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泼尼松龙联合异甘草酸镁治疗自身免疫性肝炎
的疗效及对氧化应激指标的影响*

陈冲， 阚雪晴， 潘铭， 蒋雨桐

（中国人民解放军东部战区总医院 药剂科，江苏 南京 210018）

摘要 ： 目的　评估泼尼松龙联合异甘草酸镁治疗自身免疫性肝炎（AIH）的临床价值及对氧化应激指标的

影响。方法　选取2022年1月—2024年12月在中国人民解放军东部战区总医院就诊并确诊为AIH的患者92例，

随机分为观察组（泼尼松龙+异甘草酸镁，31例）、标准对照组（泼尼松龙+硫唑嘌呤，31例）和单药基础组（泼

尼松龙单用，30例）。比较3组治疗前后肝功能及免疫球蛋白G（IgG）及氧化应激指标的变化，分析临床疗效、

激素减量时间、谷丙转氨酶（ALT）恢复正常时间及生化复发情况。结果　治疗24周后，观察组、标准对照组和

单药基础组ALT、谷草转氨酶（AST）、总胆红素（TBil）及IgG水平均较治疗前降低（P <0.05）。观察组治疗后

ALT、AST、TBil及IgG水平均低于单药基础组（P <0.05）。治疗后，3组丙二醛（MDA）水平均较治疗前降低，

超氧化物歧化酶（SOD）及谷胱甘肽过氧化物酶（GSH-Px）水平均较治疗前升高（P <0.05）。治疗后，观察组

MDA水平均低于标准对照组及单药基础组，SOD及GSH-Px水平均高于标准对照组及单药基础组（P <0.05）。

观察组激素减量时间及ALT恢复正常时间均短于单药基础组，复发时间长于单药基础组（P <0.05）。3组总有效

率、生化完全缓解率及生化复发率比较，差异均无统计学意义（P >0.05）。结论　泼尼松龙联合异甘草酸镁治疗

AIH可有效改善肝功能和免疫异常状态，加速激素减量，延缓复发，其作用机制可能与改善氧化应激水平有关，

可作为AIH辅助治疗的可选方案。
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Abstract:  Objective To evaluate the clinical efficacy of prednisolone combined with magnesium 

isoglycyrrhizinate in patients with autoimmune hepatitis (AIH), its effects on oxidative stress markers, and its 

efficacy relative to prednisolone combined with azathioprine and prednisolone monotherapy.  Methods A total of 92 

patients diagnosed with AIH at the General Hospital of the Eastern Theater Command of the Chinese People's 

Liberation Army between January 2022 and December 2024 were randomly divided into an observation group 

(prednisolone plus magnesium isoglycyrrhizinate, n = 31), a standard control group (prednisolone plus azathioprine, 
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n = 31), and a monotherapy group (prednisolone alone, n = 30). Changes in liver function, immunoglobulin G (IgG), 

and oxidative stress markers were compared among the three groups before and after treatment. Clinical efficacy, 

time to steroid dose reduction, time to normalization of alanine aminotransferase (ALT), and biochemical relapse 

were also analyzed.  Results After 24 weeks of treatment, ALT, aspartate aminotransferase (AST), total bilirubin 

(TBil), and IgG levels were lower than baseline in all three groups (P < 0.05). Post-treatment ALT, AST, TBil, and 

IgG levels were lower in the observation group than in the monotherapy group (P < 0.05). After treatment, 

malondialdehyde (MDA) levels decreased, whereas superoxide dismutase (SOD) and glutathione peroxidase (GSH-

Px) levels increased, in all three groups (P < 0.05). Post-treatment MDA levels were lower and SOD and GSH-Px 

levels were higher in the observation group than in the standard control and monotherapy groups (P < 0.05). The 

times to steroid tapering and ALT normalization were shorter and the time to relapse was longer in the observation 

group than in the monotherapy group (P < 0.05). Overall response, complete biochemical remission, and 

biochemical relapse rates did not differ significantly among the three groups (P > 0.05).  Conclusion Prednisolone 

combined with magnesium isoglycyrrhizinate improves liver function and immune abnormalities in patients with 

AIH, accelerates steroid tapering, and delays relapse. Its effects may be associated with improved oxidative stress 

status, supporting its use as an optional adjunctive treatment for AIH.

