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摘要　目的：观察１００例经凉血解毒法治疗湿热瘀毒证型重型乙型肝炎的转归，评价相关实验室指标与疾病的关系。方
法：１００例湿热瘀毒证型重型乙型肝炎患者均在西医一般治疗基础上，予清肝解毒注射液静滴、大黄水煎液灌肠。观察治
疗前后患者实验室指标变化情况。结果：治疗后患者症状和体征改善，血常规、电解质、白蛋白（ＡＬＢ）、肾功能、白介素２
（ＩＬ２）无明显变化（Ｐ＞００５）；丙氨酸氨基转移酶（ＡＬＴ）、天门冬氨酸氨基转移酶（ＡＳＴ）、总胆红素（ＤＢｉＬ）、血氨（ＮＨ３）、
超敏Ｃ反应蛋白（ｈｓＣＲＰ）、肿瘤转化因子α（ＴＮＦα）、白介素８（ＩＬ８）降低，凝血酶原活动度（ＰＴＡ）、白介素１０（ＩＬ１０）升
高，差异均具有统计学意义（Ｐ＜００５）。１００例入组患者总有效率为５５０％。结论：凉血解毒法对湿热瘀毒证型重型乙型
肝炎安全有效，密切监测实验室指标有助于提高重型乙型肝炎的诊治。
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　　重型肝炎是以大量肝细胞坏死为主要病理特点
的一种严重肝脏疾病，引起重型肝炎发病的原因很

多，我国主要是感染 ＨＢＶ（乙型肝炎病毒）发展而
来，由其引起的重型乙型肝炎病情进展快，治疗难度

大，死亡率高。滨州市中医医院在西药常规治疗的

基础上，联合中医中药凉血解毒法，即清肝解毒注射

液静滴及大黄水煎灌肠，治疗辨证湿热瘀毒证型重

型乙型肝炎患者１００例，疗效确切，并发现相关实验
室指标与疾病的关系，现报道如下。

１　资料与方法
１１　一般资料　１００例湿热瘀毒证型重型乙型肝
炎患者均为滨州市中医医院２０１４年７月至２０１５年
７月所收治的住院患者，其中男性７０例，女性３０例，
年龄１８～６０岁，平均年龄４３８岁。

１２　诊断标准　１００例病例均参照中华医学会感
染病学分会肝衰竭与人工肝组和中华医学会肝病学

分会重型肝病与人工肝组联合制定的《肝衰竭诊治

指南（２０１２年版）》［１］，以及中华医学会肝病学分会、
感染病学分会制定的《慢性乙型肝炎防治指南（２０１０
年版）》［２］标准。

１３　纳入标准　１）符合慢加急性肝衰竭、慢性肝衰
竭诊断标准；２）有ＨＢＶ感染，并且 ＨＢｓＡｇ阳性大于
６个月发病者；３）中医辨证属于湿热瘀毒证型的患
者；４）患者自愿参加并签署知情同意书者；５）依从性
良好者。

１４　排除标准　１）急性重型肝炎、亚急性重型肝炎
的患者；２）其他原因导致的慢性重型肝炎，如合并
ＨＣＶ、ＨＩＶ感染、乙醇性、药物性、自身免疫性疾病
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等；３）合并其他严重的其他系统性（心、肺、肾）疾病
和精神疾病患者；４）妊娠期和哺乳期妇患者；５）非中
医辨证湿热瘀毒证型或兼有其他证型的患者；６）患
者依从性差，期间离开本地者。

１５　治疗方法　入组患者均在西医一般治疗（抗病
毒药物口服，多烯磷脂胆碱、还原型谷胱甘肽钠、人

血白蛋白等静滴）基础上，予清肝解毒注射液（江西

青峰药业有限公司生产；批准文号：国药准字

Ｚ２００２７０９３）４ｍＬ静滴１次／ｄ；大黄６０ｇ水煎灌肠２
次／ｄ，治疗时间为６周。
１６　观测指标　自身症状、体征：观察治疗前后患
者肤目黄染、乏力、纳差、腹部胀满等症状是否改善。

