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【 临床评价临床评价 】

异甘草酸镁注射液联合恩替卡韦对慢性乙型肝炎患者肝功能和 sICAM-1、
sFas水平的影响

刘 峰 1，聂仁丽 2，蔡 博 1，李宝冬 1，王 珂 1，孙云秀 1
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摘 要： 目的 探讨异甘草酸镁注射液联合恩替卡韦治疗慢性乙型肝炎的疗效及其对可溶性细胞间黏附分子-1（sICAM-1）

和Fas受体（sFas）水平的影响。方法 选择2017年10月—2020年9月在聊城市第二人民医院治疗的慢性乙型肝炎患者82例

为研究对象，根据治疗方法将患者分为对照组和观察组，每组各 41例。对照组口服恩替卡韦分散片，0.5 mg/次，1次/d。

观察组在对照组基础上静脉滴注异甘草酸镁注射液，0.1 g混合 250 mL生理盐水中，1次/d，连续治疗 3个月。比较两组肝

功能、sICAM-1、sFas水平、不良反应发生率、乙肝病毒的脱氧核糖核酸（HBV-DNA）、乙型肝炎E抗原（HBeAg）转移率。

结果 治疗后，两组丙氨酸氨基转移酶（ALT）、天冬氨酸转氨酶（AST）、总胆红素（TbiL）和甲胎蛋白（AFP）水平均显著

降低（P＜0.05）；且观察组肝功能水平显著低于对照组（P＜0.05）。治疗后，两组sICAM-1、sFas 水平均显著低于用药

前（P＜0.05）；观察组治疗后 sICAM-1、sFas水平显著低于对照组（P＜0.05）。两组用药期间不良反应发生率无统计学意

义；观察组治疗后HBV-DNA、HBeAg转阴率均高于对照组（P＜0.05）。结论 异甘草酸镁注射液联合恩替卡韦能改善慢性

乙型肝炎患者肝功能水平，能降低SICAM-1、SFas水平，未增加不良反应发生率，可提高患者转阴率，值得推广应用。
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Abstract: Objective To investigate the efficacy of Magnesium Isoglycyrrhizinate Injection combined with entecavir in treatment of

chronic hepatitis B, and its effect on sICAM-1 and sFas levels. Methods A total of 82 patients with chronic hepatitis B from

October 2017 to September 2020 in the Liaocheng Second People's Hospital were selected as the research subjects. According to the

treatment methods, the patients were divided into control group and observation group, with 41 patients in each group. Patients in

the control group were po administered with Entecavir Dispersible Tablets, 0.5 mg/time, once daily. Patients in the observation group

were iv administered with Magnesium Isoglycyrrhizinate Injection on the basis of control group, 0.1 g mixed with 250 mL normal

saline, once daily. The two groups were treated for 3 months. The liver function level, SICAM-1, SFAS level, incidence of adverse

reactions, HBV DNA and HBeAg metastasis rate were compared between two groups. Results After treatment, the levels of ALT,

AST, TBIL, and AFP in two groups were significantly decreased (P < 0.05). The level of liver function in observation group was

significantly lower than that in control group (P < 0.05). After treatment, the levels of sICAM-1 and sFAS in two groups were

significantly lower than before (P < 0.05). The levels of sICAM-1 and sFAS in observation group were significantly lower than those
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in control group after treatment (P < 0.05). There was no statistical significance in the incidence of adverse reactions between two

groups. The negative conversion rate of HBV-DNA and HBeAg in the observation group was higher than that in the control group

(P < 0.05). Conclusion Enticavir combined with Magnesium Isoglycyrrhizinate Injection can improve the level of liver function in

patients with chronic hepatitis B, reduce the levels of sICAM-1 and sFAS, do not increase the incidence of adverse reactions, can

improve the negative rate of patients, worthy of application.
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慢性乙型肝炎属于是一种传染性疾病，患者乙

