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［摘　要］　中医药在抗肝纤维化、肝硬化方面体现了其独特的优势，古今很多著名中医在治疗积证时都从“瘀”、从“虚”论治。

许多在临床运用的具有扶正化瘀功效的中药也被现代的科学研究证明具有改善肝硬化程度的功效。基于多年的临床、实验

研究，从以方测证的角度提出“虚损生积”的肝硬化病因病理机制，并用科学的方法来阐述。

［关键词］　肝硬化；虚损生积；扶正化瘀

　　肝硬化是现代医学的概念，是指肝脏在损伤后
修复过程中，肝脏内细胞外基质（ＥＣＭ），特别是胶
原蛋白的过度沉积所致的一种病理变化，表现为肝
窦周围的纤维化（肝窦毛细血管化）和肝小叶之间及
小叶内纤维间隔形成并分割包绕肝小叶，形成大量
假小叶，同时伴有肝细胞结节状再生和血管改建。

中医学中并无肝硬化病名的记载。因该病以“胁部
胀痛”、“黄疸”、“胁下积块”等为主要临床表现，具有
中医瘀血或积聚痞块的特征，可归属于“胁痛”、“臌
胀”、“癥瘕”、“积聚”等病的范畴。

１　古代中医对“积证”的病机阐释
现代医学认为，肝硬化是胶原蛋白的过度沉积

所致，而中医认为其有瘀血积块的特征，所以肝硬化
可以认为是一种有形的“积证”。早在《难经·五十
六难》中就有“肝之积名曰肥气，在左胁下，如覆杯，

有头足，久不愈，令人发咳逆，痎疟，连岁不已”。“脾
之积，名曰痞气，在胃脘，覆大如盘。久不愈，令人四
肢不收，发黄疸，饮食不为肌肤”的记载，此处的“肝
积、脾积”正与肝硬化特有的脾肿大，黄疸等症状相
符。对于“积证”的病因病机，《金匮要略》中有“虚劳
之人，阴阳伤损，血气凝涩，不能宣通经络，故积聚于
内也”的记载。《中藏经》认为是由于“五脏六腑，真
气失而邪气并”所致。《诸病源候论》指出“积证”是
脏腑虚弱，瘀血凝涩所致，在其“积聚病诸候”篇中有
“积聚者，由阴阳不和，腑脏虚弱，受于风邪，搏于腑
脏之气所为也”。“积者阴气，五脏所生，始发不离其
部，故上下有所穷已，聚者阳气，六腑所成，故无根

本，上下无所留止，其痛无有常处。诸脏受邪，初未
能为积聚，留滞不去，乃成积聚”的记载。《医学发
明》指出了“积证”与瘀血的关系，认为“血者，皆肝之
所主，恶血必归于肝，不问何经之伤，必留胁下”。而
《医宗必读》认为，正气虚是主要的病因，其“积聚”篇
中有曰：“积之成也，正气不足，而后邪气踞之”。《证
治汇补·积聚》也提到，“壮实人无积，虚人则有之，

皆因脾胃虚衰，气血俱伤，七情艳郁，痰挟血液凝结
而成”。对于虚，张景岳以“阳化气，阴成形”的理论
做出了精辟的论述：“凡虚损……或先伤其气，气伤
必及于精；或先伤其精，精伤必及于气。但精气在
人，无非谓之阴分。盖阴为天一之根，形质之祖，故
凡损在形质者，总曰阴虚，此大目也”。因此可见，正
虚血瘀是“积证”的主要病因病机，而正虚主要表现
在气虚和肝肾阴精虚两个方面，精气虚损，气血不
行，凝血蕴里而不散，而成肝硬化这种有形之“积”。

《中医内科学》认为，“积证”以血瘀为主要病变，

治疗积证以活血化瘀、软坚散结为基本原则，并应注
意攻补兼施，治实当顾虚，补虚勿忘实［１］。《金匮要
略》中，张仲景设鳖甲煎丸、大黄虫丸、桂枝茯苓丸
三经典方治疗“积证”，消中寓补，在缓消瘀血积块的
同时，扶补正气，虚瘀兼顾，攻补兼施，以达缓消积块
的目的。《卫生宝鉴》中也有云：“养正积自除，譬之
满座皆君子，纵有一小人，自无容地而出。今令真气
实，胃气强，积自除矣。”张景岳治疗“积证”时认为，
“治积之要，在攻补之宜，当于孰缓孰急中辨之。凡
积聚未久元气未损者，治不宜缓。盖缓则养成之势，
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所以难制，此所急在积，速可攻也。若积聚渐久，元
气日虚，此而攻之，则积气本远，攻不易及，胃气切
近，先受其伤，愈攻愈虚”。对于病久正气渐亏的主
张以正气为主，“当从缓治”，力求“主气日强，经气日
通，则积痞自消”。王清任在《医林改错》中特别强调
积聚之成无不与瘀血有关。他说：“无论何处，皆有
气血。气无形而不能结块。结块者必有形之血也。
血受寒则凝结成块。”所以对积证的治疗均采用膈下
逐瘀汤［２］。