实验室指标：观察治疗前后肝肾功能、电解质、血氨、

凝血功能、血常规、超敏 Ｃ反应蛋白、细胞因子的变
化及不良反应。

１７　疗效评价　疗效判断参考《中药新药临床研究
指导原则（试行）２００２》［３］标准：１）显效：临床乏力等
症状消失或显著改善，并发症明显改善，ＴＢｉＬ下降
５０％，ＡＬＴ、ＰＴＡ上升３５％以上；２）有效：临床症状缓
解，并发症得到控制，ＴＢｉＬ下降 ３０％，ＰＴＡ上升
２０％；３）无效：治疗后症状体征和并发症无变化甚至
加重，ＴＢｉＬ未下降（或下降）但 ＰＴＡ无上升，患者死
亡或自动出院。

１８　数据分析　采用 ＳＰＳＳ１９０软件进行统计分
析，计量资料比较采用 ｔ检验，计数资料采用 χ２检
验，以Ｐ＜００５为差异具有统计学意义。
２　结果
２１　症状和体征　经治疗后患者自觉症状、体征均
有不同程度的改善，如精神状况、乏力、纳差、腹部胀

满等不适均好与治疗前，自身前后对照，差异具有统

计学意义（Ｐ＜００５），结果见图１。

图１　治疗前后入组患者症状、体征比较

２２　实验室指标
２２１　血常规、电解质、肾功能　１００例入组患者
治疗前后血常规（ＷＢＣ、ＲＢＣ、ＰＬＴ）、电解质（Ｎａ、
Ｋ）、肾功能（ＣＲＥＡ）差异均无统计学意义（Ｐ＞
００５），具体结果详见图２。
２２２　肝功能、凝血功能、血氨　１００例入组患者

治疗前后肝功能（ＡＬＴ、ＡＳＴ、ＴＢｉＬ）降低、凝血（ＰＴＡ）
升高、血氨（ＮＨ３）降低，差异具有统计学意义（Ｐ＜
００５），白蛋白（ＡＬＢ）无明显变化（Ｐ＞００５），结果
见图３。

图２　治疗前后血常规、电解质、肾功能的变化

图３　治疗前后肝功能、凝血、血氨的变化

２３　超敏Ｃ反应蛋白、细胞因子　１００例入组患者
治疗前后超敏Ｃ反应蛋白（ｈｓＣＲＰ）、肿瘤坏死因子
α（ＴＮＦα）、白介素８（ＩＬ８）降低、白介素１０（ＩＬ１０）
上升，差异均具有统计学意义（Ｐ＜００５），白介素２
（ＩＬ２）无明显变化（Ｐ＞００５），结果见图４。

图４　治疗前后超敏Ｃ反应蛋白、细胞因子的变化

２４　疗效观察及转归　经凉血解毒法治疗后疗效
观察结果：其中显效３３例，有效２２例，无效４５例，
死亡５７例，总有效率５５０％，结果见表１。

表１　治疗后疗效观察及转归［例（％）］

分期 总例数 显效 有效 无效 死亡 总有效率（％）

治疗后 １００ ３３ ２２ ４５ ５７ ５５０

３　讨论
通过观察１００例经凉血解毒法治疗湿热瘀毒证

型重型乙型肝炎的转归，得出凉血解毒法对湿热瘀

毒证型重型乙型肝炎安全有效，密切监测实验室指

标有助于提高重型乙型肝炎的诊治，提高临床疗效，
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减少我国重型肝炎患者的死亡率。

据世界卫生组织报道，全球约１／３人口感染过
ＨＢＶ，其中３５亿～４亿人为慢性ＨＢＶ感染者，２００６
年我国乙肝血清流行病学调查结果显示１５～５９岁
人群的ＨＢｓＡｇ携带率为８５７％［４］，重型乙型肝炎更