肝表面抗原（HBsAg）和（或）乙肝病毒的脱氧核糖

核酸（HBV-DNA）阳性，并且病程超过半年患者，发

病早期症状缺乏典型性，随着病程的延长，临床多

表现为乏力、恶心、肝区疼痛等。慢性乙型肝炎具

有一定的传染性，可通过母婴、血液等方式传播。

乙型肝炎病毒（HBV）并不会对肝细胞造成损伤，但

是能引起机体免疫异常，当机体细胞免疫应答时，

将会引起肝细胞损伤［1］。恩替卡韦属于慢性乙型肝

炎患者使用较多的抗病毒药物，能明显抑制HBV增

殖、复制，延缓疾病的进展，且药物耐药率较低，能

长时间控制患者病情［2］。异甘草酸镁注射液为抗炎

保肝药物，不仅能对肝细胞膜发挥保护作用，亦可

发挥抗过敏、抗炎等效果［3］。本研究以慢性乙型肝

炎患者为对象，探讨异甘草酸镁联合恩替卡韦在慢

性乙型肝炎患者中的疗效。

1 资料与方法

1.1 临床资料

选择 2017年 10月—2020年 9月在聊城市第二

人民医院治疗的慢性乙型肝炎患者 82例为研究对

象，男 48例，女 34例；年龄 22～67岁，平均（43.71±

4.55）岁；体质量指数（BMI）19.03～27.64 kg/m2，平

均（23.35±2.75）kg/m2。

1.2 纳入、排除标准

纳入标准：（1）入组患者均符合慢性乙型肝炎

诊 断 标 准［4］，患 者 HBsAg 及 乙 型 肝 炎 E 抗

原（HBeAg）呈阳性，且患者伴有肝功能水平异

常；（2）符合恩替卡韦、异甘草酸镁药物适应症，均

无药物过敏史；（3）基线及随访资料完整。

排除标准：（1）合并其他病毒性肝炎或肝癌

者；（2）认知功能异常或伴有自身免疫异常者；（3）

具有药物或酒精滥用史者。

1.3 治疗方法

两组给予对症支持干预，叮嘱患者保持清淡饮

食，加强患者营养干预，维持机体水、电解质平衡。

对照组口服恩替卡韦分散片（正大天晴药业集团股

份有限公司，国药准字H20100019，规格：0.5 mg/片，

批号 20170536、20180538、20198831、20205458），

0.5 mg/次，1 次/d。观察组在对照组基础上静脉滴

注异甘草酸镁注射液（江苏正大天晴药业股份有限

公司，国药准字H20140092，规格：10 mL∶50 mg，批

号：20170081、20180739、20190517、20207251），0.1 g

混合250 mL生理盐水中，1次/d。两组连续治疗3个月。

1.4 观察指标

1.4.1 肝功能和甲胎蛋白（AFP）水平 两组治疗前

后取外周空腹血 3 mL，离心后采用全自动生化分析

仪（型号：PUZS-600AB，购自于上海寰熙医疗器械

有限公司）测定患者丙氨酸氨基转移酶（ALT）、天冬

氨酸转氨酶（AST）、总胆红素（TbiL）水平；采用全自

动电化学分析仪（型号：GK-3型，购自于山东国康电

子科技有限公司）测定患者AFP水平。

1.4.2 可溶性细胞间黏附分子-1（sICAM-1）、可溶

性细胞凋亡因子（sFas）水平 取上述分离的血清标

本，采用酶联免疫吸附试验测定两组 sICAM-1、sFas

水平，试剂盒购自于上海优予生物科技有限公司。

1.4.3 不良反应、HBV DNA、HBeAg转阴率 记录

两组用药期间恶心呕吐、血压波动及头晕嗜睡发生

率；统计患者两组治疗后 HBV DNA（HBV-DNA＜

500 copies/mL）、HBeAg转阴变化情况。

1.5 统计学分析

采用SPSS 18.0软件处理，计数资料行χ2检验，采用

百分比表示，计量资料行t检验，采用x̄ ± s表示。

2 结果

2.1 基线资料

根据治疗方法将患者分为对照组和观察组，每

组各 41 例。对照组男 23 例，女 18 例；年龄 23～65

岁 ，平 均（43.69±4.53）岁 ；病 程 1～12 年 ，平

均（6.39±1.21）年 ；BMI 19.16～27.23 kg/m2，平

均（23.23±2.69）kg/m2；疾病严重程度：轻度 16 例，

中度 20例，重度 5例。观察组男 25例，女 16例；年

龄 22～67岁，平均（43.75±4.59）岁；病程 1～13年，

平均（6.45±1.28）年；BMI 19.03～27.64 kg/m2，平

均（23.31±2.73）kg/m2；疾病严重程度：轻度 14 例，

中度21例，重度6例。
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2.2 两组肝功能比较

治疗后，两组ALT、AST、TbiL和AFP水平均显

著降低（P＜0.05）；且观察组肝功能水平显著低于对

照组（P＜0.05），见表1。

2.3 两组 sICAM-1、sFas水平比较

治疗后，两组 sICAM-1、sFas水平均显著低于用

药前（P＜0.05）；观察组治疗后 sICAM-1、sFas 水平

显著低于对照组（P＜0.05），见表2。

2.4 两组不良反应、HBV-DNA、HBeAg转阴率比较

两组用药期间恶心呕吐、血压波动及头晕嗜睡

发生率无统计意义；观察组治疗后 HBV-DNA、

HBeAg转阴率均高于对照组（P＜0.05），见表3。

3 讨论

恩替卡韦属于一种核苷类药物，能快速抑制

HBV复制，且药物抗病毒活性较高，不易产生耐药

性。恩替卡韦对乙型肝炎病毒多聚酶具有较强的

抑制作用，在磷酸化的影响下，药物能转化为具有

活性的三磷酸盐，能在较短的时间内减少机体内的

病毒数量［5］。异甘草酸镁注射液属于一种肝细胞保

护剂，能发挥抗炎、保护细胞及改善患者肝功能等

作用，有助于降低机体血清转氨酶水平，亦可减轻

肝组织炎症活动度，可减轻机体肝脏损害，用于各

