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摘  要 

肝性脑病是肝硬化常见的并发症之一，是一种严重危害人类健康的代谢性疾病。轻者注意力、执行功能

均有所损害，定向力产生不同程度障碍，重者可发生无意识昏睡，甚至昏迷，种种表现给患者及家人带

来了极大的痛苦和生活上沉重的负担。然而，目前针对肝性脑病的治疗尚未取得突破性进展，因此文章

从中、西医两个方面对肝性脑病的治疗进行简要综述，旨在为临床治疗提供思路，实现创新性突破。 
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Abstract 
Hepatic encephalopathy is one of the common complications of liver cirrhosis, which is a metabol-
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ic disease that seriously jeopardizes human health. In mild cases, attention and executive func-
tions are impaired, and orientation is impaired to different degrees, while in severe cases, un-
conscious lethargy or even coma may occur, all of which bring great pain and heavy burden to pa-
tients and their families. However, the treatment of hepatic encephalopathy has not yet made any 
breakthrough progress. Therefore, this article reviews the treatment of hepatic encephalopathy 
from two aspects: Chinese and Western medicine, aiming to provide ideas for clinical treatment 
and realize innovative breakthroughs. 
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1. 前言 

肝性脑病(hepatic encephalopathy, HE)是由严重的急性或慢性肝功能损害或门静脉–体循环异常分流

(简称门–体分流)引起代谢紊乱而导致的神经精神综合征，往往预后不佳[1]。根据肝脏疾病的特点和

West-Haven 分级标准，将 HE 划分为 0~4 级。在 ISHEN 提出的分级标准中，将轻微 HE (minimal hepatic 
encephalopathy, MHE)和 0 级、1 级 HE 共同称为隐匿性 HE (covert hepatic encephalopathy, CHE)；2~4 级

由于临床表现突出，因此被称为显著性 HE (overt hepatic encephalopathy, OHE) [2]。HE 在肝硬化患者失

代偿期的发病率为 16%~21%，HE 年发病率最高可达 21%，5 年发病率可达 5%~43.7%，是严重的并发症

之一[3]。HE 的发生不仅给患者带来痛苦，也为家庭带来了沉重的负担，本文从中医学、西医学两种不

同的角度，总结了肝硬化肝性脑病的多种治疗方案，旨在为临床治疗提供新思路。 

2. HE 的发病机制 

目前关于 HE 的发病机制尚未完全明确，其学说种类繁多，除去大多认可的氨中毒学说外，仍有炎

症反应、氧化应激和胆汁酸代谢紊乱等病因[4]。氨主要来自于肠道，正常情况下肝脏能够将其代谢清除，

但长期肝硬化使肝功能严重受损，加之异常门–体分流，导致血氨等有毒物质未经肝脏代谢和处理，直

接进入血液，并最终穿透血脑屏障到达大脑。在大脑中，星形胶质细胞可以快速地将血氨转化为谷氨酰

胺，这一过程会对细胞内的渗透压产生影响，使更多水分进入造成星形胶质细胞的胀大，从而形成严重

的脑水肿，进而导致一系列精神神经症状的出现，形成 HE。 

3. 西医治疗 

3.1. 药物治疗 

3.1.1. 乳果糖与利福昔明联用 
治疗 HE 的常见药物有乳果糖、利福昔明等。乳果糖是由果糖和半乳糖组成的二糖，不被肠道吸收，

其主要作用为刺激肠道蠕动，改善便秘，利于肠内含氮物质的排出[5]。另一方面乳果糖在肠道内被分解

为有机酸，有效降低了肠道的 pH 值，减少氨的吸收。利福昔明是一种不能被肠道吸收的口服抗菌药物，

它可以与 DNA 依赖性的 RNA 聚合酶相结合，从而对 RNA 和细菌蛋白质的合成产生抑制作用，同时对
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革兰阳性和阴性以及肠道需氧和厌氧菌的生长起到很好的抑制作用。研究表明[6]乳果糖与利福昔明联合

