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摘要　目的：探讨病证结合中药内服与消胀贴膏脐部外敷对肝硬化难治性腹水的治疗作用。方法：选择２０１１年３月至
２０１４年２月我科肝硬化难治性腹水患者８０例，随机分为对照组与观察组，对照组以常规西药治疗，观察组在其基础上，采
用病证结合中药复方内服，并脐敷中药消胀贴膏。比较治疗前后患者体重、腹围、２４小时尿量、主要症状（腹胀、纳食、排
气、排便）及血清肝肾功能、电解质。结果：脱落１例，完成７９例。２组患者基线资料一致。对体重、腹围、尿量以及主要症
状，２组治疗后均明显改善，而治疗前后体重、腹围、尿量、腹胀、纳食及排气前后差值的组间比较，观察组均优于对照组，观
察组显效率明显高于对照组。２组间治疗前后肝肾功能及电解质差值无统计学意义。结论：对于肝硬化难治性腹水患
者，病证结合中药内服与消胀贴膏脐部外敷可提高常规西药治疗的临床疗效。
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　　肝硬化是由多种不同病因导致的慢性肝脏疾病
的终末期病变，是引起人类死亡的重要疾病原因，严

重危害人类健康。腹水是肝硬化患者的最为常见的

并发症［１］。对于初次出现的肝硬化腹水，临床治疗

并不困难，通过休息、低盐饮食、利尿药、白蛋白等即

可促进腹水消退。然而，由于肝硬化的持续存在，腹

水容易反复，以致对以上治疗不再敏感，形成肝硬化

难治性腹水，造成患者腹胀、饮食、呼吸与行动困难，

可诱发自发性细菌性腹膜炎、肝肾综合征，并可导致

水电解质紊乱等，严重影响患者的生活质量及预

后［２］。中医药治疗肝硬化腹水源远流长，具有独特

经验［３］。本研究旨在探讨病证结合中药内服与消胀

贴膏脐部外敷在肝硬化难治性腹水中的治疗作用，

为提高该病临床疗效的中西医结合新治疗方案提供

依据。

１　资料与方法
１１　一般资料　肝硬化难治性腹水患者８０例，来
源于２０１１年３月至２０１４年２月期间上海中医药大
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学附属曙光医院肝硬化科住院患者，随机数字法分

为对照组和观察组，每组４０人，其中观察组脱落１
例，实际完成３９例（男２４例，女１５例），年龄（６２２
±１２４）岁；对照组完成４０人，（男２７例，女１３例），
年龄（５９５±１００）岁。２组间基线资料比较，年龄、
性别、体重、腹围、尿量、主要症状、血清总胆红素

（ＴＢｉＬ）、丙氨酸氨基转移酶（ＡＬＴ）、白蛋白、肌酐、血
钾和血钠的差异均无统计学意义。

１２　纳入标准　年龄１８岁以上，西医诊断为肝硬
化难治性腹水，参考２０００年西安全国肝炎肝病学会
议的肝硬化诊断标准［４］及２０１０ＥＡＳＬ肝硬化难治性
腹水诊断标准［５］：失代偿性肝硬化，患者出现腹水，

超声可见腹腔内液性暗区，在限钠基础上利尿药用

量达最大（螺内酯 ４００ｍｇ／ｄ和呋塞米 １６０ｍｇ／ｄ）
时，仍无利尿、体重减轻；或治疗性放腹水后很快复

发；或利尿药虽未达最大剂量但出现临床并发症，如

肝性脑病、肾功能受损、严重电解质紊乱；或不耐受

利尿药的不良反应。中医诊断参考２００８年中医内
科常见病诊疗指南（中医病证部分）［６］，符合中医

“鼓胀”诊断标准，即腹膨大，叩之如鼓，或见腹上青

筋暴露；纳呆、乏力；尿少。

１３　排除标准　凡不符合纳入标准任何一条者；合
并心血管、肺、肾、神经系统严重疾病及血液系统严

重原发疾病者以及精神病、肿瘤（肝脏肿瘤只排除并

发血性腹水者）患者；血糖难以控制的糖尿病患者；

妊娠及哺乳期妇女。肝硬化并发上消化道出血、肝

性脑病、肝肾综合征患者。

１４　治疗方法
１４１　对照组　１）利尿药：安体舒通片不超过４００
ｍｇ／ｄ，速尿片不超过１６０ｍｇ／ｄ，口服。２）人血白蛋
白：血清白蛋白低于２８ｇ／Ｌ时可使用人血白蛋白１０
ｇ，１周２次，静滴。３）确诊自发性细菌性腹膜炎时
应使用抗生素。４）常规保肝对症治疗。
１４２　观察组　参照２０１１年中国中西医结合学会
消化系统疾病专业委员会《肝硬化腹水的中西医结

