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Abstract
AIM: To evaluate the efficacy of Silibin capsules 
in the treatment of metabolism syndrome (MS)-
related fatty liver disease (FLD).

METHODS: An open, randomized, controlled 
clinical study was carried out. A total of 60 pa-
tients were divided into two groups: control 
group and trial group. The life style of every sub-
ject was intervened to exercise for 40 min every 
day for 5 d every week. In addition, the subjects 
of the trial group were treated with Silibin cap-
sules at a dose of 70 mg three times daily. The 
therapeutic effects were evaluated by examining  
serum enzymes, body mass index, waist circum-
ference, and sonographic grade of fatty liver.

RESULTS: A significant improvement in serum 
enzymes, body mass index, waist circumference 
was achieved in the two groups at 12 and 24 weeks 
after exercise intervention compared with baseline 
values (P < 0.01). However, the improvement in 
serum enzymes was more significant in the trial 

group than in the control group. Although the de-
gree of fatty liver was improved obviously in both 
two groups, a more significant improvement was 
noted in the trial group than in the control group.

CONCLUSION: Silibin capsules exert significant 
effects against FLD by improving liver function.
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摘要
目的: 探讨水飞蓟宾胶囊治疗代谢综合征相
关脂肪肝的疗效.

方法: 采用开放、随机、对照试验将60例代
谢综合征相关脂肪肝患者随机分为试验组30
例和对照组30例; 试验组进行生活方式干预
(健康教育+饮食+运动)、口服水飞蓟宾胶囊
70 mg, 每日3次, 对照组进行生活方式干预(健
康教育+饮食+运动); 根据治疗前、治疗12 wk
和治疗24 wk时的血清酶学(ALT、AST)、人
体质量指数(BMI)、腰围、肝脏B超的影像变
化, 评估水飞蓟宾胶囊的疗效. 

结果: 试验组和对照组治疗12 wk、24 wk时
的血清酶学(ALT、AST)、腰围及BMI均较治
疗前明显下降(P <0.01); 治疗12 wk、24 wk时
血清酶学(ALT、AST)试验组下降较对照组明
显. 治疗前与治疗24 wk时肝脏B超影像检查
结果比较表明, 试验组和对照组治疗24 wk时
脂肪肝的程度均较治疗前有明显的改善, 但试
验组较对照组更加明显.

结论: 水飞蓟宾胶囊治疗代谢综合征相关脂
肪肝有良好的疗效, 使血清酶学(ALT、AST)
下降, 改善肝内脂肪沉积.

关键词: 代谢综合征; 脂肪肝病; 水飞蓟宾; 治疗
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■背景资料
随着肥胖和代谢
综合征全球化, 非
酒精性脂肪性肝
病已成为全球关
注的公共健康问
题, 代谢综合征相
关脂肪肝病患者
数也不断增加.

■同行评议者
陈 国 凤 ,  主 任 医
师, 中国人民解放
军第302医院感染
七科



0  引言

随着肥胖和代谢综合征全球化的流行趋势, 非
酒精性脂肪性肝病(nonalcoholic fatty liver dis-
ease, NAFLD)已成为全球关注的公共健康问题. 
研究表明, NAFLD的发病与胰岛素抵抗及遗传

易感性有密切联系[1]. 代谢综合征是以胰岛素

抵抗和代偿性高胰岛素血症为基础的临床综合

征; 其临床疾病谱为: 动脉粥样硬化性心血管疾

病、高血压、多囊卵巢综合征和NAFLD, 目前

认为该疾病谱仍在进一步扩大[2]. 代谢综合征相

关脂肪肝是在胰岛素抵抗和代偿性高胰岛素血

症的基础上形成, 是NAFLD的主要组成成分. 随
着肥胖和代谢综合征患病率的升高, 代谢综合

征相关脂肪肝病患者数也不断增加. 

