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Abstract
AIM: To observe the prospective efficacy of 
integrated internal and external application of 
Yigan Sanhao (YGSH) in the treatment of liver 
fibrosis resulted from chronic hepatitis B (CHB).

METHODS: A total of 240 inpatients with CHB-
induced liver fibrosis were randomly divided 
into group A (n = 58), B (n = 62), C (n = 63) and 
D (n = 57). External, internal and integrated 
external and internal treatments of YGSH were 
performed on the patients of group A, B, and C, 
respectively. The patients of group D served as 
controls. The clinical symptoms, liver function, 
fibrosis and PGA parameters, and hemodynamic 
changes were observed 3 months after treat-
ment.

RESULTS: The clinical symptoms were im-
proved, especially in group C. The liver func-
tion, fibrosis and PGA parameters were also 

ameliorated 3 months after treatment in all the 
groups, especially in group C (t = 6.1201, P = 
0.000; t = 20.8201, P = 0.000; t = 20.5154, P = 0.000). 
Hemodynamic examination showed that the 
diameters of splenic and portal vein as well as 
the blood flow were decreased in all the groups 
(t = 3.6153, P = 0.0004; t = 6.8052, P = 0.000), es-
pecially significant in group C (t = 6.3969, P = 
0.000). A 12-month following-up demonstrated 
that combination of external and internal appli-
cation had the most favorable effect. However, 
the anti-viral efficacy was not markedly different 
between the four groups.

CONCLUSION: Integrated internal and exter-
nal application of YGSH has a favorable long-
term efficacy, and it is superior to the single use. 
Three-month course is considered the most optimal.

Key Words: Chronic hepatitis B; Liver fibrosis; Tra-
ditional Chinese medicine; Combined treatment
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摘要
目的: 观察乙肝Ⅲ号内外合用治疗慢性乙型
肝炎后肝纤维化的远期疗效. 

方法: 随机选择乙肝肝纤维化患者240例, 分
为乙肝Ⅲ号外用膏组(n  = 58), 内服组(n  = 62), 
内外合用组(n  = 63), 对照组(n  = 57). 治疗后
3 mo, 观察各组临床症状、肝功能、肝纤维
化指数、PGA参数、血液动力学等. 

结果: 4组皆能改善临床症状, 但以内外合用
组为著; 4组改善肝功能、肝纤三项、PGA
参数, 治疗后3 mo以内外合用组疗效显著(t  = 
6.1201, P  = 0.000; t  = 20.8201, P  = 0.000; t  = 
20.5154, P  = 0.000); 血液动力学检测显示, 各
治疗组治疗后门、脾静脉血管直径、血流量
皆有下降(t  = 3.6153, P  = 0.0004; t  = 6.8052, 
P  = 0.000), 内外合用组血流量下降明显(t  = 

®

■背景资料
抗纤维化的治疗
目前主要包括两
个方面: 针对原发
病的病因治疗, 如
抗肝炎病毒等; 其
次是抑制炎症反
应 和 E C M 沉 积 , 
针对抗肝纤维化
本身的治疗, 如抑
制HSC的激活、

抑 制 胶 原 的 增
生、促进胶原的
降解等. 但是, 除
了抗病毒以外, 目
前临床抗纤维用
药多处于试验阶
段, 尚未取得重大
性突破进展. 中医
药抗肝纤维化近
年来显示较好的
疗效, 包括中药单
味、复方等, 但这
些研究样本量小, 
方法单一, 疗效不
一, 缺乏远期疗效
观察.
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6.3969, P  = 0.000). 随访12 mo后仍是内外合用
组疗效为优. 但各组在抗病毒指标上, 无统计
学意义.

结论: 乙肝Ⅲ号内外合用治疗乙肝后肝纤维
化有一定远期疗效, 且较单一方法疗效明显, 
疗程以3 mo为优.

