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和络舒肝胶囊联合双环醇治疗慢性乙型肝炎的临床研究 
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摘  要：目的  探讨和络舒肝胶囊联合双环醇治疗慢性乙型肝炎的临床疗效。方法  选取 2015 年 5 月—2016 年 5 月于上海

中医药大学附属曙光医院治疗的 88 例慢性乙型肝炎患者，根据用药的差别分为对照组（44 例）和治疗组（44 例）。对照组

口服双环醇片，1 片/次，3 次/d。治疗组在对照组治疗基础上口服和络舒肝胶囊，5 粒/次，3 次/d。两组均连续治疗 48 周。

观察两组的临床疗效，比较两组治疗前后肝纤维化指标、肝功能指标、血清细胞因子水平的变化情况。比较治疗 24、48 周

两组 HBV-DNA 和 HBeAg 转阴率。结果  治疗后，对照组和治疗组的总有效率分别为 79.55%、93.18%，两组比较差异具有

统计学意义（P＜0.05）。治疗 24、48 周，两组患者血清透明质酸（HA）、层粘连蛋白（LN）、Ⅳ型胶原（Ⅳ-C）、Ⅲ型前胶

原（PC-III）、丙氨酸氨基转移酶（ALT）、天门冬氨酸氨基转移酶（AST）、总胆红素（TBIL）、肿瘤坏死因子-α（TNF-α）、
白细胞介素-18（IL-18）均较治疗前显著降低，γ干扰素（IFN-γ）、白细胞介素-21（IL-21）显著增高，同组治疗前后比较差

异有统计学意义（P＜0.05）；治疗组治疗 24、48 周 HA、LN、PC-III、IV-C、ALT、AST、TBIL、TNF-α、IL-18 水平显著

低于对照组，IFN-γ、IL-21 高于对照组，两组比较差异具有统计学意义（P＜0.05）。对照组在治疗 24、48 周时 HBeAg 阴转

率分别为 61.36%、77.27%，HBV-DNA 阴转率分别为 63.64%、79.55%；治疗组在治疗 24、48 周时 HBeAg 阴转率分别为 81.82%、

93.18%，HBV-DNA 阴转率分别为 86.36%、90.91%；治疗组 HBV-DNA 和 HBeAg 转阴率均显著高于对照组，两组比较差异

具有统计学意义（P＜0.05）。结论  和络舒肝胶囊联合双环醇片治疗慢性乙型肝炎具有较好的临床疗效，可显著改善患者肝

功能，抑制肝纤维化，增强机体免疫能力，促进机体病毒清除率，具有一定的临床推广应用价值。 
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Abstract: Objective  To investigate the clinical curative effect of Heluo Shugan Capsules combined with bicyclol in treatment of 
chronic hepatitis B. Methods  Patients (88 cases) with chronic hepatitis b in Shuguang Hospital Affiliated to Shanghai University of 
Traditional Chinese Medicine from May 2015 to May 2016 were divided into control (44 cases) and treatment (44 cases) groups 
according to the medication regimen. Patients in the control group were po administered with Bicyclol Tablets, 1 tablet/time, three 
times daily. Patients in the treatment group were po administered with Heluo Shugan Capsules, 5 grains/time, three times daily. 
Patients in two groups were treated for 48 weeks. After treatment, the clinical efficacy were evaluated, and the changes of liver fibrosis 
indexes, liver function indexes, serum cytokine level in two groups before and after treatment were compared. Results  After 
treatment, the clinical efficacy in the control and treatment groups were 79.55% and 93.18%, respectively, and there was difference 
between two groups (P < 0.05). Treatment for 24, 48 weeks, the levels of HA, LN, PC-III, IV-C, ALT, AST, TBIL, TNF-α, and IL-18  
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in two groups significantly reduced, but IFN-γ and IL-21 were significantly increased, and the difference was statistically significant 
in the same group (P < 0.05). After treatment, HA, LN, PC-III, IV-C, ALT, AST, TBIL, TNF-α, and IL-18 were lower than those in the 
control group, but IFN-γ and IL-21 were higher than those in the control group, and there was difference between two groups (P < 0.05). 
In the treatment of 24 and 48 weeks, HBeAg overcast rate in the control group was 61.36% and 77.27%, respectively, HBV-DNA 
overcast rate was 63.64% and 79.55%, respectively. HBeAg overcast rate in the treatment group was 81.82% and 93.18%, 
respectively, and HBV-DNA overcast rate was 86.36% and 90.91%, respectively. The overcast rates of HBeAg and HBeAg in the 
treatment group were significantly higher than those in the control group, and there was difference between two groups (P < 0.05). 
Conclusion  Heluo Shugan Capsules combined with bicyclol has clinical curative effect in treatment of chronic hepatitis b, and can 
significantly improve the liver function, inhibit liver fibrosis, and can enhance the immune capacity, promote the clearance rate of the 
body virus, which has a certain clinical application value. 
Key words: Heluo Shugan Capsules; Bicyclol Tablets; chronic hepatitis b; HBV-DNA overcast rate; HBeAg overcast rate; HA; ALT 