２　近代名老中医对肝硬化病机的阐释
近代名老中医在治疗肝硬化时都有自己的经验

理论，张光华［３］认为，“瘀热互结”是肝硬化的主导病
机。而刘树农［４］认为，“就肝硬化来说，都是肝脏亏
虚（主要是肝阴不足），肝炎病毒（湿热之邪）乘虚入
侵，留而不去，引起肝脏、血液及循环的改变，造成了
血行不利，脉络瘀阻，导致肝脏实质逐渐损坏”。姜
春华［５］指出：“肝硬化的致病实质是瘀血郁肝”，“当
邪毒侵犯肝脏，首先造成肝脏炎症充血，进而变性坏
死，均属郁血状态，其外在的肝郁气滞症状，乃由肝
血瘀滞引起。肝为藏血之脏，瘀血蕴积则肝脏肿大
坚硬”。关幼波指出：“由于气虚血滞，以致瘀血滞
留，着而不去，凝血与痰湿蕴结，阻滞血络而成痞
块”［６］１２７，“气虚则血涩少而痰凝”［６］２１６强调了气虚在
肝纤维化发病中的影响。裘沛然基于张介宾“故凡
损在形质者，总曰阴虚”的论述，结合临床实践，提出
肝硬化为“阴血亏虚”等，提示了“虚损”在肝硬化中
的意义［７］２２３。虽然对肝硬化病机的认识不尽相同，
但大多认同肝硬化的发展是一个“虚实夹杂”的过
程，“虚”为气虚、阴虚、血虚；“实”则为血瘀，血瘀是
肝硬化的病理产物。

３　对肝硬化病机的新认识和阐释

３．１　“虚损生积”病机假说的提出
在中医理论的指导下和根据多年的临床经验，

上海中医药大学的王玉润教授在治疗血吸虫病性肝

纤维化时，认为其属积证，主要病位在肝，病机本质
是“肝络阻塞，血瘀气滞”，治疗上以活血化瘀、行气
通络为基本大法，并擅长用桃红饮加减，取得很好的
临床疗效。在此基础上，他领导科研小组从２０世纪

７０年代开始对活血化瘀、益气养阴等中药治疗肝纤
维化、肝硬化进行研究，发现桃仁、丹参提取物，人工
虫草菌丝体等有显著的抗血吸虫病性肝纤维化的作

用，扩大应用到治疗肝炎后肝纤维化、肝硬化，也取
得较好的疗效。在此基础上，上海中医药大学肝病

研究所经过大量的实验和临床研究，研制出了扶正
化瘀胶囊（由丹参、虫草菌丝、绞股蓝、桃仁、松花粉、
五味子组成），具有活血祛瘀，益精养肝的功效。并
得到国家食品药品监督管理局批准上市，成为治疗
肝纤维化、肝硬化的有效中成药。刘平等［８］利用扶
正化瘀胶囊治疗慢性乙型肝炎患者，治疗前后肝穿
组织学观察有明显抗肝纤维化作用，显著降低肝纤
维化血清学指标和改善肝纤维化患者的肝功能。经
过多中心、随机、双盲、药物平行对照（和络舒肝胶
囊）的方法，在３个中心开展由２１６例受试者参加的
为期６个月的治疗慢性乙型肝炎Ⅱ期临床试验中，
以肝组织学病理为主，结合血清肝纤维化学指标与
肝功能等综合评价扶正化瘀方的抗肝纤维化疗效与

安全性，结果表明，扶正化瘀方治疗后患者肝纤维化
程度明显下降，同时显著改善了中医临床症状，且无
明显不良反应［９］。刘成海等［１０］将扶正化瘀方拆成
扶正方和化瘀方，体外实验研究发现，化瘀方抑制肝
星状细胞增殖作用最强，使细胞总体数量减少，α－平
滑肌肌动蛋白（α－ＳＭＡ）表达也减少。而扶正方则
抑制肝星状细胞Ⅰ型胶原 ｍＲＮＡ及其蛋白的生成
作用最强。对二甲基亚硝胺（ＤＭＮ）模型肝纤维化
的治疗中，以全方降低肝组织羟脯氨酸（Ｈｙｐ）含量
与胶原沉积最为明显，化瘀方与扶正方配伍后减轻
胶原生成作用增强，全方具有较好的综合效果。２０
多年来，肝病研究所一直对扶正化瘀胶囊治疗肝硬
化的临床疗效和作用机制进行研究，结果证实，扶正
化瘀胶囊有确切的抗肝纤维化疗效，这可以从反证
的角度提示“正虚血瘀”证型存在于肝硬化的病变过
程中。“一贯煎”由北沙参、麦冬、当归、生地黄、枸杞
子、川楝子诸药组成，寓疏于补，肝肾同治，是滋阴养
肝的经典方。魏玉璜认为，“可通治吞酸疝瘕一切肝
病”。临床上对肝硬化患者肝肾阴虚型加用一贯煎
后其临床症状和异常的肝功能更容易改善。一贯煎
是否有抗肝硬化的作用？上海中医药大学肝病研究

