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基于Stroop测试探讨益气养阴解毒化瘀方加减
联合西药治疗轻微型肝性脑病的临床疗效
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［摘要］ 目的　评价益气养阴解毒化瘀方加减联合西药治疗轻微型肝性脑病的临床疗效及安全性。方法　纳

入经 Stroop测试诊断为轻微型肝性脑病患者 100例，采用随机对照试验方法，以 1∶1比例分为益气养阴解毒

化瘀方加减联合西医治疗组 （中西医结合治疗组） 和西医治疗组进行治疗，记录两种疗法对轻微型肝性脑病

患者治疗前及治疗 4 周后的 Stroop 测试时间 （包括总关闭阶段时间、正确完成关闭阶段的次数、总开放阶段

时间、正确完成开放阶段的次数、总开放阶段时间+总关闭阶段时间） 和中医证候积分，并评价疗效；分别

于治疗前及治疗 1、2、4 周后记录患者终末期肝病模型 （MELD） 评分，并检测肝功能 ［包括血氨 （BA）、

丙氨酸氨基转移酶 （ALT）、门冬氨酸氨基转移酶 （AST）、白蛋白 （ALB）、血清总胆红素 （TBiL）］、凝血

功能 ［包括凝血酶原活动度 （PTA）、国际标准化比值 （INR）］ 及粒淋比 （NLR），并观察患者生命体征，

检测血常规及电解质肾功能，记录不良事件。结果　治疗后，中西医结合治疗组 Stroop测试结果的总关闭阶

段时间 ［97. 01（85. 61，110. 98）s］、总开放阶段时间 ［106. 47（93. 82，125. 89）s］、总开放阶段时间+总关闭阶

段时间 ［201. 63（180. 72，231. 34）s］ 较本组治疗前缩短，且分别较西医治疗组的 109. 53（97. 56，140. 37）s、
127. 46（106. 66，148. 02）s、234. 40（212. 19，283. 68）s缩短更明显 （P＜0. 05或 P＜0. 01）。中西医结合治疗组

有效率 94%，优于西医治疗组的 72% （P＜0. 01）。中西医结合治疗组治疗 1、2、4 周后 ALT、AST、TBiL、

BA、INR、NLR、MELD 评分及中医证候积分逐渐下降，ALB、PTA 上升，且除 ALT 外，其余指标改善均优

于西医治疗组 （P＜0. 05或P＜0. 01）。中西医结合治疗组 1例患者在治疗 2周后出现腹泻，调整方药后好转。

结论　益气养阴解毒化瘀方加减联合西药治疗轻微型肝性脑病能改善患者认知能力，提高治疗有效率，且安

全性好。

［关键词］  轻微型肝性脑病；肝硬化；Stroop测试；益气养阴解毒化瘀方；随机对照试验

轻微型肝性脑病（minimal hepatic encephalopa⁃
thy，MHE）是肝性脑病的早期阶段，与肝硬化进

展和不良预后密切相关［1］，如果未经过有效治疗可

能会逐渐进展为显性肝性脑病。显性肝性脑病一旦

发生则预后不良，一年生存率约为 50%，三年生存

率接近 25%，严重影响患者的生存质量，甚至危及

生命［2］，因此早期诊断、早期治疗 MHE 对预防显

性肝性脑病的发生和肝硬化进展具有重要意义。

MHE 起病隐匿，其认知情况只有经过精密的神经

智能测试才能进行筛查诊断和评估，目前诊断

MHE 最常用方法是传统的纸笔肝性脑病心理测量

评分（PHES测试），然而由于其耗时长、操作不方

便，在临床上应用并不广泛［3］。Stroop测试是美国

心理学家 John Riddly Stroop教授提出的一种筛查早

期意识障碍患者的测试方法［4］，近些年 Stroop测试

被大规模多中心的临床试验用于验证诊断轻微型肝

性脑病，结果显示其具有很好的区分度和辨识度，

且操作简便快捷［5］。肝性脑病诊疗指南［6-7］也肯定

了 Stroop 测试对于 MHE 的诊断价值。近年来开展

的中医药治疗 MHE 的临床研究［8-10］为中医药治疗
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MHE 的有效性提供了一定的临床证据支持，但以

