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摘   要  随着诊疗技术不断更新和发展，肝纤维化的检出率已大大提高，同时肝纤维化的可逆转性也在相关研

究中得到证实。笔者通过查阅和总结相关文献就肝纤维化的诊断和治疗方法的研究进展进行综述。
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Abstract With the development and improvement in technology of diagnosis and therapy, the detection rate of liver fibrosis 

has been greatly improved and its reversibility has also been recognized by relevant studies. Here, the authors, 

based on the literature review and extraction, present the current advances in diagnosis and treatment of liver 

fibrosis.
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肝 纤 维 化 是 各 种 病 因 引 起 的 肝 脏 弥 漫 性 损 伤

的 一 种 自 我 修 复 反 应 ， 是 慢 性 肝 脏 疾 病 发 展 为 肝

硬 化 的 必 经 阶 段 。 肝 纤 维 化 的 本 质 是 细 胞 外 基 质

（ECM）合成与降解失衡，导致胶原纤维广泛沉

积 于 肝 脏 组 织 。 肝 脏 受 损 后 肝 脏 实 质 与 非 实 质 细

胞 将 分 泌 大 量 细 胞 因 子 ， 进 一 步 激 活 肝 星 状 细 胞

（hepatic satellite cell，HSC）使之转化为成纤维

细胞和肌成纤维细胞，导致ECM合成大于降解而

过度沉积于肝脏组织引起肝纤维化[1]。现已证实，

肝 纤 维 化 的 病 理 过 程 是 可 逆 的 ， 当 去 除 病 因 并 给

予 抗 纤 维 化 治 疗 后 纤 维 化 程 度 可 以 缓 解 ， 一 旦 肝

纤维化进展到肝硬化阶段则不可逆转[2]。因此，早

期 诊 断 和 及 时 抗 纤 维 化 治 疗 对 于 预 防 肝 硬 化 的 发

生甚至末期肝病的防治均具有一定的临床价值。

1　肝纤维化临床诊断进展

一 直 以 来 肝 活 检 都 是 诊 断 肝 纤 维 化 的 “ 金 标

准 ” ， 但 其 存 在 很 多 的 缺 陷 ： 如 有 创 性 、 易 引 起

出 血 、 患 者 依 存 性 差 以 及 抽 样 误 差 的 影 响 在 一 定

程 度 上 会 造 成 诊 断 困 难 和 误 诊 等 。 因 此 ， 寻 找 一

种 无 创 而 简 捷 的 肝 纤 维 化 诊 断 方 法 将 显 的 尤 为 重

要 。 近 年 来 ， 血 清 学 检 查 、 影 像 学 诊 断 ， 以 及 蛋

白 质 组 学 技 术 等 无 创 性 诊 断 肝 纤 维 化 的 研 究 方 法

虽 取 得 很 大 的 进 步 ， 但 大 多 还 缺 乏 临 床 实 践 的 有

效 验 证 ， 对 于 早 期 肝 纤 维 化 诊 断 的 灵 敏 度 和 特 异
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度均不高，仍然不能取代肝活组织病理学诊断。