 
乙型肝炎是全世界流行最为广泛的一种传染性

疾病，HBV 所致的免疫应答是导致肝细胞损伤及炎

症发生、肝纤维化、肝硬化的重要原因，严重者可

导致肝衰竭而死亡，在世界范围内有 30%的患者因

HBV 感染而发生肝硬化、45%发生肝癌，在我国有

60%因 HBV 感染而发生肝硬化、80%发生肝癌，对

人们的健康有着严重危害[1]。临床对其治疗主要抑

制 HBV 复制，降低肝纤维化及炎性坏死的发生，

来改善患者生存质量。双环醇片有清除自由基、保

护肝细胞膜、减少细胞凋亡等作用[2]。和络舒肝胶

囊具有疏肝理气、清化湿热、活血化瘀、滋养肝肾

等功效[3]。因此，本研究对慢性乙型肝炎患者采用

和络舒肝胶囊联合双环醇片治疗，取得了满意效果。 
1  资料和方法 
1.1  一般资料 

选取 2015 年 5 月—2016 年 5 月于上海中医药

大学附属曙光医院治疗的 88 例慢性乙型肝炎患

者，其中男 45 例，女 43 例；年龄 30～76 岁，平

均年龄为（55.48±2.47）岁；病程 5～15 年，平均

病程为（8.63±1.36）年。 
纳入标准：（1）符合慢性乙型肝炎诊断标准[4]；

（2）近期未经系统治疗者；（3）取得知情同意者。 
排除标准：（1）妊娠及哺乳期妇女；（2）其他

病毒肝炎重叠感染者；（3）伴有严重肝肾功能不全

者；（4）近 3 月经过系统治疗者；（5）伴有肝脏肿

瘤者；（6）酒精性、胆汁淤积性、药物源性、自身

免疫性肝炎者；（7）伴有全身严重感染及其他恶性

肿瘤者；（8）伴有精神障碍性疾病者；（9）未取得

知情同意者。 
1.2  药物 

和络舒肝胶囊由威海诺达药业集团有限公司生

产，规格 0.93 g/粒，产品批号 150403；双环醇片由北

京协和药厂生产，规格 25 mg/片，产品批号 150408。 
1.3  分组和治疗方法 

根据用药差别将患者分为对照组（44 例）和治疗

组（44 例）。其中，对照组男 23 例，女 21 例；年龄

30～75 岁，平均年龄（55.32±2.36）岁；病程 5～14
年，平均病程（8.57±1.32）年。治疗组男 22 例，女

22 例；年龄 30～76 岁，平均年龄（55.54±2.56）岁；

病程 5～15 年，平均病程（8.68±1.41）年。两组一

般资料比较差异无统计学意义，具有可比性。 
所有患者均给以抗病毒、护肝等常规治疗。对

照组患者口服双环醇片，1 片/次，3 次/d。治疗组

在对照组治疗基础上口服和络舒肝胶囊，5 粒/次，

3 次/d。两组均连续治疗 48 周。 
1.4  临床疗效评价标准[5] 

