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脂必泰胶囊治疗非酒精性脂肪肝合并

慢性乙型病毒性肝炎的临床研究
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　　摘要：目的 观察脂必泰胶囊治疗非酒精性脂肪肝合并慢性乙型病毒性肝炎患者的疗效及作用机制。方法 纳入非酒

精性脂肪肝并乙型病毒性肝炎患者 1 00例，采用随机数字分组法分为观察组和对照组各 50 例，对照组 50 例予富马酸替诺
福韦 25 mg，1 次/d，观察组 50例加予脂必泰胶囊 0.24 g 2粒/次，2次/d，疗程 2 个月，期间两组均予西医常规对症治疗手
段。比较两组治疗前后肝功能［丙氨酸氨基转移酶（ALT）、天门冬氨酸氨基转移酶（AST）、谷氨酰转移酶（γ-GT）］、血
脂［总胆固醇（TC）、甘油三酯（TG）、高密度脂蛋白胆固醇（HDL -C）、低密度脂蛋白胆固醇（LDL -C）］、肾功能［尿素氮
（BUN）、肌酐（Cr）］、HBV -DNA量、中医证候积分变化情况。结果 试验结束后，观察组总有效率为 94%（47/50），较对
照组的 80%（40/50）高；与治疗前相比，两组患者肝肾功能、血脂、HBV -DNA量中医证候积分均较治疗前有所改善。观
察组 ALT、AST、γ-GT改善程度较对照组优（P<0.05）；TC、TG、LDL -C 降低程度比对照组高、HDL -C 改善程度较优
（P<0.05）；中医证候积分显著改善（P<0.05）。结论 脂必泰胶囊可有效改善非酒精性脂肪肝合并肝硬化患者血脂水

平、肝肾功能、协助抑制 HBV病毒复制延缓病程进展且安全系数较高，可为该疾病临床治疗方案制定提供有效参考。
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Clinical Study on Treatment of Non-alcoholic Fatty Liver Combined with Chronic
Hepatitis B with Zhibitai Capsules（脂必泰胶囊）
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Abstract：Objective To observe the efficacy and mechanism of Zhibitai Capsules（脂必泰胶囊）in the treatment of patients
with non -alcoholic fatty liver disease and chronic hepatitis B.Method A random number grouping method was used to divide
1 00 patients with non -alcoholic fatty liver disease and hepatitis B who were hospitalized in the hospital from January 1，2022 to
April 30，2023，into an observation group and a control group，with 50 patients in each group.The control group received tenofovir
fumarate 25 mg once a day.Fifty cases in the observation group were given 0.24 g of Zhibitai Capsule twice a day for 2 months，
during which both groups were given routine symptomatic treatment of western medicine.The liver function［alanine aminotrans-
ferase（ALT），asparagus cochinchinensis aminotransferase（AST），glutamyltransferase（γ-GT）］，blood lipids［total cholesterol
（TC），triglycerides（TG），high -density lipoprotein（HDL -C），low -density lipoprotein（LDL -C）］，renal function［blood urea
nitrogen（BUN），creatinine（Cr）］，HBV -DNA amount and changes in TCMsymptom scores of the two groups were compared be-
fore and after treatment.Result The trial has concluded with 1 0 ineffective patients in the control group and 3 ineffective patients
in the observation group.The total effective rate of the observation group was 94%（47/50），which was higher than 80%（40/
50）of the control group.Compared with those before treatment，the liver and kidney function，blood lipids and traditional Chinese
medicine syndrome scores of HBV -DNA in both groups improved compared to those before treatment.The improvement of ALT，
AST and γ-GT of the observation group was better than that of the control group（P<0.05）.The reduction degree of TC，TG
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and LDL -C was higher than that of the control group，and the improvement degree of HDL -C was better（P<0.05）.The TCM
syndrome score significantly improved（P<0.05）.Conclusion Zhibitai Capsules can effectively improve the blood lipid level，liv-
er and kidney functions，assist in inhibiting the replication of HBV virus，delay the progression of the disease，and has a high fac-
tor of safety，which can provide an effective reference for the development of clinical treatment plans for the disease.