Keywords:  autoimmune hepatitis; prednisolone; magnesium isoglycyrrhizinate; azathioprine

自 身 免 疫 性 肝 炎 （autoimmune hepatitis, AIH）

是一种以持续性肝细胞炎症和血清自身抗体阳性

为特征的慢性免疫介导性肝病，其发病机制尚未

完全阐明，目前普遍认为是遗传易感性、免疫耐

受破坏与环境触发因素共同作用的结果[1-4]。当前

临床诊疗推荐，单用糖皮质激素，或糖皮质激素

联合硫唑嘌呤作为一线治疗方案，已有研究报道

显示，部分患者在治疗后仍存在复发率较高、激

素依赖等问题[5-7]。近年来，氧化应激在 AIH 发生、

发展中的作用逐渐受到关注。炎症反应可诱导大

量活性氧产生，导致脂质过氧化、线粒体功能障

碍及肝细胞凋亡，进一步加重肝组织损伤。抗氧

化系统功能减弱被认为是疾病持续进展的重要机

制之一。异甘草酸镁作为甘草酸类衍生物，具有

抗炎、抗氧化及稳定细胞膜等作用，在多种肝病

中显示出一定的肝细胞保护效果，其可能通过抑

制炎症信号通路活化、清除自由基及调节免疫功

能发挥作用[8-10]。目前在 AIH 的临床治疗中，糖皮

质激素联合免疫抑制剂仍是标准治疗方案，甘草

酸制剂则多作为辅助保肝药物使用。既往研究大

多集中于病毒性肝病及药物性肝损伤，对于异甘

草酸镁在 AIH 中的应用研究相对较少，尤其缺乏其

对氧化应激水平影响的系统评价。因此，本研究

进一步比较不同治疗方案对肝功能、氧化应激指

标及长期转归的影响，以期为 AIH 辅助治疗提供临

床参考。

1  资料与方法 

1.1　一般资料　

选取 2022 年 1 月—2024 年 12 月在中国人民解

放 军 东 部 战 区 总 医 院 就 诊 并 确 诊 为 AIH 的 患 者

92 例为研究对象，根据治疗方法的不同分为观察

组 （泼尼松龙+异甘草酸镁，31 例）、标准对照组

（泼尼松龙+硫唑嘌呤，31 例） 和单药基础组 （泼

尼 松 龙 单 用 ， 30 例）。 AIH 诊 断 依 据 参 照 the 

American Association for the Study of Liver Diseases 

2019 年指南[11]，并结合临床表现、血清自身抗体、

免疫球蛋白水平及肝组织学结果综合诊断。本研

究经医院医学伦理委员会审批通过 （DZQH-KYLL-

25-05）。

1.2　纳入与排除标准　

1.2.1 　 纳入标准 　①年 龄 18～75 岁 ；②初 治 患

者，即既往未接受糖皮质激素、硫唑嘌呤或其他

系统性免疫抑制治疗；③病程≤12 个月；④丙氨酸

氨 基 转 移 酶（alanine amino-transferase, ALT）、 谷 草

转 氨 酶 （aspartate aminotransferase, AST） 持 续 升 高

并伴有免疫球蛋白 G （immunoglobulin G，IgG） 升

高；⑤患者签署知情同意书。

1.2.2 　 排除标准 　①病毒性肝炎；②非酒精性脂

肪性肝病、酒精性肝病；③肝硬化失代偿期、肝

癌或重型肝炎；④药物性肝损伤、原发性胆汁性

胆管炎、原发性硬化性胆管炎及其他自身免疫性

肝病重叠综合征；⑤妊娠期或哺乳期女性；⑥严
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重感染、自身免疫系统疾病活动期或恶性肿瘤。