1.1  血清学诊断

透 明 质 酸 （ H A ） 在 诊 断 肝 纤 维 化 方 面 具

有 相 对 较 高 的 特 异 度 一 直 备 受 关 注 。 另 外 ， 层

黏 连 蛋 白 （ L N ） 、 I I I 型 前 胶 原 肽 、 I V 型 胶 原 、

γ - 球 蛋 白 、 凝 血 酶 原 时 间 （ P T ） 、 谷 丙 转 氨

酶 （ A L T ） 、 胆 红 素 （ B I L ） 、 肿 瘤 坏 死 因 子

（TNF）、血小板源性生长因子（PDGF）以及载

脂蛋白A1（ApoA1）等也与肝纤维化的发生、发

展关系密切 [3-4]。但这些指标诊断肝纤维化缺乏特

异 性 ， 所 以 单 项 指 标 仅 具 有 临 床 参 考 价 值 。 随 着

进 一 步 的 研 究 探 索 ， 新 的 血 清 学 模 型 出 现 以 及 原

有 血 清 学 模 型 的 进 一 步 改 进 ， 使 得 肝 纤 维 化 无 创

伤 性 血 清 学 的 诊 断 有 了 长 足 的 发 展 。 天 冬 氨 酸 转

氨酶/血小板指数（ALT- to -plate le t  ra t io  index，

A P R I ） 模 型 能 有 效 预 测 H B V 感 染 、 H C V 感 染 或

HIV/HCV共同感染所致的肝纤维化，对早中期肝

纤 维 化 有 一 定 的 预 测 价 值 [ 5 ]。 F i b r o m e t e r 模 型 包

括透明质酸，ALT、谷草转氨酶（AST）、α2巨

球 蛋 白 、 血 小 板 计 数 以 及 凝 血 酶 原 时 间 、 患 者 年

龄 等 ， 因 此 它 对 各 类 肝 脏 疾 病 均 有 良 好 的 预 测 价

值，该模型是将肝纤维化直接指标HA纳入数学模

型 形 成 的 ， 因 此 也 能 很 好 地 反 映 肝 纤 维 化 过 程 以

及肝内纤维组织的比例[6]。类似的诊断模型还有：

Fibrotest、Fibrospect、Fibrofast、AAR、ELF、

F o r n s  i n d e x 以 及 上 海 肝 纤 维 化 协 作 组 诊 断 模 型

（Shanghai Liver Fibrosis Group，SLFG）等，这

些 无 创 伤 性 诊 断 模 型 对 肝 纤 维 化 晚 期 诊 断 有 一 定

的价值 [7]。Poynard等 [8]对包括6 378例不同病因引

起的肝病患者进行分析后发现，Fibro t e s t模型在

某 种 程 度 上 可 作 为 肝 脏 活 检 之 外 的 另 一 种 手 段 对

HBV、HCV、非酒精性脂肪肝（NAFLD）、酒精

性肝病（ALD）进行诊断，且其预测值与肝脏活检

的 病 理 分 型 结 果 接 近 。 最 近 发 现 ， 联 合 两 项 或 多

项 指 标 或 诊 断 模 型 对 于 肝 纤 维 化 的 诊 断 具 有 更 重

要的意义。例如，APRI和Fibro tes t模型联合诊断

CHC肝纤维化可显著减少50%~70%肝穿需要 [9]。

Fibrometer模型分别于APRI和FIB-4模型联合后对

肝纤维化的准确 诊断率明显提高 [ 10]。总之，不管

是 单 个 模 型 还 是 联 合 几 个 模 型 ， 都 可 以 预 测 一 部

分 患 者 肝 纤 维 化 的 发 生 与 进 展 ， 减 少 了 肝 脏 活 检

的 必 要 性 。 但 这 些 模 型 仍 无 法 替 代 肝 脏 活 检 ， 若

想 获 得 可 以 替 代 肝 穿 活 检 诊 断 “ 金 标 准 ” 的 无 创

性肝纤维化诊断模型，仍需要进一步研究。

1.2  影像学诊断

传 统 的 影 像 学 诊 断 ， 如 B 超 、 C T 、 M R I 等