Keywords：non -alcoholic fatty liver disease；chronic hepatitis B；clinical observation；Zhibitai Capsules（脂必泰胶囊）

　　非酒精性脂肪性肝病（NAFLD）与慢性乙型病毒性肝炎
（CHB）两者皆可引起肝脏炎症反应可致肝细胞损伤改变组织
生理结构及功能，CHB既往已经明确为肝癌发生的首要因素，
两者叠加可引起或加剧包括肝纤维化、肝硬化、肝癌等发

生［1］。流行病学调查显示，目前 NAFLD 全球正常人群发病率
约 25%，糖尿病患者发病率 50% ~60%，近年全球 NAFLD 相
关肝细胞癌及肝硬化相关病死率分别增加 21 .1%和 2.7%［2］。

多项研究证实，NAFLD 以代谢功能障碍为始动因素，与肥胖、
胰岛素抵抗、高脂血症相关，可通过影响肝外器官和调节途径

引起多系统疾病的危险因素，增加 2 型糖尿病、心血管疾病和
心脏病以及慢性肾脏疾病等患病风险［3］。本病病机复杂、症

状隐匿、诊断困难，早期改善血脂代谢紊乱是有效延缓 NAFLD
进展及相关并发症发生的重要手段。虽然目前对于该疾病产

生机制、治疗靶点、药物研发上有所进展，但仍存在重大挑战，

尚未有特效药物，临床上主要应用他汀类药物主要通过减少胆

固醇合成达到降脂作用，但单独使用疗效有限，且长期服用有

诱导或加重肝功能、骨骼肌损害风险，对于已存在肝功能不全

及他汀类不耐受患者须严格把握用药剂量及随访监测［4 -5］。

中成药脂必泰胶囊对血脂的影响已被证实与他汀类药物相接

近，本研究通过脂必泰胶囊对 NAFLD合并 CHB患者疗效及安
全性进行观察，为中西医联合治疗方案提供参考。

1 　资料与方法
1 .1 　研究对象　选取 2020—2023 年在广西中医药大学第一
附属医院（东葛、仙葫院区）收治住院的 1 00 例 NAFLD 合并
CHB患者。本研究已通过医院伦理委员会审批。
1 .2　纳入标准　符合《非酒精性脂肪性肝病防治指南》中的
诊断标准［6］：①无过量饮酒史（男性饮酒折合乙醇量<30 g/d，
女性<20 g/d）；②无其他可能导致脂肪肝的特定原因；③腹部
CT、MRI或 B 超提示肝脏脂肪样变；④肝脏穿刺活检病理明确
诊断。符合上述①、②和③或④项的患者。

符合《慢性乙型肝炎防治指南（2022 年版）》中的诊断［7］：

①有明确乙型肝炎流行病学史。②实验室检查：血清 HBsAg
（+）、HBeAg（+）或（-）、HBV DNA 阳性（>E +03）。③血
清 HBsAg阴性，但血清和/或肝组织中 HBV DNA 阳性。
1 .3　排除标准　①既往有过量饮酒史；②存在严重的免疫缺
陷或器官器质性病变；③严重肝肾功能损害；④其他病因类型
导致的脂肪肝；⑤合并严重肿瘤性相关疾病；⑥合并其他类型
肝炎病史；⑦肝硬化合并严重并发症（上消化道出血、肝性脑
病）。

1 .4　研究方法　将符合标准的 1 00 例患者采用简单随机数字
分类法进行 1 ∶1 随机分组，分为观察组和对照组各 50 例，两
组观察期间均进行清淡饮食、营养均衡、适量运动等健康宣教，

对照组 50 例予富马酸替诺福韦25 mg，1 次/d或恩替卡韦胶囊
0.5 mg，1 次/d。观察组 50 例加予脂必泰胶囊（成都地奥九泓
制药厂，国药准字 Z51 0221 96），用法 0.24 g，2 粒/次，2 次/d，
疗程 2 个月。期间两组均予西医常规对症治疗手段。
1 .5　观察指标　参考《中药新药临床研究指导原则》［8］，临床