应用，其疗效优于单用乳果糖进行治疗，能够改善症状、提高整体有效率并降低死亡率，但对于不同分

型下的 HE，两者联合所发挥的作用是否具有差异性尚未明确。另有研究显示[7]，两药联用对 OHE 患者

效果明显，能够大幅度提高逆转率，降低病死率，缩短住院时间。 

3.1.2. 门冬氨酸鸟氨酸 
高血氨可透过血脑屏障，通过多种途径交互，引起脑内连锁反应，诱发神经功能异常，导致 HE 的

产生，故及时清除血氨，降低其体内浓度是阻断肝性脑病的核心环节[4]。门冬氨酸鸟氨酸(L-ornithine 
L-aspartate, LOLA)在降低血氨和改善患者精神状态方面，具有良好的安全性。Arpan 等[8]将 140 名患者

随机分为两组，实验组接受 LOLA、乳果糖和利福昔明的组合治疗，对照组替换为安慰剂与乳果糖、利

福昔明的联合治疗。分别在第 0、5、28 天检测血氨、炎症因子、内毒素的体内含量，最终显示与安慰剂

相比，LOLA 组在第 5 天 HE 的等级改善率更高，28 天死亡率更低，且血氨和炎症标志物水平均有所下

降。由此可见，LOLA 主要是通过加强鸟氨酸氨基甲酰转移酶活性，增加氨的利用率合成尿素和谷氨酰

胺，进而降低血氨，改善 HE 分级状态，提高患者生活质量，延长生存期限。 

3.1.3. 微生态制剂 
人类肠道中微生物种类繁多，正常情况下，肠道菌群帮助人体吸收营养、增强免疫功能，从而形成

稳定的肠道微生态平衡。肠道菌群–肝–脑轴理论(简称肠–肝–脑轴)近年来成为专家们广泛讨论和研究

的重点。肠道和肝脏同出一源，在某种程度上维持着紧密的功能联系，若肠道菌群失调，屏障被破坏，

大量细菌代谢产物进入肝脏，如氨、短链脂肪酸、胆汁酸等，则易造成肝损害。有毒代谢产物未在肝脏

完全分解进入体循环中，从而激活免疫系统释放炎症信号并传入大脑，在炎症刺激下，大脑胶质细胞释

放促炎因子，进而破坏血脑屏障，与氨产生协同作用加重脑组织水肿，造成一系列精神神经症状。 
调节肠道菌群治疗 HE 的方法多是以益生菌为代表的微生态制剂。王军梅等[9]研究证实，双歧杆菌

四联活菌片可以直接增加双歧杆菌、乳杆菌等肠道益生菌的数量，同时抑制肠杆菌、肠球菌等致病菌的

过度繁殖，优化肠黏膜屏障功能，进一步抑制血氨的过度吸收。应用益生菌主要是通过改变肠道菌群的

种类和数目，改善肠道黏膜的结构，进而减少细菌易位，从而恢复肠道的屏障功能，一方面对改善 HE
病情发挥积极作用，另一方面提示了肠道菌群与肝硬化肝性脑病关系密切，微生态制剂的干预是治疗的

有效手段之一。 

3.2. 粪菌移植 

近年来，粪菌移植(fecal microbiota transplantation, FMT)被大量研究，旨在通过改变肠道微生物的组

合方式减轻微生态失调的症状。Bajaj 等[10]发现长期接受 FMT 治疗的患者住院率有所改善，安全性良好。

同年，以 Bajaj 为主要成员的相关团队针对胶囊 FMT 的安全性、耐受性以及对脑功能的影响进行研究报

道，这项临床试验的对象是肝硬化复发性 HE 患者，不同于以往进行粪菌微生物灌肠，此次试验采用胶

囊途径实现粪菌移植。结果显示 FMT 可有效改善菌群失调，降低脂多糖结合蛋白和抗菌肽的表达，且安

全性和耐受性良好，但具体疗效仍需要进一步的研究[11]。以上实验均表明 FMT 是一种安全有效、耐受

性高的 HE 治疗方法，但在最佳剂量、给药途径以及供体选择等方面，依旧存在一些未解之谜，期望未

来有更多的研究提供更为确切的依据。 

3.3. 手术治疗 

经颈静脉肝内门体分流术(transjugular intrahepatic portosystemic shunt, TIPS)是治疗肝硬化食管胃底
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静脉曲张出血的有效方法，但术后发生肝性脑病的几率大大提高，严重制约了 TIPS 的广泛应用。TIPS
术后发生 HE 的原因尚未有明确定论，目前认为与术后引起血氨升高极大相关。TIPS 术中通过建立门体