关键词: 慢性乙型肝炎; 肝纤维化; 中药; 内外合用  
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0  引言

肝纤维化(hepatic fibrosis)是指肝脏内弥漫性

的、过量的细胞外基质(ECM)沉积, 他不是一个

独立的疾病, 而是许多慢性肝病的共同病理过

程[1]. 目前仍认为肝星状细胞(HSC)在肝纤维化

发生、发展中起主导作用[2-3]. 抗纤维化的治疗

目前主要包括两个方面: 针对原发病的病因治

疗, 如抗肝炎病毒等; 其次是抑制炎症反应以及

ECM沉积, 针对抗肝纤维化本身的治疗, 如抑制

HSC的激活、抑制胶原的增生、促进胶原的降

解等. 除了抗病毒以外, 目前临床抗纤维化用药

多处于试验阶段, 尚未取得重大性突破进展. 
中医药抗肝纤维化近年来显示较好的疗效, 

包括中药单味、复方等[4-5], 但这些研究样本量

小, 方法单一, 疗效不一, 缺乏远期疗效观察. 我
科10余年来长期使用乙肝Ⅲ号方(批准文号: 粤
药制字Z03030167)内外合用治疗慢性乙型肝炎

后肝纤维化, 即在原内服的基础上加穴位外敷[6], 
试图采用多途径干预乙肝肝炎肝纤维化的形成. 
现将我科于2002-11/2005-11, 运用乙肝Ⅲ号内外

合用防治慢性乙型肝炎后肝纤维化, 临床资料

总结如下. 

1  材料和方法

1.1 材料 2002-11/2005-11在我科住院治疗的乙

型肝炎肝纤维化患者240例, 将患者随机分为4
组(随机号由SAS软件编制), 包括外用膏组, 内
服组、内外合用组、对照组. 其中外用膏组58
例, 男49例, 女9例, 年龄(39.8±6.4)岁, 平均病程

(6.5±1.3)年; 内服组62例, 男48例, 女14例, 年龄

(40.9±7.2)岁, 平均病程(5.8±2.2)年; 内外合用

组63例, 男55例, 女8例, 年龄(42.9±5.8)岁, 平均

病程(6.0±3.4)年; 对照组57例, 男51例, 女6例, 

年龄(41.4±7.0)岁, 平均病程(5.5±3.8)年. 4组患

者入院时的肝功能以及相关指标如肝纤三项及

一般情况(年龄、性别、职业、文化程度、原

发疾病、病程等)经统计学检验, 无显著性差异 
(P >0.05), 具有可比性. 观察期间所有的患者, 不
使用其他抗病毒治疗. 

