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柴胡疏肝散加减对肝郁脾虚型肝硬化代偿期

肝功能及肝纤维化的影响!
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摘要"目的'观察柴胡疏肝散加减对肝郁脾虚型肝硬化代偿期患者肝功能及肝纤维化的影响" 方法'将 /" 例肝硬化代偿期患

者按照随机数字表法分为观察组和对照组!每组各 -" 例" 对照组口服恩替卡韦片!观察组在对照组给药的基础上联合柴胡疏

肝散加减治疗" 比较两组患者的临床疗效及治疗前后肝功能指标,白蛋白*;RYGS24!&E]+#总胆红素*H<H;RY2R2KGY24!X]FE+#谷

丙转氨酶*;R;424JHK;43;S24;3J!&EX+#谷草转氨酶*;3V;KH;HJ;S24<HK;43MJK;3J!&CX+-#肝纤维化指标,透明质酸*:L;RGK<42P;P2O!
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型胶原*HLVJ
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)9+-#肝脾彩超*肝门

静脉主干内径#脾脏厚度#脾脏长度+变化情况" 结果'观察组有效率为 (/.*b!对照组有效率为 //.*b!两组患者有效率比

较!差异具有统计学意义*<i"."++" 两组患者治疗后&EX#&CX#X]2R低于本组治疗前!&E]高于本组治疗前!且治疗后组间

比较!差异具有统计学意义*<i"."++" 两组患者治疗后>&#eP

%

#

!

)9#E8低于本组治疗前!且治疗后观察组低于对照组!

差异具有统计学意义*<i"."++" 两组患者治疗后肝门静脉内径#脾厚度#脾长度低于本组治疗前!且治疗后观察组低于对照

组!差异具有统计学意义*<i"."++" 结论'柴胡疏肝散加减治疗肝郁脾虚型肝硬化代偿期!可改善患者的临床症状及肝功

能!延缓肝纤维化进程"
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,,肝硬化是以弥漫性纤维结缔组织增生+肝小叶

结构及循环障碍的一类慢性进行性疾病$是消化系

统常见的慢性病, 处于代偿期的患者无明显特异性

症状和体征$病情发展隐匿$不易察觉$一旦有明显

症状$如肝腹水+肝性脑病等$则提示疾病进展恶化

程度较高并已进入失代偿期$通常患者 + 年生存率

低于 -"b

-# )!.

, 因此$肝硬化代偿期的及时诊断+

治疗成为遏制疾病进展的研究热点, 现代医学对代

偿期肝硬化的治疗主要是控制病毒的活跃状态$抑

制病毒的持续复制$常用药物有恩替卡韦等$但长期

服用该类药物可导致耐药性的发生$还有无法抑制

肝脏纤维化进程的可能性-- )+.

, 中医学对肝硬化代

偿期的治疗$主要是采用辨论证治$基于多成分+多

靶点的治疗理念$通过多种活性成分的协同增效作

用$抑制病毒复制+改善肝功能$逆转甚至阻断肝纤

维化进程-/ )*.

, 笔者采用柴胡疏肝散加减治疗肝硬

化代偿期$观察其对患者肝功能及肝纤维化的影响$

现报道如下,

67资料与方法

6:67一般资料,选择 !"#( 年 # 月至 !"!! 年 - 月

河南省传染病医院收治的 /" 例肝硬化代偿期患者

为研究对象$按照随机数字表法分为观察组和对照

组$每组各 -" 例, 观察组男 !( 例$女 !# 例#年龄

!'/.5 k#".'"岁#病程!-.# k#.*"年, 对照组男 -"

例$女 !" 例#年龄!'*.- k##./"岁#病程!-.' k

#a5"年, 两组患者 一般资料经统计学处理$差异无

统计学意义!<j"."+"$具有可比性,

6:87诊断标准

6:8:67西医诊断标准,符合'肝硬化诊治指南(

-5.