是临床的难题，严重危害人类生命安全。重型肝炎

时大量肝细胞炎性坏死，肝脏解毒、合成、转化等功

能极度受损，人体内积蓄大量有毒物质，尽管积极内

科治疗，病死率仍达８０％以上［５］。在古代文献记载

中尚无“重型乙型肝炎”病名，根据其临床症状和体

征可归属中医学“黄疸”“腹胀”“胁痛”等范畴。对

于重型肝炎的病因病机古今学者各持其说，《金匮要

略》曰：“脾色必黄，瘀热以行”，《诸病源候论》记载：

“血瘀在内，则时时体热而发黄”。当代著名专家关

幼波教授认为“治黄必治血，血行黄易却”“治黄需

解毒，毒解黄易除”是治疗重型肝炎黄疸的重要法

则。张等［６］认为湿热毒是重型肝炎的基本病因，

血瘀为病理组成，正虚乃重型肝炎的病之根本。也

有学者认为［７］乙型慢重肝的共同致病特征为“毒

邪”，外因主要是湿热疫毒，基本病机为肝体肝用俱

损，并主张急性期以解毒化瘀、截断病势为主，恢复

期以体用同调、调理肝脾、肝肾同治为主，正虚邪剩

严重需攻补并重。可见辨证论治为其根本，为此本

研究总结前人经验的基础上，采用凉血解毒法治疗

湿热瘀毒证型的重肝乙型肝炎，患者症状和体征得

到改善，并对实验室指标进行探讨，以发现与疾病相

关的重要指标。

治疗后患者 ＮＨ３明显降低，氨
［８］对于人体是一

种有毒害物质，主要代谢场所在肝脏，正常人体血液

内有少量游离氨存在，肝脏能将氨通过鸟氨酸循环

的特殊酶系合成尿素，再经过肾脏排出，因此正常人

血氨含量极低。血氨的来源［９］包括：１）组织来源的
氨；２）肾脏来源的氨；３）肠道来源的氨。血氨升高与
肝功能分级、门脉高压、门体分流程度密切相关，血

氨增高能干扰脑细胞能量代谢，影响神经递质的产

生和神经递质间的相互平衡，另外血氨同时可对对

神经细胞膜起抑制作用，引起肝性脑病出现神经症

状。本试验显示：随着血氨浓度的增高，重型肝炎的

预后愈差，病死率增高，这与邱梅等［１０］学者的研究

是一致的。

超敏 Ｃ反应蛋白（ｈｓＣＲＰ）［１１］是血浆中的一种
Ｃ反应蛋白，又称为高敏Ｃ反应蛋白，是由肝脏合成
的一种全身性炎性反应急性期的非特异性标志物。

丁燕玲等［１２］发现 ｈｓＣＲＰ值肝硬化、肝癌高于肝炎

患者；肝癌高于肝硬化患者，肝癌高增高阳性率于其

他癌症，认为 ｈｓＣＲＰ可作为鉴别肝脏良、恶性病变
的参考指标；检测ＣＲＰ水平对诊断严重肝损伤性疾
病患者发生细菌感染具有重要的临床价值，可以尽

早对重肝患者的抗生素及其他药物的进行调整，以

免延误病情。有报道［１３］ＣＲＰ对内毒血症的早期诊
断具有重要价值，内毒素血症可以加速肝脏细胞的

死亡，通过肠壁吸收入门静脉系统，进入肝脏的过量

内毒素可刺激机体大量释放肿瘤坏死因子、血小板

活化因子、促凝物质等，进一步影响肝脏微循环，使

病情加重。本试验 ｈｓＣＲＰ随患者病情好转指标随
之降低，与上述的研究是一致的。

细胞因子［１４］是构成免疫系统的重要递质之一，

主要由活化的免疫细胞和某些基质细胞分泌的具有

高活性、多功能的小分子蛋白质构成，有助于病毒清

除和疾病恢复，但也能导致肝脏损害。重型乙型肝

炎主要因宿主对ＨＢＶ抗原剧烈的免疫反应所致，故
细胞免疫与其病情的发生发展密切关联。本研究

１００例入组患者经治疗后ＴＮＦα、ＩＬ８降低、ＩＬ１０上
升，差异均具有统计学意义（Ｐ＜００５）；ＩＬ２变化不
明显（Ｐ＞００５），可能与入组样本量较小有关，有待
进一步研究。ＴＮＦα［１５］为单核巨噬细胞分泌的细胞
因子，在体内能诱导 ＩＬ６的产生，参与体内的炎性
反应和免疫反应。符政远等［１６］认为 ＴＮＦα在 ＨＢＶ
感染中起重要作用，可通过肝细胞炎性坏死和凋亡