1  材料和方法

1.1 材料 2008-04/2009-10贵阳医学院附属医院

门诊和住院代谢综合征相关脂肪肝患者60例, 
其中男48例、女12例, 年龄22-78岁, 体质量指数

(body mass index, BMI)26.2 kg/m2±2.6 kg/m2. 随
机分成试验组30例和对照组30例, 试验组男23
例, 女7例, 年龄43.9岁±21.4岁; 对照组男25例, 
女5例, 年龄43.3±26.4岁. 水飞蓟宾胶囊(商品

名: 水林佳)由天津天士力制药股份有限公司生

产. 入选标准: (1)无饮酒史或饮酒折含乙醇量每

周男性<140 g(女性<70 g); (2)除外病毒性肝炎、

药物性肝病、全胃肠外营养、肝豆状核变性等

可导致脂肪肝的特定疾病; (3)存在代谢综合征

(改良的美国国家胆固醇教育计划成人治疗组

第3次指南(NCEP-ATPⅢ)标准[3]); (4)谷丙转氨

酶>40 U/L; (5)影像学表现符合弥漫性脂肪肝诊

断标准. 排除标准: (1)有其他导致肝功能异常原

因; (2)肝硬化患者; (3)先天、溶血、梗阻性黄疸

患者; (4)严重肝肾功能不良者.
1.2 方法 试验组进行生活方式干预(健康教育

+饮食+运动): 每天锻炼40 min, 每周至少5 d, 
运动类型为有氧运动(慢跑、快走、体操、游

泳、跳舞等), 要求运动强度达到最大耗氧量的

50%-70%; 饮食结构要均衡, 减少高热量、高脂

肪摄入; 口服水飞蓟宾胶囊24 wk, 每次70 mg, 
每天3次. 对照组进行生活方式干预(健康教育+
饮食+运动). 试验组与对照组在试验开始前测身

高、体质量、腰围、血压、ALT、AST、GGT、
空腹血糖(fasting plasma glucose, FPG)、TG、高

密度胆固醇(high density lipoprotein cholesterol, 
HDL-C)、肝脏B超并询问疾病史, 告知药物使用

方法, 饮食运动治疗要求; 以后患者每2 wk就诊

1次, 询问饮食、运动治疗情况; 每4 wk测ALT、
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AST、GGT 1次; 每12 wk测FPG、TG、HDL-C、
肝脏B超、体质量、腰围1次. 入选病例均在知情

同意下进行临床观察. 按脂肪肝B超声像图分级

标准[4], 下降1级及以上为好转.
统计学处理 计量资料参数以mean±SD表

示, 采用t检验; 计数资料采用χ2检验; P <0.05有
统计学意义. 用SPSS17.0软件进行统计学分析.

2  结果

2.1 试验组和对照组在治疗前、治疗12、24 wk
时肝功能指标的变化 试验组和对照组治疗12、
24 wk与治疗前相比较, 血清ALT与AST下降水

平差异均有统计学意义(P <0.01); 组间分析发现, 
治疗12、24 wk时血清ALT与AST水平, 在试验

组与对照组间相比较, 差异也有统计学意义, 其
中12、24 wk时差异显著(P <0.01, 表1, 2).
2.2 试验组和对照组治疗前与治疗24 wk B超声

影像变化 试验组治疗24 wk时肝脏B超声影像

学显示的脂肪变性好转率为56.7%, 而对照组仅

30.0%, 脂肪变性好转率在试验组与对照组间比

较差异有统计学意义(P <0.05). 试验组与对照组

在24 wk观察过程中, 均未出现脂肪变性加重的

病例(表3, 4).
2.3 试验组和对照组治疗前与治疗24 wk BMI
和腰围变化 试验组和对照组经过治疗24 wk时
BMI、腰围均有所下降, 且治疗前、后比较差异

有统计学意义(P <0.01), 但两组间比较差异无统

www.wjgnet.com

■研发前沿
目前, 很多学者认
为NAFLD的发病
与胰岛素抵抗密
切相关, 甚至有学
者认为NAFLD是
在胰岛素抵抗的
基础上产生. 怎样
改善胰岛素抵抗, 
怎样改善肝脏脂
肪沉积, 是一个亟
待解决的课题. 

表  1  试验组和对照组在治疗前、后血清ALT的变化 (n  = 
30, U/L, mean±SD)

     
分组       治疗前     治疗12 wk     治疗24 wk

试验组 92.07±30.12 57.08±25.56b 36.82±10.73b

对照组 85.18±26.62 73.56±23.45b 58.48±15.65b

t值   0.860   2.671   7.267

P值   0.397   0.012   0.000

bP<0.01 vs  同组治疗前.

表  2  试验组和对照组在治疗前、后血清AST的变化 (n  
= 30, U/L, mean±SD)

     
分组       治疗前     治疗12 wk     治疗24 wk

试验组 59.26±19.12 38.96±10.19b 33.12±7.54b

对照组 56.76±26.33 48.74±16.91b 41.75±14.23b

t值   0.377   2.642   2.883

P值   0.709   0.013   0.007

bP<0.01 vs  同组治疗前.