'慢性乙型肝炎防治指南(

-(.中代偿期肝硬化的诊

断标准$经9X+腹部彩超等影像学检查确诊为肝硬

化为代偿期,

6:8:87中医诊断标准,符合'肝纤维化中西医结

合诊疗指南(

-#".中肝气郁结型肝硬化的诊断标准$

主症%胁胀痛+烦躁易怒+口苦口干+咽部有异物感$

次症%嗳气不畅+头痛+食后胃脘胀满+小便赤黄$舌

淡苔白或薄黄$脉弦, 符合主症至少一项$次症至少

两项$并结合舌诊和脉诊,

6:97病例纳入标准,符合上述诊断标准#入组前两

周未接受类似治疗#对本研究知情同意并签署知情

同意书,

6:;7病例排除标准,合并有其他病毒感染#有严重

肝肾功能障碍$不适宜采用本治疗方法者#有其他恶

性肿瘤者#自身免疫性肝炎肝硬化+酒精性肝硬化等

其他类型肝硬化者#肝硬化失代偿期,

6:<7治疗方法,两组患者入院后均根据其病情给

予常规干预$并针对性地开展健康宣教$叮嘱其注意

日常饮食$合理安排生活起居$保持乐观的心态$积

极配合治疗$尽量避免过度劳累$对有焦虑抑郁倾向

的患者进行心理疏导$最大程度地提高其治疗依从

性,

对照组患者口服恩替卡韦片!北京百奥药业$

批号%国药准字 >!"#(-"**"$每次 # 片$每天 # 次$

连续治疗 - 个月, 观察组在对照组治疗的基础上给

予柴胡疏肝散加减治疗$具体药物组成%柴胡 #! @$

陈皮 #! @$川芎 / @$枳壳 / @$延胡索 ( @$白芍 / @$

白术 ( @$香附 ( @$炙甘草 - @, 根据患者体质及病

情发展情况随症加减$每日 # 剂$加水煎煮 ! 次$合

并煎液$浓缩至 '"" SE左右$分每天 ! 次服用$连续

治疗 - 个月,

6:=7观察指标

6:=:67肝功能指标,采用全自动生化分析仪检测

两组患者治疗前后白蛋白!;RYGS24$&E]"+总胆红

素!H<H;RY2R2KGY24$X]FE"+谷丙转氨酶!;R;424JHK;43W

;S24;3J$&EX"+谷草转氨酶 !;3V;KH;HJ;S24<HK;43W
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MJK;3J$&CX",

6:=:87肝纤维化指标,采用放射免疫法检测两组

患者治疗前后透明质酸!:L;RGK<42P;P2O$>&"+层粘

连蛋白!R;S2424$E8"+

%

型前胶原!VK<P<RR;@J4 HLVJ

%

$eP

%

"+

!

型胶原!HLVJ

!

P<RR;@J4$

!

)9",

6:=:97肝脾彩超检查,采用彩超多普勒超声检测

仪检测两组治疗前后肝门静脉主干内径+脾脏厚度+

脾脏长度,

6:W7疗效判定标准,参照'慢性乙型肝炎防治指

南(!!"#( 年版"

-##.中的疗效判定标准, 显效%肝纤

维化指标恢复正常$肝功能指标下降超过基线

+"b#有效%肝纤维化指标明显好转$肝功能指标下

降为基线的 !+b `i+"b#无效%肝纤维化指标及

肝功能指标均无明显改变$甚至有加重迹象,

有效率r*显效o有效+03 s#""b

6:]7统计学方法,采用 CeCC !+." 统计软件进行

分析$所有统计学分析检验结果均采用双侧检验,

对于服从正态分布且方差齐的数据采用 8检验$采

用均数k标准差!

"

:k."表示$计数资料采用率!b"

的形式表示$行
!