1.3　治疗方案　

3 组患者均接受基础保肝及对症治疗。单药基

础组给予醋酸泼尼松龙片口服 （天津力生制药股

份有限公司，国药准字 H12020123，5 mg/片），初

始剂量 40 mg/d。治疗 2 周后根据肝功能恢复情况逐

渐减量，每 2 周减少 5 mg，减至 10 mg/d 后维持治

疗。标准对照组在泼尼松龙基础上联合硫唑嘌呤

片 （上 海 上 药 信 谊 药 厂 有 限 公 司 ， 国 药 准 字

H31021422，50 mg/片）治 疗 ，剂 量 1～2 mg/（kg·d），

口服。泼尼松龙减量方案同单药基础组。观察组

在泼尼松龙基础上联合异甘草酸镁注射液 （江苏

正 大 天 晴 药 业 集 团 股 份 有 限 公 司 ， 国 药 准 字

H20051942 ，10 mL∶50 mg）静 脉 滴 注 ，100 mg/ 次 ，

1 次/d，连续治疗 4 周。4 周后停用静脉制剂，继续

泼尼松龙维持治疗。泼尼松龙减量方案同前。3 组

均连续治疗 24 周，并随访 12 个月。维持治疗阶段

根据患者肝功能及 IgG 恢复情况调整激素剂量。当

ALT、AST 及 IgG 恢复正常并维持稳定后，可逐渐

减量至停药。

1.4　检测方法　

采用美国 Beckman 公司 Coulter AU5811 型生化

分 析 仪 测 定 血 生 化 指 标 ； IgG 采 用 免 疫 比 浊 法 测

定 ， 试 剂 购 自 Beckman Coulter （ 货 号 ：

OSR61172）； 丙 二 醛 （Malondialdehyde, MDA）、 超

氧化物歧化酶 （superoxide dismutase, SOD） 及谷胱

甘 肽 过 氧 化 物 酶 （glutathione peroxidase, GSH-Px）

采用酶联免疫吸附试验检测，试剂盒购自南京建

成 生 物 工 程 研 究 所 （货 号 ： H106-1-1）。 参 考 国

际 自 身 免 疫 性 肝 炎 组 织 （IAIHG） 共 识 并 结 合 本

研 究 24 周 治 疗 周 期 ， 制 定 疗 效 判 定 标 准 如 下[12]。

完全缓解：血清 ALT、AST 及 IgG 均恢复至正常参

考值范围，临床症状消失；部分缓解：ALT、AST

较治疗前下降≥50%，但未完全恢复正常，或 IgG

仍高于正常上限；无效：未达到完全缓解或部分

缓解标准，或病情加重。

1.5　统计学方法　

数据分析采用 SPSS 25.0 统计软件。计量资料

以均数±标准差 （x±s） 或中位数 （下四分位数，

上四分位数） [M （P25，P75） ]表示，比较用方差分

析或重复测量设计的方差分析或 H 检验，两两比较

采用 LSD-t 检验；计数资料以构成比或率 （%） 表

示，比较用 χ2 检验。P <0.05 为差异有统计学意义。

2  结果 

2.1　3组临床资料比较　

观察组、标准对照组和单药基础组年龄、性别

构 成 、ALT、AST、IgG 水 平 及 抗 核 抗 体（antinuclear 

antibody, ANA）阳性率比较，经 F /χ²检验，差异均无

统计学意义（P >0.05），具有可比性。见表 1。

2.2　3组治疗前后肝功能及免疫学指标的变化　

观 察 组 、 标 准 对 照 组 和 单 药 基 础 组 治 疗 前

ALT、 AST、 总 胆 红 素 （total bilirubin, TBil） 及 IgG

水 平 比 较 ， 经 方 差 分 析 ， 差 异 均 无 统 计 学 意 义

（P >0.05）。3 组治疗后 ALT、AST、TBil 及 IgG 水平

比 较 ， 经 方 差 分 析 ， 差 异 均 有 统 计 学 意 义 （P <

0.05）； 两 两 比 较 结 果 显 示 ， 观 察 组 治 疗 后 ALT、

AST、 TBil 及 IgG 水 平 均 低 于 单 药 基 础 组 （P <

0.05）； 观 察 组 与 标 准 对 照 组 治 疗 后 ALT、 AST、

TBil 及 IgG 水平比较，差异均无统计学意义 （P >

0.05）。3 组治疗前后 ALT、AST、TBil 及 IgG 的差值

比 较 ， 经 方 差 分 析 ， 差 异 均 有 统 计 学 意 义 （P <

0.05）；观察组治疗前后 ALT、AST、TBil 及 IgG 的

差值均大于单药基础组 （P <0.05），观察组与标准

对照组治疗前后 ALT、AST、TBil 及 IgG 的差值比

较，差异均无统计学意义 （P >0.05）。见表 2。

表 1　3组临床资料比较 

组别

