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补气健脾中药对抗结核药物所致肝损害的预防作用

崔岩飞 李凫坚
（浙江省中西医结合医院，浙江省杭州市环城东路208号，310003）

［摘 要］ 目的 根据中医“扶土抑木”理论，探讨补气健脾中药对抗结核药物所致肝损害的预防作用。 方法 100例肺结核患者
随机分为两组，每组50例，均在抗结核药物治疗的基础上口服凯西莱片护肝，治疗组加服补气健脾中药，两组疗程均为4周，观察
两组患者药物性肝损害的发生率及药物性肝损害患者治疗前后的肝功能，包括血清丙氨酸氨基转移酶（ ALT ） 、门冬氨酸氨基转移
酶 （ AST ） 及总胆红素（ T BiL ） 的变化。 结果 治疗组药物性肝损害发生率明显低于对照组 （ P＜0.05） 。 两组药物性肝损害患者
ALT 、AST 均明显升高（ P＜0.05或 P＜0.01） ，治疗组 TBiL 异常例数及严重程度均低于对照组，但由于例数少，无法进行统计学比
较。 结论 补气健脾中药可降低药物性肝损害的发生率。
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Protection of Herbal Medicines to Tonify Qi and Strengthen the Spleen on Antituberculotic Liver Damage
CU I Yanfei，LI Fujian
（ Integrated Chinese and W estern M edicine H osp ital of Zhej iang Prov ince，H angzhou310003）
ABSTRACT Objective T o explore the protective effect of herbal medicine to tonify qi and strengthen the spleen on liver damage in-
duced by antituberculotic according to the T CM theory “reinforce the earth to reduce the w ood”．Methods T he100tuberculosis pa-
tients randomized into tw o groups，50in each，all took antituberculosis drugs w ith the liver-protecting medicine，T iopronin，and the
herbal medicines to nourish qi and strengthen the spleen were administered to those in the treatment group．Incidence of liver damage
and the changes of liver function including serum alanine aminotransferase （ ALT ） ，aspartate aminotransferase （ AST ） and total biliru-
bin （ T BiL ） w ere observed for four w eeks．Results In the treatment group，the incidence of liver damage w as significantly low er than
that in the control group （ P＜0．05） ．ALT and AST in both groups w ere significantly higher （ P＜0．05or P＜0．01） ．T he abnormal
T BiL cases and their severity of the treatment group were less than those in the control group，but there w as no enough cases for statis-
tical comparison．Conclusion T he treatment w ith herbal medicines to tonify qi and strengthen the spleen reduces the incidence of liv-
er damage．
Key Words Reinforce the earth to reduce the w ood；Drug-induced liver damage；Antituberculosis drug；T onify qi and strengthen the
splee；Protection
  2000年我国进行的第四次全国结核病流行病学
抽样调查显示，全国有活动性肺结核患者约451万［1］。
抗结核药所致肝损害是抗结核治疗过程中最常见的不

良反应之一，也是造成结核病治疗中断的重要原因，因
此，预防肝损害将有助于结核病的治疗。 我们于2007
年6月～2009年1月根据中医“治未病”、“扶土抑木”
理论，对补气健脾中药预防抗结核药所致肝损害作用
进行了观察，报道如下。
1 临床资料
1.1 诊断标准

肺结核诊断标准按照中华医学会结核病学分会

《肺结核诊断和治疗指南》［2］进行。 中医诊断及辨证标
准参照《中药新药临床研究指导原则》［3］，辨证为脾虚
证，症见：体倦乏力、食少纳呆、气短、舌淡、苔白，脉
细等。

1.2 纳入及排除标准
纳入标准：所有病例均为临床确诊的初治或复治

肺结核患者，符合肺结核诊断标准；年龄18～70岁；需
要多药联合抗结核治疗；能够按要求规律服用抗结核
药物治疗；无基础肝脏疾病（通过乙型肝炎病毒标志物
检测、肝脏 B超等检查，并询问病史排除） ；中医辨证为
脾虚证；知情同意，自愿受试，能够接受中药治疗。

排除标准：妊娠或哺乳期妇女；抗结核药物以外原
因引起的肝功能异常者；合并严重的心血管、肝脏、肾
脏、血液学病变、肺脏疾病或影响其生存的严重疾病，
如肿瘤或艾滋病等。
1.3 一般资料