C 检验, <i"."+ 为差异具有统计

学意义,

87结果

8:67两组肝硬化代偿期患者临床疗效比较,观察

组有效率为 (/.*b$对照组有效率为 //.*b$两组

患者有效率比较$差异具有统计学意义!<i"."+"$

见表 #,

,,表 67两组肝硬化代偿期患者临床疗效比较 例!b"

组别 3 显效 有效 无效 有效率

对照组 -" #!!'"."" 5!!/.*" #"!--.-" !//.*"

观察组 -" #(!/-.-" #"!--.-" #!-.-"

!(/.*"

;

,注%与对照组比较$;<i"."+,

8:87两组肝硬化代偿期患者治疗前后肝功能比较

,两组患者治疗后 &EX+&CX+X]2R低于本组治疗

前$&E]高于本组治疗前$且治疗后组间比较$差异

具有统计学意义!<i"."+"$见表 !,

表 87两组肝硬化代偿期患者治疗前后肝功能比较 !

"

:k."

组别 3 时间
&EX07&E

)#

&CX07&E

)#

&E]!

"

0@&E

)#

" X]2R!/0

&

S<R&E

)#

"

对照组 -" 治疗前 !#-.' k!"./ !"*.! k!*.# -!.! k-.# +*.- k*.!

-" 治疗后
*5.# k5.'

;

**.- k(./

;

-/.! k-.*

;

--.5 k+.5

;

观察组 -" 治疗前 !"/.# k!#.+ !"'.# k!-.- -!.* k-.* +5.5 k/.*

-" 治疗后
+5.# k/.!

;Y

+".- k(.#

;Y

'!.# k-.'

;Y

!-.# k+./

;Y

,注%与本组治疗前比较$;<i"."+#与对照组治疗后比较$Y<i"."+,

8:97两组肝硬化代偿期患者治疗前后肝纤维化指

标比较,两组患者治疗后 >&+eP

%

+

!

)9+E8低

于本组治疗前$且治疗后观察组低于对照组$差异具

有统计学意义!<i"."+"$见表 -,

表 97两组肝硬化代偿期患者治疗前后肝纤维化指标比较 !

"

:k."

组别 3 时间
>&!

"

0

&

@&E

)#

" eP

%

!

"

0

&

@&E

)#

"

!

)9!

"

0S@&E

)#

" E8!

"

0

&

@&E

)#

"

对照组 -" 治疗前 !/'.' k--.! !'*.! k-5.# #"/.! k!/./ #(5.- k'*.!

-" 治疗后
#+5.# k!/.'

;

#/*.- k!-./

;

55.! k!".*

;

#'-.5 k!5.5

;

观察组 -" 治疗前 !+/.# k-".+ !-'./ k-/.- #"!.* k!-.! !"5.5 k'*.*

-" 治疗后
#"5.# k!-.!

;Y

#"*.- k!".#

;Y

/!.# k#(.'

;Y

#"-.# k!!./

;Y

,注%与本组治疗前比较$;<i"."+#与对照组治疗后比较$Y<i"."+,

8:;7两组肝硬化代偿期患者治疗前后肝脾彩超检

查结果比较,两组患者治疗后肝门静脉内径+脾厚

度+脾长度低于本组治疗前$且治疗后观察组低于对

照组$差异具有统计学意义!<i"."+"$见表 ',

表 ;7两组肝硬化代偿期患者治疗前后肝脾彩超

检查结果比较 !

"

:k.$SS"

组别 3 时间 门静脉内径 脾厚度 脾长度

对照组 -" 治疗前 #'.! k#.! '*.! k+.# #-/.! k5./

-" 治疗后
#!.# k#.-

;

'!.- k!.#

;

##5.! k'.*

;

观察组 -" 治疗前 #'.# k#.+ ''./ k'.+ #-/.* k5.!

-" 治疗后
#".- k#.!

;Y

'".- k!.'

;Y

##!.# k'.+

;Y

,注%与本组治疗前比较$;<i"."+#与对照组治疗后比较$

Y<i"."+,

97讨论

肝硬化代偿期在疾病发展初期以实证为主$中

后期以虚证为主$晚期为血瘀证为主$血瘀证也是代

偿期终点的主要证型$也是肝硬化由代偿期向失代

偿期转变的关键病理阶段-#!.

