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肝硬化失代偿期常伴有不同程度的肠道菌群失调，极易形

成内毒素血症。反复内毒素血症可刺激炎症因子释放，引起炎
症反应，加重肝功能炎症性损害。肝硬化失代偿期予单纯的西
医治疗部分患者疗效欠理想。近年来研究发现，中西医结合药
物治疗肝硬化失代偿期具有独到之处，但是否具有减轻内毒素

血症和炎症反应的作用目前报道较少。本院采用双歧三联活菌
胶囊联合柴芍六君子汤治疗肝硬化失代偿期患者，发现该疗法

具有降低血浆内毒素及炎症因子水平的作用，现报道如下。
1 临床资料

1.1 纳入标准 符合《病毒性肝炎防治方案》 [1]中的肝硬化诊

断标准，具有典型的临床表现，并经超声、CT和实验室检查
确诊；Child- Pugh分级：B级或 C级；签署知情同意书。
1.2 排除标准 合并腹膜炎、肝癌或病情恶化发生严重合并
症者；治疗前 8 周服用过抗生素、益生菌、酸奶、胃肠道动
力药物及其他可影响肠道菌群的制剂。
1.3 一般资料 选取 2011 年 1 月—2014 年 10 月本院消化
科收治的 70 例乙型肝炎后肝硬化失代偿期患者。采用随机数
字表法将患者分为对照组和观察组各 35 例。观察组男 19 例，
女 16例；平均年龄(67.8±7.2)岁；Child- Pugh分级：B级 27
例，C级 8 例。对照组男 21 例，女 14 例；平均年龄(66.9±
7.0)岁；Child- Pugh 分级：B 级 24 例，C 级 11 例。2 组性
别、年龄及肝功能 Child- Pugh 分级等比较，差异均无统计学
意义(P > 0.05)，具有可比性。

2 治疗方法

2组均予以低盐饮食、保肝利尿、对症支持等常规治疗。
2.1 观察组 以双歧三联活菌胶囊联合柴芍六君子汤加减治
疗。双歧三联活菌胶囊(上海信谊药业有限公司，规格：每粒
210 mg)，每次 420 mg，每天 3 次，餐后 30 min 温开水送
服。柴芍六君子汤，药物组成：柴胡、白芍、白术、茯苓、陈
皮各 20 g，党参 10 g，甘草 6 g，并随症加减。每天 1 剂，水
煎取汁 300 mL，分早晚 2次温服。
2.2 对照组 以单纯双歧三联活菌胶囊治疗，用法与用量同
观察组。

2组疗程均为 8周。
3 观察指标与统计学方法

3.1 观察指标 观察 2 组治疗前后肝功能及血清内毒素(ET)、
白细胞介素(IL)- 6 和肿瘤坏死因子(TNF)- α水平的变化。应
用日立全自动生化分析仪检测肝功能指标谷丙转氨酶(ALT)和
谷草转氨酶(AST)。采用偶氮基质显色鲎试验法(试剂盒购买自
厦门市鲎试剂实验厂有限公司)检测血清 ET水平。采用酶联免
疫吸附试验(试剂盒由上海西塘生物公司提供)测定血清 IL- 6
和 TNF- α水平。
3.2 统计学方法 使用 SPSS13.0 软件统计分析数据。计量
资料以(x±s)表示，采用 t检验。
4 治疗结果

4.1 2组治疗前后血清 ALT、AST 和 ET 水平比较 见表 1。
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治疗前，2 组血清 ALT、AST和 ET水平比较，差异均无统计
学意义(P > 0.05)。治疗 8 周后，2 组血清 ALT、AST和 ET水
平均较治疗前下降(P < 0.05，P < 0.01)，观察组各指标值均低
于对照组(P < 0.05)。

表 1 2组治疗前后血清 ALT、AST和 ET水平比较(x±s)

