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综 述

中医药防治实验性肝损伤

及肝纤维组织增生的研究概况

张孟仁
’

主题词
’

肝�损伤 肝疾病�预防和控制

由乙型及丙型肝炎病毒引起的慢性肝炎
，

由于 目

前尚缺乏有效的抗病毒药物
，

其治疗重点仍以减轻肝

脏病变
，

促进肝细胞再生
，

恢复肝功能
，

预防或治疗肝

脏纤维组织增生为主
。

在这方面中医中药有较好或一

定的疗效
，
其中某些方药对实验性肝损伤或肝纤维组

织增生有较明显的防治效果
，

对临床治疗慢性肝炎及

旱期肝硬化选药
，

有较大的参考价值
。

本文就近 �� 年

来有关这方面的研究概况综述如下
�

� 减轻肝细胞变性坏死方药的研究

肝细胞变性
、

坏死的程度
，

是衡量肝损伤轻重的重

要标志之一
。

实验研究结果表明
，

某些方药在防治肝细

胞变性和坏死方面有较好的效果
。

肝炎 皿号 �桅子
、

大

黄
、

赤芍�灌胃实验性肝损伤大白鼠 �天
，

与肝损伤对

照组 比较
，

肝小叶损伤区域缩小
，

肝细胞中脂滴减少
，

细胞核增大
，
��� 核仁增多

，

粗面内质网恢复平行排

列
，

线粒体形态结构恢复
、

数量增加���
。

茵陈平胃汤�茵

陈
、

桅子
、

黄柏
、

苍术
、

获冬
、

陈皮
、

厚朴
、

炒神曲
、

炒麦

芽
、

生甘草�亦有明显减轻 ���
�

中毒小白鼠肝细胞肿

胀
、

变性
、

胞浆疏松及坏死等病理变化的作用叻
。

舒肝

消积丸 �柴胡
、

当归
、

白芍
、

香毗
、

积实
、

丹参
、

三棱
、

筏

术
、

党参
、

白术等�对小鼠实验性肝损伤
，

在减轻变性
、 �

坏死及促进肝细胞修复方面
，

有明显的保护作用闭
。

联

苯双醋对 ���
，
中毒大鼠的肝损伤也有较好的防治效

果
，

用药后肝小叶损伤区域缩小
，

肝细胞脂肪滴减少
，

胞质嗜碱质
、

碱性蛋白含量增多川
，

并可促使细胞中的

内质网
、

线粒体
、

溶酶体等恢复接近正常水平阁
。

单味

木瓜冲剂治疗大白鼠 ���
�

中毒性肝损伤的实验研究发

现
，

该药有减轻肝细胞坏死及脂变
，

防止肝细胞肿胀
、

气球样变
，
促进肝细胞修复的作用���

。

以当归补血汤加

北京协和医院
，

北京市东单��������

收稿 日期
�����一��一��

张育季于
’

