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芪黄口服液治疗肝硬化患者肠道菌群

紊乱的临床研究
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内容提要 目的：研究芪黄口服液对肝硬化患者肠道菌群紊乱疗效及血浆内毒素水平的影响。方法：&$
例肝硬化患者随机分为对照组和治疗组，并用相应药物治疗，观察两组患者治疗前后症状变化，定量检测大

便常见的厌氧菌、需氧菌及血浆内毒素。结果：治疗组在治疗后需氧菌量较治疗前明显下降，厌氧菌量明显

升高，肠道菌群比例得到明显改善；临床症状改善，血浆内毒素明显降低，与对照组比较，差异有显著性（!!
$’$(）。结论：芪黄口服液能改善肠道菌群比例，使肠道厌氧菌数量增加，减少肠源性内毒素的产生、吸收，显
著降低血浆内毒素水平，从而达到减轻肝损伤和改善病情。
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动物实验及临床研究发现肝硬化时存在肠道菌群

紊乱（#），并与肠源性内毒素血症、肠道细菌移位、自发

性细菌性腹膜炎有关。我们用芪黄口服液（自拟方）对

其改善肠道菌群比例，减轻内毒素血症进行了观察。

旨在探讨肝硬化患者肠道菌群紊乱的有效治疗药物。

临 床 资 料

&$例乙型肝炎后肝硬化患者均为#QQQ年#月!
!$$$年Q月本院门诊（P$例）及住院（%$例）病例。临
床诊断参照#QQ(年全国病毒性肝炎会议修定的病毒
性肝炎分型诊断标准。对符合肝硬化诊断标准的患者

按就诊先后顺序随机分为两组。对照组P(例，男!"
例，女Q例；年龄（%P’$RS’&）岁；病程#!#(年，平均
（(’S!R%’!S）年；肝功能TA0:?.U>2A分级：+级&例，

V级!$例，T级S例。治疗组P(例，男!Q例，女"例；
年龄（%(’$R##’!）岁；病程#!#$年，平均（(’"%R
%’$%）年；肝功能TA0:?.U>2A分级：+级Q例，V级#&
例，T级Q例。在年龄、性别、病程及肝功能分级方面
两组均具有可比性（!"$’$(）。

方 法

# 芪黄口服液的制备方法 组成：熟大黄(2
黄芪Q2 木香%2 苯甲酸钠$’PW 蔗糖#$W。工
艺流程：取黄芪、大黄、木香加水浸泡#A后，煎煮#A过
滤，滤渣加水重复煎煮P次，滤液合并，静置!%A，取上
清液浓缩至#X$’(（每毫升相当于原生药$’(2）加入防
腐剂和矫味剂，充分搅拌至溶解、过滤，滤液分装为每

瓶!($J:，##PY高压灭菌P$J01即可。

! 治疗方法 对照组为常规治疗，如应用一般保
肝药物：护肝片（成分：五味子、柴胡、茵陈、板蓝根、猪
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胆汁粉、绿豆粉。每片重!"#$%，由黑龙江省五常葵花
药业有限公司生产）#片，每天#次；心肝宝（成分：人
工冬虫夏草菌丝粉，每粒!"&$%，由河北长天药业有限
公司生产）’粒，每天#次；复合氨基酸胶囊（成分：(种
人体必需氨基酸、))种维生素及细胞代谢辅酶、$*羟
基邻氨苯甲酸，每粒#$!+%，由深圳万和制药有限公司
生产）&粒，每天#次；维生素,&%、-./’!+%、辅酶-
)!!0、肌苷!"’%加入)!1葡萄糖注射液&$!+2静脉
滴注，每天)次，并酌情使用利尿剂等，疗程&!天。治
疗组在上述常规治疗的基础上加芪黄口服液每次

&!+2，每天&次，疗程&!天。

# 观察指标及方法

#") 粪便菌群检测 （)）标本收集：取新鲜粪便

$!)!%，置于无菌小瓶内，立即用橡胶塞封口，)$+34
内送检。（&）稀释及接种：取!")!&"!%粪便加入)!
倍稀释液管中，做倍比稀释至第)!管。取相应稀释度
的匀浆液!"!$+2，滴入选择性和非选择性培养基上。
（#）培养方法：选择肠道菌群中具有代表性的需氧菌和
厌氧菌5种，其中需氧菌&种（大肠杆菌、肠球菌），厌
氧菌’种（总厌氧菌、双歧杆菌、乳酸杆菌、拟杆菌）。
需氧菌置#$6培养箱内培养&’7后观察结果并计数，
厌氧菌置#$6厌氧培养箱培养’(7（双歧杆菌、乳酸杆
菌、肠球菌培养基为上海信谊药厂提供）后观察结果并