乙肝Ⅲ号外用膏(1)组成: 醋制鳖甲20 g, 黄
芪、半枝莲各15 g, 炮穿山甲、桃仁、白术、茯

苓、郁金、三七、五味子各10 g, 丹参、广东叶

下珠、枳壳各15 g; (2)制剂: 黄芪、醋制鳖甲、

桃仁、茯苓、半枝莲、广东叶下珠, 加水煎煮

2次, 浓缩为比重为1∶1的稠膏; 炮穿山甲、丹

参、白术、枳壳、五味子、三七、郁金, 粉碎

后, 制成80目的细粉, 与稠膏混合, 制成10目的

颗粒, 烘干, 加入赋形剂做成3 cm×3 cm巴布贴, 
置入密封袋, 4℃冰箱保存; (3)质量控制[7]: 药材

来自深圳市中医院中药房, 按《中华人民共和

国药典》要求的品系, 用薄层色谱法对黄芪、

丹参、三七、白术等中药进行药品质量定性鉴

别, 所用的药品薄层色谱必须与标准品一致.   
乙肝Ⅲ号内服方(1)组成 :  乙肝Ⅲ号内服

组成同外用膏; (2)制剂: 醋制鳖甲、炮穿山甲

打碎先煎0.5-1 h, 其余中药加水500 mL, 浸泡

20-30 min, 文火煎煮0.5-1 h, 取汁服用; (3)质量

控制: 同外用膏. 
1.1.1 诊断标准 2000-09中华医学会传染病及寄

生虫学会, 肝病学会联合制定的《病毒性肝炎

防治方案》[8]予以确诊: (1)慢性病毒性乙型肝炎

病变; (2)B超检查表现: 肝实质回声增强, 肝表面

不光滑, 边缘变钝, 肝脏、脾脏可增大, 肝表面

尚无颗粒状, 实质尚无结节样改变; (3)其中肝纤

三项: 透明质酸(HA)、层黏蛋白(LN)、Ⅳ型胶

原(IV-C)指标异常或任意一项指标高于正常值

的2倍以上. 
1.1.2 排除标准 有下列之一者, 不作选择: (1)合
并酒精性肝硬化; (2)合并心血管、肾脏和造血

系统等严重原发性疾病, 精神病患者; (3)不符合

纳入标准, 未按规定用药, 无法判断疗效或资料

不全等影响疗效者.
1.2 方法 
1.2.1 分组治疗 对照组: 单用基础治疗[第1个
月, 甘利欣(甘草酸二胺)30 mL+凯西莱(硫普罗

宁)0.3 g, 1次/d; 第2, 3个月, 单用五酯胶囊(五味

子甲素), 2片/次, 3次/d]; 外用膏组: 外用膏+基础

治疗; 内服组: 内服方+基础治疗; 内外合用组: 
外用膏+内服方+基础治疗. 

■研发前沿
采用益气活血化
瘀抗乙肝肝炎后
肝纤维化是目前
中医药抗肝纤维
化研究的热点, 而
使用多途径, 多靶
点、多成分的给
药, 如内服加穴位
外敷联合使用, 以
提高疗效的研究
尚未见报道.
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1.2.2 用法、用量和疗程 (1)用法、用量: 外用巴

布贴, 选用期门、日月、足三里穴, 可辨证加减: 
腹胀加中脘, 腹水加神阙、水分, 下腹痛加气海, 
虚弱加关元, 每日外敷1次, 每次4-12 h, 其中每

外敷7 d, 停用2 d; 内服方日1剂, 分2次服; (2)疗
程: 使用1 mo为1个疗程, 检测各项指标, 连续使

用3个疗程; 随访12 mo, 每3 mo复查1次. 
1.2.3 疗效观察 (1)临床症状与体征: 临床症状主

要包括疲劳、胁痛、腹胀、尿黄等; 体征主要

包括肝大、脾大、肝区叩击痛、墨菲征阳性等; 
(2)肝功能: 主要包括丙氨酸转氨酶(ALT) 、天冬

氨酸转氨酶(AST)、γ-谷氨酰转肽酶(γ-GGT)、
总胆红素(TB)等, 用Olympus2700型全自动生化

仪检测; (3)乙肝两对半: 采用ELISA方法, 试剂

由上海科华生物工程股份有限公司提供. HBV 
DNA定量: 采用实时荧光定量PCR法, 试剂由深

圳市匹基生物工程股份有限公司提供, 仪器采

用美国ABI PRISM 7000荧光定量PCR仪; (4)肝
纤3项: HA, LN, IV-C用放射免疫法测定, 试剂由

上海海研生物医学中心提供; (5)血液动力学检

测: 采用美国泰索尼公司生产的Fynergy型彩色

双功能多普勒, 探头频率35 mHz, 常规测量门静

脉主干(PVD, cm)、脾门处脾静脉的内径(SVD, 
cm), 最大血流速度(Vp, cm/s), 根据血管截面积

和平均血流速度计算血流量, 用公式[Vmean×
(D/2)2π×60](D: 表示血管直径, Vmean表示平均

血流速度), 计算门、脾静脉血流量(PVQ和SVQ, 
mL/min)[9]; (6)PGA参数[10]: PT, 用凝血仪检测, 
γ-GGT, Apo-A1, 用全自动生化仪测定. 根据PGA
参数的判断标准, 每例患者根据3项指标的积分

之和得出PGA指数, 其值为0-12. 
统计学处理 采用SAS6.12版统计分析软件

进行统计学处理, 计数资料采用c2检验、计量资

料采用F检验.