味组成的气血注射液 �黄茂
、

当归
、

人参�
，

通过组织学

及肝细胞超微结构的观察
，

发现其对氢化可的松所致

大鼠肝损伤
，

在减轻线粒体
、

肝细胞核及粗面内质网等

损伤方面
，

具有不同程度的保护作用的
。

对肝细胞变

性
、

坏死具有较好或不同程度保护作用的方药尚有
�

益

气健脾方�党参
、

白术
、

获荃
、

甘草
、

山药
、

砂仁
、

五味子
、

柴胡
、

郁金
、

香附
、

肉豆范
、

补骨脂
、

丹参
、

鸡骨草
、

垂盆

草��幻
，

肝炎冲剂 〔丹参
、

赤芍
、

乳香
、

白术
、

茵陈
、

黄荃
、

牛

劳子��叼
，

陆英的主要成分乌苏酸���〕 ，

由青叶胆
、

女贞子

等提取的齐墩果酸�� ’〕 ，

丹参山〕 ，

甘草甜素与甘草次

酸〔，，
· ’ ‘」，

温郁金 �号注射液 〔，“ 〕等
。

� 改善肝脏组织化学作用的方药研究

人参茎叶皂试能使免疫性肝损伤小鼠血中乳酸脱

氢酶 � ���
�

含量降低
，

可诱导正常或中毒小鼠肝脏

细胞色素 �。 。
含量

，

缩短小鼠戊巴比妥钠睡眠时间
，

促

进肝脏排泄���功能���
〕 。

猪菩多糖可防止 ���
。

中毒小

鼠酸性磷酸酶�����和葡萄糖一�一磷酸酶��一�一��

活力的下降。 ’〕 。

生脉 口服液能提高老年大鼠肝脏内唬

拍酸脱氢酶�����的活性
，

增加 ��� 和糖原的含量
，

提示本品有增强肝细胞机能的作用川〕 。

联苯双醋可提

高 ���
。
损伤大鼠��� 活性

，

使 �一�一�和三磷酸腺

普酶�����
���活性增强闭

。

五味子乙素对原代培养大

鼠肝细胞脂质过氧化具有较好的抗氧化作用
，
使肝细

胞丙二醛的生成及 ��� 和 ��� 酶的释放减少
，

细胞

膜形态保持完整
，

明显提高肝细胞的存活率田〕 。

联苯双

醋及五味子中的某些成分
，

并可使大鼠肝脏滑面内质

网中细胞色素 ���� 增加
，

使其中的 �����一细胞色

素 �还原酶
、

氨基 比林甲基酶及蛋白含量明显增加
，

提

高 �一�一�活性���〕 。

垂盆草制剂景垂片对小鼠���
。
肝

损伤
，

也有较明显提高肝细胞内的 �一�一�
、
��� 和

�����。 活性的效果
，

肝细胞内糖原含量较对照组明显

增多��� 〕 。

清开灵 �号 �牛黄
、

水牛角
、

珍珠母
、

黄菩
、

桅

子
、

金银花
、

板蓝根等�对实验性肝损伤大鼠的组织化
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学改变
，

能起到较明显的治疗作用
，

用药组 ��� 及蛋

白质含量明显增加
，

线粒体及其氧化还原酶 ����
、

细

胞色素氧化酶
、

单胺氧化酶�
、

水解酶��一�一�
、

����
�

�� 、

���等�
，

均有较好的恢复 〔，�〕 。

� 促进肝细胞再生方药的研究

肝细胞坏死后的再生
，

是肝脏修复过程的反应
。

许

多对实验性肝损伤育较好防治效果的方药
，

往往同时

都具有促进肝细胞再生的作用
。

丹参可以较好地促进

肝细胞的再生
，

肝损伤组及丹参组的肝再生度分别为

��
·

��士 �
·

��及 �愁��士�
·

������
·

���
，

核分裂指数

分别为 �
�

��士 �
�

��及 ��
�

��士 �
�

������
�

����
，

而且

丹参组甲胎蛋白�����检出率亦明显增多山 〕 。

小柴胡

汤可刺激大鼠肝部分切除术后肝细胞的再生
，

表现在

肝重及肝蛋白
、

��� 和 ��� 含量均较对照组显著上

升
，

有丝分裂指数峰值增加 �倍细 〕 。

猪等多糖对乳鼠肝

脏生长和对肝脏部分切除小鼠肝脏的再生
，

有较好的

促进作用
，

其机理可能与本品能促进 �� 一亮氨酸掺入

肝脏蛋白质有关 。 �〕 。

齐墩果酸对部分肝切除的大白鼠
，

可促使残留肝脏的核分裂数目明显增多
，

再生度较高
，

并可在血清中检出 ���
，

提示本品具有促进肝细胞再

生的作用���〕 。

� 抗肝纤维组织增生方药的研究

肝脏纤维组织增生是慢性活动性肝炎
，