■创新盘点
本文避开NAFLD
的发病与胰岛素
抵 抗 关 系 的 争
论, 研究的是代谢
综合征相关脂肪
肝 患 者 ;  观 察 水
飞蓟宾胶囊治疗
代谢综合征相关
脂肪肝的酶学、
BM I、腰围、肝
脏脂肪沉积的变
化 ;  观 察 饮 食 运
动治疗代谢综合
征相关脂肪肝的
酶学、BM I、腰
围、肝脏脂肪沉
积的变化; 推断水
飞蓟宾胶囊对胰
岛素抵抗的影响, 
饮食运动对胰岛
素抵抗的影响.
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计学意义(P >0.05, 表5, 6). 

3  讨论

NAFLD是指除酒精和其他明确的损肝因素所引

起的, 以弥漫性肝细胞大泡性脂肪变为主要特

征的临床病理综合征, 包括单纯性脂肪肝以及

由其演变的脂肪性肝炎(nonalcoholic steatohepa-
titis, NASH)和肝硬化, 胰岛素抵抗和遗传易感

性与其发病关系密切. 目前, NAFLD病因分为

胰岛素抵抗、药物、脂质紊乱、毒物中毒、减

重、特发性. 代谢综合征相关脂肪肝是NAFLD
的一部分, 胰岛素抵抗是代谢综合征相关脂肪

肝脂肪沉积的病理生理基础. 遗传、肥胖、缺

乏运动是胰岛素抵抗形成基本原因. 
水飞蓟宾是从菊科药用植物水飞蓟种子中

提取出来的黄酮类化合物. 水飞蓟宾胶囊是水飞

蓟宾与磷脂酰胆碱的复合物制剂. 与磷脂酰胆碱

络合后, 水飞蓟宾的体内吸收与生物利用度显著

提高, 并与磷脂酰胆碱在抗脂质过氧化、保护肝

细胞膜、维持细胞膜的流动性方面起协同作用.
本研究试验组和对照组治疗后比较, 试验

组ALT、AST的下降作用更明显. 水飞蓟宾是良

好的抗氧化剂, 他可以抑制活性氧簇的产生, 清
除次氯酸、保护肝细胞[5-9]; 体外细胞培养试验

表明, 水飞蓟宾可以抑制小鼠库普弗细胞合成

(O2
-)、NO、白细胞三烯B4合成[10]. 活性氧簇、

次氯酸是细胞内的强氧化剂, 是组织损伤、炎

症、细胞凋亡的起始环节之一, 参与清除异物、

微生物. 水飞蓟宾胶囊通过减少细胞内活性氧

簇、次氯酸, 从而具有良好的抗氧化、保护肝细

胞、抑制炎症的作用. 必需磷脂(essential phos-

pholipids, EPL)是人体细胞和组织膜系统的基本

成分. 细胞膜的损伤是细胞损伤的中心环节, EPL
是细胞膜的基本成分, 水飞蓟宾胶囊中的EPL及
时补充肝细胞膜氧化、丢失的磷脂, 起着稳定肝

细胞膜的作用, 阻断了肝细胞损伤中心环节, 增
强了水飞蓟宾胶囊的保肝作用. 我们研究中试验

组ALT、AST的下降明显, 也进一步证实了水飞

蓟宾胶囊对代谢综合征相关脂肪肝有良好的保

肝、抗炎作用.
本研究中对照组ALT、AST在饮食控制、

运动治疗前后也有明显好转, 对照组治疗12、
24 wk与治疗前比较差异均有统计学意义. 代谢

综合征相关脂肪肝的中心环节为胰岛素抵抗, 
胰岛素抵抗是在遗传基础上, 生活习惯和特定

环境下诱发形成. 肥胖是不良生活习惯和/或特

定的环境下产生. 肥胖本身是慢性炎症过程, 这
种慢性炎症过程加重胰岛素抵抗[11], 所以减轻

体质量是改善胰岛素抵抗的关键环节. 减轻体

质量与运动、饮食有着密切的关系. 通过控制

饮食、体育锻炼可以减轻胰岛素抵抗. 本试验

对照组ALT、AST在饮食、运动治疗后, ALT、
AST均有明显下降. 说明通过饮食控制、运动

减轻了体质量, 改善了胰岛素抵抗, 减轻了肝脏

脂肪沉积, 也就减轻了肝脏的炎症损伤. ALT、
AST、GGT的水平升高与胰岛素抵抗具有相关

性在其他研究得到进一步证明[12,13]. 
通过B超观察肝脏脂肪的变化, 治疗24 wk

表  3  试验组和对照组在治疗前、后肝脏B超影像学变
化 (n  = 30)