2  结果

2.1 临床表现 4组临床症状改善情况见表1. 各组

患者临床症状在治疗后第2周、第4周均有改善; 
治疗后第4周, 内外合用组与外用膏药组、内服

组、对照组比较, 差异有显著性(P <0.01).
2.2 肝功能 4组患者治疗前后ALT, AST, γ-GGT, 
TB改变情况分别见表2. 各组治疗前后1 mo ALT, 
AST, γ-GGT, TB比较, 差异皆有显著性(P <0.01
或P <0.05). 但组间无显著性(P >0.05); 至治疗后

3 mo, 内外合用组与其他各组比较, 差异有显著

性(P <0.01或P <0.05), 但其他各组间无统计学意

义(P >0.05).
2.3 乙肝两对半和HBV DNA定量 各组治疗前

后HBsAg, HBV DNA均无阴转; 各组治疗前后

HBeAg血清学转换率、HBV DNA定量(正常值

<5.0×102 copies/mL)结果见表3, 治疗组HBeAg
血清学转换率以及HBV DNA定量值与对照组相

比, 无统计学意义(P >0.05).
2.4 肝纤三项 4组患者治疗后3 mo血清肝纤维化

指标变化见表4. 3治疗组治疗前后皆有统计学

意义, 而对照组只有HA差异有显著性(P <0.05), 
内外合用组与其他各组比较指标变化明显, 差
异有显著性(P <0.01).
2.5 血液动力学检测 4组治疗后3 mo门、脾静

脉血流量比较见表5. 各治疗组治疗后门、脾静

脉D, Q值皆有下降、差异具有显著性(P <0.01
或P <0.05), 各治疗组与对照组比较D, Q值差异

具有显著性(P <0.01), 内外合用组与其他各组

比较Q值有统计学意义(P <0.05); 对照组治疗后

D, Q值无明显变化, 差异无显著性(P >0.05); 对
照组与各治疗组治疗前后门、脾V p皆无差异

(P >0.05).
2.6 PGA参数 4组治疗前后PGA指数变化见表6. 
治疗组治疗前后1 mo差异无显著性(P >0.05), 治
疗后3 mo皆有显著性(P <0.05); 对照组差异均无

显著性(P >0.05). 对照组与治疗组治疗后1 mo比
较, 差异无显著性(P >0.05); 但治疗后3 mo, 对照

组与治疗组比较, 差异有显著性(P <0.01), 治疗

组间比较, 内外合用组与外用膏药组、内服组

比较, 差异有显著性(P<0.05), 以内外合用组为优.
2.7 不良反应与随访结果 不良反应主要发生在

乙肝Ⅲ号外用膏药组和内外合用组, 121例患者

有9例局部出现有少许的丘疹, 皮肤红肿, 搔痒

等, 局部涂抹皮炎平膏后, 可以继续使用, 未发

现全身过敏与其他不良反应. 随访共12 mo, 每
3 mo检测肝功、肝纤三项、PGA指数等指标, 

表  1  4组临床症状改善情况(n , %)

    
                                                                   症状消失者

                                                          2 wk后	             4 wk后              

乙肝Ⅲ号外用膏组	       58	    25(43.1)	         33(56.9)b  

乙肝Ⅲ号内服组	       62	    29(46.8)	         39(62.9)b  

内外合用组	       63	    39(61.9)	         55(87.3)

对照组	                       57	    16(28.1)	         22(38.6)b 

分组                                     n

bP<0.01 vs  内外合用组.

■创新盘点
本研究采用多环
节、多靶点、多
成分的中药内服
外加穴位敷贴治
疗慢性乙肝后肝
纤维化的新方法. 
并采用较大样本
的随机、多组对
照, 以及远期疗效
随访, 为中医药防
治肝纤维化提供
循证医学依据.
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彩色双功能多普勒, 结果如下, 见表7. 肝功能、

肝纤三项、PGA指数等指标, 乙肝Ⅲ号内外合

用组与对照组、内服组、外用膏组比较, 差异

有显著性(P <0.05或P <0.01); 血液动力学检测: 
门、脾静脉D, Q值下降值比较, 乙肝Ⅲ号外用膏

组、对照组、内服组各组间比较, 差异无显著

性(P >0.05), 而与内外合用组比较, 差异有显著

性(P <0.05或P <0.01).