分流道来降低门静脉压力，一方面使一部分氨绕过肝脏的清除作用直接进入体循环，另一方面术后血流

动力学改变，肝脏血供减少，肝细胞受损进一步加重，清除作用下降，血氨升高透过血脑屏障诱发 HE。 
肝硬化患者常出现自发性门体分流(spontaneous portosystemic shunts, SPSS)对门静脉高压进行代偿，

继而发生难治性 HE(包括复发性 HE 和持续性 HE)，这种类型用一般的药物难以根治，临床上宜进行手术

治疗。其中，TIPS 与 SPSS 栓塞联合治疗可能成为难治性 HE 的首选方案之一。在一项纳入 56 例伴有肝

硬化和 SPSS 患者的研究[12]中，与 SPSS 栓塞术同时进行的 TIPS，一年内 OHE 的发生率明显低于单独

实行 TIPS (22.2% vs. 51.7%, p = 0.045)。两组患者术前症状(如：复发性出血、分流功能障碍)和其他不良

事件(如死亡)，在 2 年内的发生率无显著差异，这表明对于接受 TIPS 治疗的肝硬化静脉曲张出血患者，

若同时进行 SPSS 栓塞可以降低发生 OHE 的风险，且不增加其他并发症。 

4. 中医治疗 

4.1. 病因病机 

在中医典籍中并无“肝性脑病”的病名，依据历代医家的认识与研究，HE 可归属为中医学的“鼓胀”

“黄疸”“神昏”的范畴。病位在肝，波及心、脑等，其病机关键在“痰”“瘀”“毒”互结。《金匮

要略》言：“见肝之病，知肝传脾”。肝脏功能异常导致气机紊乱，肝气横逆犯脾，脾为生痰之源，脾

脏运化失常则易聚湿生痰，痰气上逆蒙蔽心窍，发为本病。肝体长期受损，气机不畅，导致肝气郁滞，

痰郁日久易生湿热，湿热与痰浊相伴瘀阻血脉，清窍为之闭塞，从而产生一系列症状。心藏神，主血脉，

热郁日久则化火，若火毒炽盛，弥漫三焦，内陷心包，导致心包闭阻，进而引起邪气闭于内，正气脱于

外的危候。 

4.2. 内治法 

4.2.1. 从本虚标实论治 HE 
钱英教授[13]对中医肝病的治疗有着独到的经验和见解，提出此病为本虚标实，以补益肝肾、豁痰通

络为法则。肝血与肾精相互滋生，亦为“精血同源”，钱老采用地黄饮子作为主方进行加减，既滋补肝

肾之阴，又兼顾肝肾之阳，同时用石菖蒲、远志豁痰开窍。针对痰瘀，钱老以《金匮要略》中的当归芍

药散为基础方，稍加化痰药物，如：半夏、瓜蒌、莱菔子等，以达到豁痰通络之效。薛博瑜教授[14]治疗

HE 匠心独运，他认为其发病与多个脏腑密切相关。正所谓“阴在内，阳之守也；阳在外，阴之使也”，

肝病日久及肾，肝肾阴津亏耗，无以制阳，虚阳上扰，发为本病。故临床予以“滋水涵木，育阴潜阳”

之法，阴阳互根，阳随阴长。薛老常选用一贯煎和滋水清肝饮等加减，方中生地黄、酸枣仁、山茱萸、

女贞子等行滋补肝肾之功，又辅以太子参、麸炒白术、黄芪等彰益气生津之用。若有动风之证，薛老善

用青蒿、醋鳖甲、醋龟板、枸杞子等药以止肝风、滋肝阴、平肝阳。对于火毒炽盛、内陷心包等证候，

薛老选用犀角地黄汤合四逆散为基本方，再进行适量加减。若已出现闭证，应及时采用“凉开三宝”，

其中安宫牛黄丸开窍之力最著，善于治疗热毒弥漫充斥清窍之证，病情严重时药量也应加重，可酌情配

合少量冰片，增强开窍醒神之功。 

4.2.2. 从通腑开窍论治 HE 
古语有云：“清阳出上窍，浊阴出下窍”。痰、瘀、毒积于肠道，肠道阻滞不通，肝气郁滞，浊气

上犯，蒙蔽清窍，出现神志异常等一系列症状。近年来，通腑开窍法被广泛应用到 HE 的治疗中，常用
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的中药有大黄，方剂有承气汤之类。研究表明，大黄提取物能够降低血氨、内毒素的含量，减轻肝组织

