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卡托普利联合复方鳖甲软肝片治疗肝纤维化患者

疗效观察及对肝功能的影响

罗新华 李英 秦臻

肝纤维化主要是多种原因所致的一种慢性肝

损害引起的病理改变，其表现主要为肝内细胞外间

质成分过度异常地沉积，是慢性肝病发展到肝硬化

必经之阶段

[1，2]

。 肝纤维化病因大致可分为自身免疫

性肝病、化学毒物性、先天性代谢缺陷及感染性等

[3]

。

肝纤维化发病机制较为复杂，且尚无特效的治疗药

物

[4]

。 卡托普利是一种血管紧张素转化酶抑制剂，复

方鳖甲软肝片是一种中成药，近年来这两种药物应

用于肝纤维化取得良好疗效，但两者结合治疗报道

甚少。 本次研究旨在探讨卡托普利联合复方鳖甲软

肝片治疗肝纤维化患者疗效观察及对肝功能的影

响。 现报道如下。

1� �资料与方法

1.1� �一般资料 选自杭州市第一人民医院于2013年

5月至2015年5月期间收治的肝纤维化患者84例，其

中男性55例、女性29例；年龄25～74岁，平均年龄

（50.10±5.89）岁；病程3～25年，平均病程（13.89±

2.89）年；所有患者均符合《肝纤维化中西医结合诊

疗指南》

[5]

中关于肝纤维化诊断标准，且乙肝表面抗

原（+）、乙肝核心抗体（+）、HBeAg（+）、乙肝病毒的

脱氧核糖核酸（+）；签订知情同意书者。 并剔除：①

合并肺、肾、肝等功能严重异常者；②自身免疫性疾

病；③哺乳期或者妊娠期妇女；④过敏体质者。 本次

研究经医院伦理委员会批准。 依据随机数字表法将

84例肝纤维化患者随机分为观察组42例与对照组

42例。 观察组中男性27例、 女性15例； 平均年龄

（49.82±5.46）岁；平均病程（13.76±2.68）年。 对照

组中男性28例、女性14例；平均年龄（50.28±6.13）岁；

平均病程（14.03±3.17）年。 两组一般资料比较，差

异均无统计学意义（P均＞0.05）。

1.2� � 方法 对照组患者采用复方鳖甲软肝片（由内

蒙古福瑞医疗科技股份有限公司生产）2� g口服，每

日三次；观察组患者在对照组基础上结合卡托普利

片（由湖南汉森制药股份有限公司生产）0.5�mg口服，

每日一次。 两组疗程均为12个月。

1.3� � 疗效标准 参考《中药新药临床研究指导原则

（试行）》标准

[6]

。显效：患者症状、体征消失，并且患者

肝功能恢复正常，以及患者4项肝纤维化血清学标志

物至少2项恢复正常；有效：患者症状、体征明显改

善，并且患者肝功能显著改善，以及患者4项肝纤维

化血清学标志物至少2项下降≥25％；无效：患者症

状、体征、肝功能以及肝纤维化均较治疗前无改善。

总有效率=（显效例数+有效例数）/总例数×100％

1.4� � 观察指标 ①观察两组患者肝纤维化指标水

平变化，包括透明质酸（hyaluronic�acid，HA）、Ⅲ型前

胶原（procollagen-Ⅲ，PC-Ⅲ）、Ⅳ型胶原（Ⅳ-collagen，

Ⅳ-C）、层粘连蛋白（laminin，LN），均于治疗前、后清

晨空腹抽取肘静脉血6�ml， 装于不含抗凝剂的试管

内，室温下自然凝集20～30�min，以3�000� r/min离心

10�min分离血清，置于-20℃保存待测；②观察两组

患者肝功能指标水平变化，包括丙氨酸氨基转移酶

（alanine�aminotransferase，ALT）、 天门冬氨酸氨基转

移酶（aspartate� aminotransferase，AST）；③观察两组

不良反应发生情况， 分别于治疗前后检测心电图、

血常规、尿常规、肝肾功能及药物相关不良反应。

1.5� � 统计学方法 采用SPSS� 16.0统计学软件。 计

量资料用均数±标准差（ｘ±ｓ）表示。 计量资料比较

采用t检验；计数资料的比较采用U检验。 设P＜0.05

为差异有统计学意义。

2� �结果

2.1� � 两组肝纤维化指标水平和肝功能指标比较见表1
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表1 两组肝纤维化指标水平和肝功能指标比较