计数。

#"& 血浆内毒素测定 治疗前后采用改良偶氮
基质显色法，鲎试剂盒（"）定量检测血微量内毒素，试
剂盒由上海医学化验所提供。

’ 统计学方法 两组间计数资料比较采用#&检
验，两均数间的差异采用!检验，多组均数间的差异采
用方差分析（"检验）及#检验，由8/88软件处理。

结 果

) 临床症状疗效标准 显效：食欲好转，腹胀消
失，大便顺畅，每天)次。好转：腹胀减轻，大便每天

)!&次，性状好转。无效：用药前后腹胀无减轻，大便
次数及性状无变化。

& 疗效 治疗组#$例，显效)5例（’$"91），有

效)’例（’!"!1），无效$例（)’"#1），总有效率

($"91；对照组#$例，显效5例（)9")1），有效)5例
（’$"91），无效)#例（#9")1），总有效率5&":1。两
组显效率和总有效率比较差异有显著性（$!!"!$）。

# 两组患者治疗前后肠道菌群检测结果 见表

)。对照组患者治疗前后肠道需氧菌（大肠杆菌、肠球
菌）及厌氧菌（总厌氧菌、双歧杆菌、乳酸杆菌、拟杆菌）

数量无变化。而治疗组患者治疗后需氧菌数量较治疗

前明显下降（$!!"!$），厌氧菌数量较治疗前明显升
高（$!!"!$），治疗组治疗后肠道菌群变化与对照组
比较差异有显著性（$!!"!$）。

’ 两组患者治疗前后血浆内毒素含量（4%／;）测
定结果 治疗组治疗前为9"9’<!"9)，治疗后为5":’
<!"($（!=("!，$!!"!)）；对照组治疗前为9"9#<
!"5#，治疗后为9"$(<!":#（!=)"(!，$"!"!$）；治疗
后两组比较差异有显著性（"=(")&，$!!"!$）。

$ 两组患者治疗前后肝功能变化情况 治疗组
谷丙转氨酶（-;.）、血清胆红素（8.>）、$*谷氨酰转肽
酶（$*?.）恢复正常例数分别为&&例（5&":1）、)$例
（’&":1）、5例（)9")1）；对照组依次分别为)!例
（&("51）、9例（&!"!1）、5例（)9")1）。两组比较

-;.、8.>复常率差异有显著性（#&=("&:，$!!"!)；

#&=’"&’，$!!"!$），$*?.两组复常率差异无显著
性。

讨 论

健康人肠道菌群中双歧杆菌、拟杆菌约各占总菌

量的$!1左右，大肠杆菌、肠球菌总计不超过)1，双
歧杆菌是厌氧的优势菌，能通过磷壁酸与肠粘膜上皮

结合，与肠道内的其他厌氧菌共同作用定植于肠粘膜

深层，形成肠道粘膜的生物学屏障，从而阻止各种有害

致病菌在肠道内的定植。肝硬化患者肠道中常驻菌

（双歧杆菌、拟杆菌）数量明显减少或消失，失去肠道内

优势菌地位，引起粘膜定植力下降，导致过路菌（大肠

杆菌）大量繁殖，转为优势菌（&）；大肠杆菌过度繁殖可

致患者出现食欲不振、腹胀、腹泻，或腹泻与便秘交替，

可使患者血中内毒素升高，肠道细菌移位导致自发性

表! 两组患者治疗前后肠道菌群检测结果比较 （2%4／%，#%<&）

组别 ’ 大肠杆菌 肠球菌 总厌氧菌 双歧杆菌 乳酸杆菌 拟杆菌

治疗 #$ 治疗前 (":9<)"!# :"#9<)"!# ))"5’<!":) :"$9<)")9 )!"’$<)"&: 9"’9<)"99
治疗后 ("&:<!"(’$% ("$5<!":)$% )&"&(<!"5)$% )!"&!<!"(5$% ))"!:<!"(&$% ("5&<)"!$$%

