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中医药治疗肝纤维化和肝硬化的研究进展
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摘!要!肝纤维化是各种慢性肝脏疾病的共同病理过程!也是慢性肝病发展至肝硬化可逆转的最后阶段!严重威胁人类健

康$ 目前现代医学在肝纤维化方面尚无特效方法!而中医药在防治肝纤维化和肝硬化方面疗效确切!具有多层次'多途径'多环

节'多靶点综合药理学作用!从而具有防治肝纤维化和肝硬化作用的优势$

关键词!中医药!肝纤维化!肝硬化
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!!肝纤维化是指以胶原为主的细胞外基质合成增

加!降解减少!使细胞外基质在肝内过量沉积! 导致

肝脏结构和"或#功能异常的病理变化! 可引起肝功

能减退与门静脉高压等! 是多种慢性肝脏疾病的共

同病理学基础!若治疗不及时或不合理部分会病情进

展为肝硬化!最终到达 %三部曲&的最后阶段000肝

癌$ 尽管全球肝纤维化发生率较高!目前现代医学在

肝纤维化方面尚无特效方法!而中医药已被广泛应用

于治疗慢性肝炎和肝硬化数千年!临床实践证明中医

药在防治肝纤维化方面疗效确切$ 现将最新的研究

概况综述如下$

一%单味中药

中医药防治肝纤维化的有效单味方剂主要集中

在活血化瘀'扶正补气和清热解毒 & 类中药$ 以下介

绍常用的几种单味中药$

".丹参(丹参的水溶性成分均具有酚酸结构!统

称为丹参酚酸!具有多种药理活性!如抗氧化'心脑血

管保护作用'抗肝纤维化等!其中丹参酚酸 X是含量

最高'抗氧化活性最强$ 高东雁等
)"*

用丹参提取物

丹参酚酸和丹参酚酸磷脂复合物治疗肝纤维化大鼠

& 周后!与模型组相比!丹参酚酸和丹参酚酸磷脂复

合物自乳化给药系统高'低剂量均能逆转肝损伤和纤

维化程度'降低血清转氨酶活性'降低肝中羟脯氨酸

含量'提高 C23活性的作用$ 张建华等
)%*

研究采用

高'中'低剂量组丹参注射液治疗慢性乙肝患者!研究

结果发现高剂量组丹参注射液"&#5G#在降低肝纤维

化 / 项指标方面显著增加!抗肝炎肝纤维化效果较

佳$

%.当归(当归为伞形科植物当归的根!其水溶性

主要有效成分是阿魏酸!具有活血化瘀'抗氧化和增

强肌体免疫力等作用$ 周军等
)&*

建立兔肝纤维化肝

癌模型!观察当归提取物对其行化疗栓塞">+]Y#术

后加重肝纤维化的预防作用!发现当归对其有延缓肝

纤维化的作用$

&.黄芪(黄芪具有补气固表'止汗脱毒'生肌'利

尿退肿之功效$ 其中黄芪多糖是黄芪中最重要的天

然有效成分!现代药理学研究表明!黄芪多糖具有免

疫调节'保肝'抗炎'抗氧化等多种功能$ 徐方明

等
)/*

用黄芪多糖治疗肝纤维化大鼠 / 周后大鼠死亡

率'腹腔积液发生率显著下降"!4#.#)#!肝功能显

著改善"!4#.#"#!肝组织纤维增生程度'羟脯氨酸

":[W#含量及 >9̂ ;

%

" 蛋白表达量显著下降 "!4

#l#"#$ 杜宇琼等
))*

研究显示!黄芪通过增加肝组织

中 TTV;" 的表达!降低 >eTV;" 的表达!使得细胞

外基质降解增多!合成减少!达到改善肝组织肝纤维

化程度的目的$ 王文祥等
)-*

研究发现黄芪总皂苷提

取物可明显减轻牛血清白蛋白免疫性诱导的肝组织

纤维增生'变性和坏死程度!使各组大鼠血清肝功能'

肝纤维化全套指标及肝组织羟脯氨酸含量与模型组

相比较均显著降低"!4#l#)!!4#l#"#!且能不同程

度地改善病理组织学的变化$

/.红花(藏红花又称番红花'西红花!是一种名贵

传统中药!具有活血通络'散瘀止痛'降低胆固醇之功

效$ 王强等
)**

用藏红花治疗肝纤维化模型大鼠 $ 周

后发现!相对于对照组藏红花能够明显改善肝纤维化

大鼠的肝脏损伤及纤维化程度!具有抗肝纤维化作

用$

).冬虫夏草(冬虫夏草为麦角科真菌寄生在鳞翅

目蝙蝠蛾科昆虫蝙蝠蛾上的干燥虫体$ 是一种免疫

.,)".
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调节剂!近年来报道虫草具有抗肝纤维化作用!但其

抗肝纤维化的机制目前尚不清楚$ 吴建良等
)$*

用冬

虫夏草治疗四氯化碳"]]G

/

#导致的肝纤维化小鼠发

现!与模型组比较!虫草组肝脏炎症与胶原沉积减轻!