所对其进行了研究，发现一贯煎可改善ＣＣｌ４ 所致肝
硬化模型大鼠受损肝脏内的微环境，促进基质金属
蛋白酶 ＭＭＰ－９的活性，具有抗实验性肝硬化的明
确效果［１１］。进而对ＣＣｌ４ 大鼠肝硬化形成期肝组织
的基因表达谱进行检测，发现一贯煎抑制ＣＣｌ４ 大鼠
肝硬化的作用机制与提高肝脏生物转化功能、抑制
肝脏炎症反应、抑制肝细胞凋亡和肝星状细胞活化、
抑制肝窦内皮损伤、改善肝脏糖代谢及水钠潴留等
多种途径有关［１２］。陶庆等［１３］还将具有“滋阴补虚”
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功效的六味地黄丸和一贯煎对ＣＣｌ４ 大鼠肝硬化的
影响进行对比，发现六味地黄丸和一贯煎的干预效
应有一定的“趋同性”。中医认为，有斯证用斯药，反
过来，以效测因，可以提示“肝肾阴虚”证型在肝硬化
发生发展过程中的重要性。
另外，王磊等［１４］用不同功效的古典方剂对

ＤＭＮ大鼠肝硬化模型肝组织氧化应激反应的研究
发现，益气的黄芪汤（由黄芪、甘草、大枣组成）能显
著减轻大鼠的肝硬化程度，降低肝组织丙二醛含量
及谷胱甘肽Ｓ转移酶活性。黄芪汤组的肝组织总超
氧化物歧化酶活性最高，谷胱甘肽Ｓ转移酶活性最
低，提示黄芪汤的扶正效应可能与提高机体抗氧化
能力，保护肝细胞有关。闫晓风等［１５］进一步研究发
现，黄芪汤明显减少ＤＭＮ诱导的肝硬化模型组大
鼠Ｆａｓ、半胱氨酸蛋白酶－８（ｃａｓｐａｓｅ－８）、半胱氨酸蛋
白酶－３（ｃａｓｐａｓｅ－３）蛋白表达量，与α－ＳＭＡ、ｍＲＮＡ
表达量趋势一致。另外，黄芪汤治疗组大鼠肝组织
蛋白表达 ＭＭＰ－９ 显著升高且活性明显增强，

ＴＩＭＰ－１、２的表达则明显降低，提示黄芪汤抗肝纤
维化的作用机制与其抑制肝细胞凋亡，抑制 ＨＳＣ
活化，调控 ＭＭＰｓ／ＴＩＭＰｓ系统，促进ＥＣＭ 降解有
关。黄芪汤对不同大鼠肝硬化模型都有显著的干预
作用，在肝硬化患者中乏力也是最常见的症状，张琴
等［１６］对９００例肝炎后肝硬化患者临床信息进行提
取分析，发现乏力症状出现频数最高为７７．１１％，加
之肝硬化病程迁延，所以在肝硬化过程中大多存在
“气虚”的证型。

３．２　肝硬化的形成与“血瘀”密切相关
目前国内这方面的研究，多注重于“血瘀”，查阅

３００余篇文献，近９０％都认为血瘀是肝硬化的基本
病机之一。通过对肝硬化患者临床证候信息的提取
分析也发现，在肝硬化患者中血瘀是一个始终存在
的病理因素。李岩等［１７］通过对肝硬化症状发生的
频度进行研究后发现，血瘀证是肝硬化最常见的兼
杂症，在各个证型中均有出现，而面色晦暗，肋下积
聚作为血瘀证的表现，出现频率亦非常高，故可将活
血化瘀法贯穿于肝硬化治疗的全过程。研究发现，
血瘀可能与肝纤维化的程度关系密切。吴淑琼
等［１８］检测分析了１８６例肝硬化患者血清４项肝纤
维化指标与中医证型的关系，发现各中医证型间肝
纤维化指标透明质酸（ＨＡ）、Ⅳ型胶原（Ⅳ－Ｃ）和层
黏连蛋白（ＬＮ）的升高顺序有所不同，依次为肝郁脾
虚型＜湿热中阻型＜肝肾阴虚型＜脾肾阳虚型＜瘀