合诊疗共识意见》，在常规西药治疗基础上，内服扶

正化瘀胶囊和辨病加辨证中药复方汤剂［７］，外敷脐

部以消胀贴膏。

１）中药汤剂内服：辨病与辨证相结合，具体应用
时以“基本方药 ＋某一主要证型”的方药。每日 １
贴，自动煎药机煎至２００ｍＬ，分两次口服。

基本证型：气虚血瘀，基本方药：黄芪汤加扶正

化瘀胶囊。药物包括：炙黄芪３０ｇ、炙甘草５ｇ；扶正
化瘀胶囊（丹参、桃仁、虫草菌丝、五味子、绞股蓝、松

黄粉）１５ｇ，３次／ｄ，口服。
主要证型与主要方药：肝郁气滞证，主要证候：

胁肋胀痛或串痛；口苦，纳呆食少，食后胀甚；急躁易

怒，喜太息；脉弦；方用柴胡疏肝散加减：柴胡９ｇ、枳
壳１５ｇ、白芍１５ｇ、甘草６ｇ、陈皮９ｇ、香附９ｇ、川芎
９ｇ、白术１２ｇ等。湿热蕴结证，主要证候：腹大坚
满，脘腹胀急，烦热口苦，渴不欲饮，大便秘结或溏

垢，舌边尖红、苔黄腻或兼灰黑，脉弦数；方用中满分

消丸加减：厚朴９ｇ、枳实９ｇ、姜黄９ｇ、黄芩９ｇ、黄
连３ｇ、干姜９ｇ、知母１２ｇ、泽泻９ｇ等。肝肾阴虚
证，主要证候：腹大胀满，或见青筋暴露，面色晦滞，

唇紫，口干而燥，心烦失眠，舌红绛少津，苔少或光

剥，脉弦细数；方用一贯煎加减：北沙参９ｇ、麦冬１２
ｇ、生地黄１５ｇ、当归１２ｇ、枸杞子１２ｇ等。脾肾阳虚
证，主要证候：腹大坚满，脘腹胀急，烦热口苦，渴不

欲饮，大便秘结或溏垢，舌边尖红、苔黄腻或兼灰黑，

脉弦数；方用附子理中丸加减：制附子９ｇ、干姜９ｇ、
党参１５ｇ、白术１２ｇ等。
２）中药消胀贴膏敷脐：药物组成：生大黄１０００

ｇ，制甘遂１０００ｇ，莱菔子１０００ｇ，人工麝香４ｇ，沉
香２００ｇ，丁香１０００ｇ，冰片４０ｇ。辅料组成：部分中
和聚丙烯酸钠、交联聚维酮、聚乙烯吡咯烷酮、甘羟

铝、依地酸二钠、甘油、Ｌ酒石酸及乙醇等。以上制
成１０００贴，由常熟雷允上制药有限公司制备成凝
胶膏剂。规格：每贴７ｃｍ×７ｃｍ。使用方法：脐部周
围皮肤清洁消毒，消胀贴膏直接脐部外敷，１剂／ｄ。
１５　观察内容
１５１　主要疗效指标　腹水：腹部Ｂ超，治疗前、治
疗１周及治疗结束后相同体位各１次（共３次），专
人专机操作。尿量：２４ｈ尿量，量筒测体积，每天记
录。腹围：卧位最大腹围，每天清晨皮尺测量、记录。

体重：每天定时、同一架秤称量，记录。

１５２　主要症状　观察每天腹胀、纳食、肛门排气
与排便等。自制量表，表１。
１５３　血清生化　治疗前后各１次（共２次）：血清
肝肾功能、电解质：血清白蛋白、ＴＢｉＬ、肌酐、尿素氮浓
度，ＡＬＴ活性，血钾、血钠等，全自动生化仪检测。
１５４　观察周期　疗程３０ｄ，如不满３０ｄ但超声
发现腹水完全消退则视为疗程结束。