与同组治疗前比较，①P < 0.05，②P < 0.01；与对照组治
疗后比较，③P < 0.05

4.2 2组治疗前后血清 IL-6和 TNF-α水平比较 见表 2。治
疗前，2 组血清 IL- 6 和 TNF- α水平比较，差异均无统计学
意义(P > 0.05)。治疗 8 周后，2 组血清 IL- 6 和 TNF- α水平
均较治疗前下降(P < 0.05，P < 0.01)，观察组 IL- 6 和 TNF- α
水平均低于对照组(P < 0.05)。

表 2 2组治疗前后血清 IL-6和 TNF-α水平比较(x±s)

与同组治疗前比较，①P < 0.05，②P < 0.01；与对照组治
疗后比较，③P < 0.05

5 讨论

肝硬化失代偿期患者由于门脉高压和胃肠道黏膜瘀血水

肿，加上胃肠蠕动减慢，使得肠道清除致病菌的能力下降，肠

道内致病菌过度繁殖导致肠道微生态紊乱，从而产生大量的内

毒素，引起肠源性的内毒素血症[2]；同时反复的内毒素上升可

激活肝细胞释放大量炎症因子引起炎症反应，参与肝细胞的炎

症损伤过程，其中 IL- 6 和 TNF- α 较为多见 [3]。 IL- 6 和
TNF- α等炎症因子相互影响及相互协同，共同参与肝内炎症
反应，介导肝内炎症免疫性损伤，使肝内慢性炎症持续存在，

加重肝功能损伤，形成恶性循环[3]。因此，如何有效改善肠道
微生态紊乱，阻断内毒素血症，抑制炎症反应是治疗肝硬化失

代偿期的关键。

双歧三联活菌胶囊含有 3 种肠道有益菌，口服后定植嵌
入肠黏膜上皮细胞阻止致病菌入侵，使肠道菌群逐渐恢复正

常；且其代谢产物可降低肠道 pH值，抵抗革兰氏阴性菌在肠
黏膜定植，减少内毒素产生 [4]。肝硬化失代偿期属中医学肋
痛、鼓胀、积聚等范畴，其病理病机为湿热外邪入侵，致肝、
脾、肾功能失调，气虚血瘀。治疗以补虚泻实，固本培元，消
除水饮，扶正祛邪，健脾益胃，重建气血循环为主[5]。柴芍六
君子汤方中白芍、党参具有扶正祛邪，固本培元功效；白术、
茯苓健脾燥湿；柴胡、陈皮、甘草等具有泻邪气，养化脏腑功
效[6]。全方有扶正祛邪，疏肝健脾的作用。陶运生等[7]研究发

现西医联合柴芍六君子汤治疗肝硬化腹水疗效确切，患者的肝

功能恢复快。本研究结果显示，治疗 8 周后，观察组 ALT、
AST、ET、IL- 6 和 TNF- α水平均低于对照组，提示采用双
歧三联活菌胶囊联合柴芍六君子汤治疗肝硬化失代偿期患者，

可降低血清 ET、IL- 6、TNF- α水平，从而减轻内毒素血症，
抑制炎症反应，保护肝细胞，改善肝功能。该中西医结合疗法
值得在临床应用。
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组 别

观察组

对照组

时 间

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

n
35
35
35
35

ALT(U/L)
150.15±41 .62
38.28±8.12①③

149.22±39.65
59.17±12.52②

AST(U/L)
131.52±29.47
35.87±7.12①③

130.82±30.52
56.08±11 .05②

ET(EU/L)
86.27±15.09
32.72±6.17①③

85.92±16.27
44.67±8.65②

组 别

观察组

对照组

时 间

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

n
35
35
35
35

IL- 6(μg/mL)
39.82±7.42
24.27±4.69②③

40.21±6.1 7
31.04±5.36①

TNF- α(pg/mL)
44.72±7.08
28.12±4.82②③

45.23±7.1 7
36.12±6.25①
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