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慢性乙型肝炎是我国目前流行最为广泛、危害性最严重

的一种疾病[1]，近年来发病率呈逐渐增高的趋势[2]。临床常采

用护肝、免疫调节等常规治疗，但效果不佳。多种抗病毒类药

物的研究逐渐受到关注[3]。相关研究显示，替比夫定具有较强

的抑制乙型肝炎病毒作用[4]。该药是一种合成的胸腺嘧啶核

苷类似物，可抑制乙型肝炎病毒脱氧核糖核酸聚合酶的活性，

进而抑制乙型肝炎病毒的合成和复制，达到抗病毒效果。因

此，笔者观察了替比夫定治疗乙肝病毒 e抗原（HBeAg）阳性慢

性乙型肝炎的疗效和安全性，以为临床治疗提供参考。
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摘 要 目的：观察替比夫定治疗乙肝病毒 e抗原（HBeAg）阳性慢性乙型肝炎的临床疗效和安全性。方法：82例HBeAg阳性慢

性乙型肝炎患者按随机数字表法分为观察组（42例）和对照组（40例）。两组患者均给予护肝治疗、免疫调节、休息等常规治疗。

在此基础上，对照组患者给予阿德福韦酯片10 mg，口服，qd；观察组患者给予替比夫定600 mg，口服，qd。两组患者疗程均为12个

月。观察两组患者的临床疗效，治疗前后乙型肝炎病毒 DNA（HBV-DNA）水平和 HBV-DNA 阴转率，HBeAg 血清阴转率和转换

率，治疗前后丙氨酸氨基转移酶（ALT）水平和ALT复常率及不良反应发生情况。结果：治疗后观察组患者总有效率、HBV-DNA

阴转率、ALT复常率显著高于对照组，两组比较差异有统计学意义（P＜0.05）；治疗3、6、12个月后两组患者HBV-DNA、ALT均显

著低于同组治疗前，且观察组低于对照组，差异有统计学意义（P＜0.05）;两组患者HBeAg血清阴转率、HBeAg血清转换率、不良

反应发生率比较，差异均无统计学意义（P＞0.05）。结论：替比夫定治疗HBeAg阳性慢性乙型肝炎，疗效与安全性较好。
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ABSTRACT OBJECTIVE：To observe clinical efficacy and safety of telbivudine in the treatment of HBeAg-positive chronic hepa-

titis B. METHODS：82 cases of HBeAg-positive chronic hepatitis B were randomly divided into observation group（42 cases）and

control group（40 cases）. Both groups were given conventional therapy as liver protection therapy，immune regulation，rest，etc.

Control group was additionally given Adefovir dipivoxil tablet 10 mg orally once a day；observation group was additionally given

telbivudine 600 mg orally once a day. Treatment course of 2 groups lasted for 12 months. Clinical efficacy of 2 groups was ob-

served. The level and negative rate of HBV-DNA，negative rate and conversion rates of serum HBeAg，the level and normalization

rate of ALT and adverse drug reaction were observed before and after treatment. RESULTS：Total effective rate，negative rate of

HBV-DNA and normalization rate of ALT in observation were significantly higher than in control group；there was statistical signifi-

cance（P＜0.05）. The levels of HBV-DNA and ALT in 2 groups after 3，6 and 12 months of treatment were significantly lower

than before，and those of observation group were lower than those of control group；there was statistical significance（P＜0.05）.

The negative rate and transformation rate of HBV-DNA，the incidence of ADR in both group had no statistical significance（P＞

0.05）. CONCLUSIONS：Telbivudine is effective and safe in the treatment of HBeAg-positive chronic hepatitis B.
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1.1 一般资料