检验指标包括肝功能［丙氨酸氨基转移酶（ALT）、天门冬氨酸
氨基转移酶（AST）、谷氨酰转移酶（γ-GT）］、血脂［总胆固醇
（TC）、甘油三酯（TG）、高密度脂蛋白胆固醇（HDL -C）、低密
度脂蛋白胆固醇（LDL -C）］、肾功能［尿素氮（BUN）、肌酐
（Cr）］、HBV -DNA量。中医证候积分评定包括：痞满胀闷、食
欲欠佳、肢体乏力、大便不调等症状由轻至重标记 0 ~3 分。
1 .6　疗效判定标准［9］　（1）显效：临床症状、体征明显改善，
肝功能较前明显好转或恢复至正常、HBV -DNA 持续低于检
测值下限、血脂检验指标满足其中任意一项：TC 下降≥20%、
TG下降≥40%、LDC -C 下降≥30%或 HDL -C 上升≥0.26
mmol·L -1；中医证候积分减少≥70%；（2）有效：临床症状、体
征较前好转，肝功能较前下降，HBV -DNA 检测值较前降低，
血脂检验指标满足其中任意一项：TC 下降≥1 0%、TG下降≥
20%、LDC -C下降≥1 0%或 HDL -C 上升≥0.1 mmol·L -1。
中医证候积分减少≥30%；（3）无效：临床症状、体征未见改善
或较前加重，肝功能未见好转或加重，HBV -DNA 检测值未见
明显下降或较前增加，血脂检验指标未达上述标准，中医证候

积分无明显改变。

1 .7　统计学方法　本研究数据采用 SPSS 26.0 软件进行统计
分析，计数资料采用卡方检验，以例数（%）表示。计量资料采
用标记，数据符合正态分布采用 t 检验，不符合则使用秩和检
验，当P<0.05，则证明差异具有统计学意义。有效率（%）=
（显效例数+有效例数）/50 ×1 00%。
2　结果
2.1　临床疗效比较　观察组总有效率为 94.00%，高于对照
组的 80.00%。见表 1。
表 1 　两组非酒精性脂肪性肝病合并慢性乙型病毒性肝炎患者

临床疗效比较 单位：例（%）

组别 例数 显效 有效 无效 总有效

观察组 50 1 8（36.00） 29（58.00） 3（6.00） 47（94.00）
对照组 50 4（8.00） 36（72.00） 1 0（20.00） 40（80.00）#

　　注：#与对照组比较，P<0.05。
2.2　肝功能水平比较　两组肝功能（ALT、AST、γ-GT）水平
比较，见表 2。
2.3　血脂水平比较

两组血脂（TG、TC、HDL -C、LDL -C）水平比较，见表 3。
2.4　肾功能水平比较　两组肾功能（Cr、BUN）水平比较，见
表 4。
2.5　HBV -DNA 载量比较　两组 HBV -DNA 载量比较，见
表 5。
2.6　两组中医证候积分比较　两组中医证候积分比较，见
表 6。
2.7　不良反应比较　两组患者在观察期间均未出现严重不良
反应。

3　讨论
NAFLD被认为是复杂的代谢障碍性疾病中肝脏的表现，

现代人不良的饮食习惯及运动的缺乏使代谢综合征人群（肥

04



第 43 卷　第 1 1 期
2 0 2 5 年 1 1 月

中　华　中　医　药　学　刊
CHINESE　ARCHIVES　OF　TRAD ITIONAL　CHINESE　MEDICINE

Vol.43 No.1 1
Nov.2 0 2 5

表 2　两组非酒精性脂肪性肝病合并慢性乙型病毒性肝炎患者肝功能水平比较 单位：U/L

组别 例数
ALT

治疗前 治疗后

AST

治疗前 治疗后

γ-GT

治疗前 治疗后

观察组 50 1 33.1 8 ±26.56 64.06 ±1 4.40*# 1 26.50 ±25.65 58.20 ±1 4.22*# 59.96 ±33.62 34.1 6 ±1 8.1 0*#

对照组 50 1 31 .48 ±25.1 9 78.46 ±1 4.1 2* 1 25.68 ±21 .57 73.06 ±1 5.00* 55.60 ±30.35 42.60 ±20.06*

　　注：*与治疗前比较，P<0.05，#与对照组比较，P<0.05。
表 3　两组非酒精性脂肪性肝病合并慢性乙型病毒性肝炎患者血脂水平比较（¤x±s） 单位：mmol/L

组别 例数
TG

治疗前 治疗后

TC

治疗前 治疗后

HDL -C

治疗前 治疗后

LDL -C

治疗前 治疗后

观察组 50 2.74 ±1.32 1 .50 ±0.46*# 6.41 ±1.06 4.96 ±0.60*# 1.09 ±0.36 1 .48 ±0.24*# 3.1 2 ±0.80 2.33 ±0.38*#

对照组 50 2.65 ±1.09 2.20 ±0.84* 6.32 ±1.00 5.71 ±0.97* 0.95 ±0.29 1 .05 ±0.24* 3.04 ±1.03 2.71 ±0.73*

