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思美泰联合复方甘草酸苷治疗酒精性肝硬化的疗效研究
谭慧珍ａ，刘恩ｂ，司徒树标ａ

（广州医科大学附属第三医院ａ．消化科，ｂ．内分泌科，广东 广州　５１０１４５）

摘要：目的　观察思美泰联合复方甘草酸苷治疗酒精性肝硬化的疗效及骨钙素（ＢＧＰ）水平的影响。方法　选取该院收治酒
精性肝硬化患者１０２例，随机分为对照组５１例与观察组５１例。对照组给予复方甘草酸苷注射液６０ｍＬ，静滴，１次／天。观察
组在对照组基础上予思美泰５００ｍｇ，２次／天。两组连续治疗４周。比较两组肝功能、肝纤维化水平及临床疗效。检测两组血
清ＢＧＰ水平。结果　治疗后，观察组患者血清中丙氨酸氨基转氨酶（ＡＬＴ）、总胆红素（ＴＢｉＬ）、Ⅲ型前胶原氨基端肽（ＰＣⅢ）、
Ⅳ胶原（ＣⅣ）、层黏连蛋白（ＬＮ）和透明质酸（ＨＡ）明显低于对照组，白蛋白（ＡＬＢ）明显高于对照组（Ｐ＜０．０５）。观察组总有
效率为９２．１６％，对照组为７４．５１％，观察组显著高于对照组（Ｐ＜０．０５）。治疗后４周和８周，观察组患者血清中 ＢＧＰ水平显
著高于对照组，比较差异有统计学意义（Ｐ＜０．０１）。结论　思美泰联合复方甘草酸苷治疗酒精性肝硬化的疗效显著，上调患
者血清中ＢＧＰ水平可能与其治疗效果联系密切。
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　　酒精性肝硬化为肝硬化常见类型之一，调查
显示９０％以上酒精引起的肝功能异常会发展为脂
肪肝［１］，在我国范围内酒精性肝硬化的发病率高

达１２％［２］，伴随酒精性肝病发病人数的逐渐增多，

酒精已成为我国肝硬化发病的第二大因素［３］。研

究表明，酒精性肝硬化严重者可能最终诱发肝细

胞坏死和肝衰竭等并发症，对患者的生存构成严

重威胁［３４］。近年思美泰治疗酒精性肝硬化可明

显改善患者的肝功能，疗效显著［５］。为了进一步

探寻酒精性肝硬化的有效治疗药物，笔者对２０１４
年１月—２０１５年１２月期间广州医科大学附属第
三医院收治酒精性肝硬化患者，采取思美泰联合

复方甘草酸苷治疗，取得良好治疗效果，现报道

如下。

１　资料与方法
１．１　一般资料　收集广州医科大学附属第三医院
２０１４年１月—２０１５年１２月期间收治酒精性肝硬化
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患者１０２例，随机分为对照组５１例与观察组５１例。
两组患者间的基线临床资料比较差异无统计学意

义（Ｐ＞０．０５），见表１。

表１　两组患者基本资料比较

因素
对照组

（ｎ＝５１）
观察组

（ｎ＝５１）
χ２（ｔ）
［Ｚ］值

Ｐ值

性别／例 （０．０４３） ０．８３５
　男 ３３ ３４
　女 １８ １７
年龄／（岁，ｘ±ｓ） ５５．２８±７．０６ ５４．９３±７．３１ ０．２４６ ０．８０６
饮酒史／（年，ｘ±ｓ） ２１．９５±４．２２ ２１．７０±４．４１ ０．２９２ ０．７７１
病程／（月，ｘ±ｓ） ２０．３８±３．９１ ２０．５５±３．９８ －０．２１８ ０．８２８
ＣｈｉｌｄＰｕｇｈ分级／例 ［－０．３０８］０．９７０
　Ａ级 １５ １６
　Ｂ级 ３１ ２９
　Ｃ级 ５ ６