尤其是肝

硬化的主要病理之一
，

其后果除引起肝内微循环受阻
，

直接影响到肝脏营养的供给
，

从而加剧肝脏的损伤
，

并

可发展成门脉高压
、

脾功能亢进
、

腹水及食
，

道静脉曲张

破裂出血等严重后果
。

因此
，

寻找抗肝纤维组织增生的

方药
，

对保护肝细胞
，

减轻或预防肝硬化的发生和发

展
，
具有重要的意义

。

研究结果表明
，

活血化癖类方
，

药具有较明显的抗

肝纤维组织增生作用
。

丹参不但可以预防实验性肝硬

化的发生哪〕 ，

而且还可促进已形成的胶原纤维降解和

肝纤维的重吸收
。

对复合病因作用形成肝硬化的大白

鼠
，
停止病因刺激

，

经丹参注射液治疗 �周后
，

发现肝

内无或仅有轻度纤维增生
，

而对照组动物则仍呈明显

肝硬化或重度纤维增生咖�
。

以活血化疲类药为主组成

的复方 �丹参
、

鸡血藤
、

黄芭等�提取液
，

对白蛋 白皮下

注射致实验性肝纤维化动物有较好的防治作用
，
对照

组肝硬化发生率为 ����
，

而治疗组仅为 ��������

�����，〕
。

活血化疲片�桃仁
、

红花
、

当归
、

�一�芍
、

赤芍
、

丹

参
、

香附
、

海藻
、

败酱草
、

车前子等�
，

对减轻实验性肝损

伤引起肝硬化病变
，

有 一定的作用
，

并可使正常大白鼠

肝脏蛋白结合羚脯氨酸减少���〕 。

羚脯氨酸是胶原降解

产物
，

其含量可间接反映肝纤维化的程度
。

以 ���
�

及乙

醇综合法造成的肝损伤大白鼠
，

用大黄度虫丸治疗后
，

肝胶原 明显减少
，

肝经脯氨酸含量明显较对照组 为

低卿〕 。

活血化寮方药的抗肝纤维组织增生作用机理尚

不清楚
，

可能与其增加肝内循环的血量
，

使肝内胶原纤

维的降解加强
，

或与其抑制肝内胶原的合成有关
。

某些补益方药也具有较好的抗肝纤维组织增生作

用
。

慢肝 �号方�生地
、

熟地
、

沙参
、

麦冬
、

构祀子
、

当归
、

川棣子
、

首乌
、

丹参
、

党参
、

郁金
、

垂盆草
、

鸡骨草�治疗

���
，
慢性肝损伤动物

，

发现其病理变化明显减轻
、

肝细

胞再生现象较显
�

著
，

胶原纤维明显减少
，
纤维组织增生

较轻���〕 。

以补肾方�熟地
、

巴戟天
、

仙灵脾�
、

养阴方�沙

参
、

麦冬
、

黄精�分别治疗二甲亚硝胺造成的大鼠肝硬

化模型
，

用免疫荧光检测其胶原
，
发现两组肝组织中

�
、
皿型胶原均明显少于对照组��� 〕 。

人参茎叶皂贰 口服

可明显降低 ���
�

或硫代乙酞胺中毒小鼠肝中轻脯氨酸

的含量
，

病理所见结缔组织增生较对照组明显减轻比�
。

肝复康 �党参
、

黄蔑
、

大枣�
，

能明显抑制复合因素造成

的肝硬化大鼠的肝纤维组织增生及假小叶形成����
。

此

外
，

齐墩果酸也具有较明显抑制实验性肝损伤所致纤

维组织增生的作用
，

肝损伤对照组中全部均有不同程

度的胶原纤维增生
，

其中中
、

重度增生者占 “
�

��
， ‘

而

齐墩果酸组除 ���动物有轻度增生外
，

余均无胶原纤

维增生娜〕 。

甘草甜素与甘草次酸可抑制大白鼠肝纤维

的增生
，

从而降低肝硬化的发生率���〕 ，

但无促进胶原蛋

白降解与胶原重吸收的作用阳〕 。

� 结 语

许多中医方药或其有效成分
，

可以减轻肝脏损伤

程度
，

促进肝细胞的修复与再生
，

或者具有抗肝纤维组

织增生或促进肝纤维重吸收的作用
，

为中药治疗慢性

肝炎及早期肝硬化提供了实验依据
，

也为寻求全面
、

合

理
、

有效的保肝方药开辟了广阔的前景
。

但是
，

实验性

肝损伤模型毕竟不同于病毒性肝炎
，

特别是 乙型或丙

型肝炎病毒持续作用下的慢性肝炎
，

疗效可能会有较

明显的差别
。

因此
，

上述方药仅是作为临床用药时参

考
，

要重视在中医辨证论治指导下选用
，

效果更好
。
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�例的体会
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� 病例介绍

