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正肝方治疗肝硬化伴高甲胎蛋白血症的近期疗效观察

杨大国 李知玉 邓 欣 李晓良 聂 广 何 清

摘要 目的 观察中药正肝方治疗肝硬化伴高甲胎蛋白(AFP)患者的临床疗效，并探讨其疗效机理。

方法64例肝硬化伴高AFP患者，随机分为正肝方治疗组和对照组。对照组给予常规西药综合治疗，正肝

方治疗组在常规西药综合治疗基础上，加用中药正肝方，每天1剂，每天2次口服，疗程6个月。观察两组患

者治疗前后肝功能(ALT、GGT、TBIL、ALB)、AFP值、CD4、CD4／CD8值及肝脏影像学检查情况，比较各组

治疗效果。结果 正肝方能有效降低患者AFP水平(P<0．01)，升高患者CD4、CD4／CD8值(P<0．01或

P<0．05)。结论 正肝方能有效降低AFP水平，其机理可能与提高患者的细胞免疫功能有关。

关键词 肝硬化；肝癌前病变；中医药疗法；正肝方

ObserVation on Short-term Therapeutic Effect of Zhenggan Recipe in Treating Liver Cirrhosis with Alpha-feto．

protejn YANG Da～guo，LI Zhi—yu，DENG Xin，et a1．E口sf L口忌P．F如5pj￡以Z(矿S丘8胛；沈P起Ci砂，G“以理gdD，zg

(5j8020)

Abstract objectjVe To obserVe the therapeutic effect of Zhenggan Recipe(ZGR)in treating 1iver cirrho—

sis with abnormal Alpha—fetoprotein(AFP)，and to explore its mechanism．Methods Sixty—four patients of liv—

er cirrhosis with abnormal AFP were randomly divided into the treated group and the contr01 group．A11 the pa—

tients received conventional combined Western medicinal treatment． Besides， additional ZGR was given to the

patients in the treated group，one dose every day for orally taken in two times，6 months as a therapeutic course．

Changes in 1iVer function(ALT，GGT，TBIL and ALB)，AFP，T—lymphocyte subsets(CD4，CD4／CD8)and i—

conological examination were observed in the two groups before and after treatment to compared the efficacy．

Results ZGR could effectiVely lower the AFP level(P<0．0 1)，and improve the levels of CD4 and CD4／CD8(P
<0．01 or P<0．05)．Conclusion ZGR can effectively lower the level of AFP，its mechanism might be related

to the improving of ceUular immune function of the patients．

Key words liVer cirrhosis；precancerous lesion of liver；traditionaI Chinese medicinal therapy；Zhenggan

ReciDe

本研究应用中药正肝方治疗肝硬化合并高甲胎蛋

白(AFP)血症患者，观察其对阻断患者肝癌的发生，改
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善肝硬化患者预后的影响。

资料与方法

1 诊断标准按照2000年西安全国病毒性肝炎

防治方案的诊断标准‘“，所有患者诊断为肝炎肝硬化，

且AFP高于正常值(≥40肛g／L)。但除外以下情况者：
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(1)乙型肝炎以外的病毒性肝炎或乙型肝炎重叠有其 脏B超(或CT)检查，并记录主要症状、体征改变情