Stroop测试作为诊断及评估标准的中医随机对照试

验目前仍开展得较少。

前期研究［11-12］显示，气阴两虚血瘀证为 MHE
最重要的中医证候类型。益气养阴解毒化瘀方是我

们经过反复地辨证施治和多年的临床实践总结出来

的治疗 MHE 的经验方剂，可以有效地配合西药治

疗提高临床疗效。本随机对照研究旨在通过 Stroop
测试验证益气养阴解毒化瘀方治疗 MHE 的临床疗

效。本研究方案经首都医科大学附属北京地坛医院

伦理委员会审核和批准，伦理批件号：京地伦科字

（2020）第（037）-02号，并已于世界卫生组织中国临

床试验注册中心注册（ChiCTR2100055086）。

1　临床资料

1. 1　诊断标准

肝硬化诊断标准参照中华医学会肝病学分会

《肝硬化诊治指南》［13］。。

Stroop测试诊断MHE的标准参照中华医学会肝

病学分会肝硬化肝性脑病诊治指南［6］及美国和欧

洲肝病学会指南［7］，Stroop测试灵敏度及特异度已

在北京、上海两个中心得到验证，Stroop APP测试

方法［14］：分关闭阶段和开放阶段，开始前均需2次

模拟测试进行练习。1）关闭阶段测试：1个#号每

次以红、绿或者蓝中任一种颜色出现，嘱患者快速

按下屏幕底部对应的颜色按键；每次显示按键均随

机排列。每轮按键共 10 次，如按错颜色，则需重

新做一次；总共需要正确完成 5轮，系统会自动记

录下来测试总时间和所犯错误的总次数。2）开放

阶段测试：单词字体的颜色与字体的含义不一致，

需要患者按下正确颜色的按键，开始后总共需正确

完成 5轮。结束后测试软件会自动记录所有测试的

时间及完成这个测试的总次数。Stroop试验测试最

终结果：1）总关闭阶段时间：完成 5 轮关闭阶段

所需的时间；2）正确完成关闭阶段 5 轮所需要的

次数；3）总开放阶段时间：完成 5 轮开放阶段所

需的时间；4）正确完成开放阶段 5轮所需的次数；

5）总开放阶段时间+总关闭阶段时间。Stroop测试

（总开放阶段时间+总关闭阶段时间）＞186. 63 s可
诊断为MHE［15］。

1. 2　纳入标准

1） 符合肝硬化诊断标准并经 Stroop 测试诊断

为 MHE 者；2）年龄＞18岁；3）患者知情同意并

签署知情同意书。

1. 3　排除标准

1）既往有精神异常如严重焦虑、抑郁等，或

神经系统异常如脑中风后遗症、帕金森病等；2）
近 1个月内使用麻醉剂、镇静剂或中枢神经系统抑

制类药物，以及其他治疗肝性脑病药物（如降血氨

药或支链氨基酸等）；3） 病理性反应迟钝的患者

（如贫血，血红蛋白低于 90 g/L；水电解质酸碱失

衡；体温超过37. 5 ℃）；4）近2周内有上消化道出

血；5）由于文化程度和视力（红绿色盲）等原因

不能进行心理智能测试；6）合并严重的心肺疾病、

脑血管意外和严重糖尿病并发症；7）酒精性肝硬

化及近 3 个月内有大量饮酒史 （酒精＞50 g/天）；

8）妊娠或哺乳期妇女。

1. 4　脱落标准

1）纳入对象自行退出或撤销知情同意；2）失

访者；3）对本方已知药物发生过敏反应及严重并

发症者；4）拒绝接受继续治疗者。

1. 5　剔除标准

1）误纳入者；2）拒绝服用中药者；3）无任

何检测记录者。剔除病例应记录原因，不作疗效统

计分析。

1. 6　研究对象

本研究采用随机对照试验设计，所有入选病例

均来源于 2020年 1月至 2021年 12月北京地坛医院

病房。根据既往文献报道［16］，中西医结合治疗

MHE 的临床有效率为 90%，西医治疗组的临床有

效率为 66. 7%，将其代入样本量计算公式［17］计算

得出每组样本量为 46例。考虑 10%的脱落剔除率，

本研究最终确定入组样本量 100例，即中西医结合

治疗组和西医治疗组各 50例。应用 SPSS 23. 0统计

软件生成随机数字表，由专人分别打印后封存于不

透光的密封信封内，待患者完成入组筛选后，按照

先后顺序拆开信封确定入组对象的组别，一旦确定

组别则不得更改。

2　方法

2. 1　治疗方法

所有患者均按照中华医学会肝病学分会《肝硬

化诊治指南》［13］进行治疗。西医治疗组：1）病因

治疗：乙型肝炎或丙型肝炎等病毒性肝炎患者给予

抗病毒治疗；2） 对症治疗：嘱患者低蛋白饮食，

予复方甘草酸苷、复合辅酶、多烯磷脂酰胆碱等保

肝抗炎等治疗；3）乳果糖联合益生菌治疗。

中西医结合治疗组在西医治疗组基础上口服益
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气养阴解毒化瘀方，组成：沙参 15 g，麦冬 15 g，
大黄 15 g，厚朴 15 g，枳实 15 g，赤芍 15 g，石菖