选择 2012年 1月－2013年 12月义乌市中心医院收治的

82例HBeAg阳性慢性乙型肝炎患者。纳入标准：①所有患者

均符合《慢性乙型肝炎防治指南》[1]的相关诊断标准；②

HBeAg为阳性；③乙肝病毒DNA（HBV-DNA）为1×105～1×108

拷贝/ml，丙氨酸氨基转移酶（ALT）为正常值的2~3倍。排除：

①甲、乙、丙肝及酒精肝者；②心、肾、肺等严重疾病者；③对本

研究所用药物过敏者。按照随机数字表法将所有患者分为观

察组（42 例）和对照组（40 例）。两组患者年龄、性别、

HBV-DNA 、ALT等一般资料比较，差异均无统计学意义（P＞

0.05），具体可比性，详见表1。本研究方案经医院医学伦理委员

会批准，所有患者或其家属均知情同意且签署了知情同意书。

表1 两组患者一般资料比较（x±s）

Tab 1 Comparison of general information between 2

groups（x±s）

组别

观察组
对照组
t/χ2

P

n

42

40

年龄，
岁

29.82±8.91

31.21±9.02

0.701 9

0.484 8

男性/女性，
例

32/10

29/11

0.146 5

0.701 9

HBV-DNA，
×106 拷贝/ml

6.77±0.73

6.54±0.81

1.352 0

0.180 2

ALT，
U/L

134.21±65.43

142.10±71.21

0.522 8

0.602 5

1.2 治疗方法

两组患者均给予护肝、免疫调节等常规治疗。在此基础

上，对照组患者给予阿德福韦酯片（北京双鹭药业股份有限公

司）10 mg，口服，qd；观察组患者给予替比夫定片（北京诺华制

药有限公司）600 mg，口服，qd。两组疗程均为12个月。

1.3 观察指标

观察两组患者治疗前、后HBV-DNA水平和HBV-DNA阴

转率，HBeAg 血清阴转率和转换率，治疗前、后 ALT 水平和

ALT复常率及不良反应发生情况。

1.4 疗效判定标准[5]

显效：临床症状均消失，ALT正常，HBeAg、HBV-DNA均

为阴性；有效：临床症状明显改善，ALT正常，HBeAg为阴性，

HBV-DNA明显降低；无效：未达上述标准或加重。总有效率

＝（显效例数+有效例数）/总例数×100％。

1.5 统计学方法

采用 SPSS 18.0统计软件对所得数据进行分析。计量资

料以x±s表示，采用 t检验；计数资料以率表示，采用χ2检验，等

级资料采用秩和检验。P＜0.05为差异有统计学意义。

2 结果
2.1 两组患者临床疗效比较

观察组患者总有效率显著高于对照组，两组比较差异有

统计学意义（P＜0.05），详见表2。

表2 两组患者临床疗效比较[例（％％）]

Tab 2 Comparison of clinical efficacies between 2 groups

[case（％％）]

组别
观察组
对照组
χ2

P

n

42

40

显效
26（61.90）

17（42.50）

有效
4（9.52）

1（2.50）

无效
12（28.57）

22（55.00）

总有效率，％
71.43

45.00

－2.105 3

0.035 3

2.2 两组患者治疗前后HBV-DNA水平比较

治疗前两组患者HBV-DNA水平比较，差异无统计学意义

（P＞0.05）；治疗 3、6、12个月后两组患者HBV-DNA水平均显

著低于同组治疗前，且观察组低于对照组，差异有统计学意义

（P＜0.05），详见表3。

表3 两组患者治疗前后HBV-DNA水平比较（拷贝/ml，x±s）

Tab 3 Comparison of HBV-DNA between 2 groups before

and after treatment（copies/ml，x±s）

组别
观察组
对照组
t

P

n

42

40

治疗前
6.77±0.73

6.54±0.81

1.352 0

0.180 2

治疗3个月后
2.83±0.92＊#

4.20±0.95＊

6.634 0

0.000 0

治疗6个月后
2.44±0.91＊#

3.52±0.93＊

5.314 7

0.000 0

治疗12个月后
2.31±0.83＊#

3.18±1.01＊

4.270 4

0.000 1

与同组治疗前比较：＊P＜0.05；与对照组比较：#P＜0.05

vs. before treatment：＊P＜0.05；vs. control group：#P＜0.05

2.3 两组患者HBV-DNA阴转率比较

观察组患者HBV-DNA阴转率显著高于对照组，差异有统

计学意义（P＜0.05），详见表4。

表4 两组患者HBV-DNA阴转率比较[例（％％）]

Tab 4 Comparison of the negative rate of HBV-DNA be-

tween 2 groups[case（％％）]

组别
观察组
对照组
χ2

P

n

42

40

治疗3个月后
13（30.95）＊

5（12.50）

4.071 7

0.043 6

治疗6个月后
19（45.24）＊

9（22.50）

4.710 6

0.030 0

治疗12个月后
27（64.29）＊

16（40.00）

4.845 0

0.027 7

与对照组比较：＊P＜0.05

vs. control group：＊P＜0.05

2.4 两组患者治疗后HBeAg血清阴转率比较

观察组患者HBeAg血清阴转率与对照组比较，差异无统

计学意义（P＞0.05），详见表5。

表5 两组患者治疗后HBeAg血清阴转率比较[例（％％）]

Tab 5 Comparison of negative rate of serum HBeAg be-

tween 2 groups after treatment[case（％％）]

组别
观察组
对照组
χ2

P

n

42

40

治疗3个月后
6（14.29）

3（7.50）

0.965 5

0.325 8

治疗6个月后
9（21.42）

6（15.00）

0.566 5

0.451 7

治疗12个月后
13（30.95）

9（22.50）

0.745 6

0.387 9

2.5 两组患者治疗后HBeAg血清转换率比较

观察组患者HBeAg血清转换率与对照组比较，差异无统

计学意义（P＞0.05），详见表6。

表6 两组患者治疗后HBeAg血清转换率比较[例（％％）]

Tab 6 Comparison of transformation rate of serum HBe-

Ag between 2 groups after treatment[case（％％）]