他肝炎病毒感染者；(2)由血吸虫、酒精中毒、药物等因 况。治疗6个月后比较两组疗效。

素引起的肝硬化；(3)有肝性脑病、上消化道出血并发 4．2检测方法 ALT、GGT活性检测用动态比

症者；(4)影像学检查有肝脏占位性病变者。 色法，TBIL测定用钒酸盐氧化法，ALB测定用溴甲酚

2临床资料选择我院2002年4月一2004年6 绿比色法，采用oLYMPuS公司试剂盒，于oLYM一

月就诊的门诊和住院患者64例，按就诊或住院时间顺 PUS AU2700型全自动生化分析仪测定。AFP用放

序分为正肝方治疗组和对照组。正肝方治疗组32例， 射免疫法，采用北京科美东雅生物技术有限公司生

男29例，女3例；年龄21～70岁，平均(41．72± 产125I一甲胎蛋白放射免疫分析药盒，于SN一697全自动

10．28)岁；平均病程(10．63±5．67)年；Child—Pugh A 双探头放射免疫7计数器测定。T淋巴细胞检测所用

级25例，B级7例；血清丙氨酸氨基转移酶(ALT)均 三色荧光标记单克隆抗体CD4一FTTC／CDR—PE／CD3一

值(112．53±90．18)u／L，7一谷氨酰转肽酶(GGT)均 PC5和OptiLyse C免洗红细胞裂解液购自法国Im一

值(132．31±106．19)U／L，总胆红素(TBIL)均值 munotech公司，采用美国Beckman C0ulter公司的

(59．36±54．39)肛mol／L，白蛋白(ALB)均值(36．03± Coulter Epics xL流式细胞仪进行检测。

6．10)g／L；甲胎蛋白(AFP)均值(381．54±302．85) 5 统计学方法 采用SPSS软件包，行￡检验、

肛g／L。对照组：男30例，女2例；年龄21～70岁，平均 Y2检验。

(43．07±9．37)岁；平均病程(11．21±6．49)年；Child一 ，． 一

Pugh A级24例，B级8例；ALT(138．20±102．05)u／
一 一

L，GGT(169．57±162．48)U／L，TBIL(52．87±50．66) 1 疗效判定标准 参照文献旧。标准，(1)显效：症

弘mol几，ALB(35．28±4．70)g／L；AFP(352．82± 状消失，AFP降至正常(<40弘g／L)且连续3次检测均

278．01)帽／L。两组在性别、年龄、病史、病情及AFP 在正常值范围，肝功能稳定好转，影像学检查未发现占

比较，差异均无显著性(P>0．05)，具有可比性。 位性病变；(2)有效：症状消失或好转，AFP降至正常

3治疗方法 对照组给予常规对症支持治疗：维 值2倍以内，肝功能稳定者；(3)无效：未达到以上标准

生素E丸100mg，每天3次口服，维生素K1注射液 者。

20mg、肝安注射液250ml，每天1次静脉滴注，疗程2 2两组疗效比较正肝方组32例，显效26例，

周。护肝退黄：门冬氨酸钾镁注射液30ml、甘利欣注 有效3例，无效3例，有效率90．6％；对照组32例，显

射液30ml，每天1次静脉滴注；或甘利欣150mg／次， 效9例，有效5例，无效18例，有效率43．8％。两组

每天3次口服，还原型谷光苷肽(古拉定)注射液 有效率比较，差异有显著性(P<0．01)，正肝方组疗效

1．29／日静脉滴注，疗程1个月。抗肝纤维化：复方鳖 优于对照组。

甲软肝片19，每天3次口服，疗程3个月。正肝方治 3两组治疗前后肝功能主要指标比较见表1。

疗组：在对照组治疗方法的基础上，加用中药正肝方 正肝方组治疗后ALT、TBIL较治疗前明显降低，ALB

(黄芪309丹参309鳖甲159女贞子159半枝 明显升高，差异有显著性(P<0．05或P<0．01)，对照

莲159川芎109枸杞子159 白花蛇舌草309组 组虽治疗后ALT和TBIL均有所下降，但与治疗前比

成，生药均购自深圳市药材公司)每天1剂，水煎，分2 较，差异无显著性。治疗后两组的肝功能比较差异无

次温服。每两周复诊1次，疗程6个月。 显著性(P>0．05)。

4观察项目及方法 4两组治疗前后T淋巴细胞比较 见表2。正

4．1 观察项目 治疗中每月查AFP，ALT、 肝方组治疗后CD4、CD4／CD8均明显升高，与治疗前比

GGT、TBIL、ALB，治疗前后T淋巴细胞亚群检测，肝 较，差异有显著性(P<0．05或P<0．01)，而对照组

表1 两组治疗前后ALT、GGT、ALB、TBIL比较 (孟±s)