本研究为成组设计，100例患者采用随机数字表
法分为治疗组和对照组各50例。治疗组男34例，女16
例；年龄18～70岁，平均（40.3±2.9）岁；病程0.5～25
个月，平均（8.3±2.7）个月。对照组男38例，女12例；
年龄18～70岁，平均（43.2±3.3）岁；病程0.5～28个
月，平均（9.1±3.1）个月。两组患者性别、年龄、病程等
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临床资料比较差异无统计学意义（ P＞0.05） ，具有可
比性。
2 方法
2.1 治疗方法

两组患者均采用正规抗结核治疗，其中初治肺结
核患者采用2HRZE／4HR 方案抗结核治疗，复治采用
2HRZES／1HRZE／5HRE（ H：异烟肼，R：利福平，Z：吡
嗪酰胺，E：乙胺丁醇，S：链霉素）方案治疗［2］。两组患者
在抗结核治疗基础上均同时服用凯西莱片（河南新谊
药业公司生产，批号：080210） 每次0.1g，每日3次，常
规护肝治疗。 治疗组加服补气健脾中药，方剂组成：党
参10g，炒白术10g，茯苓10g，甘草5g，山药20g，炒山
楂10g，炒麦芽10g。随症加减，湿重者加薏苡仁30g、佩
兰10g、藿香10g；呕吐者加姜半夏10g、竹茹10g。每日
1剂，水煎，早晚分服。 两组疗程均为4周。
2.2 观察指标

所有患者每周检测肝功能，包括血清丙氨酸氨基
转移酶（ ALT ） 、门冬氨酸氨基转移酶（ AST ） 、总胆红素
（ T BiL）等，共观察4周。 其中 ALT 、AST 、TBiL 任何1
项大于正常值上限即定义为肝损害。 患者一旦出现肝
功能异常立即终止本试验。 比较两组患者药物性肝损
害的发生率及血清 ALT 、AST 、TBiL 的变化。
2.3 统计学方法

采用 SPSS10.0统计软件，计数资料采用卡方检
验，计量资料采用 t检验。
3 结果
3.1 两组患者药物性肝损害发生情况比较

治疗组50例共发生肝损害8例，发生率16％，对
照组50例发生肝损害17例，发生率34％，两组患者肝
损害发生率比较差异具有统计学意义（ P＜0.05） 。 表
明补气健脾中药可显著降低抗结核药物所致肝损害的

发生率。
3.2 两组药物性肝损害患者 ALT 、AST 、TBiL 变化
比较

治疗组8例肝功能异常患者中，5例出现 ALT 异
常，4例出现AST 异常，1例出现轻度 TBiL 异常。对照
组17例肝功能异常患者中，12例出现 ALT 异常，10
例出现 AST 异常，4例出现 TBiL 异常，其中3例为轻
度异常（正常范围高值2倍以内） ，1例出现严重黄疸
（ T BiL 高达269μmmol／L） 。

表1示，与本组治疗前比较，治疗组患者抗结核治
疗后，ALT 、AST 明显升高（ P＜0.05） ，对照组 ALT 、
AST 亦明显升高（ P＜0.01） 。 与对照组治疗后比较，
ALT 、AST 差异均无统计学意义（ P＞0.05） 。 治疗组1

例 TBiL 异常患者治疗前为13μmol／L，治疗后为
25.20μmol／L；对照组4例 TBiL 异常患者治疗前为
（12.11±5.36） μmol／L，治疗后为 （99.33±113.13）
μmol／L。 治疗组 TBiL 异常例数及严重程度均低于对
照组，但由于例数少，无法进行统计学比较。

表1 两组肝功能异常患者抗结核治疗前后
  ALT 及 AST 变化比较（ U ／L，x±s）

组别 时间  ALT  AST
治疗组 治疗前 23.20±13.05（5） 15.50±5.57（4）

治疗后 82.80±48.96（5） * 108±70.14（4） *
对照组 治疗前 15.25±6.38（12） 17.40±4.17（10）

治疗后149.17±119.94（12） ** 145.70±113.96（10） **

  注：与本组治疗前比较，*P＜0.05，**P＜0.01；括号内为例数

4 讨论
在目前抗结核治疗中，需要采用3种以上抗结核

药联合应用的方案，其中所含的异烟肼、吡嗪酰胺、利
福平均有不同程度的肝损伤作用，联用则增加肝毒性，
加之抗结核治疗所需疗程长，更容易发生药物性肝炎，
甚至重症肝炎［4］。 临床报道抗结核药物性肝炎的发生
率可达17.2％～25％［5］。 抗结核药所致肝损害是造成
抗结核治疗中断的主要原因之一，进一步临床观察发
现，抗结核药所致肝损害主要发生在开始抗结核治疗
的4周内［6］。 因此，抗结核治疗之初，如何预防肝损害
的发生，对于提高结核病的治愈率将大有帮助。