C5NO& 蛋白表达量明显降低!具有一定的抗肝纤维化

作用$ 且进一步研究发现!高剂量虫草有着更好的抗

肝纤维化作用
),*

$ 李风华等
)"#*

研究发现!用虫草菌丝

能够抑制库普弗细胞" ]̀I#活化和细胞因子 >?̂ ;

$

'

>9̂ ;

%

" 的释放!抑制肝星状细胞":C]I#活化!合成

和分泌细胞外基质!显著减轻过氧化损伤!保护肝细

胞!减少胶原生成!阻断和逆转二甲基亚硝胺大鼠肝纤

维化$

-.柴胡(柴胡是具有疏散退热'舒肝等多种药理

活性的传统中药!柴胡皂苷" CC# 是其起效的主要成

分$ 任建琳等
)""*

用柴胡皂苷 3" CC ;O#治疗肝纤维

化模型鼠 - 周后发现 CC ;O 可以剂量依赖性地抑制

模型组血清中 :+'D?和 V]

+

肝纤维化指标的升高

"!4#.#)#$ 与模型组比较!CC ;O 可以剂量依赖性

地减低肝组织中 :[W 和 T3+的含量!同时也剂量依

赖性地升高 C23的活性"!4#.#)#$ 并可以剂量依

赖性地下调模型鼠肝组织中 >9̂ ;

%

" 5(?+和蛋白

的表达水平$

*.沙苑子(孙利兵等
)"%*

研究发现沙苑子的主要

成分沙苑子黄酮" +̂]#对 ]]G

/

致小鼠慢性肝纤维化

具有保护作用$ 研究者给予小鼠慢性肝纤维化模型

灌服 +̂]!并以秋水仙碱为对照$ 结果与正常对照组

相比!模型组小鼠血清 +D>'+C>水平显著升高!+DX

水平显著降低"!4#.#"#$ 与模型组相比! +̂]各剂

量组小鼠血清 +D>'+C>显著降低!+DX水平显著升

高"!均 4#.#"#$ +̂]各剂量组可显著升高肝组织

中 C23活性及 VV+(

-

的表达!降低 T3+':[W 的含

量"!4#.#" 或 !4#.#)#$ +̂]可显著改善肝功能'

预防肝纤维化$

$.甘草(甘草酸又名甘草甜素!是中药甘草的有

效成分之一$ 目前许多学者主要集中在甘草酸抗肝

纤维化作用的研究$ 笔者前期研究发现!甘草酸具有

下调 W)& 介导的 ]]G

/

诱导的肝细胞凋亡!与 ]]G

/

诱

导的大鼠肝纤维化组大鼠相比!甘草酸明显下调了

V)&'XNZ'MNIWNIA;& 等促凋亡蛋白的表达!明显上调

了 XMG;%'M;e+V" 抗凋亡相关蛋白的表达!通过对

凋亡相关蛋白的调节!减缓肝纤维化的进程!从而避

免向肝硬化进展
)"&*

$

二%复""方

中医药治疗疾病原则为辩证施治!同理治疗肝纤

维化方面也不例外!所以治疗肝纤维化主要以肝'脾'

肾为主!其治疗方法有清热祛湿'疏肝理脾'益气健

脾'化痰散结'扶正祛瘀'调肝补肾等多种治法! 但目

前学者们研究最多的是活血化瘀及其变法! 如益气

活血法'理气活血法'解毒化瘀法'软坚化瘀法'清热

利湿化瘀法等$

".益气活血(关幼波指出( %气虚则血涩而痰

凝&!气虚血瘀痰阻是本病的主要病机$ 郑浩杰等
)"/*

用软肝化坚颗粒 "主要成分为黄芪'党参'白术'茯

苓'丹参'水蛭'三棱'莪术'当归'白芍#使慢性肝炎

患者血清肝纤维化指标透明质酸":+#'层粘连蛋白

"D?#'

'

型胶原"V]

'

#'

+

型前胶原"V]

+

#均较治

疗前显著降低$ 柴胡桂枝汤!源自张仲景所著+伤寒

论,!由桂枝汤'小柴胡汤各用半量!合方而成!解太

阳'少阳两经之邪气!具有疏肝健脾'行气活血之功

效
)")*

$ 刘华生等
)"-*

发现!给肝纤维化大鼠灌服柴胡

桂枝汤可以降低肝纤维化大鼠的 >?̂ ;

$

和 ]>9̂

的表达水平!与对照组相比有统计学差异 " !4

#l#"#!并抑制 :C]被激活和 Y]T合成而发挥抗肝

纤维化作用$ >NB等
)"**

发现黄芪汤"黄芪和甘草#抗

肝纤维化作用!并对肝细胞有保护作用$ 梁勇
)"$*

研

究运用益气活血方 "黄芪'太子参'炒白术'丹参'桃

仁'炮山甲'鳖甲'赤白芍各'三棱'莪术'柴胡'制香

附'红花#治疗肝纤维化患者!结果显示益气活血方

治疗肝纤维化能够显著改善血清肝纤维化各项指标!

