长脑心通胶囊是一种中药制剂，主要由黄芪、赤芍、
丹参、当归、川芎、鸡血藤、牛膝、桂枝、桑枝、地龙等
多种药物配伍而成，具有益气活血、化瘀通络之功
效， 现代医学也证实步长脑心通胶囊可通过抑制
ADP诱导的血小板凝集，预防血栓形成，还可修复
受损的血管内皮细胞， 是临床治疗 CAD的常用药
物[5]。

本研究结果显示，治疗后观察组血脂水平明显

优于对照组，治疗总有效率高于对照组（P＜0.05）；
两组患者纤维蛋白原、血浆黏度、全血低切黏度和全
血高切黏度均明显下降，且观察组低于对照组（P＜
0.05）； 两组患者 LVEF 水平明显升高，LVESV 和
LVEDV 水平明显降低，且观察组优于对照组（P＜
0.05）。 说明两种药物联合使用具有协同作用。 但此
次研究仍有一定局限性， 未对药物远期效果进行追
踪调查， 未得到患者远期不良心脏事件发生情况相
关数据。综上所述，瑞舒伐他汀联合步长脑心通胶囊
治疗 CAD效果良好，可降低患者血脂水平，改善血
液流变学和心功能指标，值得推广应用。
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2.3%%%%两组治疗前后血浆内毒素水平比较 治疗前
常规组和联合组患者血浆内毒素水平分别为
（0.52±0.17）EU/ml、（0.53±0.15）EU/ml，组间差异
无统计学意义，P＞0.05； 治疗后观察组血浆内毒素
水平（0.24±0.04）EU/ml明显低于常规组（0.42±
0.09）EU/ml，P＜0.05，差异具有统计学意义。
3%%%%讨论

数据显示[3]，我国约有 10%的人群为乙肝病毒
携带者，若未及时给予有效治疗，20%左右的患者可
发展为失代偿肝硬化， 约 5%的乙肝患者在 3年内
可发展为肝细胞癌，若及时开始抗病毒治疗，可使
18.8%的早期肝硬化完全逆转。 拉米夫定属于脱氧
胞苷类似物的一种，可在细胞内磷酸化后，进入病毒
DNA链，阻断其延伸，最终达到抗病毒目的，但长期

用药会增加其耐药性和突变率[4]。 阿德福韦酯属嘌
呤类核苷酸衍生物， 在细胞内可迅速水解为二磷酸
阿德福韦，更好地被机体吸收利用，发挥较好的抗病
毒作用，且耐药率较低[5]。

乙肝肝硬化的发生主要与机体对肝炎病毒的免
疫应答、非特异性免疫反应、内毒素血症及肝脏再生
抑制因子等因素密切相关， 其中内毒素可直接参与
肝损伤的发生， 损害肝细胞， 造成免疫细胞功能低
下，同时诱导大量细胞因子产生，参与肝脏诸多病理
过程。内毒素是革兰氏阴性菌细胞壁的脂多糖成分，
大量存在于正常机体肠腔内，当机体受到创伤、感染
及接受长期肠外营养时，肠黏膜通透性增加，导致内
毒素移位， 且肝硬化患者多存在门脉高压症和相关
细胞功能受损，使肠黏膜的机械屏障（下转第 38页）

组别 n HA（U/L）
治疗前 治疗后 % t P

LN（g/L）
治疗前 治疗后 t % P

常规组
联合组

% t
% P

39
39

121.68±32.73
122.04±30.68
0.050%1
＞0.05

46.92±13.68
26.81±9.18
7.623%0
＞0.05

13.161%1
18.570%8

＜0.05
＜0.05

35.21±3.07
35.30±1.84
0.157%0
＞0.05

37.72±3.28
39.85±1.53
3.675%3
＞0.05

3.489%1
11.874%1

＜0.05
＜0.05

表 2%%%%两组治疗前后肝纤维化指标比较（x%±s）

床表现：腹痛 14例，腹胀 26例，腹泻 8例，发热 14
例；肝功能分级：B级 11例，C级 28例。两组患者一
般资料比较差异无统计学意义，P＞0.05， 具有可比
性。 所有患者均符合《慢性乙型肝炎防治指南（2015
年版）》[2]中乙肝肝硬化的诊断标准，并排除其他慢
性病毒性肝炎、酒精性肝病、药物性肝病、自身免疫
性肝病、心脑肾功能严重障碍及妊娠期、哺乳期患
者。
1.2%%%%治疗方法 两组患者均给予保肝等常规治疗。
常规组给予阿德福韦酯片（国药准字 H20050803）治
疗，10%mg/次，1次 /d，口服。联合组在常规组基础上
加用拉米夫定（国药准字 H20103618）治疗，100%mg/
次，1次 /d，口服。 两组均持续治疗 6个月。
1.3%%%%观察指标 所有患者均于入院后次日及治疗
结束后次日抽取空腹静脉血 2%ml，置于无热源肝素
管中，以 5%000%r/min离心 5%min，于－20%℃环境下保
存。 采用偶氮显色法检测两组患者治疗前后内毒素

的水平， 采用全自动生化分析仪检测两组患者治疗
前后肝纤维化及肝功能指标。 肝功能指标包括白蛋
白（ALB）、谷丙转氨酶（ALT）和谷草转氨酶（AST）。
肝纤维化指标包括透明质酸（HA） 和层粘连蛋白
（LN）。
1.4%%%%统计学分析 数据处理采用 SPSS18.0统计学
软件，计量资料以（x%±s）表示，采用 t检验，计数资
料用率表示，采用 字2检验，P＜0.05为差异具有统计
学意义。
2%%%%结果
2.1%%%%两组治疗前后肝功能指标比较 治疗前两组
ALB、ALT 及 AST 水平比较差异无统计学意义，
P＞0.05； 治疗后两组 ALB、ALT及 AST水平均较
治疗前明显改善，P＜0.05，差异具有统计学意义；联
合组治疗后 ALB明显高于常规组，ALT及 AST水
平明显低于常规组，P＜0.05，差异具有统计学意义。
见表 1。