观察组

标准对照组

单药基础组

F /χ2 值

P 值

n

31

31

30

年龄/（岁， x±s）

45.2±12.1

46.8±11.5

44.9±13.0

0.022

0.940

男/女/例

18/23

19/22

9/21

0.565

0.754

ALT/（u/L， x±s）

186.2±62.5

179.6±58.0

182.3±65.4

0.236

0.790

AST/（u/L， x±s）

164.2±55.3

158.6±51.3

160.3±59.7

0.102

0.867

IgG（g/L， x±s）

21.5±3.6

21.2±3.4

21.8±3.8

0.172

0.802

ANA 阳性  例（%）

26（83.9）

25（80.6）

24（80.0）

0.176

0.916
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2.3　3组临床疗效比较　

观察组、标准对照组和单药基础组总有效率

比较，经 χ²检验，差异无统计学意义 （χ2 =2.889，

P =0.236）。见表 3。

2.4　3组治疗前后氧化应激指标的变化　

观 察 组 、标 准 对 照 组 和 单 药 基 础 组 治 疗 前

MDA、SOD 及 GSH-Px 水平比较，经方差分析，差异

均无统计学意义（P >0.05）。3 组治疗后 MDA、SOD

及 GSH-Px 水平比较，经方差分析，差异均有统计学

意义（P <0.05）；两两比较结果显示，观察组治疗后

MDA 水 平 低 于 标 准 对 照 组 及 单 药 基 础 组 ，SOD 及

GSH-Px 水平均高于其余两组（P <0.05）。3 组治疗

前后 MDA、SOD 及 GSH-Px 的差值比较，差异均有统

计学意义（P <0.05）。见表 4。

2.5　3组治疗反应及临床转归比较　

观察组、标准对照组和单药基础组初始激素

剂 量 比 较 ， 经 H 检 验 ， 差 异 无 统 计 学 意 义 （P >

0.05）。3 组激素减量时间、ALT 恢复正常时间及复

发 时 间 比 较 ， 经 H 检 验 ， 差 异 均 有 统 计 学 意 义

（P <0.05）；两两比较结果显示，观察组激素减量

时间及 ALT 恢复正常时间均短于单药基础组，复发

时间长于单药基础组 （P <0.05）。3 组生化完全缓

表2　3组治疗前后肝功能及免疫学指标比较 （x±s）

组别

观察组

标准对照组

单药基础组

F 值

P 值

n

31

31

30

ALT/（u/L）

治疗前

186.2±62.5

179.6±58.0

182.3±65.4

0.236

0.790

治疗后

54.2±21.2

61.2±24.5

87.6±30.7

11.350

0.000

差值

132.0±45.6

118.4±42.8

94.7±39.5

9.268

0.000

AST/（u/L）

治疗前

164.2±55.3

158.6±51.3

160.3±59.7

0.102

0.867

治疗后

48.2±19.4

55.3±22.6

78.1±27.3

9.641

0.000

差值

116.0±40.2

103.3±38.6

82.2±35.4

8.554

0.000

组别

观察组

标准对照组

单药基础组

F 值

P 值

TBil/（μmol/L）

治疗前

38.5±11.2

37.8±10.9

39.1±12.4

0.118

0.889

治疗后

17.2±5.8

19.4±6.3

24.6±7.1

7.601

0.001

差值

21.3±8.1

18.4±7.6

14.5±6.9

6.774

0.002

IgG/（g/L）

治疗前

21.5±3.6

21.2±3.4

21.8±3.8

0.172

0.802

治疗后

15.3±2.4

16.1±2.6

17.7±2.9

6.234

0.003

差值

6.2±2.1

5.1±1.9

4.1±1.8

5.918

0.004

表 3　3组临床疗效比较 例（%）

组别

观察组

标准对照组

单药基础组

n

31

31

30

完全缓解

25（80.6）

23（74.2）

18（60.0）

部分缓解

4（12.9）

5（16.1）

6（20.0）

无效

2（6.5）

3（9.7）

6（20.0）

总有效率

29（93.5）

28（90.3）