蒲 15 g。随症加减：黄疸持续不退者，加金钱草

30 g、茵陈 30 g；有腹水者，加白茅根 30 g、大腹

皮 15 g；大便秘结不通或血氨升高者，可用灌肠方

（大黄 60 g、乌梅 30 g） 灌肠；脘腹胀满者，加全

瓜蒌 30 g、莱菔子 15 g。每次 150 ml，每日两次口

服。两组均连续治疗4周。

2. 2　观察指标及方法

2. 2. 1　主要观察指标　治疗前及治疗 4 周后分别

记录 Stroop测试结果：1）总关闭阶段时间；2）正

确完成关闭阶段的次数；3）总开放阶段时间；4）
正确完成开放阶段的次数；5） 总开放阶段时间+
总关闭阶段时间。

2. 2. 2　次要观察指标　治疗前及治疗 4 周后分别

记录中医证候积分［18］。治疗前及治疗1、2、4周后

分别记录终末期肝病模型（MELD）评分［19］，并检

测肝功能 ［包括血氨 （BA）、丙氨酸氨基转移酶

（ALT）、门冬氨酸氨基转移酶 （AST）、白蛋白

（ALB）、血清总胆红素（TBiL）］、凝血功能［包

括凝血酶原活动度（PTA）、国际标准化比值（INR）］
及粒淋比（NLR）。

2. 2. 3　安全性评价指标　1）生命体征：体温、呼

吸、脉搏、血压，每天监测 1 次并做好记录；2）
血常规及电解质肾功能：包括白细胞（WBC）、血

色素（HGB）、血小板（PLT）、血清钾（K）、血清

钠（Na）、血肌酐（Cr），分别于基线及治疗 1 周、

2周、4周后检查结果进行统计分析；3）不良事件

发生率：分别统计治疗 1、2、4 周的不良事件发

生率。

2. 3　疗效评价标准

参照《肝硬化肝性脑病诊疗指南》［20］制定。显

效：患者智力检测结果恢复正常（Stroop测试总开

放阶段时间+总关闭阶段时间＜186. 63 s）；有效：

患者智力检测结果好转（Stroop测试总开放阶段时

间+总关闭阶段时间＞186. 63 s，且与治疗前相比

缩短 20 s以上）；无效：患者智力检测结果无变化

或恶化（与治疗前相比，Stroop测试总开放阶段时

间+总关闭阶段时间未变化或延长）。有效率= （显

效例数+有效例数） /总例数×100%。

2. 4　统计学方法

采用意向性分析方法 （intend-to-treat， ITT），

同时记录并统计合格病例和脱落病例。脱落病例应

详细记录脱落原因，并将其最后一次检测结果转为

最终结果进行统计分析。统计分析采用 SPSS 23. 0 
进行计算，服从正态分布的计量资料采用均数±标
准差（x̄±s）表示，两组间比较采用 t检验；非正态

分布的计量资料以M （P25，P75）表示，采用秩和检

验进行组间比较。计数资料采用百分率表示，组间

比较采用 χ2检验。均采用双侧检验，P＜0. 05为差

异有统计学意义。

3　结果

3. 1　两组患者基线资料比较

2020 年 1 月至 2021 年 12 月期间于首都医科大

学附属北京地坛医院应用 Stroop测试筛查住院肝硬

化患者，最终纳入诊断为 MHE 者 100 例，分为中

西医结合治疗组和西医治疗组各 50例，其中脱落 5
例，中西医结合治疗组 3例患者第 4周未按照要求

完成复诊；西医治疗组 2例患者第 4周未按要求完

成随访。脱落病例均采用了 ITT分析方法。

表 1示，中西医结合治疗组与西医治疗组患者

在性别、年龄、受教育程度、肝肾功能、凝血功能

以及病情程度等方面比较差异均无统计学意义（P＞
0. 05），具有可比性。

3. 2　两组患者治疗前及治疗4周后Stroop测试结果

比较

表 2示，治疗前两组患者 Stroop测试结果比较

差异无统计学意义 （P＞0. 05）。中西医结合治疗

组治疗 4周后 Stroop测试总关闭阶段时间、总开放

阶段时间、总开放阶段时间+总关闭阶段时间较治

疗前显著下降 （P＜0. 01），正确完成开放阶段的

次数也显著下降（P＜0. 05）；西医治疗组治疗 4周

后时总关闭阶段时间、总开放阶段时间、总开放阶

段时间+总关闭阶段时间和正确完成开放阶段的次

数较治疗前也明显下降 （P＜0. 05）。中西医结合

治疗组治疗 4周后时总关闭阶段时间、总开放阶段

时间、总开放阶段时间+总关闭阶段时间结果较西