组别 例数 时间
(u／L) (u／L) (g／L) (弘m。l几)(U／L) (U／L) (g／L) (umol几)

正肝方 32 治前 112．53±90。18 132．31±106．19 36．03±6．10 59．36±54．39

治后 34．90±18．61。+ 115．63±73．14 41．93±3．05++ 25．33±12．04’

对照 32 治前 138．20±102．05 169．57±162．48 35．28±4．70 52．87±50．66

治后 50．】7+35．36* 】36．28±59．02 40．1 5+4．16* 40．55±78．8】

注：与本组治疗前比较，+P<O．05，”P<0．01
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无明显变化。治疗后两组相比，正肝方组CD4、吼／
CDR水平均明显高于对于对照组(P<0．05或P<

0．01)。

5两组治疗前后AFP值比较 见表3。正肝方

组经过治疗后，AFP值均明显下降，与治疗前比较，差

异有显著性(P<0．01)；对照组治疗6个月与治疗前

比较差异有显著性(P<0．05)；两组治疗后3、6个月

比较，正肝方组AFP值明显低于对照组(P<0．01)。

6两组治疗前后肝脏影像学(占位)情况 正肝

方组治疗过程中及治疗后监测影像学，均未发现肝脏

占位性病变，而对照组有2例患者在治疗过程中行CT

检查，发现有占位性病变。

表2 两组治疗前后CD4、CD8及CD4／CD8比较 (互±5)

组别例数时间 cD4(％) cD8(％) cD4／CD8

注：与治疗前比较，+P<0．05，“P<0．01；与对照组治疗后比较，

△P<0．05．△△P<O．01

讨 论

肝硬化后甲胎蛋白升高是由于肝细胞受损、坏死

继而增生的过程中，因肝脏结构的改变，血液罐流与营

养供应短缺，以致某些再生肝组织分化为癌细胞所致。

殷正丰b’等对肝硬化患者AFP含量进行18个月～7

年的动态观察，结果表明AFP在较高浓度(>60肛g／L)

反复波动的人群中，肝癌发生率(46％)明显高于其他

肝硬化人群。另有报道指出：AFP低滴度升高患者随

访肝癌发生率为12．99％～62．06％，肝癌发生时间为

4～17个月¨。。因此，肝硬化伴高AFP血症被认为是

肝癌前病变阶段。

中医认为肝癌前病变乃湿热、疫毒等侵入人体，病

久则邪势未衰，正气已伤，瘀毒内盛积而变生。正气已

伤，肝脾不调，瘀毒互结为其主要病机¨3。正肝方由丹

参、炙鳖甲、生黄芪、川芎、女贞子、枸杞子、半枝莲、白

花蛇舌草8味中药组成。方中炙鳖甲、丹参、川芎为君

药，生黄芪、女贞子、枸杞子为臣药，半枝莲、白花蛇舌

草为佐药。该方以川芎、丹参活血化瘀，炙鳖甲软坚散

结，生黄芪、女贞子、枸杞子补虚扶正，使活血而无伤正

之忧，半枝莲、白花蛇舌草清热解毒，祛除毒邪，去除病

因，全方共奏活血软坚、益气养阴、清热解毒之功。

本研究发现，用正肝方治疗肝硬化伴高AFP血症

患者3个月时，甲胎蛋白即有明显下降，与对照组比较

差异有显著性。用正肝方组治疗前后患者外周血T

淋巴细胞亚群的观察表明：正肝方能显著升高患者

CD。细胞数量，降低CD8细胞数量，升高CD4／CD8比

值。由于机体的免疫状态与肿瘤的发生发展密切相

关，其抗肿瘤效应以细胞免疫为主。所以，通过有效提

高肝癌前病变患者的细胞免疫功能，达到防治肝癌前

病变的作用，可能是正肝方作用的主要机理。
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表3 两组治疗前后AFP值比较 (肛g／L，j±5)

注：与本组治疗前比较，+P<0．05，“P<0．01；与对照组治疗后同期比较，6P<O．01
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