能 准 确 判 断 肝 脏 的 大 小 、 形 态 、 质 地 、 脾 脏 大

小 以 及 门 脉 系 统 的 扩 张 程 度 ， 在 诊 断 肝 纤 维 化

以 及 肝 硬 化 方 面 发 挥 了 重 要 的 作 用 ， 但 是 对 于

评 价 纤 维 化 的 程 度 则 显 得 无 能 为 力 。 近 几 年 ，

随 着 超 声 技 术 的 发 展 ， 通 过 判 断 组 织 的 弹 性 程

度 来 诊 断 疾 病 的 一 种 新 型 超 声 波 应 用 而 生 ， 这

类 超 声 波 广 泛 应 用 于 乳 腺 、 前 列 腺 、 甲 状 腺 、

肾 脏 以 及 肝 脏 等 实 质 脏 器 疾 病 的 诊 断 ， 主 要 包

括 ： 瞬 时 弹 性 成 像 （ t r a n s i e n t  e l a s t o g r a p h y ，

TE），实时弹性成像（real  t ime  e las tography，

R T E ） ， 声 辐 射力脉冲成像（acous t i c  r ad ia t i on 

force impulse imaging，ARFI）、剪切波弹性成像

（shear wave elastography，SWE）以及磁共振弹

性成像（magnetic resonance elastography，MRE） 

等[11-12]。Tamaki等[13]在一项囊括了115例慢性丙型

肝炎（CHC）患者的研究中发现，通过采用RTE计

算出肝纤维化指数（LF index）可以有效地预测肝

纤 维 化 的 进 程 ， 肝 纤 维 化 指 数 对 肝 纤 维 诊 断 准 确

性优于血清学指标。比较TE和ARFI对慢性乙型肝

炎（CHB）及CHC肝脏纤维化指数的检测，发现

不 同 病 因 或 疾 病 发 展 的 不 同 阶 段 ， 两 者 检 测 的 肝

脏 纤 维 化 平 均 数 值 无 显 著 性 差 异 ， 提 示 在 诊 断 肝

纤维化方面两者均具有良好的应用价值 [14]。MRE

与 超 声 弹 性 成 像 原 理 相 似 ， 能 够 反 映 肝 纤 维 化 的

分 布 以 及 肝 损 伤 的 性 质 ， 对 于 肝 组 织 声 波 情 况 的

变 化 差 异 能 达 到 微 米 级 水 平 ， 在 判 断 肝 纤 维 化 分

期、分级上有明显的优势 [15]。然而MRE并非十分

完 美 ， 对 于 肝 脏 炎 症 、 胆 汁 淤 积 等 引 起 的 肝 纤 维

化 在 鉴 别 上 也 存 在 不 足 。 因 此 ， 继 续 改 进 无 创 影

像 学 技 术 和 血 清 学 诊 断 模 型 ， 联 合 多 项 无 创 检 查

将是肝纤维化及肝硬化未来诊断的主要方向。

1.3  蛋白组学诊断

蛋 白 质 组 学 （ p r o t e o m i c s ） 是 指 一 个 基 因 组

表 达 的 全 部 蛋 白 质 。 它 是 从 整 体 的 角 度 研 究 生 物

机 体 、 组 织 、 细 胞 甚 至 细 胞 器 基 因 编 码 的 全 部 蛋

白 质 ， 揭 示 疾 病 的 发 病 机 理 和 细 胞 功 能 联 系 ， 从

而认识机体的各种生理和病理过程 [ 16]。动物模型

是 研 究 肝 纤 维 化 发 病 机 制 的 重 要 工 具 。 在 一 项 硫

代乙酰胺诱导大鼠肝纤维化形成的试验 [ 17]中，在

第 9 周 和 第 3 0 周 应 用 双 向 凝 胶 电 泳 技 术 （ 2 - D E ）

和基质辅助激光解吸-飞行时间质谱仪（MALDI -
TOF）技术进行肝纤维化的蛋白质组学表达分析。
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结果显示，肝纤维化组和对照组比较共有88种蛋