医治疗组明显缩短（P＜0. 01）。

3. 3　两组患者治疗4周后有效率比较

中西医结合组治疗4周后时患者显效27例，有

效 20 例，有效率为 94%；西医治疗组患者显效 10
例，有效 26 例，有效率为 72%。两组比较差异有

统计学意义（P＜0. 01）。

3. 4　两组患者治疗前后不同时间肝功能指标比较

表 3示，治疗 4周后中西医结合治疗组的ALT、
AST 出现明显下降 （P＜0. 01），与西医治疗组相

比，中西医结合治疗组的AST在治疗 4周后明显下
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降（P＜0. 05）。中西医结合治疗组在治疗 1周后开

始出现 TBiL 水平下降 （P＜0. 05），治疗 4 周后下

降明显 （P＜0. 01）。与西医治疗组相比，中西医

结合治疗组在治疗 2周后 TBiL开始明显下降（P＜
0. 05），在治疗 4 周后下降更明显 （P＜0. 01）。中

西医结合治疗组在治疗 4 周后 ALB 水平明显上升

（P＜0. 05），治疗 2 周后 ALB 水平明显高于西医治

疗组（P＜0. 01）。两组治疗 1、2、4 周后 BA 水平

与治疗前比较均明显下降 （P＜0. 01），中西医结

合治疗组在治疗 4 周后 BA 水平明显低于西医治疗

组（P＜0. 01）。

3. 5　两组患者治疗前后不同时间凝血功能指标比较

表 4 示，中西医结合治疗组在治疗 1 周后 PTA
开始升高（P＜0. 05），治疗 2 周后显著上升（P＜

表2　两组轻微型肝性脑病患者治疗前及治疗4周后Stroop测试结果比较

Table 2　Comparison of Stroop Test Results of Patients with Mild Hepatic Encephalopathy before
 and After 4-week Treatment between the Two Groups ［M(P25, P75)］

组别

中西医结合

治疗组

西医治疗组

时间

治疗前

治疗4周

治疗前

治疗4周

例数

50
47
50
48

总关闭阶段时间/s
116. 08（105. 61，136. 52）
97. 01（85. 61，110. 98）a） c）

124. 03（102. 69，156. 28）
109. 53（97. 56，140. 37）b）

总开放阶段时间/s
126. 41（114. 25，157. 25）
106. 47（93. 82，125. 89）a） c）

138. 20（113. 56，173. 31）
127. 46（106. 66，148. 02）b）

总开放阶段时间+总关闭

阶段时间/s
243. 18（219. 73，290. 28）
201. 63（180. 72，231. 34）a） c）

267. 20（215. 37，321. 03）
234. 40（212. 19，283. 68）b）

正确完成关

闭阶段次数

6（5，7）
5（5，6）
6（5，7）
5（5，6）

正确完成开

放阶段次数

7（5，9）
6（5，7）b）

7（5，7）
6（5，6）b）

注：a）与本组治疗前比较，P＜0. 01；b）与本组治疗前比较，P＜0. 05；c）与西医治疗组同一时间比较，P＜0. 01。

表1　两组轻微型肝性脑病患者基线资料比较

Table 1　Comparison of Baseline Data of Patients with Mild Hepatic Encephalopathy between Two Groups 
项目

性别（男/女） /例
年龄/岁，x̄±s
受教育程度/年，M（P25，P75）
肝硬化病因/例（%）

乙型肝炎

丙型肝炎

自免

其他

Child-Pugh分级［21］ /例（%）

A
B
C

血色素/g·L-1，x̄±s
凝血酶原活动度/%，x̄±s
血清钾/umol·L-1，x̄±s
白蛋白/g·L-1，M（P25，P75）
门冬氨酸氨基转移酶/U·L-1，M（P25，P75）
丙氨酸氨基转移酶/U·L-1，M（P25，P75）