组别
观察组
对照组
χ2

P

n

42

40

治疗3个月后
4（9.52）

2（5.00）

0.618 3

0.431 7

治疗6个月后
7（16.67）

5（12.50）

0.284 7

0.593 6

治疗12个月后
10（23.81）

7（17.50）

0.496 3

0.481 1

2.6 两组患者治疗前后ALT水平比较

治疗前两组患者 ALT 比较，差异无统计学意义（P＞

0.05）；治疗 3、6、12个月后，两组患者ALT水平均显著低于同

组治疗前，且观察组低于对照组，差异有统计学意义（P＜

0.05），详见表7。

2.7 两组患者ALT复常率比较
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观察组患者ALT复常率显著高于对照组，差异有统计学

意义（P＜0.05），详见表8。

表7 两组患者治疗前后ALT水平比较（U/L，x±s）

Tab 7 Comparison of ALT levels between 2 groups before

and after treatment（U/L，x±s）

组别
观察组
对照组
t

P

n

42

40

治疗前
134.21±65.43

142.10±71.21

0.522 8

0.602 5

治疗3个月后
63.42±29.12＊#

123.32±28.43＊

9.418 8

0.000 0

治疗6个月后
33.24±12.34＊#

61.11±11.92＊

10.393 7

0.000 0

治疗12个月后
32.23±7.12＊#

45.13±6.98＊

8.279 8

0.000 0

与同组治疗前比较：＊P＜0.05；与对照组比较：#P＜0.05

vs. before treatment：＊P＜0.05；vs. control group：#P＜0.05

表8 两组患者ALT复常率比较[例（％％）]

Tab 8 Comparison of normalization rate of ALT between

2 groups [case（％％）]

组别
观察组
对照组
χ2

P

n

42

40

治疗3个月后
22（52.38）＊

12（30.00）

4.228 2

0.039 8

治疗6个月后
32（76.19）＊

20（50.00）

6.057 4

0.013 8

治疗12个月后
38（90.48）＊

28（70.00）

5.469 6

0.019 3

与对照组比较：＊P＜0.05

vs. control group：＊P＜0.05

2.8 不良反应

两组患者不良反应发生率比较，差异无统计学意义（P＞

0.05），详见表9。

表9 两组患者不良反应发生率比较[例（％％）]

Tab 9 Comparison of the incidence of ADR between 2 gr-

oups[case（％％）]

组别
观察组
对照组
χ2

P

n

42

40

血清磷酸激酶升高
3（7.14）

1（2.50）

0.951 8

0.329 3

头痛
1（2.38）

2（5.00）

0.398 7

0.527 8

腹泻
1（2.38）

0（0）

0.964 1

0.326 1

总发生率，％
11.90

7.50

0.451 5

0.501 6

3 讨论
慢性乙型肝炎是一种由乙型肝炎病毒引起，以肝脏为主

要病变部位，可造成多脏器损害的疾病。临床表现为黄疸、肝

区疼痛、消化道及全身症状等，严重影响患者生活质量。目

前，可通过肝功能及特异性血清病原学检查进行确诊，包括乙

型肝炎病毒表面抗原（HBsAg）、乙型肝炎表面抗体（HBsAb）、

HBeAg、乙型肝炎病毒 e 抗体（HBeAb）、乙型肝炎核心抗体

（抗-HBc）、抗-HBcIgM 的检测。有多项临床研究显示，对于

HBeAg阳性的慢性乙型肝炎患者进行治疗的主要目的在于降

低患者血清中HBV-DNA水平，改善患者的HBeAg血清阴转

率及转换率[6-7]。目前，临床采用适当休息、合理营养补充、戒

酒及护肝等常规治疗，但杀伤病毒的效果不佳，疗效不高[8]。

阿德福韦酯是 5’-单磷酸脱氧阿糖腺苷的无环类似物，

常用于治疗慢性乙型肝炎，发挥抗病毒的作用 [9-10]。但是，也

有学者发现阿德福韦酯的治疗效果并不高[11]。

替比夫定是一种天然胸腺嘧啶脱氧核苷的自然L型对应

体，是人工合成的胸腺嘧啶脱氧核苷类 HBV-DNA 多聚酶药

物[12]。该药通过竞争性抑制乙型肝炎病毒DNA链的延长及乙

型肝炎病毒的复制，来降低患者血清中HBV-DNA水平，提高

HBV-DNA阴转率[13-14]。

本研究结果显示，治疗后观察组患者总有效率、HBV-

DNA阴转率、ALT复常率显著高于对照组，两组比较差异有统
计学意义。治疗3、6、12个月后两组患者HBV-DNA、ALT均显
著低于同组治疗前，且观察组低于对照组，差异有统计学意
义；两组患者HBeAg血清阴转率、HBeAg血清转换率、不良反
应发生率比较，差异无统计学意义。

综上所述，替比夫定片治疗HBeAg阳性慢性乙型肝炎，疗
效与安全性较好。但是，由于本研究纳入的样本较小，此结论
还有待大样本、多中心研究进一步证实。
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