１６　疗效判断标准　参照２０１１年中国中西医结合
学会消化系统疾病专业委员会“肝硬化腹水的中西

医结合诊疗共识意见”，分３级有效［７］。

有效Ｉ级：腹水完全消退，Ｂ超检查阴性，症状
有效Ｉ级，体重恢复腹水前水平。有效ＩＩ级：腹水大
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表１　主要症状量表

症状 １级 ２级 ３级 ４级

腹胀 无 可忍受，不影响日常活动及饮食 卧床时缓解，影响日常活动及饮食 终日不解，难以忍受

纳食 食量不减 食量减少１／３以下 食量减少１／３以上 食量减少１／２以上

排气
每天排气４～６次或
以上

每天排气２～３次
每天排气１次或少于１次，叩诊腹
部为鼓音

排气困难，腹胀，叩诊腹部明显呈鼓

音

排便
每天大便 １～２次，
排便畅，成形

每天大便１次、便质较硬或不成
形

每２～３天１次、干结难解或１天２
次、大便不成形

３天以上不大便或１天３次、大便不
成形

部分消退，Ｂ超腹水减少５０％以上，症状改善有效ＩＩ
级，体重减轻２ｋｇ以上，或腹围缩小 ＞５ｃｍ。有效
ＩＩＩ级：腹水有所消退，Ｂ超腹水减少不足５０％，症状
改善有效 ＩＩＩ级，体重减轻 ＜２ｋｇ，或腹围缩小 ＜５
ｃｍ。无效：腹水减少不明显，症状改善无效，治疗前
后体重与腹围无统计学意义，或恶化。

附：症状判断标准。分为有效３级。Ｉ级：排气
次数多，大便通畅，无明显腹胀，纳食与正常时一样。

ＩＩ级：排气尚可，大便通畅，腹胀明显减轻，纳食增
加。ＩＩＩ级：排气少，大便干结或溏薄改善、次数１～３
次／日，食后腹胀，纳食一般。无效：无明显改变。
１７　统计分析　应用 ＳＰＳＳ软件统计分析，双侧检
验。两组间数据比较，正态分布的计量资料采用成

组ｔ检验，非正态分布计量资料及等级资料采用秩
和检验；组内治疗前后的比较计量资料采用配对 ｔ
检验，等级资料采用秩和检验。疗效分析采用 ＩＴＴ
原则，将脱落按“无效”病例处理。

２　结果
２１　治疗前后患者体重、尿量、与腹围的变化　分
析完成疗程的病例，２组间治疗前体重、腹围与尿量
等无统计学意义，基线一致。同组患者治疗前后进

行比较，２组治疗后患者体重、腹围与尿量均有明显
改善。对２组治疗前后的差值进行比较，发现观察
组患者体重、腹围与尿量的改善优于对照组，见表

２、表３。

表２　治疗前后患者体重、腹围与尿量比较（珋ｘ±ｓ）

组别 时间 例数 体重／ｋｇ 腹围／ｃｍ 尿量／ｍＬ

对照组 治疗前 ４０６９０±９５ ９４５±９８ １１９７±３３０
治疗后 ４０６４６±９３ ８７６±１０６ １６９５±３９６

观察组 治疗前 ３９６８８±１１４ ９３６±９５ １２０７±２５２
治疗后 ３９６３２±１１８ ８４１±８７ ２０２９±２７３

　　注：Ｐ＜００５，同组治疗后与治疗前相比较。配对ｔ检验。

２２　治疗前后患者腹胀、纳食、排气、排便等主要症
状的变化　治疗前２组患者在腹胀、纳食、排气、排
便等主要症状间无统计学意义，具有可比性，治疗后

２组症状均较前改善。而对２组治疗前后的差值进
行比较，发现观察组患者腹胀、纳食与排气的改善优

于对照组，对排便的改善较之对照组有一定增加趋

势，但无统计学意义，见表４。

表３　治疗前后患者体重、腹围与尿量差值的组间比较

组别 例数
症状差值，Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）

体重／ｋｇ 腹围／ｃｍ 尿量／ｍＬ
对照组 ４０ ３５（２６３，５３８） ７（４００，８８８） ５５０（２２８，７００）
观察组 ３９ ５５（４００，６３８） ９（６６３，１２０） ８００（６００，１０００）
Ｚ －２９３３ －２９７８ －４２６７
Ｐ ０００３ ０００３ ００００

