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中药治疗肝硬化门静脉高压症的研究进展
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摘要　门静脉高压症是肝硬化重要的并发症，严重影响了患者的生存质量。开发治疗门静脉高压症的药物一直是该领域
的研究热点。β受体阻断剂及其他药物因为各种不良反应大大限制了其临床应用。随着中医对门静脉高压症病机认识
的深入以及中药有效组分的研究进展，中药在治疗门静脉高压症方面取得了一些进展。治疗门静脉高压症的单味药物包

括丹参、当归、泽泻、冬虫夏草等；复方包括扶正化瘀胶囊、复方８６１、抗纤软肝颗粒、复方鳖甲软肝片、强肝软坚汤、加味瓜
蒌散、肝络通等。这些单味药以及复方在抗纤维化以及降低门静脉压力方面都显示出治疗作用。通过总结中药在治疗肝

硬化门静脉高压症方面的研究进展，旨在为降低门静脉压力，从而降低曲张静脉破裂出血的风险提供更多选择。
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　　门静脉高压症（ＰｏｒｔａｌＨｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ，ＰＨＴ）是以
门静脉压力升高为主要临床表现的综合征，是肝硬

化的重要并发症。门静脉压力升高又导致了脾肿

大、侧枝循环形成、胃肠道淤血等并发症，尤其以食

管胃底静脉曲张破裂出血为最严重，甚至危及患者

生命。根据患者具体情况，目前 ＰＨＴ的治疗方式包
括内科药物治疗、内镜下局部治疗、介入微创治疗及

外科手术治疗等措施。

肝静脉压力梯度（ＨｅｐａｔｉｃＶｅｎｏｕｓＰｒｅｓｓｕｒｅＧｒａ
ｄｉｅｎｔ，ＨＶＰＧ）是公认的评价ＰＨＴ严重程度的可靠指
标。ＨＶＰＧ的正常范围是３～５ｍｍＨｇ，如果ＨＶＰＧ＞
１２ｍｍＨｇ意味着静脉曲张形成；如果 ＨＶＰＧ

)

２０
ｍｍＨｇ静脉曲张破裂出血的风险将大大增加［１］。因

此，应用药物缓解静脉曲张的程度、降低出血风险一

直以来都是临床工作追求的目标。然而，由于 ＰＨＴ
发病机制复杂，肝内和肝外存在诸多矛盾，严重制约

了ＰＨＴ的治疗进展。长期以来，治疗ＰＨＴ的药物包
括血管收缩剂（β受体阻断剂、生长抑素等）和血管
扩张剂（硝酸酯类药物）两大类，但这些药物都因为

不同程度的并发症限制了临床长期应用。近年来，

中药在治疗ＰＨＴ方面开展了很多研究，本文就中药
治疗ＰＨＴ的进展进行总结。
１　中医对于ＰＨＴ病因病机的认识

中医学并无ＰＨＴ的概念，对ＰＨＴ的认识往往与
其发生原因—肝纤维化相联系，参照“胁痛”“?积”

“鼓胀”等中医病症以认识其病因病机。刘成海

等［２］认为肝纤维化的基本病机为正虚血瘀，而正虚

主要表现为气阴两虚，血瘀则主要表现为瘀血阻络，

其基本证型为气阴虚损、瘀血阻络。薛博瑜等认为

慢性肝病的病机演变过程是湿热血瘀瘀热湿热瘀
毒气阴亏耗，其中湿热瘀毒最为关键［３］。在肝纤维

化病变的不同阶段，不同患者有不同的证候表现。
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因而，肝纤维化 ＰＨＴ总的治疗原则是急则指标，缓
则治本或标本兼治。治标以为活血化瘀，辅以理气

健脾；治本在于扶正，早期以益气养血为法，晚期则

着重补肝益肾，根据阴阳的偏衰补之。与上述不同

的是，有学者根据长期的临床实践发现，以瘀血阻络

作为ＰＨＴ的病机，对于改善肝硬化患者的症状有一
定的疗效，却并未使肝硬化的病理进程特别是门脉

高压症的发展获得有效地阻抑。结合患者在 ＰＨＴ
阶段的表现，提出湿阻、肝郁导致肝络瘀阻，卫气壅

滞化生火毒损伤肝络。而肝藏血，肝络损伤则郁闭，

故出现胁下痞块、腹壁青筋暴突，络破则出血量大而

色鲜，气郁则臌胀难消。因此，毒损肝络是肝硬化阶

段的主要病机，治疗则应以解毒通络之法［４］。由于

对ＰＨＴ的病机有不同的认识，在这些病机指导下的
处方用药因而也不相同。

２　治疗ＰＨＴ的单味药及其有效组分
２１　丹参　丹参及其有效成分具有很好的抗肝纤
维化，降低门静脉高压的作用。曾芬等［５６］对５２例
肝炎后肝硬变患者经门静脉灌注丹参，结果治疗后