3  讨论

中医学则认为肝纤维化属“积聚”、“臌胀”

等范畴, 其病机主要湿、热、郁、瘀、虚所致

肝经脉络瘀阻[11]. 所以肝纤维化的治则多以活

血化瘀为主, 兼以疏肝理气, 益气养血柔肝或滋

补肝肾等. 目前研究表明, 中药抗肝纤维化的分

子机制可能是促进或抑制某些关键基因的表达, 
抑制肝纤维化病变的种种异常生物效应, 延缓

表  2  4组治疗前后肝功能指标(mean±SD)

      
分组                       时间	        ALT(nkat/L)	             AST(nkat/L)	                γ-GGT(nkat/L)	    TB(mmol/L)

乙肝Ⅲ号       治疗前	                1876.38±809.66          1745.52±862.51          1628.93±756.15           47.35±25.68

外用膏组       治疗后1 mo        1388.11±623.12b         1309.10±637.46b         1153.73±625.79b          27.28±15.34b

(n  = 58)         治疗后3 mo        1488.13±675.30bd        1377.61±692.64ad        1255.25±670.97bc        29.31±18.67bc

乙肝Ⅲ号       治疗前	                1821.20±838.67          1815.53±617.79          1686.00±713.98           49.50±23.54

内服组          治疗后1 mo        1189.24±676.47b         1153.73±588.12b          1039.21±645.63b         28.42±18.52b

(n = 62)         治疗后3 mo        1257.58±723.48bd        1209.58±641.80bc        1162.73±608.46bd        31.20±17.33bd

内外              治疗前                 1890.38±758.65          1837.38±678.87          1657.33±654.30           50.10±20.88

合用组          治疗后1 mo        1173.90±697.14b         1055.88±612.12b            920.68±530.77b         22.73±17.38b

(n = 63)         治疗后3 mo          820.66±585.45b           873.17±494.10b           755.15±461.43b         18.44±9.85b

对照组           治疗前                 1840.03±774.65          1789.36±673.13           1726.01±654.30          46.58±23.61

(n = 57)         治疗后1 mo        1427.29±689.14b         1256.58±675.30b         1174.07±627.13b         30.51±18.74b

	      治疗后3 mo        1506.47±642.13ad        1490.63±627.46ac        1422.29±615.96ad        37.33±19.24ad 

aP<0.05, bP<0.01 vs  治疗前; cP<0.05, dP<0.01 vs  内外合用组.

表  3  4组治疗前后HBeAg血清学转换率、HBV DNA定量结果比较(n )

      
                                                           HBeAg(+)	                                            HBV DNA(+)

                                      治疗前(n )     治疗后(n )     阴转率(%)     治疗前(n )      治疗后下降2lgcopy(n )      有效率(%)

乙肝Ⅲ号外用膏组           51              49               3.9               50                            3                         6.0

乙肝Ⅲ号内服组               53              51               3.8               48                            3                         6.2

内外合用组                      50              48               4.0               52                            5                         9.6

对照组                             48              46               4.2               46                            3                         6.5 

分组

■同行评价
本文研究了乙肝
Ⅲ号内外合用治
疗慢性乙型肝炎
后肝纤维化远期
疗效, 有一定的科
学性、创新性和
可读性, 能较好的
反映本领域基础
研究的水平.

表  4  4组治疗后3 mo血清肝纤维化指标(mean±SD)

      
分组                              时间	                HA(mg/L)	                   LN(mg/L)	                    IV-C(mg/L)

乙肝Ⅲ号外用       治疗前                 391.23±69.57           154.38±42.16           185.53±51.26

膏组(n  = 58)         治疗后3 mo         155.36±75.91bd         131.57±33.29bd         144.82±46.11bd

乙肝Ⅲ号内服       治疗前                 346.82±91.34           167.21±34.52           179.54±58.27

组(n = 62)            治疗后3 mo         142.67±35.25bd         135.39±29.61bd         139.45±48.23bd

内外合用组          治疗前                  366.19±89.53            160.97±39.23            190.18±49.71

(n = 63)                治疗后3 mo        109.11±47.38b          105.41±25.28b         106.22±32.48b

