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摘要 目的：研究探讨富马酸替诺福韦二吡呋酯片（tenofovir dipivoxil fumarate tablets，TDF）联合双环醇在治疗慢性乙型病毒性肝

炎方面的临床效果。方法：选取 2017年 1月 -2020年 1月中国人民解放军陆军第七十三集团军医院疾病预防控制科感染病区收

治的 80例慢性乙型病毒性肝炎患者，随机将其分为两组，对照组 40例，给予 TDF治疗，研究组 40例，给予 TDF联合双环醇治

疗，观察两组治疗后的疗效及不良反应率，检测两组治疗前后血清乙型肝炎病毒 DNA（Deoxyribonucleic acid）的水平及血清丙氨

酸氨基转移酶（ALT）的水平。结果：治疗后，研究组总有效率 95.0 %，显著高于对照组总有效率 75.0 %(P＜0.05)；研究组血清乙型

肝炎病毒 DNA 的水平 <500 cps/mL的有 32 例，占 80.0 %，对照组 <500 cps/mL 的有 14 例，占 35.0 %，对比有统计学意义

(P＜0.05)；两组血清 ALT的水平明显降低，且研究组低于对照组(P＜0.05)。研究组不良反应总发生率 2.5 %明显低于对照组 25.0 %

(P＜0.05)。结论：富马酸替诺福韦二吡呋酯片（TDF）联合双环醇治疗慢性乙型病毒性肝炎疗效显著，能使患者体内血清乙型肝炎

病毒 DNA的水平显著的降低，且安全可靠，值得临床推广和应用。
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The Study of Tenofovir Dipivoxil Fumarate Tablets (TDF) Combined
with Bicyclol in the Treatment of Chronic Hepatitis B*

To study the clinical effect of tenofovir dipivoxil fumarate tablets (TDF) combined with bicyclol in the

treatment of chronic hepatitis B. From January 2017 to January 2020, 80 patients with chronic hepatitis B were randomly divided

into two groups, 40 in the control group, treated with tenofovir dipivoxil fumarate tablets (TDF), 40 in the study group, treated with TDF

combined with bicyclol, observed the curative effect and adverse reaction rate of the two groups, and tested the blood of the two groups

before and after treatment. The level of hepatitis B virus DNA and serum ALT. After treatment, the total effective rate of the

study group was 95.0 %, which was significantly higher than the total effective rate of the control group of 75.0 % (P＜0.05). 32 cases of

the study group had serum hepatitis B virus DNA levels <500 cps/mL, accounting for 80.0 %, there were 14 cases in the control group

<500 cps/mL, accounting for 35.0 %, which was statistically significant (P<0.05). The serum ALT levels of the two groups were signifi-

cantly reduced, and the study group was lower than the control group (P<0.05). The total incidence of adverse reactions in the study
group was 2.5 % significantly lower than that in the control group 25.0 % (P＜0.05). TDF combined with bicyclol was effec-

tive in the treatment of chronic hepatitis B, which could greatly reduce the level of serum hepatitis B virus DNA（Deoxyribonucleic acid）

in patients. It was safe and reliable, and worthy of clinical application.
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前言

慢性乙型病毒性肝炎是目前临床上发病率比较高的传染

类疾病[1]。临床表现常以肝区疼痛、恶心呕吐、腹痛、腹胀等症状

为主[2]。如果不予重视并给予及时的治疗，患者容易转化为肝硬

化、肝衰竭甚至肝癌，严重影响着人们的生活质量及生命健

康[3]。目前，对于慢性乙型病毒性肝炎的治疗主要以抗病毒、抗

炎、保肝、抗氧化、抗纤维化等为主，需稳定病情以防止病情的

恶化[4,5]。相关研究表明，富马酸替诺福韦二吡呋酯片（TDF）具

有很好的抗病毒作用，因其零耐药率、耐受性好、治疗费用低得

到了越来越多临床医生及患者的认可，被列为多个治疗指南的

推荐一线抗 HBV药物[6]。双环醇是人工合成的一类抗慢性病

毒性肝炎药，具有显著的保肝作用和一定的抗肝炎病毒活性，

可以有效清除细胞内的自由基从而维持生物膜结构的完整性，

保护肝细胞膜和线粒体[7]。临床关于二者联合的应用目前没有

研究。本研究选取 2017年 1月 -2020年 1月我院收治的 80例

慢性乙型病毒性肝炎患者作为研究对象，探讨研究富马酸替诺

福韦二吡呋酯片（TDF）联合双环醇在治疗慢性乙型病毒性肝

炎方面的临床效果。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取 2017年 1月 -2020年 1月中国人民解放军陆军第七