种原因引起的肝功能异常，药物有效成分为单 18α

异构体甘草酸，具有较强的抗炎、免疫抑制、解毒等

作用，可稳定肝细胞膜，帮助患者清除机体内的氧

自由基，有助于减轻肝细胞的炎症与坏死，促进肝

脏细胞的再生与修复［6-7］。本研究中，治疗后，两组

肝功能水平得到明显改善，观察组ALT、AST、TbiL

及AFP水平均低于对照组，提示异甘草酸镁联合恩

替卡韦能改善慢性乙型肝炎患者肝功能水平，利于

患者恢复。

sICAM-1属于是一种单链跨膜的免疫球蛋白，

能促进T细胞受体介导抗原呈递细胞作用，而直接

参与机体免疫应答。同时，sICAM-1 亦可协同、激

表1 两组肝功能比较（
-x±s）

Table 1 Comparison of liver function between two groups (
-x±s)

组别

对照

观察

n/例

41

41

观察时间

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

ALT/（U·L−1）

185.42±22.05

132.29±10.59*

184.38±21.56

42.86±4.34*#

AST/（U·L−1）

174.53±17.11

102.15±12.13*

173.26±16.98

40.39±5.42*#

Tbil/（μmol·L−1）

37.11±5.58

23.23±4.30*

36.39±5.53

16.32±3.29*#

AFP/（μg·L−1）

54.31±4.67

35.69±4.31*

53.29±4.63

23.12±3.04*#

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：#P＜0.05
*P < 0.05 vs same group before treatment；#P < 0.05 vs control group after treatment

表2 两组 sICAM-1、sFas水平比较（
-x±s）

Table 2 Comparison of sICAM-1 and sFas levels between two groups (
-x±s)

组别

对照

观察

n/例

41

41

sICAM-1/（μg·L−1）

治疗前

245.98±35.38

246.79±35.41

治疗后

201.45±22.29*

183.26±18.73*#

sFas/（ng·L−1）

治疗前

133.27±24.43

132.49±24.19

治疗后

121.09±18.43*

102.14±12.98*#

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：#P＜0.05
*P < 0.05 vs same group before treatment；#P < 0.05 vs control group after treatment

表3 两组不良反应、HBV-DNA及HBeAg转阴率比较

Table 3 Comparison of adverse reactions，HBV-DNA and HBeAg negative rate between two groups

组别

对照

观察

n/例

41

41

不良反应

恶心呕吐

n/例

2

1

占比/%

4.88

2.44

血压波动

n/例

1

0

占比/%

2.44

0.00

头晕嗜睡

n/例

0

1

占比/%

0.00

2.44

HBV-DNA转阴

n/例

21

32

占比/%

51.22

78.05*

HBeAg转阴

n/例

20

28

占比/%

48.78

68.29*

与对照组比较：*P＜0.05
*P < 0.05 vs control group
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活细胞免疫，并与淋巴细胞功能相关抗原-1结合，

从而有助于改善机体免疫反应。sICAM-1 能直接

参与慢性乙型肝炎的发生、发展，其表达水平能反

映患者的疾病严重程度［8］。sFas水平属于是一种细

胞凋亡抑制因子，能与 Fas竞争性结合 Fasl而阻断

Fasl 引起凋亡信号，从而对细胞凋亡发挥抑制作

用［9］。sICAM-1、sFas 在正常人体中表达水平较低

或不表达，但是对于慢性乙型肝炎患者，持续的应

激反应将会加重病情的发生、发展。本研究中，两

组治疗后 sICAM-1、sFas水平均低于用药前；观察组

治疗后 sICAM-1、sFas水平均低于对照组，提示异甘

草酸镁注射液联合恩替卡韦能降低慢性乙型肝炎

患者 sCAM-1、sFas水平。因此，慢性乙型肝炎患者

治疗期间，应加强患者 sICAM-1、sFas水平测定，评

估患者治疗预后，善于根据测定结果调整治疗方

案，使得患者的治疗更具科学性。同时，异甘草酸

镁注射液与恩替卡韦联合使用安全性较高，能获得

远期转阴率。本研究中，两组用药期间不良反应发

生率无统计意义；观察组治疗后 3个月HBV-DNA、

HBeAg转阴率均高于对照组，提示异甘草酸镁注射

液联合恩替卡韦治疗慢性乙型肝炎能获得理想的

远期预后。

综上所述，恩替卡韦基础上联合异甘草酸镁注

射液能改善慢性乙型肝炎患者肝功能水平，能降低

sICAM-1、sFas水平，未增加不良反应发生率，可提

高患者转阴率，值得推广应用。
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