患者的门静脉直径，血流速度，血流量都较治疗前减

轻，说明经门静脉灌注丹参，能显著改变门静脉血流

动力学。现代药理研究证实［７］，丹参能抗氧化、防止

过氧化脂质的形成，保护肝细胞，改善肝脏异常的血

液循环，加速肝细胞的修复与再生，促进胶原降解，

减少肝内胶原含量，对肝纤维化有较好的防治作用。

肝炎后肝硬化并发ＰＨＴ患者，复方丹参片及甘草酸
二胺肠溶胶囊联合应用，具有一定抑制纤维化作用，

可减轻食管胃底静脉曲张程度和门静脉内径［８］。研

究表明，丹酚酸Ｂ是丹参发挥药效作用的主要物质
基础。丹酚酸Ｂ能够降低内皮素１（ＥＴ１）引起的门
静脉高压［９］，抑制原代培养的星状细胞（ＨＳＣ）活化。
并且，丹酚酸Ｂ能够抑制经转化生长因子 β１（ＴＧＦ
β１）刺激的ＨＳＣ内蛋白激酶信号传导通路，从而减
少ＨＳＣ合成与分泌Ⅰ型胶原。近年来的研究表明，
肾素血管紧张素系统在肝纤维化和 ＨＳＣ活化过程
中发挥了重要作用［１０］。而丹酚酸 Ｂ抗肝纤维化机
制之一即是通过下调血管紧张素 ＩＩ信号通路，抑制
ＨＳＣ活化［１１］。

２２　当归　肝纤维化时常有血栓素 Ａ２（ＴＸＡ２）／前
列环素、组织胺、５羟色胺（５ＨＴ）等一系列体液因素
的代谢失调，这些均可引起门静脉的收缩，升高门静

脉压力。当归可以解除组织胺所致的平滑肌痉挛，

抑制ＴＸＡ２和５ＨＴ的释放
［１２］。此外，当归提取物还

能够抑制炎症反应，对抗脂质过氧化，减轻对肝细胞

及肝窦内皮细胞的损害，对改善肝功能也具有较好

的效果［１３］。在胆总管结扎导致的肝硬化犬，当归可

降低门静脉压力、肝静脉压力梯度，但对体循环无显

著影响［１４］。当归的机制可能是通过减少胰高血糖

素、ＴＸＡ２的分泌，升高前列环素（ＰＧＩ２）浓度，从而促
进血管扩张，降低门静脉压力。

２３　泽泻　泽泻具有良好的利尿作用，临床多用于
治疗各种原因引起的水肿。实验研究发现，泽泻还

具有保护肝细胞和扩张血管的作用。刘素丽等报

道，泽泻可降低肝硬化患者的门静脉和脾静脉的血

流量［１５］。同时，冯志杰等研究发现，泽泻可降低肝

硬化大鼠的门静脉压力，减少肠系膜上动脉的血流

量，并且随着治疗时间的延长，降压效果越来越明

显［１６］。泽泻降低门静脉压力可能与其抑制肾素和

醛固酮的合成有关。

２４　汉防己　汉防己属于防己的一种，为祛风湿要
药，有止痛、利水的功效。汉防己甲素是汉防己发挥

药效作用的主要成分。汉防己甲素通过保护肝细

胞、抑制肝组织炎症、干预ＴＧＦβ１ｓｍａｄｓ信号通路抑
制ＨＳＣ活化，从而发挥抗肝纤维化作用［１７１８］。黄会

芳等研究发现，汉防己甲素能够降低肝硬化大鼠的

门静脉压力，减轻门静脉高压引起的胃粘膜微循环

障碍以及超微结构的破坏，对 ＰＨＴ性胃病有较好的
治疗作用［１９］。

２５　冬虫夏草　冬虫夏草菌丝具有抗肝纤维化作
用［２０］。王宪波等在 ＤＭＮ诱导的肝纤维化大鼠发
现，冬虫夏草菌丝预防治疗可以显著缩小门静脉直

径，降低门静脉压力。其降压机制可能与药物能够

保护肝窦内皮细胞，抑制星状细胞活化，从而改善肝

窦毛细血管化有关［２１］。另外，赤芍、灯盏细辛、黄芪

等药物也有良好的抗肝纤维化作用，但是对于肝硬

化引起的ＰＨＴ报道较少。
３　治疗ＰＨＴ的中药复方
３１　扶正化瘀胶囊　临床及实验研究表明，扶正化
瘀胶囊具有较好的抗肝纤维化，降低门静脉高压作

用，能够明显升高ＤＭＮ诱发的肝纤维化大鼠肝脏基
质金属蛋白酶２（ＭＭＰ２）活性，并显著降低金属蛋
白酶组织抑制物的表达，促进过多的Ⅳ胶原的分解，
逆转肝纤维化过程中肝窦内皮的失窗孔，加速肝窦