总胆红素/μmol·L-1，M（P25，P75）

白细胞计数/×109·L-1，M（P25，P75）
血小板计数/×109·L-1，M（P25，P75）
国际标准化比值/M（P25，P75）
血清钠/μmol·L-1，M（P25，P75）
肌酐/μmol·L-1，M（P25，P75）
血氨/μmol·L-1，M（P25，P75）
粒淋比/M（P25，P75）
MELD评分/分，M（P25，P75）

中西医结合治疗组（50例）

36/14
59. 1±10. 4

9（6，12）

40（80）
7（14）
2（4）
1（2）

18（36）
23（46）

9（18）
111. 1±25. 0

58. 4±15. 6
3. 78±0. 42

35. 1（32. 6，37. 5）
48. 1（26. 0，77. 7）
36. 8（18. 2，68. 1）
37. 7（18. 3，79. 1）

4. 0（2. 7，5. 3）
65. 5（46. 5，128. 8）
1. 44（1. 29，1. 73）

140. 1（137. 3，141. 7）
69. 9（58. 8，77. 8）
40. 0（33. 0，45. 3）

3. 0（2. 0，4. 7）
14. 0（10. 0，19. 0）

西医治疗组（50例）

37/13
56. 9±9. 9

9（6，12）

40（80）
6（12）
3（6）
1（2）

19（38）
24（48）

7（14）
115. 1±29. 2

60. 9±15. 3
3. 86±0. 43

33. 8（29. 3，38. 7）
43. 9（29. 3，74. 6）
28. 0（19. 9，53. 0）
37. 9（28. 7，51. 3）

4. 2（2. 5，5. 7）
76. 5（45. 5，120. 5）
1. 38（1. 25，1. 66）

139. 9（137. 3，141. 5）
69. 0（57. 7，79. 2）
36. 0（29. 8，42. 0）

3. 2（1. 9，5. 8）
13. 0（11. 0，17. 0）

z/t值

0. 051
-1. 090
-0. 112

0. 023

0. 298

-0. 750
-0. 795
-0. 948
-0. 962
-0. 003
-0. 755
-0. 610
-0. 396
-0. 259
-0. 903
-0. 390
-0. 224
-1. 535
-0. 617
-0. 124

P值

0. 822
0. 278
0. 911
0. 879

0. 861

0. 455
0. 429
0. 345
0. 336
0. 997
0. 450
0. 542
0. 692
0. 796
0. 366
0. 697
0. 823
0. 125
0. 537
0. 901

注：MELD，终末期肝病模型。
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0. 01），而 INR在治疗 1周后开始下降（P＜0. 05），

治疗 4周后降低更明显（P＜0. 01）；与西医治疗组

相比，中西医结合治疗组 PTA 在治疗 2、4 周后明

显升高（P＜0. 05 或 P＜0. 01），INR 在治疗 4 周后

明显降低（P＜0. 01）。

3. 6　两组患者治疗前后不同时间 MELD 评分及

NLR比较

表 5 示，中西医结合治疗组治疗 1 周后 MELD
评分及 NLR 下降 （P＜0. 05），其中 NLR 在治疗 2
周后下降显著（P＜0. 01），而 MELD 评分在治疗 4
周后显著下降 （P＜0. 01）。中西医结合治疗组

NLR 在治疗 2 周后开始显著低于西医治疗组（P＜
0. 05），治疗 4 周后差异更为显著 （P＜0. 01）。在

治疗 1 周后 （P＜0. 05）、治疗 4 周后 （P＜0. 01）
中西医结合治疗组 MELD 评分均显著低于西医治

疗组。

3. 7　两组患者治疗前及治疗4周后中医证候积分比较

治疗 4周后，中西医结合治疗组中医证候积分

（6. 3±1. 6） 分与治疗前 （19±5. 1） 分相比明显降

低（P＜0. 01），西医治疗组中医证候积分治疗 4周

后（9. 3±2. 4）分与治疗前（18. 8±5. 4）分相比也

显著降低 （P＜0. 01），且中西医结合治疗组比西

医治疗组降低更明显（P＜0. 01）。

3. 8　两组患者治疗前后不同时间安全性指标比较

中西医结合治疗组 1例患者在治疗 2周后出现

腹泻，调整方药后恢复正常。所有患者生命体征平

稳，血常规、电解质肾功能均在正常范围内。

4　讨论

肝性脑病是失代偿期肝硬化的危重并发症之

一，因此早期诊断并干预肝性脑病是挽救患者生命

的重要举措。MHE 是最轻型的肝性脑病，但往往

预后不良［22］，而且这些患者一旦从事高空、驾驶

表3　两组轻微型肝性脑病患者治疗前后肝功能指标的比较

Table 3　Comparison of Liver Function Indicators between Groups of Patients 
with Mild Hepatic Encephalopathy before and after Treatment ［M（P25， P75）］