　　注：*与治疗前比较，P<0.05，#与对照组比较，P<0.05。
表 4　两组非酒精性脂肪性肝病合并慢性乙型
病毒性肝炎患者肾功能水平比较（¤x±s）

组别 例数
Cr/（mmol/L）

治疗前 治疗后

BUN/（μmol/L）

治疗前 治疗后

观察组 50 95.56 ±1 3.1 9 68.1 6 ±1 2.58*# 9.52 ±3.37 6.25 ±1.93*#

对照组 50 95.09 ±1 7.1 1 75.88 ±1 4.1 3* 9.42 ±3.37 7.40 ±2.1 3*

　　注：*与治疗前比较，P<0.05，#与对照组比较，P<0.05。
表 5　两组 HBV -DNA载量比较（¤x±s）

组别 例数 时间 HBV DNA载量/（UI/mL）

观察组 50 治疗前 2.44 ±1 .1 3 ×1 03

治疗后 1 .38 ±0.84 ×1 03*#

对照组 50 治疗前 2.45 ±1 .09 ×1 03

治疗后 1 .85 ±1 .01 ×1 03*

　　注：*与治疗前比较，P<0.05，#与对照组比较，P<0.05。
表 6　两组非酒精性脂肪性肝病合并慢性乙型病毒性肝炎

患者中医证候积分比较（¤x±s） 单位：分

组别 例数 时间 证候积分

观察组 50 治疗前 8.1 2 ±1 .30
治疗后 4.02 ±1 .33*#

对照组 50 治疗前 8.02 ±1 .31
治疗后 6.06 ±1 .53*

　　注：*与治疗前比较，P<0.05，#与对照组比较，P<0.05。
胖、血糖、血脂紊乱、高血压等）快速增长，伴随 NAFLD 发病率
包括儿童在内急剧上升且日趋年轻化，预测将成为全球慢性肝

病的主要病因［1 0］。NAFLD的发病机制尚未明确，与脂质代谢
异常、PNPLA3 基因遗传变异和微生物的影响，肝脏脂质累积
后脂肪变性与胰岛素抵抗相互作用引起肝细胞氧化应激的

“二次打击学说”被认为是加快 NAFLD 进展的重要原
因［1 1 -1 2］。慢性乙型肝炎病毒感染目前仍是全球范围内导致肝

硬化、肝癌等严重肝脏疾病的首要病因，肝脏持续遭受 HBV 病
毒打击，肝细胞功能受损，微循环障碍，加剧肝脏脂质代谢异

常。抗 HBV病毒作为基本治疗手段，当肝内脂质堆积缩小肝
细胞与抗病毒药物接触面积，降低抗病毒预期的理想疗效［1 3］。

因此改善机体脂质代谢，减轻细胞炎症反应产生是延缓

NAFLD合并 CHB进展的关键环节。他汀类药物可通过免疫
调节、影响 HBV转录、去胆固醇抑制 HBV 外膜形成等途径抑
制 HBV病毒复制。阿托伐他汀作为脂水溶双性他汀，通过抑
制肝内 HCM-CoA 还原酶及胆固醇合成，增强肝脏对低密度
脂蛋白的摄取和代谢，是心血管疾病预防和治疗一线用药，其