组别

治疗后

观察组 治疗前

HA/ng/ml

179.81±20.90*

265.21±34.15

PC-Ⅲ/ng/ml IV-C/ng/ml

173.42±27.81 194.32±26.71

143.21±15.64* 143.79±19.80*

LN/ng/ml

258.71±29.31

197.83±21.35*

ALT/U/L AST/U/L

165.46±25.13 143.21±19.89

98.97±14.31* 78.39± 7.89*

治疗后 128.93±15.38*

#

109.38±10.27*

#

113.52±15.42*

#

145.64±16.37*

#

65.13±10.98*

#

43.25± 5.42*

#

对照组 治疗前 269.83±36.24 171.52±28.19 193.21±27.58 261.43±30.19 164.72±24.56 142.56±21.09

注：*：与同组治疗前比较，P＜0.05；

#

:与对照组治疗后比较，P＜0.05。

由表1可见，两组患者治疗前HA、PC-Ⅲ、Ⅳ-C、

LN水平比较， 差异均无统计学意义（t分别=0.60、

0.31、0.42、0.14，P均＞0.05）； 两组治疗后HA、PC-

Ⅲ、Ⅳ-C、LN水平均低于同组治疗前，差异均有统计

学意义（t分别=23.58、14.00、16.98、21.83；13.95、5.71、

0.11、11.15， P均＜0.05）；观察组治疗后HA、PC-Ⅲ、

Ⅳ-C、LN低于对照组治疗后（t分别=12.71、11.72、

7.82、12.57，P均＜0.05）。

两组治疗前ALT和AST水平比较，差异无统计学

意义（t分别=0.14、0.15，P＞0.05）；两组治疗后ALT和

AST水平下降 （t分别=23.71、31.42、14.99、18.47，P

均＜0.05）； 观察组治疗后AST和ALT水平低于对照

组治疗后（t分别=12.16、23.79，P均＜0.05）。

2.2� � 两组治疗疗效比较见表2

� � � � 由表2可见，84例患者均未出现失访。 观察组患

者的治疗总有效率明显高于对照组，差异有统计学

意义（u=4.14，P＜0.05）。

2.3� � 不良反应 两组心电图、血常规、尿常规、肝肾

功能均无异常，且无严重药物不良反应。

3� � �讨论

几乎所有慢性肝病均与纤维化相关，肝纤维化

形成主要是因胶原纤维合成增加和降解不足引起。

纤维化相关一系列生物化学和病理改变只是肝脏

代谢异常和结构异常，进一步发展成为肝硬化

[7]

。 目

前，肝纤维化治疗主要为去除病因、抑制星状细胞

活化、促进星状细胞降解、抑制宿主免疫反应、抑制

炎症反应及降低细胞外基质产生和/或增加细胞外

基质降解等

[8]

。

复方鳖甲软肝片主要成分包括鳖甲、 赤芍、三

七、连翘、莪术、黄芪、党参、当归等，其中鳖甲具有

软坚散结、养阴清热、平肝熄风功效；赤芍具有活血

祛瘀、散瘀止血功效；连翘具有清热消毒、消痈散结

功效；黄芪、党参、当归具有益气、活血化瘀功效。 现

代药理研究表明活血化瘀要能够改善肝细胞代谢、

肝脏血液循环，防止肝细胞损伤，稳定细胞膜以及

促进肝细胞恢复，且能够防治肝纤维化作用

[9]