引起肝损伤，激活ＣＴ和ＥＱＬ，增强其细胞毒性作用，
导致肝实质细胞的免疫性损伤，推测 ＴＦＮα的水平
与肝细胞凋亡和坏死、损伤和修复以及病毒的复制

之间存在内在联系，对评估重型肝炎的病情及预后

有重要临床意义。王崇等［１７］采用 ＥＬＩＳＡ试剂盒体
外检测不同类型肝病患者血清细胞因子的浓度，发

现细胞因子ＴＮＦα参与 ＨＢＶ感染中的促纤维化作
用和抗纤维化作用，与促炎因子ＩＮＦγ、抗炎因子ＩＬ
４共同参与重型肝炎的发病过程，ＩＬ１０作为重要的
炎性抑制因子，升高有利于减轻机体免疫反应对肝

细胞的损伤。治疗后 ＣＲＰ浓度明显下降，可能与以
上炎性反应因子的变化有关。机体辅助Ｔ细胞可分
为Ｔｈ１和 Ｔｈ１２，Ｔｈ１、Ｔｈ２分别产生 ＩＬ８、ＩＬ１０，Ｔｈ１
因子、Ｔｈ２因子能发挥互相调节、互相制约的作用，
本试验 ＩＬ８下降、ＩＬ１０上升与之相符合。据此，血
氨、ｈｓＣＲＰ、细胞因子等指标之间是互相影响的，共
同反映机体免疫和肝脏的炎性坏死情况，可以用作

肝脏疾病的诊断和治疗预后的判断指标。

综上所述，凉血解毒法对重型乙型肝炎湿热瘀
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毒证型效果良好，更重要的是通过本研究对患者血

清学实验室指标的初步分析，有助于把握与疾病相

关的重要实验室指标，对提高重型乙型肝炎早期诊

断、转归预后、以及各种并发症的预防，提高患者生

存质量、减少死亡率具有重要意义。

参考文献

［１］中华医学会感染病学分会肝衰竭与人工肝学组．肝衰竭诊治指南

（２０１２年版）［Ｓ］．实用肝脏病杂志，２０１３，１６（３）：４０４８．

［２］贾继东，李兰娟．慢性乙型肝炎防治指南（２０１０年版）［Ｓ］．临床

肝胆病杂志，２０１１，１６（９）：４０５４１５．

［３］郑筱萸．中药新药临床研究指导原则［Ｓ］．北京：中国医药科技出

版社，２００２．

［４］庄辉．乙型肝炎流行病学研究进展［Ｊ］．国外医学：流行病学．传

染病学分册，２００４，３１（３）：１３３１３５．

［５］毛仁华，吴春玲，杜娟，等．利尿能降低重型肝炎死亡率的临床初

步观察［Ｊ］．新疆医学，２００６，３６（３）：５１５２．

［６］张，谭善忠．慢性重型肝炎／肝衰竭的中医病因病机特点研究进

展［Ｊ］．中西医结合肝病杂志，２０１１，２１（６）：３８０３８３．

［７］张秋云，刘绍能，李秀惠，等．乙型慢重肝“毒损肝体”病因病机及

治疗思路探讨［Ｊ］．辽宁中医杂志，２００５，３２（１２）：１２４６１２４８．

［８］盛大平，徐元宏，李涛，等．血氨检测的临床适应证及其价值探讨

［Ｊ］．国际检验医学杂志，２０１０，３１（６）：５６５５６５．

［９］ＳｈｅｒｌｏｃｋＳ，ＤｏｓｅｌｅｙＪ．Ｄｉｓｅａｓｅｓｏｆｔｈｅｌｉｖｅｒａｎｄｂｉｌｉａｒｙｓｙｓｔｅｒｍ［Ｍ］．

Ｏｘｆｏｒｄ：ＢｌａｃｋｗｅｌｌＳｃｉ，２００１：２６３５．

［１０］邱梅，陈晶，周大桥，等．解毒凉血法保留灌肠对慢性乙型重型肝

炎患者血清内毒素、肿瘤坏死因子α、血氨的影响［Ｊ］．中西医结

合肝病杂志，２００９，１９（５）：２７６２７７．

［１１］张琳．超敏 Ｃ反应蛋白临床应用进展［Ｊ］．河北医药，２００６，２８

（６）：５１９５２１．

［１２］丁燕玲，赵应斌，唐健茵，等．超敏 Ｃ反应蛋白测定在肝脏疾病

诊断中的意义［Ｊ］．中国误诊学杂志，２００９，９（２７）：６６２５６６２６．

［１３］ＳａｓａｋｉＫ，ＦｕｊｉｔａＩ，ＨａｍａｓａｋｉＹ，ｅｔａｌ．Ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｎｇｂｅｔｗｅｅｎｂａｃｔｅ