对照 #$ 治疗前 (":#<!":9 :"##<)"#( ))"’(<)")) :"’&<)"!# )!"#)<)")) 9"9’<)"#5
治疗后 ("(!<!":& :"&)<)"#: ))"9)<!":9 :"$$<)")# )!"’’<)"!( 9"((<)"’&

注：与本组治疗前比较，$$!!"!$；与对照组治疗后比较，%$!!"!$
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细菌性腹膜炎的发生，进一步加重肝、肾损害，使病情

恶化、出现腹水、肝性脑病、肝肾综合征、上消化道出血

等并发症。

肝硬化肠道菌群紊乱的防治，多采用喹诺酮类药

物抑制肠道革兰氏阴性需氧菌过度生长，但这些药物

均有不同程度的胃肠道反应如头痛、头晕、睡眠不良、

过敏性肾炎等，长期应用本类药物易致肝损害（!）。近

年来，治疗肝硬化肠道菌群紊乱以补充具有活性的常

驻菌来改善或恢复正常肠道微生态环境和菌群比例，

从而遏制致病菌的增殖与侵害，如用双歧杆菌制剂、乳

酸杆菌制剂等。但以上制剂临床作用单一，疗效受抗

菌素影响较大。此外，制造双歧杆菌的活菌困难，且价

格较贵，保存与质控均有一定难度。

芪黄口服液（自拟中药方）中大黄能清热解毒、泻

下通便、逐瘀通经、凉血止血，适用于胃肠实热结滞便

秘、腹痛、壮热、烦躁，火热吐血、衄血，湿热下利，粘滞

不爽，湿热黄疸，肝火目赤肿痛。现代研究证实大黄所

含大黄酸、大黄素可抑制病原体蛋白质和核酸的合成，

具有广谱抗菌抗病毒作用，对大肠杆菌、痢疾杆菌、金

黄色葡萄球菌均有较强的抑制作用（"，#）；其所含有的鞣

质，可起收敛、止泻作用。其致泻有效成分是结合型蒽

甙，通过兴奋大肠平滑肌上的$受体，使肠蠕动增加，
减轻胀气；并能促进血清谷丙转氨酶复常，肝细胞肿

胀、变性、坏死程度明显减轻（%）；促进胆汁分泌等作用，

其在肝炎、胆囊炎、胆石症的治疗中广为应用。黄芪具

有补气升阳，益卫固表，托毒生肌，利水退肿作用，用于

脾肺气虚或中气下陷之证，食少便溏或泄泻；现代医学

研究表明黄芪能提高机体的非特异性及特异性免疫功

能，增强抗御病原体感染的能力（&），对大肠杆菌、白喉

杆菌、肺炎球菌等多种细菌有抑制作用，并且有强心、

利尿等作用。临床研究证明，黄芪可阻抑肝纤维化发

展，甚至使已形成的肝硬变逆转，血清纤维化标志正常

化率明显高于安慰剂组（’）。

木香能行气止痛、健脾消食，适用于脾胃气滞，食

少腹胀而痛，湿热泻痢、黄疸；偏于行肠胃系统的滞气，

常用于肠胃气滞而引致的胃脘痛、胃脘胀闷、多嗳、腹

痛等症；用于中虚气滞、大便溏薄最宜。药理研究证实

木香对痢疾杆菌、大肠杆菌及伤寒杆菌也有抑制作用，

并通过兴奋迷走神经，减轻胃肠胀气。

本研究表明芪黄口服液能有效抑制大肠杆菌、肠

球菌的过度生长，改善肠道菌群比例，使肠道厌氧菌数

量增加，并促进肠蠕动，减轻肠道瘀血、水肿，使肝硬化

患者肠道菌群紊乱得以明显改善（治疗组在服用芪黄

口服液后食欲增加，腹胀明显减轻或消失，大便次数及

性状恢复正常）。

如果说多种特异性肝损伤是对肝脏的第一次打

击，在肝炎发生发展过程中肠源性内毒素血症形成后，

由内毒素激活枯否细胞等所释放的细胞因子与炎症递

质等对肝组织的毒性作用及其引发的肝微循环障碍，

则会使肝损伤不断加重，甚至肝功能衰竭，则是对肝脏

的第二次打击（(，)*）。芪黄口服液能明显抑制肠源性内

毒素的产生、吸收，显著降低血浆内毒素水平，减轻肝

损伤和改善病情，同时还具有保肝利胆、抗肝纤维化和

增强机体的免疫功能的作用。
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