组别

中西医结合

治疗组

西医治疗组

时间

治疗前

治疗1周

治疗2周

治疗4周

治疗前

治疗1周

治疗2周

治疗4周

例数

50
50
50
47
50
50
50
48

丙氨酸氨基

转移酶/U·L-1

36. 8（18. 2，68. 1）
29. 3 （15. 5，49. 0）
28. 6（16. 1，37. 4）a）

21. 5（15. 8，30. 8）b）

28. 0（19. 9，53. 0）
23. 0 （15. 6，38. 7）
23. 3（14. 2，38. 5）
25. 8（17. 0，37. 1）

门冬氨酸氨基

转移酶/U·L-1

48. 1（26. 0，77. 7）
38. 8（20. 9，53. 2）a）

33. 5（20. 4，50. 0）a）

30. 0（23. 2，41. 7）b） c）

43. 9 （29. 3，74. 6）
38. 4（26. 2，61. 3）
36. 4（25. 7，53. 7）
35. 7（27. 8，52. 2）

总胆红素/μmol·L-1

37. 7（18. 3，79. 1）
27. 0（14. 3，49. 7）a）

24. 1（13. 8，44. 5）a） c）

19. 4（11. 9，31. 1）b） d）

37. 9 （28. 7，51. 3）
34. 4（24. 4，55. 0）
36. 4（24. 9，50. 4）
34. 5（19. 8，53. 8）

白蛋白/g·L-1

35. 1（32. 6，37. 5）
34. 5（32. 5，37. 4）
36. 2（33. 2，37. 6）d）

37. 6（34. 5，40. 1）a） d）

33. 8（29. 3，38. 7）
32. 7（30. 3，36. 8）
33. 8（30. 3，36. 5）
33. 3（30. 1，36. 0）

血氨/μmol·L-1

40. 0（33. 0，45. 3）
31. 5（26. 8，37. 0）b）

27. 0（21. 0，31. 3）b）

20. 0（16. 8，23. 3）b） d）

36. 0（29. 8，42. 0）
29. 5（25. 8，33. 0）b）

26. 5（23. 0，34. 0） b）

27. 0（20. 0，32. 0）b）

注：a）与本组治疗前比较，P＜0. 05；b）与本组治疗前比较，P＜0. 01；c）与西医治疗组同一时间比较，P＜0. 05；d）与西医治疗组同

一时间比较，P＜0. 01。
表4　两组轻微型肝性脑病患者治疗前后不同时间凝血功能指标比较

Table 4　Comparison of Coagulation Function Indicators Measured at Different Timepoints before and after Treatment
 in Two Groups of Patients with Mild Hepatic Encephalopathy

组别

中西医结合治疗组

西医治疗组

时间

治疗前

治疗1周

治疗2周

治疗4周

治疗前

治疗1周

治疗2周

治疗4周

例数

50
50
50
47
50
50
50
48

凝血酶原活动度/%，x̄±s
58. 4±15. 6
65. 3±15. 5 a）

66. 8±14. 7 b） c）

72. 1±13. 8 b） d）

60. 9±15. 3
61. 1±13. 9
60. 9±14. 7
63. 2±12. 7

国际标准化比值/M（P25，P75）
1. 44（1. 29，1. 73）
1. 35（1. 19，1. 52） a）

1. 32（1. 19，1. 42） a）

1. 26（1. 12，1. 38） b） d）

1. 38（1. 25，1. 66）
1. 37（1. 26，1. 57）
1. 38（1. 26，1. 56）
1. 33（1. 26，1. 63）

注：a）与本组治疗前比较，P＜0. 05；b）与本组治疗前比较，P＜0. 01；c）与西医治疗组同一时间比较，P＜0. 05；d）与西医治疗组同

一时间比较，P＜0. 01。
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等工作时，常常存在隐患［23］，同时影响患者的生

