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恩替卡韦治疗失代偿期乙肝肝硬化的临床疗效研究 
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摘要：目的 探究恩替卡韦治疗失代偿期乙肝肝硬化的临床疗效。方法 选取 2020 年 5 月～2022 年 5 月本院收治的失代偿期乙肝肝硬化患者 76 例随

机分为参照组（阿德福韦酯治疗）和研究组（恩替卡韦治疗），各 38 例。对比 2 组治疗效果。结果 治疗 6 个月后研究组 HBV-DNA 阴转率 76.32%、

ALT 复常率 81.58%均高于参照组 52.63%、60.53%（P＜0.05）。治疗 12 个月后 HBV-DNA 阴转率 86.42%、ALT 复常率 84.21%均高于参照组 65.79%、63.16%

（P＜0.05）。两组不良反应发生率对比无明显差异（P>0.05），但研究组少于参照组。治疗后两组 Child Pugh 评分均低于治疗前（P＜0.05），且研究组

低于参照组（P＜0.05）。治疗后研究组 CTGF（24.01±3.41）μg/L、PDGF（201.88±9.67）ng/L 均低于参照组（25.53±3.18）μg/L、（207.40±10.33）

ng/L（P＜0.05）。结论 恩替卡韦治疗失代偿期乙肝肝硬化具有显著疗效，抗病毒效果好，可改善患者肝功能，减轻肝纤维化程度，安全性高。 
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乙肝肝硬化主要是因乙型肝炎病毒(HBV)感染后的长期作用引

起的弥漫性肝损伤，HBV 复制是肝硬化进展失代偿期、产生严重并

发症的重要原因[1-2]。失代偿期乙肝肝硬化为终末期肝病，易产生上

消化道出血、门脉高压、肝性脑病等并发症，致死率高，预后差[3]。

临床主要采取抗病毒治疗该病，以抑制 HBV 复制，保护肝功能、

改善预后。恩替卡韦为鸟嘌呤核苷类似物，可抑制 HBV 复制，减

少复发可能，耐药性低。本研究对失代偿期乙肝肝硬化患者采取恩

替卡韦治疗，观察其疗效。 

资料与方法 

1. 一般资料  

选取 2020 年 5 月～2022 年 5 月本院收治的失代偿期乙肝肝硬

化患者 76 例随机分为参照组和研究组，各 38 例。参照组男女比例：

28:10，年龄 38～75 岁，平均（53.13±5.52）岁；研究组男女比例：

27:11，年龄 38～75 岁，平均（52.91±5.50）岁。对比 2 组一般资

料无明显差异(P＞0.05)。经本院医学伦理委员会批准。纳入标准：

（1）诊断为失代偿期乙肝肝硬化者；（2）年龄>18 岁；（3）临床资

料完整；（4）签署知情同意书。排除标准：（1）合并甲状腺疾病、

癫痫疾病史、药物滥用史的患者；（2）合并免疫系统疾病者；（3）

具有精神类疾病或沟通有障碍的患者。 

2.方法 

参照组患者口服阿德福韦酯(连云港润众制药有限公司，

H20060665)10 mg，1 次／d。研究组口服恩替卡韦（湖南千金协力

药业有限公司，H20143213）0.5mg/d。两组均治疗 12 个月。 

3.观察指标 

（1）对比 2 组治疗 6、12 个月后，乙肝病毒脱氧核糖核酸

(HBV-DNA)阴转率、谷丙转氨酶（ALT）复常率。应用聚合酶链式

反应（PCR）检测仪检测 HBV-DNA 水平，以 HBV -DNA＜500 

copies/mL 为阴性；应用乳酸脱氢酶法检测 ALT 水平，ALT≤40 IU/L

为复常。（2）对比 2 组不良反应发生情况：包含头痛、乏力、全身

肌肉酸痛、血清肌酐升高等。（3）对比 2 组治疗前、治疗 12 个月

后肝功能情况：应用 Child Pugh 评分进行评估，该量表满分 5～15

分，分值与肝功能呈负相关。（4）对比 2 组治疗前、治疗 12 个月

后血清学指标：应用双抗体夹心酶联免疫分析法检测血清结缔组织

生长因子（CTGF） 、血小板衍生生长因子（PDGF）水平。 

4.采用 SPSS22.0 统计软件对本次研究数据进行统计学分析。计

数资料采用百分比（%）表示，结果采用 c2 检验。计量资料以均数 

± 标准差（ sx ± ）表示，组内比较采用配对样本 t 检验，组间比

较采用独立样本 t 检验，P＜0.05 表示差异具有统计学意义。 

结  果 

1. 对比 2 组 HBV-DNA 阴转率、ALT 复常率 

治疗 6 个月后研究组 HBV-DNA 阴转率 76.32%、ALT 复常率

81.58%均高于参照组 52.63%、60.53%（P＜0.05）。治疗 12 个月后

HBV-DNA 阴转率 86.42%、ALT 复常率 84.21%均高于参照组

65.79%、63.16%（P＜0.05）。见表 1。 

表 1 对比 2 组 HBV-DNA 阴转率、ALT 复常率[n=38,(×10-2)] 