白 存 在 显 著 性 差 异 。 将 这 些 蛋 白 利 用 免 疫 组 织 化

学法进行了功能上的分类，到第30周时，转化生长

因子-β诱导蛋白、IL-6、T1MP-1、P450-2B表达

水平渐进性增加。提示TGF-β、IL-6、TIMP-1、

P450-2B可以作为硫代乙酰胺诱导肝纤维化特异性

的分子标记。Cheung等[18]将135例丙型肝炎患者，

根 据 不 同 的 纤 维 化 程 度 进 行 分 组 ， 通 过 线 性 识 别

分 析 法 构 建 多 因 素 模 型 ， 分 析 基 于 蛋 白 质 组 的 蛋

白 质 标 志 物 的 组 合 用 于 慢 性 丙 型 肝 炎 引 起 的 肝 纤

维化评价的效果，结果显示由接联球蛋白、α2巨

球 蛋 白 、 血 红 素 蛋 白 和 半 乳 凝 素 - 3 - 结 合 蛋 白 这 

4种蛋白质的组合在预测丙型肝炎引起的肝纤维化

程度方面效果最好。Zhang  等 [19]最近采用双向电

泳技术（2-DE）和基质辅助激光解吸/电离飞行时

间质谱法（MALDI -TOF -MS）对乙型肝炎后肝纤

维 化 患 者 血 清 蛋 白 组 进 行 分 离 和 识 别 ， 发 现 患 者

血清有27种蛋白不同程度的表达，其中19种蛋白

表达上调，8种蛋白表达下调，进一步用Weste rn 

b l o t 技 术 检 测 发 现 ， 当 患 者 血 清 血 小 板 反 应 蛋 白

（thrombospond in -1，TSP -1 )）升高时，烯醇化

酶-1（eno lase -1）表达水平则降低，认为TSP -1

和enolase -1可作为临床诊断肝纤维化的生物学指

标 。 对 H C V 肝 纤 维 化 患 者 血 清 α - 纤 维 蛋 白 原 C

链5.9 kD片段（serum f ibr inogen  a lpha  C -chain  

5 .9  kD f ragment）通过夹心酶联免疫分析，结果

发现有89.5%处于纤维化病变阶段的患者出现FIC 

5 . 9 的 异 常 表 达 。 提 示 F I C  5 . 9 可 能 是 H C V 肝 纤 维

化患者早期病变 的预测因子 [ 20]。蛋白质组学技术

对 肝 纤 维 化 的 诊 断 来 说 是 一 门 新 技 术 ， 近 年 来 大

量 学 者 应 用 蛋 白 组 学 技 术 对 肝 纤 维 化 的 研 究 取 得

了 卓 著 的 成 果，但仍有很多的不成熟和有待解决

的 问 题 。 相 信 随 着 科 研 技 术 和 研 究 方 法 的 进 一 步

发 展 ， 蛋 白 质 组 学 将 为 肝 纤 维 化 诊 治 带 来 广 阔 的

前景。

2　肝纤维化临床治疗进展

抗 纤 维 化 治 疗 主 要 包 括 病 因 治 疗 、 保 护 肝

细 胞 、 抑 制 炎 症 反 应 、 抑 制 H S C 活 化 、 促 进 H S C

凋 亡 、 基 因 治 疗 以 及 中 药 治 疗 等 手 段 。 目 的 是 减

轻 肝 脏 炎 症 反 应 ， 控 制 纤 维 化 的 程 度 ， 延 缓 其 发

展 ， 逆 转 其 病 理 进 程 ， 从 而 降 低 终 末 期 肝 病 的 发

病率和病死率，提高患者生活质量[21]。

2.1  病因治疗

病 因 治 疗 是 肝 纤 维 化 治 疗 的 首 要 环 节 。 如

血 色 病 患 者 静 脉 放 血 治 疗 、 肝 豆 状 核 变 性 患 酒 精