十三集团军医院疾病预防控制科感染病区收治的 80例慢性乙

型病毒性肝炎患者，随机将其分为两组，对照组 40例，男性 23

例，女性 17例，年龄 21~45岁，平均（33.28± 9.35）岁，病程 2~7

年，平均（4.21± 1.14）年；研究组 40例，男性 22例，女性 18例，

年龄 20~43岁，平均（31.38± 9.04）岁，病程 2~8年，平均

（4.69± 1.28）年。经比较两组一般资料对比无差异（P＞0.05），

具有可对比性。

1.2 纳入与排除标准

纳入标准：（1）符合慢性乙型病毒性肝炎标准诊断[8]；（2）均

具有腹痛、肝区疼痛、恶心等临床症状；（3）其他重要器官功能

正常，病情稳定，可接受治疗；（4）无药物过敏史的患者；（5）患

者及家属均知情并签署了同意书。

排除标准：（1）有恶性肿瘤的患者；（2）有其他重要器官功

能障碍的患者；（3）由于其他原因引起的病毒性肝炎、酒精肝、

脂肪肝、合并脂肪肝等；（4）有精神类疾病、依从性比较差的患

者；（5）近期使用过抗病毒、保肝等药物的患者；（6）有药物过敏

史的患者；（7）妊娠或哺乳期女性。

1.3 方法

对照组，给予常规保肝护肝 +富马酸替诺福韦二吡呋酯片

（TDF）治疗。富马酸替诺福韦二吡呋酯片（生产厂家：Aspen

PortElizabeth (Pty)Ltd，进口药批准文号：H20130589，规格：

300 mg/片），口服，每次 1片，每日 1次。治疗 12 w。

研究组在对照组的基础上联合双环醇治疗。双环醇片（厂

家：北京协和药厂；批准文号：国药准字 H20040467；规格：

25 mg/片）口服，每次 1片，每日 3次。治疗 12 w。

1.4 评价标准

疗效评价[9]：显效：临床症状全部消失，血清等各项指标全

部得到改善，HBV DNA<5× 102 cps/mL；有效：临床症状部分改

善，血清各项指标有所改善；无效：临床症状与治疗前比较，没

有明显变化，甚至加重。

1.5 观察指标

观察两组治疗后的疗效及不良反应率，检测两组患者治疗

前后血清乙型肝炎病毒 DNA的水平及血清 ALT的水平。

1.6 统计学方法

应用 SPSS 22.0，计量资料以（x± s）表示，用 t检验；计数资

料用（%）表示，用 x2检验，P<0.05有统计学意义。

2 结果

2.1 两组疗效比较

研究组总有效率 95.0 %，对照组总有效率 75.0 %，研究组

显著高于对照组，比较差异有统计学意义(P＜0.05)，见表 1。

Note: *P<0.05 compared with the control group.

表 1 两组床疗效比较（例,%）

Table 1 Comparison of efficacy between the two groups (n,%)

Groups n Marked effect Effective Invalid Total effective rate（%）

Research group 40 25(62.5) 13(32.5) 2(5) 38(95.0)*

Control group 40 12(30) 18(45) 10(25) 30(75.0)

2.2 两组血清乙型肝炎病毒 DNA的水平比较

治疗前两组的血清乙型肝炎病毒 DNA的水平均在 3.61×

104~4.32× 106 cps/mL，组间对比差异无统计学意义（P>0.05）。
治疗后研究组血清乙型肝炎病毒 DNA的水平 <500 cps/mL的

有 32例，占 80.0 %，对照组 <500 cps/mL的有 14例，占 35.0 %，

对比有统计学意义( x2=11.85，P=0.001，P＜0.05)。

2.3 两组血清 ALT的水平比较

两组治疗前血清 ALT的水平对比无统计学意义(P>0.05)；
治疗后，两组血清 ALT的水平明显降低，且研究组低于对照组

(P＜0.05)，见表 2。

2.4 两组不良反应总发生率比较

研究组不良反应总发生率 2.5 %，明显低于对照组 25.0 %

(P＜0.05)，见表 3。

3 讨论

慢性乙型病毒性肝炎是目前常见、高发的一类传染性肝病[10]。

致病原因是患者通过不同的渠道感染了乙型肝炎病毒（HBV），

发病人群主要通过血液、日常密切接触及性接触而传播，另一

种主要传播方式为母 -婴传播（垂直传播）等多因素导致感染

HBV[15]。临床症状常常表现为肝区疼痛、腹胀腹痛、恶心等[11,12]，
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病情较轻的患者会有肝大且轻压痛等现象，病情较重的患者会

出现肝功能异常、肝纤维化、肝硬化等症状，如不及时给予治疗

还会出现肝衰竭、甚至可转化为肝癌，严重威胁着人们的生活

质量及生命安全[13,14]，故引起临床的高度重视。

表 2 两组血清 ALT的水平比较（x± s）
Table 2 Comparison of serum ALT levels between two groups (x± s)

Groups n
ALT (U/L)