１．２　酒精性肝硬化诊断标准　参见《酒精性肝病
诊疗指南》［６］相关标准，且影像学检查支持肝硬化

改变。

１．３　纳入和排除标准　纳入标准：（１）满足酒精性
肝硬化诊断标准者；（２）年龄２０～７０岁；（３）所有患
者自愿接受本研究治疗本案，且签署协议书。排除

标准：（１）合并肝炎病毒标志物为阳性者；（２）其他
类型疾病引起的肝硬化者；（３）伴有严重心、肺、肾
及造血系统严重功能障碍及精神病患者；（４）不配
合用药者。本研究得到本院医学伦理委员会批准。

１．４　治疗方法　对照组：给予复方甘草酸苷注射
液（华北制药股份有限公司）６０ｍＬ，静滴，１次／天。
观察组：在对照组基础上予思美泰（ＨｏｓｐｉｒａＳ．Ｐ．
Ａ．）５００ｍｇ，２次／天。两组连续治疗４周。
１．５　检测指标　（１）两组肝功能水平：采取全自动
生化分析法测定血清丙氨酸氨基转氨酶（ＡＬＴ）、白
蛋白（ＡＬＢ）、总胆红素（ＴＢｉＬ），分别于治疗前后检
测。（２）两组肝纤维化指标水平：采取全自动生化
分析仪测定血清Ⅲ型前胶原氨基端肽（ＰＣⅢ）、Ⅳ胶

原（ＣⅣ）、层黏连蛋白（ＬＮ）和透明质酸（ＨＡ）水平，
分别于治疗前后采测定。（３）两组血清骨钙素
（ＢＧＰ）水平：采用放射免疫法检测血清中 ＢＧＰ水
平，分别于治疗前及治疗后４周和８周检测。
１．６　疗效判定　参见《肝纤维化诊断及疗效评估
共识》［７］相关标准。显效：临床症状、体征基本消

失，肝功能及肝脏超声即结果显示基本正常，肝纤

维化指标２项或以上下降≥５０％；有效：临床症状、
体征有所好转，肝功能及肝脏超声结果显示有所改

善，血清肝纤维化指标２项或以上下降≥２５％；无
效：临床症状、体征等指标未见好转，甚或加重，肝

功能。总有效率 ＝（显效例数 ＋有效例数）／总例
数×１００％。
１．７　统计学方法　应用 ＳＰＳＳ１７．０软件包对数据
进行统计分析，以 ｘ±ｓ表示计量数据，组间比较采
用独立样本ｔ检验，以例数及率表示计数数据，采用
χ２检验分析常规计数资料，采用秩和检验比较等级
资料组间差异，此外采用重复测量方差分析比较不

同时间血清ＢＧＰ的差异，所有检验均为双侧检验，
Ｐ＜００５示差异有统计学意义。
２　结果
２．１　治疗前肝功能和肝纤维化指标组间差异　经
独立样本ｔ检验，治疗前对照组和观察组间肝功能
和肝纤维化指标差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。见
表２。
２．２　治疗后肝功能和肝纤维化指标组间差异　治
疗后对照组和观察组 ＡＬＴ和 ＴＢｉＬ降低，观察组较
对照组显著更低，差异有统计学意义（均 Ｐ＜
０００１），ＡＬＢ较治疗前升高，治疗后观察组 ＡＬＢ较
对照组显著更高，差异有统计学意义（Ｐ＝０．００３）；
ＰＣⅢ、ＣＩＶ、ＬＮ和ＨＡ均较治疗前降低，观察组较对
照组显著更低，差异有统计学意义（均 Ｐ＜０．００１）。
见表３。