     
         治疗前             治疗24 wk                

分组
轻 中 重 轻 中 重 未见

试验组 9 17 4           17   8  1    4

对照组 7 22 1 13 16  0    1      

表  4  试验组和对照组在治疗24 wk时B超影像学变化 
n (%)

     
分组     好转   无变化   恶化

试验组 17(56.7) 13(43.3) 0(0.00)

对照组   9(30.0) 21(70.0) 0(0.00)

t值   4.344

P值   0.034

表  5  试验组和对照组在治疗前、后BMI的变化 (n  = 30, 
kg/m2, mean±SD)

     
分组       治疗前     治疗24 wk

试验组 26.214±2.594 25.066±2.426b

对照组 27.086±2.329 26.104±2.161b

t值   1.362   1.708

P值   0.184   0.098

bP<0.01 vs  同组治疗前.

表  6  试验组和对照组在治疗前、后腰围的变化 (n  = 30, 
cm, mean±SD)

     
分组       治疗前     治疗24 wk

试验组 93.093±8.689 91.482±8.608b

对照组 95.389±8.802 93.630±7.791b

t值   0.897   0.904

P值   0.378   0.374

bP<0.01 vs  同组治疗前.

■应用要点
本文初步探讨了
水飞蓟宾胶囊治
疗 代 谢 综 合 征
相 关 脂 肪 肝 的
酶学、BM I、腰
围、肝脏脂肪沉
积的变化 ,   可以
用水飞蓟宾胶囊
治疗相关患者.
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试验组与对照组的好转率相比较, 差异有统计学

意义. 有试验表明水飞蓟宾抑制胆固醇调节元

件结合蛋白-1C(sterol receptor binding protein 1 -c, 
SREBP-1c)基因表达, 还可以抑制脂肪合成相关的

酶的基因表达[14]. 过度表达SREBP-1c的转基因小

鼠会增加体内脂肪生成和肝脏脂肪沉积[15]. 而胰

岛素可以通过SREBP-1c激活脂肪合成相关酶[16]. 
总的来说, NAFLD肝脏脂肪沉积来源于饮食中的

脂质或肝细胞从头合成或脂肪细胞的脂肪分解, 
任何途径的代谢异常会导致肝脏的脂肪沉积[17]; 
水飞蓟宾可能可以通过抑制SREBP-1c和脂肪合

成的相关酶的基因表达, 干扰肝脏内的脂质代谢, 
减轻肝脏脂肪沉积. 通过B超观察肝脏脂肪沉积, 
试验组治疗后17例肝脏脂肪沉积下降了1个等级

及以上, 而对照组只有9例; 试验组较对照组肝脏

脂肪沉积有明显改善. 证实了水飞蓟宾有干扰肝

脏脂质代谢作用, 可以减轻肝脏脂肪沉积[18]. 相
类似的结果也在其他研究中得到证实[19-21].

治疗前和治疗24  w k时试验组与对照组

BMI、腰围差异无统计学意义, 而各组治疗前与

治疗24 wk时相比较BMI、腰围差异均有统计学

意义, 表明水飞蓟宾对身高、体质量本身无影

响, 但是运动、饮食、纠正不良生活习性后, 体
质量减轻, 胰岛素抵抗改善, 所以BMI、腰围也

就下降了. 尽管中心性肥胖与胰岛素抵抗较BMI
更加密切相关, 但是不同种族的中心型肥胖的

标准差异较大, 而且腰围的测量误差较大, 所以

腰围的临床应用不如BMI准确. 
本研究是针对代谢综合征合并脂肪肝的相

关研究, 受试者的饮食控制、运动是在我们指

导下完成的, 肝脏B超主观性强, 与操作者有较

大关联, 研究中均为高年资医生操作. 进一步研

究可以用CT或MR观察肝脏脂肪变化, 还可以

用胰岛素敏感性评估稳态模式评估公式-HOMA 
IR(空腹血糖×空腹胰岛素/225)和胰岛素抵抗综

合估测组织处置血糖能力用高胰岛素正糖钳夹

技术, 评价水飞蓟宾治疗与胰岛素抵抗的关系.
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■同行评价
本文学术价值较
好, 设计合理, 结
果可靠, 有一定的
实践指导意义.