毛细血管化的恢复［２２２４］。夏小芳等发现，肝硬化

ＰＨＴ患者在常规治疗的基础上加服扶正化瘀胶囊，
可显著抑制透明质酸和Ⅳ型胶原的合成，降低门静
脉和脾静脉的血流量，改善肝硬化引起的门脉系统

的血流动力学异常［２５］。
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３２　复方８６１　复方８６１由丹参、黄芪、陈皮、香附、
鸡血藤等１０味中药组成。研究发现该方能明显抑
制ＨＳＣＴ６分泌ＥＴ１，且呈现一种剂量依赖性，并从
研究结果推论，复方 ８６１可能通过减少 ＨＳＣ分泌
ＥＴ１途径，从而抑制ＥＴ１引起的 ＨＳＣ收缩［２６］。另

外该方可使纤维化肝脏的纤维吸收消散，促进血管

结构得到改建恢复，使肝小叶趋于正常，肝窦阻力降

低［２７］。

３３　抗纤软肝颗粒　该药主要由海藻、鳖甲、牡蛎、
丹参、莪术等组成，具有软坚消痰、活血化瘀的功效。

研究表明，抗纤软肝颗粒能有效抑制Ⅳ胶原、层粘连
蛋白的生成和沉积，改善肝纤维化大鼠组织病理变

化，使肝窦内皮窗孔消失缓解以及基底膜形成程度

减轻，从而减轻肝窦毛细血管化程度［２８］。

３４　强肝软坚汤　强肝软坚汤由当归、白芍、丹参、
郁金、败酱草、栀子、丹皮、生地、白术、茯苓、鳖甲、黄

芪、山楂、茵陈等中药组成，方中黄芪健脾益气，当

归、白芍滋养肝血，丹参活血祛瘀兼能养血生新，郁

金行气解郁，活血破瘀，败酱草、茵陈、栀子清热解

毒，鳖甲软坚散结，诸药合用，益气养血，行气化瘀、

软坚散结，疏肝健脾。王晓素等发现强肝软坚方可

以降低肝纤维化大鼠的胰高血糖素和门静脉压

力［２９］。

３５　复方鳖甲软肝片　复方鳖甲软肝片由鳖甲、冬
虫夏草、黄芪、党参、三七等１１种中药组成，具有益
气养血、化瘀解毒功效，对肝炎后肝纤维化的临床症

状体征积分、肝功能指标、血清肝纤维化标志物具有

明显的改善作用［３０］；肝组织炎症活动度和肝纤维化

程度均有明显改善，活化 ＨＳＣ数量明显减少，而凋
亡的ＨＳＣ数量则显著增加［３１］。

３６　加味瓜蒌散　加味瓜蒌散由瓜蒌、红花、生牡
蛎、三七、白术、郁金、炙甘草组成。加味瓜萎散能有

效降低肝硬化患者的门静脉压力，缩小门静脉直径，

改善肝功能，缓解肝纤维化［３２］。基础研究表明，加

味瓜萎散降低 ＰＨＴ大鼠门静脉压力效果优于心得
安，能有效降低胃泌素、胃动素、胰高血糖素，从而降

低食管胃底静脉曲张破裂出血的危险［３３］。

３７　肝络通　以解毒通络作为指导原则，由甘草和
丹参有效组分组成的肝络通可以显著降低中毒性和

胆汁性肝硬化大鼠的门静脉压力，缓解内脏高动力

循环，改善肝功能［３４３５］。肝络通降低门静脉压力的

机制不仅在于能够抑制肝组织纤维合成，而且能够

提高内脏血管对血管收缩物质的反应性，从而减少

进入门静脉的血流量，降低门静脉压力［３６］。

综上所述，随着对 ＰＨＴ病因病机认识的深入，
中医药在治疗 ＰＨＴ方面取得了很多进展。然而，诸
多药物深层次的作用机制以及不良反应还不明确。

为了促进研究结果的推广应用，可能还需进一步探

讨药物的作用机制。
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