调控血脂的作用受到广泛认可［1 4 -1 6］。由于个体差异性，部分

患者会出现他汀类不耐受，单一治疗疗效有限且长期服用有肝

肾损害风险。现代药理学证实单味中药或复方治疗 NAFLD可
筛选出多个有效成分及靶点，应用中药制剂技术将复方各类中

药有效活性成分进行提取，直接作用于靶点发挥功效，疗效显

著。脂必泰胶囊治疗已通过前期分子机制研究发现治疗

NAFLD多靶点、多通路可有效抑制肝细胞脂质堆积、胰岛素
抵抗［1 7］。

NAFLD合并 CHB患者早期无明显特定的疾病征象，多表
现为胁肋胀闷不适、食欲不振、神疲乏力等肝郁脾虚之象，根据

临床表现可纳入中医学“肝癖”“胁痛”“痞满”“积聚”等范畴。

本病多从痰湿论述，湿热疫毒蕴结中焦，素体多痰湿或喜食肥

腻之品，日久则正气受损，肝脾气机失调，致“阳气窒闭，浊阴

凝痞”是关键病机，呈现出形体肥胖、痞满厌食、胸胁胀满等气

滞血瘀、痰湿胶结标实之象，肝、脾、肾三脏本虚之征［1 8 -1 9］。治

疗讲究以“理气降浊，肝脾同调”为主，强调标本兼治的原则。

痰从湿化，治疗关键在于利水，脂必泰胶囊是根据《金匮要略》

经方“泽泻汤”衍生而来，在原方重用泽泻利水下行治其标，白

术健脾化湿制其本的基础上，加入红曲、山楂组成的复方调脂

制剂［20］。

脂质代谢异常是 NAFLD 发病的重要原因，内源性的脂质
代谢受极低密度脂蛋白（VLDL -C）、低密度脂蛋白（LDL -
C）、高密度脂蛋白（HDL -C）水平影响。VLDL -C 经肝脏合
成转运内源性 TG 及 TC，通过 LDL -C 输送至周围组织；
HDL -C携带机体游离脂肪酸转运至肝脏通过摄取、氧化脂
质，来维持脂质代谢的相对稳定［21］。本研究中，观察组服用脂

必泰胶囊患者治疗 2 个月后，血脂中 TC、TG、LDL -C 较对照
组降低，HDL -C改善优于对照组（P<0.05）。泽泻 -白术作
为治疗水湿内停的经典药对，药对核心活性成分泽泻醇 A、
24 -乙酰泽泻醇 A、泽泻醇 B等三萜类成分及白术内酯Ⅲ等倍
半萜类通过干预血清胆固醇代谢环节，促进其转运分解，抑制

小肠酯化，发挥降脂作用［21］；其中乙酰泽泻醇阿托伐他汀钙降

脂作用机制相似，通过抑制 HCM-CoA 还原酶活性降低胆固
醇［22］。HDL -C可通过胆固醇逆转运（RCT）使游离胆固醇分
解胆汁酸，减轻机体脂质代谢负荷，吕昕儒等［23］研究发现泽

泻-白术相配伍可促进 APOE 小鼠的 ABCA1 和 LXRα分子的
表达，加快 RCT减少周围组织血管的脂质沉积，同时可抑制炎
症因子 TNF -α、IL -1β分泌发挥抗炎作用，在一定程度上可
预防 NASH的发生。红曲功擅消食活血，健脾燥胃，富含莫纳
可林类、甾醇类、红曲色素类、有机酸类等多种有效活性成分，

具有调脂、抗氧化、抗肿瘤等作用［24］。莫纳可林化合物可通过
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竞争性抑制 HCM-CoA 酶，减少内源性胆固醇生成，且生物利
用度较精制洛伐他汀更高，不良反应更少［25］。有效成分红曲

色素通过上调 PPARα基因表达、激活 AMPK途径刺激肝脏脂
肪酸氧化，可显著降低高脂血症模型小鼠肝脏的 TG、TC 含量
及 ALT、AST水平［26］；山楂归肝脾二经，可消食积，化瘀血，有

效成分黄酮类、解脂酶对高脂血症疗效确切［27］。机体脂质代

谢异常，巨噬细胞充分吞噬众多 LDL，脂质过分沉积从而变为
泡沫细胞是机体血管斑块形成的关键过程，山楂可通过参与肠

道菌群调节下调巨噬细胞受体表达水平，抑制巨噬细胞泡沫

化，调节血脂水平［28］。γ-GT参与谷胱甘肽代谢、LDL 氧化，
加强肝脏代谢各种体内外物质，对非酒精性脂肪性肝病的预测

具有重要［29 -30］。本研究中观察组患者治疗前后 ALT、AST、
γ-GT改善程度较对照组高（P<0.05），表明脂必泰胶囊可有
效改善肝功能，降低肝外血管疾病危险因素的发生。既往研究

表明慢性肝病患者容易合并急慢性肾脏的损伤，NAFLD 是慢
性肾脏病发展的独立危险因素，且合并 CHB 患者进展至肝硬
化门静脉高压存在肾素 -血管紧张素系统的激活、氧化应激、
炎性因子等共同发病机制［31 -32］。本研究中观察组患者肾功能

改善水平较治疗组明显，可见脂必泰胶囊可有效维持肾功能

稳定。

综上所述，本研究结果显示脂必泰胶囊可有效改善血脂水

平、肝肾功能、降低 HBV -DNA 载量，同时观察组中医证候积
分较对照组改善，均未出现不良反应，提示脂必泰胶囊临床治

疗安全系数较高，可延缓脂肪肝合并慢性病毒性肝炎病程的进

展，减少肝外疾病危险因素的发生，为临床治疗方案制定提供

有效参考。
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