Before treatment After treatment

Research group 40 107.3± 21.2 26.5± 6.5#*

Control group 40 98.6± 18.5 33.6± 7.4#

表 3 两组不良反应总发生率比较（例,%）

Table 3 Comparison of the total incidence of adverse reactions between the two groups (n,%)

Groups n
Headache and

dizziness

Gastrointestinal

discomfort

Glomerular filtration

rate drops

Total incidence of

adverse reactions

Research group 40 1(2.5) 0(0) 0(0) 1（2.5）*

Control group 40 2(5.0) 3(7.5) 4(10.0) 10（25.0）

目前，对于慢性乙型病毒性肝炎的治疗主要以抗病毒、增

强免疫力、护肝、抗氧化等为主，临床常用药有富马酸替诺福韦

二吡呋酯片、双环醇等[18,19]。有学者表示，两药联用效果更佳[20]，

故本研究采取两药联用研究其对慢性乙型病毒性肝炎的治疗

作用，效果显著。富马酸替诺福韦二吡呋酯片（TDF）是临床上

较为常用的一线治疗慢性乙型病毒性肝炎的药物，通过抑制乙

型肝炎病毒反转录酶的活性，使患者血清乙型肝炎病毒 DNA

的水平显著降低，达到抗病毒的作用[21,22]。临床资料显示，双环

醇是我国临床自主研发的护肝抗氧化新药，能够清除自由基，

促使肝炎细胞坏死或是死亡，维持细胞膜完整性[23,24]。对 HBV

有很好的抑制作用，抗肝炎病毒效果显著，同时还具有抗肝细

胞损伤、保肝护肝的作用，且安全可靠，被广泛应用于临床[25,26]。

本研究结果显示研究组总有效率 95.0 %明显高于对照组

75.0 %，与董力[27]等学者的研究类似，该学者应用双环醇治疗慢

性乙型病毒性肝炎肝纤维化患者，结果显示常规治疗联合双环

醇治疗的临床疗效为 93.33 %，明显优于对照组的 80.00 %。本

研究证明富马酸替诺福韦二吡呋酯片（TDF）联合双环醇在治

疗慢性乙型病毒性肝炎，能够很好的改善患者的临床症状及体

征指标，具有确切的临床效果。对慢性乙型病毒性肝炎的临床

疗效主要作用机理是抗病毒、抗氧化、抗炎、护肝等，防止肝细

胞的进一步损伤。TDF及双环醇对慢性乙型病毒性肝炎都具有

很好的治疗作用。本研究治疗后，研究组血清乙型肝炎病毒

DNA的水平下降的程度优于对照组；与庄海珍[28]等学者对研

究类似，通过探究双环醇片联合抗 HBV治疗慢性乙型肝炎患

者，显示观察组治疗 3个月后 HBV-DNA转阴率与对照组比较

差异无统计学意义，治疗 6个月后 HBV-DNA转阴率显著高于

对照组。说明通过联合用药能够很好的抑制患者血清乙型肝炎

病毒 DNA的水平，达到治疗的目的。血清乙型肝炎病毒 DNA

是 HBV遗传 DNA，能够产生 DNA多聚酶，进一步促使病毒蛋

白生物合成。血清 ALT的形成是因为肝细胞膜受损就会被大

量释放入血，引起血清中水平升高，肝细胞有炎症时血清 ALT

含量也会翻倍增加，因此，血清 ALT是检验肝细胞是否病变的

重要指标。而本研究在疗程治疗后，两组血清 ALT的水平出现

明显降低，且研究组低于对照组，孙涛[29]的研究也显示，联合治

疗后两组血清 ATL水平较治疗前降低，且研究组低于对照组，

说明两种药物联用具有很好的治疗效果。其中，双环醇具有很

好的清除自由基作用，能够极大的阻断炎性细胞的生化过程，

减轻炎症，发挥保肝护肝的作用。研究组不良反应总发生率

2.5 %明显低于对照组 25.0 %，说明富马酸替诺福韦二吡呋酯

片（TDF）联合双环醇能极大的降低不良反应发生率，安全可

靠。这与庄海珍[28]等研究数据相似，结果显示联合治疗不会增

加患者的不良反应。TDF长期用药有一定的耐药性且患者会有

头晕、恶心等不良反应发生[30]。临床实践表明，临床应重视该药

的联合用药以期增加疗效，同时也有助于缩短病毒转阴的时

间。本研究联合双环醇用药，不良反应明显减少，说明两药联用

安全性比较高，值得临床推广应用。但是，本研究还存在很多不

足之处，例如病例数较少、用药时间比较短等，以后可通过增加

病例数以进一步探究其作用机理。

综上所述，富马酸替诺福韦二吡呋酯片（TDF）联合双环醇

治疗慢性乙型病毒性肝炎具有很好的临床效果，能够显著改善

患者的临床症状，且安全性较高。
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