　　注：体重差值＝治疗前－治疗后；腹围差值 ＝治疗前 －治疗后；
尿量差值＝治疗后－治疗前。秩和检验———ＫｒｕｓｋａｌＷａｌｌｉｓＴｅｓｔ。

表４　患者主要症状前后差值组间比较

组别 例数
症状差值，Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）

腹胀 纳食 排气 排便

对照组 ４０ １（１，１） １（１，１） １（１，１） １（１，１）
观察组 ３９ ２（１，２） ２（１，２） １５（１，２） １（０２５，２）
Ｚ －３６８１ －２９２６ －３２５９ －１５３
Ｐ ００００ ０００３ ０００１ ０１２６

　　注：秩和检验———ＫｒｕｓｋａｌＷａｌｌｉｓＴｅｓｔ。

２３　患者综合疗效的比较　根据 Ｂ超、症状与体
征等综合疗效判断，观察组与对照组相比均体现出

一定优势，但无统计学意义。将Ⅰ／Ⅱ级有效率作为
显效率，观察组优于对照组（Ｐ＜００５）。２组住院天
数无统计学意义。见表５。
２４　治疗前后患者血清肝肾功能与电解质的变化

治疗前，试验组与对照组比较，患者血清 ＴＢｉＬ、
白蛋白浓度、ＡＬＴ活性、肌酐、血钾和血钠均无统计
学意义，基线一致。治疗后２组血清 ＴＢｉＬ、ＡＬＴ活
性、肌酐、血钾和血钠无统计学意义，血清白蛋白浓

度均提高。比较２组患者治疗前后血清 ＴＢｉＬ、白蛋
白浓度、ＡＬＴ活性、肌酐、血钾和血钠的差值可以发
现，２组对血清肝肾功能、电解质的影响无统计学意
义。

３　讨论
肝硬化难治性腹水，系指在限钠基础上利尿药

用量达最大时，仍无利尿、体重减轻；或虽未达最大

剂量但出现临床并发症；或不耐受利尿药的不良反

应；或治疗性放腹水后很快复发。临床治疗颇为棘

手，虽有反复治疗性腹穿放液、腹水浓缩回输治疗、
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表５　患者综合疗效比较