活质量［24］。神经智能测试是MHE最重要的诊断和

监测方法，本临床试验使用 Stroop 测试进行评估，

经过治疗之后，两组患者 Stroop测试结果均较治疗

前明显好转，与西医治疗组相比，中西医结合治疗

组的 Stroop测试结果下降程度更高，且随着中药治

疗 1 周、2 周和 4 周时间的延长，效果更加明显。

因此，Stroop 测试结果提示中西医结合治疗有效，

且疗效明显优于西医治疗组。测验结果表明，中西

医结合治疗组在经过 4 周治疗之后降低 BA 的程度

明显优于单用西药治疗。虽然肝性脑病的指南中并

未推荐 BA作为肝性脑病的疗效评价指标，但有研

究证明 BA 与患者的认知功能关系密切［25］，BA 升

高仍是肝性脑病重要的发病机制之一［26］。与西医

治疗组相比，中西医结合治疗组在改善患者肝功能

及凝血功能方面的临床效果更加显著，且随着中药

治疗时间的延长，中药疗效更加明显。NLR是粒细

胞与淋巴细胞的比值，主要反映了机体炎症与免疫

之间的平衡状态，近些年来 NLR 被证实与肝病患

者的不良预后密切相关，NLR 越高，患者预后越

差［27-29］。有研究［30-31］表明，MELD评分与终末期肝

病患者的再住院时间及生存期密切相关，MELD评

分越高，患者预后越差。本研究中西医结合治疗组

较西医治疗组NLR及MELD评分下降更加显著，且

随着中药治疗时间的增加，改善效果愈加明显，提

示中西医结合治疗明显延长了 MHE 患者的生存时

间，改善了 MHE 患者的预后水平。中西医治疗组

治疗过程中 1 例患者出现腹泻，对症处理后好转，

且所有患者血常规、电解质肾功能均在正常范围

内，提示中西医结合治疗MHE安全性好。

通过临床实践我们总结了 MHE 的主要证候类

型为气阴两虚血瘀证［11-12］，根据 MHE 病机以痰、

毒、瘀互结，腑气不通，痰蒙清窍为主的特点进行

辨证施治，形成了以益气养阴解毒化瘀为基础的，

同时兼具通腑醒脑、活血开窍功效的方剂。其中沙

参、麦冬为君药益气养阴扶正，大黄、枳实、厚朴

为臣药，大黄性味苦，寒，归手阳明大肠经、足太

阴脾经、足厥阴肝经，具有泻下逐瘀、活血解毒等

功能。《神农本草经》记载大黄具有“荡涤肠胃，

推陈致新”的作用，大黄治疗 MHE 主要取其通腑

开窍、解毒导滞之功。枳实、厚朴协助大黄泻下通

腑、行气消胀，以起到通腑醒脑、开窍解毒的作

用。佐以石菖蒲醒脑开窍；赤芍苦辛、微寒，活血

化瘀，在《名医别录》中载“利膀胱大小肠”；沙

参、麦冬配伍枳实、大黄养阴增液以润肠通便，具

有下不伤正、润而不腻的特点，以达润肠、通便、

缓下之功，使燥热去、阴液复，而大便自调。

综上，益气养阴解毒化瘀方加减联合西药治疗

MHE可显著改善患者认知能力，提高治疗有效率，

改善患者生活质量，延缓了肝硬化的进展。本研究

具有一定的局限性：首先，本研究并未采用盲法，

且为了达到良好的临床治疗效果没有设置安慰剂组

进行对照，因此研究结果存在一定的偏倚；其次，

本研究存在一定的脱落病例，虽然采用的 ITT分析

方法，仍然对研究结果有一定的影响；再次，虽然

既往研究［5，32］认为反复测试对神经智能测试的结果

影响不大，但经过一段时间之后反复测试，患者对

测试可能有一定程度的学习效应，因此也存在一定

程度的偏倚。

表5　两组轻微型肝性脑病患者治疗前后不同时间MELD评分及NLR比较

Table 5　Comparison of MELD Scores and NLR Level at Different Timepoints before and after Treatment
 in Patients with Mild Hepatic Encephalopathy between Groups ［［M（P25，P75）］