例 �
�

张某某
，

女
，

�� 岁
，

���� 年 �月 � 日入院
，

住

院号 �����
。

患者于 �月 �日晨 �时许
，

做饭时突然头

痛
，

逐渐加重
，

不能支持
，

旋即面色苍白
，

失去知觉
，

几

分钟后苏醒
。

醒后头痛甚剧
，

以前额及头顶为甚
，

伴恶

心呕吐 �次
，

吐物为胃内容物
，
四肢不能活动

，

当即急

诊入院
。

查体
�

体温 ��
�

�
‘

�
，
脉搏 �� 次�分

，

呼吸 �� 次�

分
，

血压 �����
�

���
� ，

急性病容
，

面色苍白
，

项强
，

心肺

腹无异常
，

克氏征�十�
，

戈登氏处�十�
。

脑脊液检查
�

外

观血样红色混浊
，

蛋白定性 ����
，

红细胞满视野
，

白

细胞
、

糖及氯化物均正常
。

入院后经西 医治疗 �天
，

病情不见好转
，

出现 昏

睡
，
�月 �日加用中药治疗

。

诊视患者
，

颈项强直
，

辗转

不安
，

头痛甚
，

神识似清似寐
，

恶心呕吐
，

胸闷纳呆
，
口

苦
，

尿赤
，

舌质红
、

苔黄腻
，

脉濡数
。

脉证合参
，

证属湿热

内阻
，
太阳

、

阳明二经受病
，
治以清热化湿为主

，

方用温

胆汤加味
。

处方
�

羌活 ���
，

黄连 ���
，

竹茹�炒����
，

炒

积实 ���
，

制半夏 ���
，

陈皮 ���
，

赤获等 ���
，

炙甘草
����炒黄等 ��

。

水煎服
。

服上方 �剂后神志转清
，

但乃

有阵发性头痛
，

治疗至第 �� 天
，

克氏征
、

戈登 氏征消

失
，

腻苔渐化
，

舌红转淡
，

仍轻微头痛
、

项强
，
余症基本

消失
。

再以原方加减
，

并加入全蝎 ��
，

治疗至第 �� 天
，

头痛
、

项强消失
，

神经系统检查恢复正常
，

后以健脾益

辽宁省锦县中医院
，
辽宁省锦县��������

收稿 日期
�����一��一���修回 日期

�����一��一��

气之剂
，
以巩固疗效

。

住院 �� 天痊愈出院
。
����年 �月

随访
，

患者已上班工作
。

例 �
�

胡某
，

男
，

�� 岁
，
����年 �月 � 日入院

，

住院

号 �����
。

患者于入院前 �小时
，

突然头胀痛
，

约 �小时

后出现抽搐
，

约 �小时后呕吐 �次
，

吐物为胃内容物
，

旋即昏迷
，
出冷汗

，

�� 分钟后清醒
。

急诊入院
。
�年前曾

患蛛网膜下腔出血 �次
。

查体
�

体温 ��
�

�
‘

�
，

脉搏 �� 次

�分
，

呼吸
。

�� 次�分
，

血压 ��
�

���
�

����
� ，

神清
，

颈项强

直
，

心肺腹无异常
，

神经系统检查
�

右膝反射亢进
，

克氏

征���
，

布氏征�十�
，

戈登氏征�� �
。

脑脊液检查
�

外观

血样红色
、

混浊
，

蛋白定性�十 � � ��
，

红细胞满视野
，

白细胞
、

糖及氯化物基本正常
。

诊断
�

蛛网膜下腔出血
。

入院后经西医治疗 �天
，

病情无变化故加用中药

治疗
。

症见头痛项强
，

胸闷纳呆
，

舌质红
、

苔白腻
，
口苦

而粘
，

脉濡数
。

证系湿热内阻
，
太阳

、

阳明经气失司
。

拟

清热化湿
，

太阳
、

阳明双解
，

方用温胆汤加味
。

处方
�

羌

活 ���
，

葛根 ���
，

黄连 ���
，

竹茹 ���
，

积壳 ���
，

苍术

��
，

陈皮 ���飞制半夏 ���
，

获冬 ���
，
���芍 ���

，

炙甘草

���
。

服 �剂后头痛减轻
，

腻苔渐化
。

第 �� 天头痛消失
，

颈项变软
，

克氏征
、

布氏征及戈登 氏征消失
，

右膝反射

正常
。

第 �� 天项强消失
，
又观察治疗 �天

，

痊愈出院
。

����年 �月随访已正常
。

� 体 会

中医治疗本病一般多采用平肝熄风降火为主
，

本

文 �例以清热化湿
，

太阳
、

阳明双解为主
，
用温胆汤加

味治愈
。

本方可治湿热各证
，

尤以中焦湿热为宜
。