抗结核药所致肝损害属于中医的“药物毒”、“胁
痛”、“黄疸”等范畴，其病因是由于外来邪毒直中脏腑
所致，病变部位在于肝，但与脾胃有密切的关系。 肝郁
气滞，易导致脾胃运化失常。而脾虚不运，水湿不化，日
久化热，湿热互结阻滞气机又能使肝胆失于疏泄。中医
五行理论认为，肝属木，脾属土，木土之间存在着相克
乘侮的制约关系，木强则克土，土虚则木乘，扶土则可
以抑木。 《难经·七十七难》曰：“见肝之病，则知肝当传
之于脾，故先实其脾气。”

四君子汤是临床常用的益气健脾基础方剂，本研
究所用方剂即在四君子汤基础上加健脾化湿药物组

成，使脾胃之气健旺，气血生化有源，有利于肝气平和。
本研究结果表明，根据中医“扶土抑木”理论，对辨证为
脾虚的结核患者在抗结核治疗同时服用补气健脾中

药，可显著降低药物性肝损害的发生率，与对照组比
较，差异有统计学意义（ P＜0.05） ，未发生明显不良反
应。 两组发生肝功能异常的患者与治疗前比较 ALT 、
AST 值均显著增高（ P＜0.05或 P＜0.01） 。

关于两组患者发生肝功能异常的严重程度，对比
（下转第998页）
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LN 热瘀证的病理类型的分布情况与非热瘀证相
比不存在差异。但热瘀证组肾组织AI明显高于非热瘀
证组，而两组肾组织 CI 不存在统计学差异。 说明 LN
热瘀证与肾脏病理的活动相关。现代医学认为，免疫反
应介导凝血启动，因此，我们还检测了 LN 患者肾组织
局部的凝血纤溶情况，发现热瘀证组 FRA 沉积程度强
于非热瘀证组，tPA、PAI-1肾组织的阳性强度显著高
于非热瘀证组。在正常肾组织中，tPA 广泛表达于肾小
球毛细血管襻、远端集合管及小部分远曲小管，而肾小
球毛细管襻及小血管有少量 PA1-1蛋白表达［7］，我们
的研究证实，各型 LN 肾组织中均存在 tPA 和 PAI-1
过度表达，与研究相符［13］。 热瘀证 tPA 表达明显增加
可能系 PAI-1的增加而呈代偿性增加以降解纤维蛋白
等细胞外基质。 说明热瘀证患者肾脏病理的活动和肾
脏局部凝血、纤溶异常表现的更加严重。 免疫损伤、肾
脏局部凝血／纤溶障碍是慢性进展性肾损伤的重要机
制，因此，我们对 LN 热瘀证患者在强化免疫抑制治疗
的同时，还应当加强抗凝、促纤溶药物的使用。 给予中
医药治疗时，若能结合中药药理，选择具有抑制免疫反
应、抗凝、促纤溶作用的清热解毒、活血化瘀中药，可能
对治疗更有帮助。
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两组治疗后的数据后发现，对照组 ALT 、AST 数据高
于治疗组，但无统计学差异，考虑与病例数太少有关。
治疗组 TBiL 异常例数及严重程度均低于对照组，但
由于病例数少，无法进行统计学比较。

预防抗结核药所致肝损害，临床常见做法是在抗
结核治疗的同时加用保肝药物，如水飞蓟素、还原型谷
胱甘肽、甘草酸制剂等，起到了一定的预防效果［7］。 临
床上许多肺结核患者发病之初常伴有消瘦、乏力、纳
差、舌质淡、脉细等脾胃虚弱表现，所以若在抗结核治
疗之初应用中医理论，给予中药补气健脾化湿等干预
措施，使脾胃功能正常，肝气平和，可减少药物性肝损
害的发生。
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