ｒｉａｌａｎｄｖｉｒａｌｉｎｆｅｃｔｉｏｎｂｙｍｅａｓｕｒｉｎｇｂｏｔｈＣｒｅａｃｔｉｖｅｐｒｏｔｅｉｎａｎｄ２′

５′ｏｌｉｇｏａｄｅｎｙｌａｔｅｓｙｎｔｈｅｔａｓｅａｓｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙｍａｒｋｅｒｓ［Ｊ］．Ｊｏｕｒｎａｌｏｆ

Ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ＆Ｃｈｅｍｏｔｈｅｒａｐｙ，２００２，８（１）：７６８０．

［１４］郄春花，秦波．细胞因子在重型肝炎发病机制中的作用［Ｊ］．中

国血液净化，２００４，３（３）：１６４１６６．

［１５］陈艳娟．ＴＮＦα对暴发性肝衰竭小鼠脑组织中 ＡＱＰ４蛋白表达

的影响［Ｄ］．沈阳：中国医科大学，２００６．

［１６］符政远，李勇忠，邓英，等．重型肝炎患者血清细胞因子的变化及

其临床意义［Ｊ］．中国感染控制杂志，２００６，５（４）：３０６３０８．

［１７］王崇，姜艳芳，金清龙，等．肝脏疾病患者血清细胞因子 ＩＦＮγ、

ＴＮＦα、ＩＬ４、ＩＬ１０的检测［Ｊ］．临床肝胆病杂志，２００９，２５（２）：

９９１０１．

（２０１５－１１－２６收稿　责任编辑：张文婷）

中医药规范研究学会第五届年会暨《本草纲目》

与中药创新药物研发高峰论坛

会议通知

　　中医药规范研究学会第五届年会暨《本草纲目》与中药
创新药物研发高峰论坛将于２０１６年８月９－１０日在香港浸
会大学逸夫校园举行，本次会议由香港浸会大学中医药学院

与中医药规范研究学会、世界中医药学会联合会中药分析专

业委员会联合举办。

会议主旨：博大精深的中医药是中华民族历史文化精髓

中不可替代的重要组成部分。近几十年来，中医药得到了世

界各国的认可及广泛应用。此次会议旨在促进中医药规范

研究及中医药循证研究的成果分享，以及探寻创新药物及中

药标准化的新策略和路向，并用崭新角度研究《本草纲目》这

本被列入《世界记忆名录》的历史巨著，期望世界各国中医药

专家学者能携手探索中药新药开发的新策略，促进中药标准

化、现代化及国际化，提高人类健康和福祉。

中医药学院合办此次国际学术会议以庆祝香港浸会大

学创校６０周年。
会议内容：（１）质量控制；（２）药理及毒理学；（３）监管事

项和标准化；（４）临床研究；（５）针灸；（６）《本草纲目》；（７）
创新药物研发策略与措施。

语言：英语为主（以普通话进行的演讲，会在议程另行标

明）。

报名：报名方式：请于２０１６年７月１０日前于网上登记报
名；报名费：港币＄１，２００；会议征稿：请于２０１６年６月１０日
前提交学术论文摘要。会议将提供游历奖及最佳板报奖各

五名予参会的学生，每位可获奖金港币＄４，２００。
重要日期：会议摘要投稿截止日期：２０１６年６月１０日；

会议摘要入选通知日期：２０１６年６月２０日；会议登记截止日
期：２０１６年７月１０日；会议日期：２０１６年８月９－１０日

报名、投稿及查询更新信息，敬请登陆会议网站：ｈｔｔｐ：／／
ｓｃｍ．ｈｋｂｕ．ｅｄｕ．ｈｋ／ｇｐｔｃｍ－ｓｕｍｍｉｔ

联系方式：香港浸会大学中医药学院秘书处；电话：

（８５２）３４１１２０６４；传真：（８５２）３４１１２９０２；电邮：ｓｃｍ＠ｈｋｂｕ．
ｅｄｕ．ｈｋ；地址：香港九龙塘浸会大学道七号赛马会中医药学
院大楼四楼。

中医药规范研究学会第五届年会

暨《本草网目》与中药创新药物研发高峰论坛统筹委员会
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