具有较好的疗效!有效率高达 ,-.))'$

%.活血化瘀(肝纤维化或肝硬化早期患者正气尚

旺盛!以活血化瘀为主!扶正为辅!治疗不能伤正气-

肝硬化的治疗是分阶段的!任何阶段都不应伤及正

气!机体恢复及保持健康的最大原动力是元气!活血

化瘀药只有在元气的充足下才能发挥其功效
)",*

$ 胡

谷冰
)%#*

用血府逐瘀汤联合干扰素治疗慢性乙型肝炎

肝纤维化患者!结果显示!该复方可改善门静脉平均

血流速度'门静脉血流量以及血清肝纤维化指标$

&.扶正化瘀(黄加权等使用扶正化瘀胶囊治疗日

本血吸虫病肝纤维化发现!其可明显改善患者临床症

状和体征!促进肝脏功能恢复!有效地减轻肝脏纤维

化$ 王清兰等研究发现扶正化瘀方可下调纤维化大

鼠肝脏及 :C]中的 >9̂ ;

%

"7C5NO 病理信号转导通

路!进而起到抗纤维化的作用$ 胡敏涛等研究扶正化

瘀胶囊治疗丙型肝炎肝纤维化患者肝细胞凋亡的影

响!结果显示!肝脏的炎症程度与肝脏的 N̂I表达呈

明显正相关!其作用机制可能是通过降低肝细胞的凋

亡而减轻肝脏的炎症和纤维化水平$

.#-".
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/.滋补肝肾(宋素华等用柔肝汤"柔肝汤在一贯

煎的基础上去川楝子加丹参'龟板'鳖甲'黄芪等#治

疗慢性肝炎 - 个月后发现可改善胁肋刺痛'脘腹胀

满'纳食减少'神疲乏力'肝病面容'肝区扪痛等症状'

体征方面均明显优于常规西药治疗的对照组! 同时

降低了导致肝纤维化的 :+'D?'V]

'

'V]

+

等主要

中介因子$

).软坚散结(朱丹等应用复方鳖甲软肝片"主要

成分(鳖甲'三七'赤芍'冬虫夏草'连翘'紫河车'党

参'当归'炮山甲#对大鼠肝纤维化模型干预 - 周后!

大鼠肝组织炎症和纤维化程度显著减轻"!4#.#"!!

4#.#) #!肝组织 :ê ;"

$

5(?+'UY9̂ 5(?+及

]>9̂ 5(?+表达明显下降"!4#.#)#$ 梁振钰等采

用芪蚣抗纤方拆方中软坚散结药"蜈蚣'山慈姑#对

免疫损伤性肝纤维化大鼠 >9̂ ;

%

" 定性定量表达的

影响!研究发现!正常组大鼠肝脏仅 >9̂ ;

%

" 微弱表

达!模型组较正常组 >9̂ ;

%

" 阳性信号明显增强"!

4#.#"#!软坚散结药干预后大鼠肝脏 >9̂ ;

%

" 表达

比模型组明显下调 "小剂量 !4#.#"!大剂量 !4

#l#)#!大'小剂量组与模型组相比较差异有统计学意

义!并且软坚散结药大'小剂量干预后动物血清中的

>9̂ ;

%

" 含量与模型组相比!显著降低"!4#.#"#$

三%展""望

目前!肝硬化的治疗是一个世界性的难题!肝纤

维化阶段是 %三部曲&中病情能逆转的极其重要阶

段!也是唯一阶段!在解决这一难题中!中医药能发挥

一定的理论与实践优势$ 越来越多的临床实践和实

验研究显示!中医药不管是中药复方或是中药有效成

分在抗肝纤维化治疗中均有较好的疗效!且不良反应

少$ 中医的整体观念能够在现代的肝纤维化和肝硬

化治疗中得到充分体现!但是中医汤剂的治疗作用机

制较为复杂! 通常是作用靶点较多!而且中医的研究

强调经验性和思辨性!与现代科学研究的思路和方法

有一定的差异!使中医中药的科学研究工作与国际化

接轨存在较大的阻力!应加强中药有效成分和中药复

方的标准化和质量控制! 采用更加严格'科学'可靠

的方法进行研究工作! 以进一步证实其疗效和安全

性$ 临床实践中需要综合药理学作用"多层次'多环

节'多途径'多靶点#的药物$ 这些方面正是具有多

种成分的中药和中药复方制剂在治疗疾病优势之处!

尤其在治疗肝纤维化和肝硬化方面发挥着特长!因而

具有防治肝纤维化和肝硬化的特色和优势所在$
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