显效：治疗后患者临床症状、体征均显著改善，

HBeAg、HBV-DNA 均转阴，肝功能恢复正常，肝

纤维化标志物至少有 2 项较治疗前降低超过 50%，

肝脏较治疗前缩小或未变；有效：治疗后患者临床

症状、体征均有改善，HBeAg、HBV-DNA 中一项

转阴，肝功能恢复正常，肝纤维化标志物至少有 2
项较治疗前降低超过 50%，肝脏大小较治疗前没有

改变；无效：未达到上述标准。 
总有效率＝（显效＋有效）/总例数 

1.5  观察指标 
采用放射免疫法检测两组血清透明质酸（HA）、

层粘连蛋白（LN）、Ⅳ型胶原（Ⅳ-C）、Ⅲ型前胶原

（PC-III）。采用全自动生化分析仪检测两组丙氨酸

氨基转移酶（ALT）、天门冬氨酸氨基转移酶（AST）、
总胆红素（TBIL）水平。采用荧光定量 PCR 法检

测 HBV-DNA，试剂盒购于广州中山大学达安基因

有限公司，HBV-DNA＜1×103 copies/mL 为阴性。

采用化学发光法测定HBeAg水平，检测值≥1.0 s/co
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为阳性。采用ELISA法检测两组血清白细胞介素-18
（IL-18）、肿瘤坏死因子-α（TNF-α）、γ 干扰素

（IFN-γ）、白细胞介素-21（IL-21）。 
1.6  不良反应 

比较两组在治疗过程中皮疹、胃肠道不适、头

晕等药物不良反应的发生情况。 
1.7  统计学分析 

采用 SPSS 17.0 软件对研究数据进行统计学分

析，两组治疗前后 ALT、AST、TBIL、HA、LN、

PC-III、IV-C、IL-18、TNF-α、IFN-γ、IL-21 水平的

比较采用 t 检验，以⎯x±s 表示；总有效率、HBeAg
阴转率和 HBV-DNA 阴转率的比较行 χ2检验。 
2  结果 
2.1  两组临床疗效比较 

治疗后，治疗后，对照组显效 24 例，有效 11
例，总有效率为 79.55%；治疗组显效 32 例，有效

9 例，总有效率为 93.18%，两组总有效率比较差异

具有统计学意义（P＜0.05），见表 1。 
2.2  两组肝纤维化指标比较 

治疗 24、48 周，两组患者血清 HA、LN、PC-III、
IV-C 均较治疗前显著降低，同组治疗前后比较差异

有统计学意义（P＜0.05）；治疗组治疗 24、48 周

HA、LN、PC-III、IV-C 水平显著低于对照组，两

组比较差异具有统计学意义（P＜0.05），见表 2。 
2.3  两组 HBV-DNA 和 HBeAg 转阴率比较 

治疗后，对照组在治疗 24、48 周时 HBeAg 阴

转率分别为 61.36%、77.27%，HBV-DNA 阴转率分

别为 63.64%、79.55%；治疗组在治疗 24、48 周时

HBeAg 阴转率分别为 81.82%、93.18%，HBV-DNA
阴转率分别为 86.36%、90.91%；治疗组 HBV-DNA
和 HBeAg 转阴率均显著高于对照组，两组比较差

异具有统计学意义（P＜0.05），见表 3。 

表 1  两组临床疗效比较 
Table 1  Comparison on clinical efficacies between two groups 

组别 n/例 显效/例 有效/例 无效/例 总有效率/% 

对照 44 24 11 9 79.55 

治疗 44 32 9 3 93.18* 

与对照组比较：*P＜0.05 
*P < 0.05 vs control group 

表 2  两组肝纤维化指标比较（⎯x ± s ） 
Table 2  Comparison on hepatic fibrosis indicators between two groups (⎯x ± s ) 

组别 n/例 观察时间 HA/(µg·L−1) LN/(µg·L−1) PC-III/(µg·L−1) IV-C/(µg·L−1) 