。 血管

紧张素转化酶抑制剂最早被应用于高血压治疗的

药物，近年来研究表明对肾、脑、心有保护作用，且

具有抗肝纤维化作用。 卡托普利是一种血管紧张素

转化酶抑制剂，能够阻断血管紧张素Ang� II的生成，

抑制肝内嗜酸性粒细胞等炎性细胞的浸润，从而减

轻肝组织炎症程度

[10]

。本次研究结果显示，观察组治

疗总有效率高于对照组（P＜0.05），表明卡托普利联

合复方鳖甲软肝片可提高治疗肝纤维化患者疗效；

两组治疗后HA、PC-Ⅲ、 Ⅳ-C、LN水平降低（P均＜

0.05），观察组治疗后HA、PC-Ⅲ、Ⅳ-C、LN低于对照

组（P均＜0.05），说明卡托普利联合复方鳖甲软肝片

由明显抗肝纤维化作用；两组治疗后ALT和AST水平

下降， 观察组治疗后AST和ALT水平低于对照组（P

均＜0.05），说明卡托普利联合复方鳖甲软肝片可明

显改善患者肝功能。

综上所述，卡托普利联合复方鳖甲软肝片治疗

肝纤维化患者疗效明显，且可改善患者肝纤维化和

肝功能，无严重不良反应，用药安全性良好。 但本次

研究还存在一些不足之处，观察例数较少，观察疗

程较短，因此，需在后续工作中增加样本和延长疗

程进一步深入研究，提供可靠的临床参考价值。
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孟鲁司特钠对哮喘-慢阻肺重叠综合征患者

呼吸困难指数的影响

洪敏 洪芳

哮喘和慢性阻塞性肺疾病都是临床上较为常见

的呼吸系统疾病。 理论上，两者是不同的疾病，部分

呼吸系统疾病患者可同时具有哮喘和慢性阻塞性肺

疾病两种疾病的特征， 称之为哮喘-慢阻肺重叠综

合征

[1]

。 据报道，在全部慢性阻塞性肺疾病患者中有

超过一半的患者存在哮喘-慢阻肺重叠综合征，且

哮喘-慢阻肺重叠综合征较单一疾病的病情变化

快，从而加重了患者的病情

[2]

。 本次研究中主要运用

孟鲁司特钠对哮喘-慢阻肺重叠综合征患者进行干

预，并分析对呼吸困难指数的影响。 现报道如下。

1� �资料与方法

1.1� � 一般资料 选取2015年6月至2016年6月于常

山县人民医院门诊或病房接受诊治的哮喘-慢阻肺

重叠综合征患者72例，其中男性42例、女性30例；年

龄50～75岁，平均（64.21±4.88）岁，病程2～10年，平

均病程（5.92±1.18）年；纳入标准：①符合哮喘-慢

阻肺重叠综合征诊断标准

[3]

；②入组前1个月内接受

过激素、抗胆碱能类药物、β2受体激动剂治疗；③初

次诊断为哮喘-慢阻肺重叠综合征。 排除标准：①支

气管扩张、 肺结核等其他肺部疾病引起的咳嗽、咳

痰、喘息症状；②肝肾功能障碍者；③对本次研究用

药过敏者；④妊娠或哺乳期妇女。按照不同治疗方法

分为两组，每组36例。观察组中男性22例、女性14例；平

均年龄（63.78±4.63）岁，平均病程（6.12±1.67）年；对

照组中男性20例、女性16例；平均年龄（65.05±

5.29）岁，平均病程（5.87±1.14）年。两组患者年龄、

性别、病程等一般资料比较，差异均无统计学意义

（P均＞0.05）。

1.2� � 方法 所有患者均给予吸氧、抗感染、止咳化

痰等基础治疗。 对照组患者给予沐舒坦片30�mg口

服，每日三次；多索茶碱注射液0.2�g静脉注射，每日
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