, 肝硬化发病机制由

多种证型逐渐演变而成$即气滞+湿热+水滞+血瘀+

阳虚+阴虚等$气滞+水停+血瘀为标$其正气不足为

本$随着病情的演变而寒热虚实夹杂$不同患者其病

程阶段的相应病理变化有明显差异$致使肝硬化在

不同发展阶段的中医辨证证型较多, 肝硬化的病位

&!5-#&
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在肝+脾$基本病机为肝气郁结+水湿内停+郁而化

热$治疗以疏肝解郁+健脾化湿为主要原则-#- )#'.

,

柴胡疏肝散加减以柴胡疏肝散为基础$根据病

情发展进行加减, 柴胡疏肝散为疏肝理气经典方

剂$源自'景岳全书($方中柴胡宣畅气机+疏肝解

郁+保肝利胆$专入肝经$为君药#香附+川芎+延胡索

行气活血+止痛散结$以助柴胡解郁之效$并增强其

活血止痛之效$共为臣药#陈皮理气健脾+燥湿化痰$

以防水湿停饮#枳壳理气宽中+开胃健脾+行滞消胀$

以调理气机升降之枢纽而宽胸$白芍+白术保肝利

胆+柔肝止痛$为佐药$以增强君药的疏肝+行气之

效#甘草调和诸药$缓和药性, 诸药合用$共奏疏肝

解郁之功效$以顾护脾胃,

在肝硬化的进展过程中$肝纤维化为此阶段的

重要关节$是病毒感染+慢性炎症侵蚀等各种病理过

程进展阶段$对肝纤维化的早期诊断和治疗是积极

遏制肝硬化发展的关键节点-#+.

, 肝硬化代偿期又

称为)隐匿期*$在此阶段的患者在体检或常规检查

是肝功能可现实正常或轻度异常$常常不被患者所

重视-#/ )#*.

, 当患者出现明显的腹腔积液+黄疸+消

化道出血等情况时$提示患者已进入肝硬化代偿活

动期$肝细胞的正常活动会出现紊乱$并继发引起多

种并发症-#5 )#(.

, 肝脏纤维化是肝硬化的发展节点$

在肝硬化初期$肝脏细胞外间质中的多糖蛋白 >&

合成增加$致使血清水平表达量升高$该指标可反映

出肝脏纤维化演变程度#肝纤维化进程启动后$肝窦

及汇管区毛细血管化+纤维化程度升高$细胞外骨架

结构及细胞黏附作用增加#E8作为细胞外骨架结构

的主要成分$该指标的异常变化科反映出肝纤维化

进展程度#F_)9是基底膜的主要成分$肝纤维化进

程启动后$F_)9在肝脏汇管及T233J腔小血管周围

沉积$导致肝基底膜胶原变化$其表达水平也是反映

肝脏纤维化进程的可靠指标-!" )!#.

, 有研究显

示-!! )!'.

$肝郁脾虚证肝硬化患者其血清 >&+E8+

F_)9表达水平明显高于脾肾阳虚型+脾虚湿盛型+

湿热内蕴型+肝肾阴虚型+血瘀型等 + 个证型$提示$

肝郁脾虚型肝硬化的纤维化程度处于活跃期$如不

及时加以干预$将直接导致肝硬化代偿期向失代偿

期进展$进一步加重疾病进程$严重威胁患者生命安

全-!+.

,

本研究结果显示$柴胡疏肝散加减治疗肝郁脾

虚型肝硬化代偿期有较好的治疗效果$观察组可明

显降低异常的血清 &EX+&CX+X]2R+>&+eP

%

+

!

)

9+E8表达水平$提示中西药联合的治疗方案在改

善患者肝功能+延缓肝纤维化进程方面有积极意义,

彩超检查发现$治疗后患者肝门静脉+脾脏厚度和长

度均有降低趋势$该治疗趋势与上述血清学指标相

一致,

综上所述$柴胡疏肝散加减联合恩替卡韦治疗

肝郁脾虚证肝硬化代偿期$可改善患者临床症状及

肝功能$延缓肝纤维化进程, 但本研究仍有许多不

足之处$比如样本量较小$不能更全面的分析$未能

开展双盲双模拟试验$观察周期较短等问题$在后期

的研究中$将针对上述问题开展深入研究$为后期临

床广泛应用提供参考依据,
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