24（80.0）

表4　3组治疗前后氧化应激指标比较 （x±s）

组别

观察组

标准对照组

单药基础组

F 值

P 值

n

31

31

30

MDA/（nmol/mL）

治疗前

6.8±1.2

6.7±1.3

6.9±1.1

0.214

0.808

治疗后

3.2±0.9

4.1±1.0

5.0±1.2

7.654

0.000

差值

3.6±1.1

2.6±1.0

1.9±0.9

8.337

0.000

SOD

治疗前

92.6±18.4

90.5±17.1

91.0±16.8

0.126

0.882

治疗后

138.6±22.0

120.6±19.7

108.3±18.7

6.978

0.000

差值

46.0±15.2

30.1±13.8

17.3±12.4

9.126

0.000

GSH-Px

治疗前

350.5±45.2

348.6±48.6

352.1±44.4

0.084

0.919

治疗后

420.7±52.8

390.3±50.4

370.3±46.2

9.368

0.000

差值

70.2±24.5

41.7±21.8

18.2±19.4

10.452

0.000
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解率及生化复发率比较，经 χ²检验，差异均无统 计学意义 （P >0.05）。见表 5。

3  讨论 

目前指南推荐的一线治疗方案主要为糖皮质

激素单用或联合硫唑嘌呤治疗[12-13]，但长期应用激

素及免疫抑制剂可引起骨髓抑制、感染及代谢紊

乱等不良反应，因此寻找有效的辅助治疗策略具

有重要意义。

本 研 究 结 果 显 示 ， 3 组 治 疗 24 周 后 ， ALT、

AST、TBil 及 IgG 水平均较治疗前明显提高，提示

激素治疗在控制炎症及免疫异常方面具有明确疗

效 。 进 一 步 组 间 比 较 发 现 ， 观 察 组 ALT、 AST、

TBil 及 IgG 下降幅度方面大于单药基础组，与标准

对照组疗效接近。这说明在激素治疗基础上联合

异甘草酸镁可增强肝功能改善效果。从治疗反应

动态指标来看，观察组激素减量时间及 ALT 恢复正

常时间均明显缩短，提示联合治疗可加速炎症控

制，有利于早期减少激素暴露。激素长期使用引

发的不良反应与药物累计剂量密切相关，因此缩

短用药的高剂量阶段，对提升治疗有效性具有实

际临床意义。临床转归方面，观察组持续生化完

全缓解率高于单药组，复发时间延后，显示其在

维持治疗效果方面具有优势。AIH 复发与免疫持续

活化密切相关，单纯激素治疗可能在减量过程中

出现炎症反弹，而联合治疗可能通过多靶点调控

减轻复发风险[14-15]。

从机制层面分析，本研究中氧化应激指标的

变化具有重要意义。观察组治疗后 MDA 显著降低，

SOD 及 GSH-Px 明显升高，提示氧化应激状态得到

有效改善。已有研究表明，氧化应激参与 AIH 的发

生、发展过程。炎症细胞浸润及细胞因子释放可

促使大量活性氧产生，进而导致脂质过氧化、线

粒体损伤及肝细胞凋亡。MDA 作为脂质过氧化终

产物，其升高反映氧化损伤程度，而 SOD 及 GSH-

Px 为重要抗氧化酶，其活性下降提示抗氧化防御

能力减弱[16-17]。本研究结果提示，异甘草酸镁可能

通过增强抗氧化酶活性、减少脂质过氧化损伤来

发挥保护作用。异甘草酸镁为甘草酸衍生物，具

有抗炎、抗氧化及膜稳定作用，其可能通过抑制

NF-κB 信 号 通 路 的 活 化 ， 减 少 炎 症 因 子 的 释 放 ；

同 时 通 过 清 除 自 由 基 、 增 强 谷 胱 甘 肽 系 统 功 能 ，

减轻氧化应激反应[18-20]。此外，部分研究提示，甘

草酸类物质可调节 T 细胞亚群平衡，抑制过度免疫

反应，从而在 AIH 等免疫相关性肝病中发挥辅助治

疗作用[21-25]。本研究中观察组 IgG 下降更明显，也

从侧面说明其有免疫调节作用。

综上所述，泼尼松龙联合异甘草酸镁治疗 AIH

可在改善肝功能、促进激素减量及延缓复发方面

取得较好效果，其作用机制可能与改善氧化应激

状态及调节免疫反应有关。需要指出的是，异甘

草酸镁在本研究中主要作为辅助保肝及抗氧化治

疗使用，并不能替代 AIH 标准免疫抑制治疗。对于

症状缓解后的患者，仍应依据指南逐步减停激素，

并根据复发风险选择硫唑嘌呤等药物维持治疗。
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