表２　治疗前肝功能和肝纤维化指标比较／ｘ±ｓ

指标 对照组（ｎ＝５１） 观察组（ｎ＝５１） ｔ值 Ｐ值

ＡＬＴ／Ｕ·Ｌ－１ １２０．２１±１９．７９ １２１．０８±１８．２６ －０．２３１ ０．８１８

ＡＬＢ／ｇ·Ｌ－１ ２８．４４±３．６７ ２８．５６±３．８０ －０．１６２ ０．８７１

ＴＢＩＬ／μｍｏｌ·Ｌ－１ ７２．０３±８．６１ ７２．１１±８．７５ －０．０４７ ０．９６３

ＰＣⅢ／ｍｇ·Ｌ－１ １７２．０６±１９．５５ １７１．９０±１９．８３６ ０．０４１ ０．９６７

ＣⅣ／ｍｇ·Ｌ－１ ９２．８８±１０．１３ ９３．０５±１０．７６ －０．０８２ ０．９３５

ＬＮ／ｍｇ·Ｌ－１ １６０．６６±１７．４９ １６１．０３±１８．０５ －０．１０５ ０．９１６

ＨＡ／ｍｇ·Ｌ－１ ２７７．９０±２９．８５ ２７８．０５±２９．９２ －０．０２５ ０．９８０

·０７７· 安 徽 医 药　ＡｎｈｕｉＭｅｄｉｃａｌａｎｄＰｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌＪｏｕｒｎａｌ　２０１８Ａｐｒ，２２（４）



表３　治疗后肝功能和肝纤维化指标比较／ｘ±ｓ

指标 对照组 观察组 ｔ值 Ｐ值

ＡＬＴ／Ｕ·Ｌ－１ ５７．４９±７．４３ ４８．１３±６．２８ ６．８７１ ＜０．００１

ＡＬＢ／ｇ·Ｌ－１ ３０．７２±３．８２ ３２．９９±３．６５ －３．０６８ ０．００３

ＴＢＩＬ／μｍｏｌ·Ｌ－１ ５５．４５±６．１３ ３０．７７±３．８９ ２４．２７７ ＜０．００１

ＰＣⅢ／ｍｇ·Ｌ－１ １０９．３１±１１．８７ ９８．４４±１０．９５ ４．８０７ ＜０．００１

ＣⅣ／ｍｇ·Ｌ－１ ７９．６５±８．９１ ６６．７２±７．２５ ８．０３９ ＜０．００１

ＬＮ／ｍｇ·Ｌ－１ １４１．６６±１５．８６ ９７．５５±１０．４３ １６．５９５ ＜０．００１

ＨＡ／ｍｇ·Ｌ－１ １９０．４６±２０．６１ １５０．７３±１６．８８ １０．６５０ ＜０．００１

２．３　两组临床疗效比较　观察组总有效率为
９２．１６％，对照组为７４．５１％，观察组显著高于对照
组，差异有统计学意义（χ２＝５．７１８，Ｐ＝０．０１７），见
表４。

表４　两组临床疗效比较

组别
显效／

例

有效／

例

无效／

例

总有效

率／％
χ２值 Ｐ值

对照组 １７ ２１ １３ ７４．５１
５．７１８ ０．０１７

观察组 ２０ ２７ ４ ９２．１６ａ

２．４　两组血清 ＢＧＰ水平比较　经重复测量方差
分析，整体组间、时间及交互作用，均有显著性意

义。结合主要数据及两两比较结果分析：治疗后血

清ＢＧＰ显著降低（Ｐ＜０．０５），对照组和观察组均降
低（Ｐ＜０．０５），组内不同时间两两比较结果显示治
疗后４周和８周血清ＢＧＰ均显著低于治疗前，差异
有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；对照组和观察组血清
ＢＧＰ差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５），治疗前对照组
和观察组比较差异无统计学意义，治疗后４周和治
疗后８周对照组均显著低于观察组（Ｐ＜０．０５）；分
组和时间存在交互作用（Ｐ＜０．０５），表明对照组和
观察组治疗后血清ＢＧＰ降低幅度不一致，见表５。