分组 治疗 6 个月 治疗 12 个月 

 HBV-DNA 阴转率 ALT 复常率 HBV-DNA 阴转率 ALT 复常率 

参照组 20（52.63） 23（60.53） 25（65.79） 24（63.16） 

研究组 29（76.32） 31（81.58） 33（86.42） 32（84.21） 

t 4.653 4.094 4.659 4.343 

P 0.031 0.043 0.031 0.037 

2.对比 2 组不良反应发生情况 

两组不良反应发生率对比无明显差异（P>0.05），但研究组少于参照组。见表 2。 

表 2 对比 2 组不良反应发生情况[n=38,(%)] 

分组 乏力 头痛 全身肌肉酸痛 血清肌酐升高 发生率 

参照组 4（10.53） 4（10.53） 3（7.89） 3（7.89） 14（36.84） 

研究组 2（5.26） 3（7.89） 2（5.26） 2（5.26） 9（23.68） 

c2     1.559 

P     0.212 

3.对比 2 组治疗前后肝功能情况 

治疗后两组 Child Pugh 评分均低于治疗前（P＜0.05），且研究组低于参照组（P＜0.05）。见表 3。 
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表 3 对比 2 组 Child Pugh 评分情况（分, sx ± ）（n=38） 

分组 治疗前 治疗后 t P 

参照组 11.19±1.87 9.25±1.52 4.963 <0.001 

研究组 11.12±1.73 8.49±1.69 6.704 <0.001 

t 0.169 2.061   

P 0.866 0.043   

4.对比 2 组治疗前后血清学指标 

治疗后研究组 CTGF（24.01±3.41）μg/L、PDGF（201.88±9.67）ng/L 均低于参照组（25.53±3.18）μg/L、（207.40±10.33）ng/L（P

＜0.05）。见表 4。 

表 4 对比 2 组治疗前后血清学指标（分, sx ± ）（n=38） 

分组  CTGF（μg/L） PDGF（ng/L） 

 护理前 护理后 护理前 护理后 

参照组 28.33±3.17 25.53±3.18 220.39±10.35 207.40±10.33 

研究组 28.37±3.20 24.01±3.41 220.33±10.16 201.88±9.67 

t -0.055 2.01 0.026 2.405 

P 0.956 0.048 0.979 0.019 

讨  论 

失代偿期乙肝肝硬化为肝病终末期，患者常伴有腹水、肝 性

脑 病 或 食 管 静 脉 曲 张 出 血 等 并 发 症 ，致死率高，预后差。临

床多进行抗病毒治疗，可有效抑制 HBV 复制，显 著 改 善 患 者 的

自 然 病 程 ， 延 缓 疾 病 进 展 ， 提 高 生 存 率 。 有 研 究 指 出 [ 4 ] ，

在 失代偿期乙肝肝硬化患者中，较高的初始病毒载量与较差的预后

相关，但 长 期 使 用 恩替卡韦能有效降低长期死亡率。本研究对失

代偿期乙肝肝硬化患者实施恩替卡韦治疗，治疗效果显著。 

本研究结果显示，治疗 6、12 个月后研究组 HBV-DNA 阴转率

均高于参照组（P＜0.05）。表明恩替卡韦对 HBV 复制具有显著的抑

制作用，抗病毒效果良好。 

治疗 6、12 个月后，研究组 ALT 复常率均高于参照组（P＜0.05）。

治疗后两组 Child Pugh 评分均低于治疗前（P＜0.05），且研究组低

于参照组（P＜0.05）。表明恩替卡韦减少肝组织受损，改善肝功能。

ALT 复常是治疗乙肝肝硬化的理想结果，ALT 复常表示肝组织病理

学改变减弱，肝功能得到改善。原因可能为：阿德福韦酯为逆转录

酶抑制剂，对 HBV-DNA 复制具有良好的抑制作用，但其耐药率较

高。与阿德福韦酯对比，恩替卡韦对 HBV 复制的抑制效果更佳，

有效降低病毒侵害肝细胞，促使肝功能恢复[5]。长期应用恩替卡韦

治疗会引起乳酸酸中毒、胰腺炎等副作用，但本研究中两组不良反

应发生率对比无明显差异（P>0.05），但研究组少于参照组。表明

恩替卡韦治疗具有较高的安全性。 

CTGF 多存在于肝脏、结缔组织中，可加速细胞增值，促进肝

星状细胞向纤维细胞进展，并在肝纤维化中发挥作用。PDGF 由血

小板生成，可促进肝纤维化，在肝细胞受损时，由肝星状细胞大量

合成，并导致机体凝血及免疫功能遭到损害，加重病情，然后再增

加 PDGF 分泌，循环往复，致使病情恶化。本研究结果显示， 

研究组 CTGF、PDGF 水平低于参照组（P＜0.05）。表明恩替卡

韦可降低肝纤维化程度。与张丽丽等[6]研究结果类似。究其原因为：

（1）恩替卡韦可降低肝纤维化过程中 CTGF、PDGF 等细胞因子的

表达，从而阻碍细胞外基质在肝窦周间隙聚集，削弱纤维化程度。

（2）恩替卡韦的抗病毒功效减少肝脏局部炎症反应，抑制肝星状

细胞活性，减少细胞外基质合成，从而起到抗纤维化作用[6]。 

综上所述，恩替卡韦治疗失代偿期乙肝肝硬化具有显著疗效，

抗病毒效果好，可改善患者肝功能，减轻肝纤维化程度，安全性高。

本研究尚存一定不足，样本量较少，且未对患者远期效果进行随访，

未来可增加样本量，并分析患者治疗后的远期生存率情况，为临床

治疗提供科学依据。 
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