对照组                  治疗前                  356.24±75.36            149.58±45.61           180.33±48.47

(n = 57)                治疗后3 mo         325.39±65.72ad         138.63±39.78d          160.32±42.51d 

aP<0.05, bP<0.01 vs  治疗前; dP<0.01 vs  内外合用组.
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或阻止肝纤维化的发展[12]. 
乙肝Ⅲ号方是我科治疗肝病的院内制剂, 方

中炮穿山甲、醋制鳖甲、丹参、桃仁、三七以

化瘀软坚, 白术、茯苓、黄芪、五味子以健脾

化湿、益气补阴, 枳壳、郁金以疏肝止痛, 半枝

莲、广东叶下珠以清热解毒. 诸药相配, 共奏疏

肝健脾、益气活血之效, 对消除胁痛、纳差、

乏力、腹胀等诸症有较好的疗效[6]. 其后, 我科

将乙肝Ⅲ号制成外用膏, 局部辨证穴位敷贴, 观
察结果, 对消除胁痛与降低门脉血流量也有一

定的疗效[13]. 为了提高疗效, 增加肝脏的药物浓

度, 观察其远期疗效, 我们设计将乙肝Ⅲ号制成

内外剂合用, 并与单用组作对照研究. 
我们知道 ,  乙肝纤维化是H B V所致的肝

脏炎症的病理结果, 临床上有胁痛、乏力、纳

差、腹胀等症. 观察结果显示, 在消除临床症状

方面各组皆有一定的疗效, 但以内外合用组疗

效更为显著; 在肝功能改善方面, 各治疗后组

间虽然差异不明显(P >0.05), 而治疗后3 mo结
果提示内外合用组比其他各组皆优(P <0.01或
P <0.05). 

由于肝穿有创伤性, 患者的依从性差, 近年

来, 学者们多从血清学和影像学寻找对肝纤维

化有意义的诊断研究, 以评估肝纤维化疗效. 其

表  5  4组治疗后3 mo门、脾静脉血流量比较(mean±SD)

      
	                                                             PV(门静脉)	                                                   SV(脾静脉)

                                                         D(cm)	         Vp(cm/s)           Q(mL/min)	             D(cm)            Vp(cm/s)	     Q(mL/min)

乙肝Ⅲ号外用   治疗前           1.43±0.15    14.19±3.13   1251.4±418.4      1.21±0.23   15.19±4.07   892.7±313.2

膏组(n  = 58)     治疗后3 mo   1.23±0.30a   14.83±3.37     902.3±342.5bc   1.05±0.19b  15.21±3.82   603.7±210.5bc

乙肝Ⅲ号内服   治疗前           1.42±0.18    14.21±3.28   1263.3±427.2      1.18±0.22   14.85±4.13   898.6±309.1

组(n = 62)        治疗后3 mo   1.19±0.22a  14.71±3.21     897.6±311.7bc  1.06±0.17b  15.12±3.65   595.2±207.5bc

内外合用组      治疗前            1.41±0.19    14.23±3.19    1258.2±409.4      1.20±0.18   14.94±4.09   889.2±315.7

(n = 63)            治疗后3 mo   1.13±0.11b  15.13±3.35    831.2±283.6b    1.02±0.21b  15.14±3.97  503.7±198.3b

对照组              治疗前             1.44±0.21   14.30±2.98    1247.6±410.9      1.21±0.24    14.86±2.94   897.4±317.6

(n = 57)            治疗后3 mo    1.39±0.31d  14.37±3.15   1228.9±393.6d     1.18±0.23d  15.01±3.42   877.3±320.1d 

aP<0.05, bP<0.01 vs  治疗前; cP<0.05, dP<0.01 vs  内外合用组.