表５　两组血清ＢＧＰ水平比较／（μｇ·Ｌ－１，ｘ±ｓ）

时点 对照组（ｎ＝５１） 观察组（ｎ＝５１）

治疗前 ４．３９±０．５６ ４．４５±０．５２

治疗后４周 ５．１３±０．５９ｂ ６．０２±０．６７ａｂ

治疗后８周 ７．２２±０．７９ｂ ８．５８±０．９２ａｂ

整体分析 （ＨＦ系数：０．９６１１）

组间Ｆ值，Ｐ值 ９１．０９９，０．０００

时间Ｆ值，Ｐ值 ６９０．４７８，０．０００

交互Ｆ值，Ｐ值 ２３．７９０，０．０００

　　注：整体比较为两因素重复测量方差分析。组间两两比较为

ＬＳＤｔ检验，与两组同时点比较ａＰ＜０．０５。时间两两比较为差值ｔ检

验，与本组治疗前比较ｂＰ＜０．０５。

３　讨论
酒精进入消化道吸收后仅仅２％～１０％通过呼

吸尿路系统排出，其余部分主要经肝脏进行代谢，

因此长时间持续饮酒会增加肝脏的代谢负担，持续

损伤肝脏可能导致酒精肝、酒精性肝硬化或肝纤维

化等疾病［８９］。复方甘草酸苷的主要成分有甘草酸

苷、半胱氨酸和甘氨酸，具有护肝、抗炎、抗病毒、调

节免疫之功效，其中甘草酸苷在治疗肝硬化过程中

能起到修复肝损伤、降低肝纤维化的作用，半胱氨

酸和甘氨酸具有抗变态反应和解毒功能［１０１１］。现

代药理学研究发现，复方甘草酸苷可特异性抑制花

生四烯酸代谢过程，有效降低炎性介质活性，保护

肝细胞膜，也可通过抑制肝脏内醛固酮的失活，减

缓类固醇代谢［１０］。本研究应用复方甘草酸苷治疗

酒精性肝硬化在改善肝功能、肝纤维化水平等方面

取得积极效果。

思美泰的主要成分为腺苷蛋氨酸，它参与了转

硫化过程，生成的谷胱甘肽、胱氨酸及牛磺酸等多

种内源性解毒剂，增强肝脏的解毒能力，思美泰也

可有效补充外源性腺苷蛋氨酸，阻止肝细胞被破

坏，从而促使肝功能恢复［１２］。研究报道，对酒精性

肝硬化患者加用思美泰的剂量和疗程，未见明显毒

副反应，且安全性和耐受性均较好［１３］。研究表明，

酒精性肝炎可引起肝脏对腺苷蛋氨酸的合成减少，

使腺苷蛋氨酸的甲基化和转硫化障碍，减弱了肝脏

的解毒功能［１４］。因此，对酒精性肝硬化患者给予思

美泰干预可促进患者的康复。

本研究采取思美泰联合复方甘草酸苷治疗酒

精性肝硬化，取得较好疗效。本组观察显示：思美

泰联合复方甘草酸苷治疗酒精性肝硬化，在降低患

者血清中 ＡＬＴ、ＴＢＩＬ、ＰＣⅢ、ＣⅣ、ＬＮ和 ＨＡ及升高
ＡＬＢ水平方面发挥了更好疗效，提示了思美泰联合
复方甘草酸苷治疗酒精性肝硬化在改善肝功能和

肝纤维化方面起到更好作用。两组疗效分析发现，

·１７７·安 徽 医 药　ＡｎｈｕｉＭｅｄｉｃａｌａｎｄＰｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌＪｏｕｒｎａｌ　２０１８Ａｐｒ，２２（４）



思美泰联合复方甘草酸苷治疗酒精性肝硬化患者

的总有效率为９２．１６％，明显高于单纯复方甘草酸
苷治疗为７４．５１％（Ｐ＜０．０５）。因此，思美泰联合
复方甘草酸苷治疗酒精性肝硬化值得临床借鉴。

酒精性肝硬化患者的胆汁分泌紊乱，抑制了肠

道对维生素 Ｄ、钙的吸收，使成骨细胞合成和分泌
ＢＧＰ减少［１５］，此外酒精性肝硬化患者的维生素 Ｋ
缺乏也影响了 ＢＧＰ的合成［１３］，既往文献报道肝硬

化患者体内的 ＢＧＰ水平明显低于正常［１６］。因此，

检测酒精性肝硬化患者体内 ＢＧＰ水平利于评价疾
病康复情况。本组观察显示，治疗后４周和８周，思
美泰联合复方甘草酸苷治疗组患者血清中 ＢＧＰ水
平显著高于单纯复方甘草酸苷组，比较差异有统计

学意义（Ｐ＜０．０１）。进一步提示了思美泰联合复方
甘草酸苷治疗酒精性肝硬化疗效更佳。

综上所述，思美泰联合复方甘草酸苷治疗酒精

性肝硬化可显著改善患者的肝功能和肝纤维化水

平，提高临床疗效，上调患者体内ＢＧＰ水平，值得进
一步探讨。
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