组别 入组（例） 完成（例） 脱落
综合疗效（例）

Ｉ级 ＩＩ级 ＩＩＩ级 无效
Ⅰ／Ⅱ级有效率 Ｒ值 住院天数

对照组 ４０ ４０ ０ ０ １０ ２２ ８ ２５０％ ０３６２５ １４３±５５
观察组 ４０ ３９ １ ３ １８ １５ ３ ５２５％ ０５０００ １４７±５７

　　注：Ｐ＜００５，与对照组比较。Ｒｉｄｉｔ分析。

经颈静脉肝内门 －体分流术、肝移植等方法［８］，以

及自动低流泵系统［９］，但是均需要较高的技术条件

或费用昂贵，较难推广。新近出现的利水剂如托伐

普坦为血管加压素２型受体拮抗剂，具有排水不排
钠的特点，特别适合肝硬化腹水伴低钠血症者患者，

曾被业界寄予厚望，但是发现该药可能导致严重肝

损害的不良反应［１０］，２０１３年４月美国 ＦＤＡ删除了
该药的“肝硬化”适应证。因此，肝硬化难治性腹水

仍是目前临床治疗的一大难题，需要积极探索综合

有效的治疗方法。

中医药治疗肝硬化腹水源远流长，具有独特经

验。汤药内服多采用辨证论治，根据不同的证型处

以相应的方药。然而，通过临床流行病学调查与文

献资料分析发现肝硬化腹水多表现为本虚标实、气

虚血瘀［１１］，该气虚血瘀病机贯彻肝硬化腹水之始

终，为肝硬化腹水的基本证型。此外，不同的阶段与

不同的患者个体之差异，主要存在４种证型［１２］：肝

郁气滞、湿热蕴结、肝肾阴虚及脾肾阳虚。这些认

识，已经成为共识性意见［１３］。

药物敷脐是中医学独具特色的外治法之一，早

在春秋战国《五十二病方》中即有关于肚脐贴药的

记载。单独外用药物敷脐或与内服药物配合使用治

疗鼓胀可取得较好疗效，目前中药外敷治疗肝硬化

腹水依然是临床行之有效的常用方法之一［１４］。中

药敷脐的理论基础在于经络学说，脐乃神厥穴，又名

“气会”，属任脉，通过经络沟通内外，网络全身，在

经络气血运行与脏腑功能调节中起重要作用。药物

通过影响神阙穴，而疏通经脉，推动气血运行，调节

脏腑功能。此外，脐部皮肤的表皮角质层菲薄、皮下

无脂肪组织，而周围有丰富的血管分支，该特点利于

药物的透皮吸收。而肝硬化门脉压力增高，侧枝循

环形成与开放，其中之一即腹壁静脉与肝脏下腔静

脉间形成通道，这种病理生理变化更有利于敷脐药

物通过该侧枝循环进入血液，达到病所，从而发挥整

体治疗作用。经过多年探索，我们发明中药凝胶膏

剂———消胀贴膏，敷脐治疗肝硬化腹水取得良好的

辅助效果，可以促进排气、减轻腹胀与腹水量［１５］。

本研究将中药外敷起效迅速与内服作用持久的

特点相结合，针对肝硬化难治性腹水患者，在常规西

药治疗的基础上，加载中药内服与外敷，以期探索建

立中医为主、中西医结合的临床方案。临床观察结

果表明，对照组与观察组患者之间基线资料一致，对

２组治疗前后的体重、腹围与尿量差值进行比较，发
现观察组优于对照组，说明中医辨证论治，结合口服

复方汤药、外服消胀贴膏，可增加患者尿量，促进腹

水消退。腹胀、纳食、排气、排便等主要症状前后差

值的组间比较，结果表明观察组对腹胀、纳食及排气

等主要症状的改善优于常规西药治疗。将Ⅰ／Ⅱ级
有效率作为显效率，观察组疗效明显优于常规治疗

组。治疗前后２组患者血清 ＡＬＴ活性、ＴＢｉＬ、肌酐、
血钾与血钠无统计学意义，血清白蛋白浓度提高；比

较２组患者治疗前后肝肾功能及血电解质的差值可
以发现，２组无统计学意义，说明在短期的治疗过程
中，观察组促进腹水消退的主要机制并不在于改善

肝肾功能。我们注意到，观察组患者出现排气增多、

腹胀减轻、纳食增加等胃肠动力增加反应，继而尿量

增加、腹围与腹重减少，腹水减少，而胃肠动力异常与

肝硬化腹水密切相关，调节胃肠动力可能是中药内服

外敷促进肝硬化腹水减退的主要作用机制之一。

总之，病证结合中药内服与消胀贴膏脐部外敷

可较常规西药治疗提高肝硬化难治性腹水的临床疗

效，值得进一步研究与推广。
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型中，茵陈蒿汤干预治疗后基因表达得到了不同程

度的修复。前期研究表明在 ＤＭＮ模型中，茵陈蒿
汤有效调控了肝细胞凋亡基因［６］，而在 ＣＣｌ４模型
中，茵陈蒿汤却没有明显疗效，而且基因分析显示茵

陈蒿汤不仅没有对模型中变化的上下调基因进行有

效调控，反而促进了酪氨酸激酶受体（在肿瘤血管

生成中发挥关键作用）等肿瘤相关基因的上调［６］。

验证了“方证相关时，方剂对机体基因的调控遵循

‘无差错修复’原则”的假说。茵陈蒿汤抑制 ＤＭＮ
诱导大鼠肝纤维化形成的作用机制是非常复杂的，

从目前的研究结果分析看，这种机制的形成可通调

控ＫＣｓ活化来抑制肝脏炎症反应、肝星状细胞活
化、肝细胞凋亡、肝窦内皮损伤，同时可能参与调控

ＭＡＰＫ通路来抑制肝细胞凋亡，从而达到抗肝纤维
化的作用。

当然，中医复方的成分及作用机制非常复杂，其

具体调控机制、反馈调节如何进行及与其他信号通

路是否有联系等问题，尚待进一步探讨。
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