性 肝 病 患 者 限 制 酒 精 摄 入 以 者 的 祛 铜 治 疗 、 及 慢

性肝炎患者实现规范化抗病毒治疗等。研究 [ 22]表

明 ， 慢 性 乙 型 肝 炎 病 毒 患 者 的 肝 纤 维 化 给 予 长 期

有 效 的 抗 病 毒 治 疗 后 肝 脏 纤 维 化 可 以 逆 转 ， 对 于

进 展 为 肝 硬 化 的 患 者 ， 有 效 抗 病 毒 治 疗 后 肝 脏 组

织 学 表 现 也 会 得 到 不 同 程 度 改 善 。 在 一 项 关 于 恩

替 卡 韦 治 疗 慢 性 乙 型 肝 炎 患 者 的 研 究 中 发 现 ， 在

接受恩替卡韦治疗组的患者肝纤维化程度由88%下

降 到 3 2 % ， 提 示 恩 替 卡 韦 可 有 效 抑 制 乙 肝 病 毒 的

复制，并能逆转乙型肝炎后肝纤维化[23]。Poynard 

等 [ 24]研究显示，聚乙二醇干扰素联合利巴韦林治

疗可以逆转慢性丙型肝炎相关的肝纤维化。

2.2  保护肝细胞，抑制肝脏炎症反应

肝 脏 慢 性 炎 症 反 应 先 于 并 促 进 肝 纤 维 化 的 发

生 。 因 此 ， 抑 制 肝 脏 炎 症 反 应 是 治 疗 肝 纤 维 化 的

关 键 。 炎 症 反 应 会 刺 激 细 胞 因 子 释 放 而 激 活 H S C

发生纤维化[25]。可溶性TNF-α抗体以及白介素1受

体拮抗剂可减轻肝组织炎症并能通过抑制NF -кB

而下调HSC活化[26]。肝脏非实质细胞释放的介质可

启 动 和 加 快 肝 纤 维 化 进 程 ， 针 对 肝 脏 非 实 质 细 胞

的 靶 向 治 疗 可 有 效 抑 制 炎 症 介 质 释 放 ， 减 轻 肝 脏

炎症反应 [ 27]。皮质类固醇类药物具有良好的 抗炎

作 用 ， 它 可 以 减 轻 肝 脏 炎 症 反 应 ， 在 治 疗 自 身 免

疫 性 肝 炎 及 酒 精 性 肝 炎 的 纤 维 化 过 程 中 发 挥 了 较

强的抗炎症作用。由于皮质类固醇能促进HBV复

制 ， 故 不 适 用 于 慢 性 乙 型 肝 炎 病 毒 所 致 的 肝 纤 维

化 的 治 疗 。 预 防 和 治 疗 肝 细 胞 损 伤 是 治 疗 肝 纤 维

化 的 基 础 ， 常 见 的 肝 细 胞 保 护 剂 主 要 包 括 抗 氧 化

剂 ， 脂 氧 酶 抑 制 剂 以 及 钙 通 道 拮 抗 剂 。 代 表 药 物

有：还原性谷胱甘肽、S-腺苷蛋氨酸、维生素E、

前 列 腺 素 、 水 飞 蓟 素 、 尼 群 地 平 等 。 还 原 性 谷 胱

甘 肽 ， 广 泛 存 在 于 肝 细 胞 内 ， 具 有 保 护 细 胞 完 整

性 ， 维 持 肝 细 胞 正 常 代 谢 ， 预 防 和 治 疗 肝 纤 维 化

的作用。S-腺苷蛋氨酸通过甲基化作用提高细胞

膜 的 流 动 性 ， 参 与 胆 盐 代 谢 ， 合 成 谷 胱 甘 肽 ， 提

高 解 毒 作 用 ， 除 此 之 外 它 还 可 以 降 低 脯 氨 酸 羟 化

酶活性，下调I型胶原mRNA的表达，抑制肝纤维

化形成[28]。维生素E不仅可以清除肝内自由基、抑

制 脂 质 氧 化 反 应 ， 而 且 还 可 以 抑 制 肝 非 实 质 细 胞

的激活，减少细胞因子（如白介素-6，转换生长

因子-α）释放，抑制肝纤维化启动因素 [29]。前列
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腺素E1、前列腺素E2及其类似物为脂氧酶抑制剂