2.2%%%%两组治疗前后肝纤维化指标比较 治疗前两
组患者 HA、LN 水平比较差异无统计学意义，P＞
0.05； 治疗后两组 HA、LN 水平均较治疗前改善，

P＜0.05， 差异具有统计学意义； 联合组治疗后 HA
水平明显低于常规组，LN 水平高于常规组，P＜
0.05，差异具有统计学意义。 见表 2。

组别 n ALB（g/L）
治疗前 治疗后 t %%%%%%%%%P

ALT（U/L）
治疗前 治疗后 % t P

AST（U/L）
治疗前 治疗后 t P

常规组
联合组
t
P

39
39

32.96±4.07
33.01±4.03
0.054%5
＞0.05

36.61±4.74
39.05±5.23
2.158%8
＜0.05

3.648%5
5.712%9

＜0.05
＜0.05

110.74±21.07
109.37±20.75
0.289%3
＞0.05

62.05±14.68
38.15±9.31
8.586%1
＜0.05

11.840%8
19.556%4

＜0.05
＜0.05

94.22±17.17
96.01±16.73
0.466%3
＞0.05

71.71±18.40
44.08±11.36
7.979%4
＜0.05

5.585%7
16.036%9

＜0.05
＜0.05

表 1%%%%两组治疗前后肝功能指标比较（x%±s）

14· ·



实用中西医结合临床 2018年 1月第 18卷第 1期

（上接第 14页）作用下降，内毒素吸收增加，内毒素
结合能力降低，造成内毒素血症，血浆内毒素水平升
高[6]。

本研究结果显示，治疗前两组患者肝功能、肝纤
维化指标以及血浆内毒素水平比较差异无统计学意
义（P＞0.05）；治疗后联合组 ALB、LN 水平均明显
高于常规组，ALT、AST、HA及血浆内毒素水平明显
低于常规组（P＜0.05）。说明阿德福韦酯联合拉米夫
定治疗乙肝肝硬化，可有效降低患者血浆内毒素，改
善肝功能，阻止疾病进展，值得临床推广应用。
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观察组产后出血量及血性恶露持续时间均低于对照
组，P＜0.05，差异具有统计学意义。 见表 1。

表 1%%%%两组产后出血量及血性恶露持续时间比较（x%±s）

2.2%%%%两组产褥期疾病发生情况比较 观察组产褥
期严重贫血、低热、寒战发生率均低于对照组，P＜
0.05，差异具有统计学意义。 见表 2。

表 2%%%%两组产褥期疾病发生情况比较[例（%）]

3%%%%讨论
剖宫产产后出血主要源于胎盘异常、产程异常

以及产妇心理紧张焦虑引起的子宫收缩乏力、子宫
张力过大等。 以往治疗剖宫产产后出血多采取热敷
子宫、静脉注射宫缩素、子宫按摩、胎盘剥离面出血
点局部 8字缝合等，必要时亦可采取纱布填塞、子宫
动脉结扎或子宫切除术。 但上述方法创口较大，易
发生产后感染，引发多种并发症。 且填塞纱布易导
致再出血，子宫切除术会破坏盆腔解剖结构，使孕龄
女性永久丧失生育功能，造成家庭悲剧，影响女性身
心健康。 因此，采取合理有效的手术方法治疗剖宫
产产后出血，对提升剖宫产产妇生存率，改善其术后
生活质量具有重要意义。

米索前列醇是人工前列腺素 E1的衍生物之一，
可增加子宫细胞中游离钙含量，活化肌球蛋白轻链

酶，从而产生具有兴奋作用的米索前列醇酸，刺激子
宫肌层加强收缩力。 研究显示[5]，米索前列醇可在给
药 5%min内起效，药效持久可达 2%h左右，且通过直
肠给药具有吸收缓慢、 药效稳定、 持续时间长等优
势， 可有效避免恶心、 呕吐等不良反应发生。 改良
B-Lynch缝合操作简便快捷， 其作用机理为机械性
纵向压迫子宫平滑肌，促进血流减少、减缓、局部血
栓形成，同时子宫肌层缺血，刺激子宫收缩，压迫血
窦， 使血窦关闭， 从而达到迅速止血效果。 改良
B-Lynch缝合不仅可降低子宫卵巢动脉及其分支的
血流强度，达到全方位止血效果；还可避免子宫缩小
复旧后缝线滑落，提升后续止血效果，有效防止产褥
期血性恶露不止， 且不影响产妇生育能力及月经状
况。

本研究结果显示，观察组产后出血量、血性恶露
持续时间及产褥期严重贫血、低热、寒战发生率均低
于对照组（P＜0.05）。说明改良 B-Lynch缝合联合米
索前列醇治疗剖宫产产后出血， 可显著改善产妇产
后出血情况，缩短血性恶露持续时间，降低产褥期疾
病发生率，值得临床推广应用。
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组别 n 出血量（ml） 血性恶露持续时间（d）

观察组
对照组
t
P

31
31

510.68±28.83
1%104.91±37.65
66.770
0.000

26.45±4.37
35.48±6.61
6.345
0.000

组别 n 严重贫血 低热 寒战

观察组
对照组
字2
P

31
31

1（3.23）
10（32.26）
8.952
0.002

2（6.45）
12（38.71）
9.226
0.002

2（6.45）
13（41.94）
10.641
0.001
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