对照 44 治疗前 348.56±32.49 152.68±26.44 231.76±43.51 172.68±24.43 

  治疗 24 周 275.82±21.52* 139.74±14.59* 185.47±25.46* 126.74±12.53* 

  治疗 48 周 147.94±13.32* 131.37±12.61* 145.63±17.92* 98.75±9.86* 

治疗 44 治疗前 348.53±32.47 152.65±26.48 231.72±43.59 172.65±24.38 

  治疗 24 周 213.34±21.43*▲ 124.38±14.53*▲ 144.64±25.37*▲ 97.58±12.47*▲

  治疗 48 周 108.62±13.28*▲ 101.41±12.57*▲ 121.28±17.85*▲ 81.62±9.74*▲ 

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗同期比较：▲P＜0.05 
*P < 0.05 vs same group before treatment; ▲P < 0.05 vs control group in the same time of treatment 

表 3  两组 HBV-DNA 和 HBeAg 转阴率比较 
Table 3  Comparison on overcast rate of HBV-DNA and HBeAg between two groups 

HBeAg 转阴率/% HBV-DNA 转阴率/% 
组别 n/例 

治疗 24 周 治疗 48 周 治疗 24 周 治疗 48 周 

对照 44 61.36 77.27 63.64 79.55 

治疗 44 81.82* 93.18* 86.36* 90.91* 

与对照组比较：*P＜0.05 
*P < 0.05 vs control group 
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2.4  两组肝功能比较 
治疗后，两组治疗 24、48 周血清 ALT、AST、

TBIL 均较治疗前显著降低，同组治疗前后比较差异

有统计学意义（P＜0.05）；治疗组治疗 24、48 周

ALT、AST、TBIL 水平显著低于对照组，两组比较

差异具有统计学意义（P＜0.05），见表 4。 
2.5  两组血清细胞因子水平对比 

治疗后，两组治疗 24、48 周血清 TNF-α、IL-18

均较治疗前显著降低，IFN-γ、IL-21 显著增高，同

组治疗前后比较差异有统计学意义（P＜0.05）；治

疗组治疗 24、48 周 TNF-α、IL-18 水平显著低于对

照组，IFN-γ、IL-21 显著高于对照组，两组比较差

异具有统计学意义（P＜0.05），见表 5。 
2.6  不良反应比较 

两组患者在治疗期间均未发生皮疹、胃肠道不

适、头晕等药物不良反应。 

表 4  两组肝功能比较（⎯x ± s ） 
Table 4  Comparison on liver function between two groups (⎯x ± s ) 

组别 n/例 观察时间 ALT/(U·L−1) AST/(U·L−1) TBIL/(µmol·L−1) 

对照 44 治疗前 435.81±73.52 352.42±76.29 142.63±22.56 

  治疗 24 周 246.82±45.43* 253.74±63.62* 93.43±9.95* 

  治疗 48 周 83.74±6.35* 67.74±8.43* 44.96±4.82* 

治疗 44 治疗前 435.72±73.48 352.38±76.25 142.67±22.53 

  治疗 24 周 184.75±45.38*▲ 196.37±63.58*▲ 65.37±9.86*▲ 

  治疗 48 周 51.46±6.28*▲ 50.47±8.32*▲ 22.45±4.73*▲ 

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗同期比较：▲P＜0.05 
*P < 0.05 vs same group before treatment; ▲P < 0.05 vs control group in the same time of treatment 

表 5  两组血清细胞因子水平比较（⎯x ± s ） 
Table 5  Comparison on serum cytokines between two groups (⎯x ± s ) 

组别 n/例 观察时间 TNF-α/(ng·L−1) IFN-γ/(ng·mL−1) IL-18/(pg·mL−1) IL-21/(ng·L−1) 