具 有 减 轻 肝 细 胞 炎 症 反 应 ， 促 进 肝 脏 胶 原 降 解 ，

抑 制 胶 原 形 成 等 作 用 。 水 飞 蓟 素 可 清 除 自 由 基 ，

保护肝细胞，抑制HSC的增殖和胶原合成。钙通道

拮 抗 剂 通 过 提 高 细 胞 微 粒 体 内 钙 离 子 浓 度 ， 维 持

ATP酶活性，减轻肝细胞损伤。

2.3  抑制 HSC 活化、促进凋亡

激 活 H S C 被 视 为 肝 纤 维 化 发 生 的 中 心 环 节 ，

TGF-β1在活化HSC过程中发挥了关键的作用。研

究[30]显示，TGF-β1可以在促进ECM合成的同时，

又可以抑制其降解。因此，抑制TGF-β1的过量表

达及活性是抗纤维化治疗的关键靶点。Smad7重组

因子作为TGF-β1的拮抗剂在大鼠肝纤维模型研究

中显示可以抑制TGF-β1的表达，在防止肝纤维化

的 过 程 中 发 挥 了 一 定 的 作 用 ， 但 在 人 体 中 的 作 用

效果尚待进一步研究。除抑制HSC激活外，杀死有

活性的HSC也是抗纤维化的一种有效方法。NK细

胞是固有免疫细 胞，研究 [ 31]显示它可以通过释放

INF -α和INF -γ杀灭有活性的HSC达到抗纤维化

的作用。而INF-α和INF-γ已被SFDA批准用于临

床 治 疗 肝 纤 维 化 的 药 物 ， 其 作 用 机 理 是 通 过 促 使

有活性的HSC凋亡，大量生成MMPs，促进ECM降

解发挥抗纤维化作用。国外学者[32]在一项动物实验

的研究中发现，Pet-INF-γ可以明显提高了INF-α

和INF-γ抗纤维化作用，这为进一步抗纤维化临床

药物的开发和应用带来一条新途径。

2.4  基因治疗

基因治疗（gene therapy）是指应用基因工程

技 术 将 正 常 基 因 引 入 患 者 细 胞 内 ， 以 纠 正 致 病 基

因 的 缺 陷 而 达 到 治 病 的 目 的 。 H S C 的 活 化 和 增 值

是 肝 纤 维 化 发 生 、 发 展 的 中 心 环 节 。 因 此 ， 对 于

H S C 的 活 化 和 增 值 调 控 是 肝 纤 维 化 基 因 治 疗 的 重

要途径。TGF -β是HSC活化最有效的刺激因子，

T G F - β 激 活 H S C 促 进 胶 原 合 成 ， 抑 制 M M P 合 成

是通过Smad信号通路介导完成的。罗海峰等 [33]通

过RNA干扰TGF -β信号传导通路上Samd2的表达

可以有效抑制TGF-β对HSC的活化。也有研究[34]显

示，设计合成的siRNA 双链体及由 siRNA 转化来的

短发夹RNA（shRNAs），转染进入大鼠星状细胞

（HSC-T6）后 ，发现HSC中TGF-β I、TIMP-1、

α-SMA、I型胶原等的表达显著减少。病毒载体是

基因治疗的最为有效地工具，国外学者 [ 35]通过构

建表达TGF -β II型受体胞外区的复制缺陷型腺病

毒载体，以阻断内源性TGF -β受体信号通路。然

而 ， 以 腺 病 毒 为 载 体 的 基 因 治 疗 也 存 在 基 因 表 达

持 续 时 间 短 ， 容 易 引 起 宿 主 免 疫 反 应 等 副 作 用 ，

临 床 应 用 需 严 格 掌 控 适 应 证 。 肝 脏 选 择 性 靶 向 基

因 治 疗 不 仅 可 以 提 高 治 疗 的 针 对 性 而 且 可 以 避 免

基因治疗带来的一些毒副反应。研究 [ 36]发现，增

强子序列COL1A2中加入载体启动子，在肝纤维化

小鼠的HSC中可表达外源基因，而正常小鼠的HSC

中 却 未 见 表 达 。 随 着 对 肝 纤 维 化 发 病 机 制 的 深 入

研 究 ， 基 因 治 疗 已 表 现 出 广 阔 的 前 景 ， 载 体 技 术

的 发 展 提 高 了 肝 纤 维 化 治 疗 的 靶 向 性 和 有 效 性 。