血阻络型。曹家麟等［１９］对８５例肝炎肝硬化患者的
资料进行分析，发现 ＨＡ、ＰＣ－Ⅲ（Ⅲ型前胶原）、ＬＮ
在各证型中均以肝郁脾虚型为最低，而瘀血阻络型
为最高。但是张琴等［１６］对９００例肝炎后肝硬化患
者临床信息进行因子分析和两阶段聚类分析，获得
一类为本病的共有表征信息的相关因子，显示除了
“血瘀”以外，“正虚”也是肝硬化的基本要素。

３．３　肝硬化的发生与“正气虚损”密切相关
《素问·刺法论》说：“正气存内，邪不可干”。现

代免疫学认为，疾病的发生以免疫功能紊乱为基础。
所以中医的正气虚可能与现代医学的免疫功能低下

有相关性。有研究发现，肝硬化患者血清载脂蛋白

Ａ－Ⅰ（ＡｐｏＡ－Ⅰ）的含量明显低于正常人，并随病情
的发展，ＡｐｏＡ－Ⅰ的含量逐渐降低，其含量与肝硬化
肝细胞受损程度呈正相关［２０］。所以在肝硬化发展
过程中ＡｐｏＡ－Ⅰ的含量可能是反映机体正气盛衰
的标志之一，张琴等［２１］通过对３５５例肝炎后肝硬化
患者中医证候与生物学指标的研究发现，肝实质细
胞合成功能减退是肝硬化基本病机“气虚血瘀”的病
态基础之一。还发现肝硬化时肝脏合成 ＡｐｏＡ－Ⅰ
减少，其中以肝郁脾虚型最高，以肝肾阴虚型最低。
李庆生等［２２］认为，中医学的“正气”包括了免疫功能
及微生态平衡在内的一切抗病物质与能力。在正虚
时，以免疫功能稳乱或低下为主，表现为体液免疫功
能下降、细胞免疫功能降低、血清补体Ｃ３减少。而
肝硬化患者存在这种免疫功能的紊乱。秦靖等［２３］

对３２例乙型肝炎后肝硬化患者免疫功能进行研究
后发现，乙型肝炎后肝硬化患者血清白细胞介素－２
（ＩＬ－２）水平ＣＤ４＋、ＣＤ８＋明显低于正常对照组，白
细胞介素６（ＩＬ－６）、肿瘤坏死因子α（ＴＮＦ－α）水平明
显升高，这是由于乙型肝炎后肝硬化患者细胞免疫
功能下降、ＩＬ－２的产生细胞和ＣＤ细胞减少且功能
不全所致，可以看出乙型肝炎后肝硬化患者存在着
免疫功能紊乱，也说明肝硬化的发生过程与“正气虚
损”密切相关。

３．４　有效中药制剂多以“扶正化瘀”治则组方
目前临床上治疗肝硬化的中成药大多以扶正补

虚、活血化瘀的治则组方。王宝恩等研制的复方

８６１（丹参、黄芪等）具有益气活血的功效，在动物实
验和临床上也证实具有较强的抗纤维化作用［２４］。
王灵台结合多年中西医对肝硬化的研究成果，认为
血瘀为肝硬化的共同病理，因此，活血化瘀药配合健
脾和胃药，可使气血双调［７］２６５－４０５，其研究的补肾冲

·２９１１· 中 医 杂 志 ２０１１年第１４期



剂也从临床和实验证实有良好的抗肝纤维化效

果［２５］。复方鳖甲软肝片由鳖甲、赤芍、冬虫夏草、板
蓝根等组成，具有益气养血、化瘀解毒、软坚散结等
功效［２６］。吴春晓等［２７］通过随机对照研究发现，患者
服用复方鳖甲软肝片后血清肝纤维化指标治疗后均

有改善，肝功能改善亦优于对照组。

４　结语
经过大量的临床、实验研究，我们发现，具有益

气养阴，活血化瘀功效的中药能有效改善肝硬化程
度，从以方测证，以效测因的角度我们提出“虚损生
积”的假说，正气虚即肝硬化的“本”，包括气虚与肝
肾阴虚两个方面，因肝脏具有体阴而用阳的特点，所
以肝肾阴虚更应尽早关注；瘀血则是肝硬化的“标”。
肝硬化的治疗应该标本同治，在活血化瘀的同时不
能忽略顾护正气。益气养阴是扶正祛邪，调整、恢复
脏腑的生理功能，增强机体抵抗力是为正治之法；活
血化瘀是为去除标实。标本兼顾在治疗肝硬化时可
以得到更好的临床疗效。我们提出“虚损生积”的假
说，已在临床、实验基础上初步进行了验证，但还需
要更多的科学证据来充实和验证。
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更正：本刊２０１１年第５２卷１２期第１０７６页作者“史海霞”应
为指导者。特此更正，并向作者和读者致歉。
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