对照 44 治疗前 27.52±6.58 43.46±7.35 61.46±12.42 54.75±15.68 

  治疗 24 周 23.47±7.62* 45.94±5.42* 52.45±11.34* 74.58±15.72* 

  治疗 48 周 7.43±1.57* 54.73±8.16* 43.65±7.76* 93.84±17.62* 

治疗 44 治疗前 27.48±6.54 43.42±7.38 61.43±12.38 54.72±15.66 

  治疗 24 周 16.52±7.47*▲ 49.58±5.49*▲ 46.38±11.26*▲ 86.37±15.84*▲

  治疗 48 周 3.49±1.51*▲ 67.56±8.28*▲ 35.61±7.72*▲ 122.37±17.74*▲

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗同期比较：▲P＜0.05 
*P < 0.05 vs same group before treatment; ▲P < 0.05 vs control group in the same time of treatment 

3  讨论 
HBV 对肝细胞不能进行直接损伤，其所引导的

免疫应答才是导致肝细胞损伤及炎症发生的主要机

制，通过多途径导致机体免疫功能紊乱，引起机体

发生感染，而机体免疫功能降低会使 CTL 免疫应答

减弱或无效，并且 HBV 也有基因变异存在的情况，

使其逃避了免疫识别；因机体免疫紊乱和免疫细胞

的耗竭可使免疫盲区的病毒再次释放，引起病变慢

性改变[6]。临床主要给予抗病毒治疗为主，辅以保

肝、调节免疫、抗纤维化等对症治疗[7]。 
双环醇片为联苯结构衍生物，不仅具有清除自

由基的作用，还对肝细胞膜及线粒体有着保护作用，

从而降低肝细胞核 DNA 发生损伤风险和减少细胞

凋亡发生，从而起到保肝作用。体外试验研究表明

该药对肝癌细胞转染人乙肝病毒的 2.2.15 细胞株具

有抑制 HBeAg、HBV-DNA、HBsAg 分泌的作用[2]。

慢性乙型肝炎在中医上属于“黄疸、胁痛、疫毒”

等范畴，在治疗上多以养肝健脾益肾之法，扶正以

祛邪[8]。和络舒肝胶囊是由三棱、制何首乌、香附

（制）、蜣螂、土鳖虫、白芍、虎杖、莪术、半边莲、

柴胡、当归等 27 味中药制成的复方制剂，具有疏肝

理气、清化湿热、活血化瘀、滋养肝肾等功效[3]。 
IL-18 为机体炎症介质之一，可通过内毒素诱

导肝细胞损害[9]。TNF-α 是有免疫调节功能的促炎
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细胞因子，在炎症反应中起着启动因子的作用[10]。

IFN-γ 不仅具有抗病毒作用，还有调节免疫功能的

作用，对肝细胞自身抗病毒作用有着增强作用，可

有效抑制 HBV-DNA 复制，促进 HBV 清除[11]。IL-21
对机体免疫细胞有着调节作用，具有增强病毒特异

性 CTL 的抗病毒能力，为机体血清 HBeAg 发生转

换的重要因素[12]。本研究结果显示，经过治疗两组

血清 TNF-α、IL-18 水平均下降，IFN-γ、IL-21 显著

增高，且改善以治疗组为著（P＜0.05）。说明，和

络舒肝胶囊联合双环醇片可有效调节慢性乙型肝炎

患者机体免疫功能。此外，治疗后，对照组治疗的

总有效率为 79.55%，显著低于治疗组 90.91%（P＜
0.05）。两组治疗后血清 HA、LN、PC-III、IV-C 均

降低，且降低程度以治疗组为著（P＜0.05）。治疗

后，治疗组在治疗 24、48 周时 HBeAg 阴转率分别

为 81.82%、93.18%，HBV-DNA 阴转率为 86.36%、

90.91%，均明显高于对照组（P＜0.05）。两组治疗

后血清 ALT、AST、TBIL 均显著降低，且治疗组降

低得更明显（P＜0.05）。说明和络舒肝胶囊联合双

环醇片治疗慢性乙型肝炎疗效确切。 
综上所述，和络舒肝胶囊联合双环醇片治疗慢

性乙型肝炎具有较好的临床疗效，可显著改善患者

肝功能，抑制肝纤维化，增强机体免疫能力，促进

机体病毒清除率，具有一定的临床推广应用价值。 
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