组别

中西医结合治疗组

西医治疗组

时间

治疗前

治疗1周

治疗2周

治疗4周

治疗前

治疗1周

治疗2周

治疗4周

例数

50
50
50
47
50
50
50
48

MELD评分/分
14. 0（10. 0，19. 0）
11. 5（9. 0，15. 0） a）  c）

11. 0（8. 8，14. 3） a）  c）

10. 0（8. 0，13. 0） b）  d）

13. 0（11. 0，17. 0）
13. 5（10. 0，17. 0）
13. 0（11. 0，16. 0）
13. 0（10. 0，16. 3）

NLR
3. 0（2. 0，4. 7）
2. 4（1. 6，3. 3） a）

2. 3（1. 6，3. 1） b）  c）

1. 9（1. 5，2. 5） b）  d）

3. 2（1. 9，5. 8）
2. 8（1. 7，4. 2）
2. 9（1. 9，4. 5）
3. 0（1. 8，4. 7）

注：MELD，终末期肝病模型；NLR，粒淋比。

a）与本组治疗前比较，P＜0. 05；b）与本组治疗前比较，P＜0. 01；c）与西医治疗组同一时间比较，P＜0. 05；d）与西医治疗组同一时

间比较，P＜0. 01。
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Clinical Efficacy of Yiqi Yangyin Jiedu Huayu Formula （益气养阴解毒化瘀方）  Modifications Combined with 
Western Medicine in the Treatment of Minimal Hepatic Encephalopathy based on the Stroop Test
JIANG Tingting， YANG Zhiyun， WANG Xianbo， WANG Rongbing， YANG Yuying， LIU Xiaoli， JIANG 
Yuyong
Beijing Ditan Hospital， Capital Medical University， Beijing， 100015
ABSTRACT Objective　To evaluate the efficacy and safety of Yiqi Yangyin Jiedu Huayu Formula （益气养阴解毒化

瘀方） modifications combined with western medicine in the treatment of minimal hepatic encephalopathy （MHE）.
Methods　In a randomized controlled study， 100 patients diagnosed as MHE by the Stroop test were divided into the 
integrated treatment group （Yiqi Yangyin Jiedu Huayu Formula modifications combined with western medicine） and 
western medicine group at a ratio of 1∶1.  Before and after 4-week treatment， the Stroop test indicators including total 
OFF stage time， the number of correct completion of the OFF stage， total ON stage time， the number of correct com⁃
pletion of the ON stage， and total ON and OFF stage time， and TCM syndrome scores were assessed to evaluate the 
effects.  Before and after 1-， 2-， and 4-week treatment， score of the model for end-stage liver disease （MELD）， liver 
function indicators including blood ammonia （BA）， alanine aminotransferase （ALT）， aspartic acid aminotransferase 
（AST）， albumin （ALB）， and serum total bilirubin （TBiL）， coagulation function indicators including prothrombin 
activity （PTA） and international normalized ratio （INR）， and granulocyte-to-lymph ratio （NLR） were assessed， and 
the patient's vital signs， blood routine and electrolyte renal function were assessed， the adverse events were also re⁃
corded.   Results　 After treatment， the total OFF stage time ［97. 01 （85. 61，110. 98）s］， total ON stage time 
［106. 47 （93. 82， 125. 89）s］， total ON and OFF stage time ［201. 63 （180. 72， 231. 34）s］ of Stroop test in the inte⁃
grated treatment group significantly decreased， and were shorter than those in the western medicine group ［respective⁃
ly 109. 53， （97. 56， 140. 37）s， 127. 46 （106. 66， 148. 02）s， and 234. 40 （212. 19， 283. 68）s］ （P＜0. 05 or P＜
0. 01）.  The effective rate of the integrated treatment group was 94%， higher than 72% of the western medicine group 
（P＜0. 01）.  The levels of ALT， AST， TBiL， BA， INR， NLR， the MELD score， and the TCM syndrome score in the 
integrated treatment group gradually decreased after 1-， 2- and 4-week treatment， while the levels of ALB and PTA in⁃
creased， and more changes were seen than the western medicine group except for the ALT level （P＜0. 05 or P＜
0. 01）.  Diarrhea occurred in one patient in the integrated treatment group after 2-week treatment， but was improved 
after adjusting the prescription.   Conclusion The combination of Yiqi Yangyin Jiedu Huayu Formula modifications 
and western medicine in the treatment of MHE can obviously improve the cognitive ability， increase the effective rate 
and is safe.
Keywords minimal hepatic encephalopathy； liver cirrhosis； Stroop test； Yiqi Yangyin Jiedu Huayu Formula （益气

养阴解毒化瘀方）； randomized controlled trials
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