分组                           时间

表  6  4组治疗前后PGA指数(mean±SD)

      
	                                                                    PGA指数

                                                          治疗前            治疗后1 mo	    治疗后3 mo

乙肝Ⅲ号外用膏组	 58	 4.54±0.75        3.91±0.67        2.83±0.54ac

乙肝Ⅲ号内服组	 62	 4.63±0.82        3.84±0.79        2.91±0.61ac

内外合用组	 63	 4.77±0.89        3.64±0.57        1.79±0.52a

对照组	                 57	 4.42±0.63        3.96±0.83        3.85±0.58d 

aP<0.05 vs  治疗前; cP<0.05, dP<0.01 vs  内外合用组.

分组                              n

表  7  随访12 mo后4组各项指标对比

      
	                                                                   肝功能	       肝纤三项	     PGA指数             门、脾静脉D, Q值

分组                               随访(n )    脱漏(n )       明显改       有效       明显改       有效       明显改       有效         明显下       有效

                                                                            善(n )         率(%)        善(n )         率(%)         善(n )        率(%)          降(n )         率(%)

外用膏组(n = 58)	        56           2             20	    34.5a	    22	  37.9a	   18          31.0b	   12          20.7b

内服组(n  = 62)	        60           2             23	    37.1a	    25	  40.3a	   22          35.5a	   15          24.2a

内外合用组(n  = 63)	        59           4             35	    55.6	    37	  58.7	   36          57.1	   27          42.9

对照组(n  = 57)                52           5             11	    19.3b	      8	  14.0b	     9          15.8b	     5            8.8b 

aP<0.05, bP<0.01 vs  内外合用组.
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中血清HA, LN, PC联合监测能很好地反映肝脏

损伤病变的严重程度及肝脏纤维化的活动程

度[14], PGA指数有研究证明与肝纤维化严重程度

相一致[15]. 肝脏具有3条血流通道, 即肝动脉、门

静脉和肝静脉, 正常状态下, 入肝血流量和出肝

血流量维持着生理性的动态平衡. 超声波用于

检查肝脏血管, 不仅可观察其形态, 而且可进行

血流的测量, 具有一定的诊断和研究价值[16]. 本组

观察结果表明, 治疗后3 mo各组肝纤维化指标内

外合用组与其他各组比有统计学意义(P <0.01或
P <0.05); PGA指数的检测表明, 治疗后1 mo各组

差异无显著性(P >0.05), 但治疗后3 mo, 内外合

用组与其他各组比较, 差异均有显著性(P <0.01
或P <0.05); 各组在血液动力学检测中, 治疗组

治疗后3 mo门、脾静脉D, Q值皆有下降, 差异

具有显著性(P <0.05或P <0.01), 治疗组与对照组

比较D, Q值差异具有显著性(P <0.01), 内外合用

组与外用膏组、内服组比较Q值有统计学意义

(P <0.05). 随访是Mete统计学的重要内容, 被研

究者随访是否完整对研究结果的可靠性是十分

重要的, 本研究失访率7.5%, 通过随访12 mo可
以发现, 内外合用组无论在改善肝功能、肝纤

指标、PGA指数还是在血液动力学方面, 均明

显高于对照组、内服组和外用膏组, 差异具有

显著性(P <0.05或P <0.01). 各组治疗疗程来看, 治
疗后3 mo明显优于治疗后1 mo. 

另外, 各组治疗前后HBsAg, HBV DNA
均无阴转, 治疗组H B e A g血清学转换率以及

HBV DNA定量值与对照组相比, 无统计学意义

(P >0.05), 提示乙肝Ⅲ号无抗病毒作用, 其降低

肝纤维化与抗病毒无关, 其主要机制可能为: 通
过乙肝Ⅲ号方内外合用, 既可以从内调理脏腑

功能, 又可以从外通过经络渗透作用, 到达疏肝

理气、活血化瘀、软肝散结之功效, 从多方位

作用于肝脏, 直接有效地改善肝脏血液循环, 加
速肝脏代谢, 减轻肝内炎性坏死, 抑制肝星状细

胞(HSC)的激活, 抑制胶原的增生, 促进胶原的

降解, 从而阻断及逆转肝纤维化[17]. 
通过本研究提示, 中药抗肝纤维化的主要

环节是抑制炎症与ECM形成阶段, 如需从病因

上治疗, 还需要与抗病毒药物联合使用, 以提高

疗效. 
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