然 而 ， 肝 纤 维 化 基 因 治 疗 的 研 究 大 多 集 中 在 动 物

实 验 ， 要 在 临 床 广 泛 应 用 仍 需 进 一 步 的 研 究 和 

探索。

2.5  中药治疗

中 药 抗 肝 纤 维 化 具 有 独 特 的 临 床 疗 效 ， 能

够逆转肝纤维化，应当予以重视。研究 [ 37]证实，

冬 虫 夏 草 、 桃 仁 、 丹 参 、 黄 芪 、 苦 参 、 川 芎 、

红 景 天 苷 、 青 蒿 琥 酯 、 莪 术 、 当 归 、 丹 参 酚 酸 B

（ s a l i a n i c - a c i d  B ） 和 汉 防 己 甲 素 等 单 味 中 药 对

肝 纤 维 化 的 治 疗 有 一 定 的 作 用 。 中 药 复 方 制 剂 有

扶 正 化 瘀 方 ， 复 方 8 6 1 冲 剂 、 小 柴 胡 汤 、 下 瘀 血

汤 、 加 味 四 逆 散 、 鳖 甲 软 肝 片 等 。 中 药 抗 纤 维 化

临 床 应 用 前 景 良 好 ， 现 已 在 中 国 上 市 的 抗 肝 纤 维

化 中 药 有 扶 正 化 瘀 胶 囊 （ 片 ） 、 复 方 鳖 甲 软 肝 片

以 及 强 肝 胶 囊 等 。 在 一 项 随 机 的 双 盲 法 临 床 对 照

试验的研究中显示，扶正化瘀胶囊对肝硬化S3期

的 患 者 疗 效 确 切 ， 并 可 使 血 清 白 蛋 白 合 成 增 加 ，

降 低 血 清 谷 氨 酰 转 肽 酶 （ G G T ） 、 谷 草 转 氨 酶

（AST）、血浆凝血酶原时间（PT）、透明质酸

（HA）以及III型前胶原肽（P-III-P）的含量，并

可改善患者暗淡黝黑的肤色 [ 38]。目前，扶正化瘀

胶 囊 已 取 得 美 国 食 品 药 物 管 理 局 （ F D A ） 批 准 以

及UCSD医学院伦理委员会（inst i tu t iona l  rev iew 

board，IRB）认可并正在接受CHC患者肝纤维化

的 I I 期 临 床 研 究 。 扶 正 化 瘀 方 抗 纤 维 化 是 通 过 抗

脂 质 过 氧 化 损 伤 保 护 肝 细 胞 炎 性 坏 死 与 凋 亡 、 调

节转化生长因子β1/Smads信号通路、抑制HSC活

化 、 调 节 胞 外 基 质 代 谢 以 及 抑 制 肝 血 管 新 生 等 途

径而发挥作用的 [ 39]。中药抗肝脏纤维化的研究虽

取 得 了 突 破 性 进 展 ， 但 是 中 药 成 分 的 不 确 定 性 ，

缺 乏 大 规 模 临 床 研 究 理 论 支 持 都 将 阻 碍 其 临 床 广

泛的应用。

综 上 所 述 ， 肝 纤 维 化 的 有 效 治 疗 必 须 要 求 正

确 的 诊 断 ， 尤 其 早 期 肝 纤 维 化 的 诊 断 。 血 清 学 模
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型 、 弹 性 超 声 成 像 以 及 蛋 白 组 学 的 发 展 为 肝 纤 维

化 的 无 创 诊 断 带 来 了 新 的 希 望 。 联 合 多 项 无 创 检

查 可 大 大 降 低 肝 穿 活 检 的 必 要 性 ， 这 也 是 肝 纤 维

化 未 来 诊 断 发 展 的 方 向 。 肝 纤 维 化 从 不 可 逆 到 可

逆 转 是 基 础 研 究 上 的 一 个 突 破 ， 虽 然 仍 需 大 量 临

床 研 究 提 供 佐 证 ， 但 随 着 肝 纤 维 及 肝 硬 化 临 床 实

验 研 究 的 进 展 ， 预 计 在 不 远 的 将 来 人 类 在 肝 纤 维

化方面的研究将实现全面的突破,为肝纤维化甚至

肝硬化的诊治带来新的革命。
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