的损害程度，因其具有泻下的作用，大幅度地缩短了以上有毒物质在肠道中的滞留时间，有利于促进毒

素排泄，从而达到改善 HE 的效果[15]。刘天华[16]探讨桃仁承气汤加味联合乳果糖治疗 MHE 的疗效以

及对患者认知功能和血氨的影响，结果表明联合应用比单用乳果糖血氨水平下降更多，肝功能恢复更好，

认知水平有更为明显的改善，且治疗的安全性高，无不良反应。通腑泄浊防止浊气携毒上犯，使清窍闭

塞不通，应在治疗时酌情加入开窍醒神药。范铭兴等[17]通过实验研究安宫牛黄丸与醒脑静注射液联合应

用对 HE 的疗效，对照组单一使用醒脑静注射液，观察组在此基础上加用安宫牛黄丸，一段时间后针对

治疗结果进行比较，得出观察组患者的各项肝功指标明显改善，血氨水平显著降低。 

4.3. 外治法 

除口服中药汤剂，外治法中灸法和针刺疗法也颇见成效。苗芙蕊等[18]观察隔姜灸期门、中脘穴对

MHE 以及脑内物质的影响，经过对照试验得出隔姜灸治疗可以提升病人的空间学习记忆能力，抑制血氨

升高，增强脑内相应物质的活性。黄姬玲等[19]研究表明，针刺百会和神庭能够对 MHE 病人部分与认知

水平相关的脑区，进行顺序并特异性地激活，结论提示针刺的即刻效应是一种潜在的神经机制，为 MHE
认知障碍的治疗夯实了基础，但后续效应是否存在相关性，有待于进一步开展大数据、多样本实验加以

论证。 
HE 病机复杂多样，虚实夹杂，以本虚标实为主。中医以通腑泄浊、豁痰开窍、解毒化瘀、扶正益气

为原则，将辨证理念与现代医学理论相结合，尽早干预，精准治疗，及时阻止 HE 的后续发展。中医药

将作为未来 HE 防治的潜在靶标，实现“防”与“治”相结合，对于改善 HE 的临床症状，降低发病率至

关重要。 

5. 总结与展望 

肝性脑病是一种复杂且严重的神经精神疾病，也是肝硬化患者常见的并发症之一。该病的发病机制

尚未完全阐明，就目前而言，氨中毒理论仍占据主流地位。此外，针对 HE 的治疗，一般选用的药物为

乳果糖、利福昔明和门冬氨酸鸟氨酸等，是西医治疗的常见手段。近些年肠道微生物的理论观点逐渐走

进了大众视野，肠–肝–脑轴的建立为肝性脑病的治疗提供了新思路，使得人们将更多的重心从脑转移

至肠道，打开了微生物世界的大门，除微生态制剂的大量使用外，粪菌移植也得到了广泛的关注和研究。

TIPS 术后发生 HE 的概率大幅度提高，及时采取手术干预是关键。相对于西医而言，中医注重辨证论治

的整体观念，依据病因病机遣方用药，其方式也多种多样，包括内服汤药以及隔姜灸、针刺治疗等。治

疗过程中，予以解毒祛瘀药之余，不忘扶正固本以免戕伐正气，使本愈虚，标愈实，诠释了标本兼顾的

科学内涵，同时运用通腑泄浊的中医思想予邪气以出路，配合醒脑开窍法，使脑髓充盈、神机复用。虽

然目前人们对于 HE 的治疗已经取得了多方面的突破，但仍存在些许问题：1) 探究中西医结合治疗有效

性的临床试验缺乏大样本数据；2) 中医中药在剂型上的发展尚未满足现代医学的迫切需求，限制了其临

床应用；3) 中药的用药标准以及毒副作用尚未完全明确，有关其天然活性成分的发掘仍需继续开展。针

对肝硬化肝性脑病的相关问题有待进一步研究探讨，以期为临床的诊断与治疗提供新思路，制定更加规

范的解决方案。 
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