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摘要:目的 观察龙胆泻肝汤治疗原发性肝癌肝动脉超选择化疗栓塞(TACE)术后栓塞综合征的疗效。方法 将60例原发

性肝癌经TACE治疗后的患者随机分为治疗组30例和对照组30例。对照组接受西药对症支持治疗,治疗组在对症治疗的

基础上加用龙胆泻肝汤加减口服治疗。4周后观察疗效。结果 治疗后2组患者的有效率无显著性差异(P>0.05),治疗组

的栓塞后综合征严重程度明显低于对照组(P<0.05),中医证候积分明显低于对照组(P<0.05),中医证候改善率明显高于对

照组(P<0.05),生活质量明显优于对照组(P<0.05),治疗组的肝功能水平较对照组下降明显(P<0.05),甲胎蛋白(AFP)水

平明显低于对照组(P<0.05)。结论 加服龙胆泻肝汤治疗TACE术后栓塞综合征疗效较好,可临床推广。
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ABSTRACT OBJECTIVE ToobservetheeffectofLongdanXiegandecoctionintreatingembolismsyndromeafterinterven-
tionaltherapyonprimaryhepatocellularcarcinoma METHODS Sixtypatientswithprimarycancerafterinterventionalthera-

pywererandomlydividedintotwogroups thetreatmentgroup 30cases andthecontrolgroup 30cases  Thecontrolgroup
wastreatedbywesternmedicineandthetreatmentgroup besidestakingwesternmedicine tookoraltakenLongdanXiegan
decoctionaswellforsixweeks RESULTS Theeffectiveratesofbothgroupsshowednosignificantdifference P>0 05  Af-
teroneweekoftreatment theseveritydegreeofthetreatmentgroupwasmuchlowerthanthatofthecontrolgroup P<
0 05  Aftertwoweeks'treatment theTCMscoreofthetreatmentgroupwasmuchlowerthanthatofthecontrolgroup P<
0 05  ThetreatmentgroupshowedsignificantimprovementintheTCMsyndromes P<0 05  Thelifequalityofthetreat-
mentgroupwasmuchbetterthanthatofthecontrolgroupaftertwoweeks'treatment P<0 05  Aftertwoweeks'treatment 
thetreatmentgroupshowedsignificantdecreaseintheliverfunction P<0 05  CONCLUSION ThecombinationofLongdan
Xiegandecoctionandwesternmedicinearemoreeffectiveintreatingembolismsyndromeafterinterventionaltherapyonprima-
ryhepatocellularcarcinoma 
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  原发性肝癌是原发于肝细胞或肝内胆管细胞的

恶性肿瘤,在我国为常见的恶性肿瘤,发病率和死亡

率均为前列,且80%的患者发现时已为中晚期,伴
有肝功能异常,无行根治性手术治疗机会,肝动脉超

选择化疗栓塞(TACE)是近年来治疗原发性肝癌疗

效肯定的治疗方法,但术后栓塞综合征的发生率较

高,影响患者生活质量和继续治疗的机会。本研究

在西医对症治疗的基础上,口服龙胆泻肝汤治疗术
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后栓塞综合征的疗效确切,现报道如下。

1 临床资料

1.1 一般资料

所有病例均来自2012年1月-2014年12月

海南省中医院肿瘤科确诊为原发性肝癌[1]、中医辨

证为肝胆湿热证[2]的住院患者,经肝动脉超选择性

化疗栓塞后出现发热、肝区不适等并发症者,按数字

随机表的随机方法分为2组,各30例。治疗组,男
性20例,女10例;年龄在36~65岁,平均(57.08±
7.12)岁;肿瘤直径大于10cm有4例,5~10cm为

19例,小于5cm为7例;右叶10例,左叶6例,两叶

14例;行TACE次数平均为2.45±1.31。对照组,
男性19例,女11例;年龄在35~60岁,平均(54.50
±13.05)岁;肿瘤直径大于10cm有5例,5~10cm
为14例,小于5cm为11例;右叶15例,左叶5例,
两叶10例;行TACE次数平均为3.02±2.15。治疗

前均行肝功能、肾功能、凝血功能、D二聚体、甲胎蛋

白及心电图检查,经统计分析,2组性别、年龄、肿瘤

大小分布情况、行TACE次数等差异均无统计学意

义(P>0.05)。

1.2 纳入标准

年龄在35~65岁原发性肝癌、符合中医肝胆湿

热证的患者,且无TACE禁忌症,经TACE术后出

现栓塞综合征的患者。患者均知情同意。

1.3 排除标准

有严重的循环、呼吸、血液、内分泌或肾脏等系

统疾病者,对本方中药过敏者,孕妇及哺乳期妇女。

2 方法

2.1 治疗方法

2.1.1 对照组 常规西医对症支持治疗,物理降

温,非甾体类药物退热,多饮水,还原型谷胱甘肽护

肝,曲马多或吗啡止痛。4周为1个疗程。

2.1.2 治疗组 对照组基础上加用龙胆泻肝汤加

减口服。基本方剂:龙胆草10~30g,黄芩5g,栀子

10g,泽泻10g,木通10g,车前子10g,当归10g,柴
胡10g,甘草10g,白芍10~20g,生地黄10g,山药

10g。随症加减:胆红素升高加茵陈30g,腹胀加砂

仁5g,大便色黑加白茅根10~30g。上述药物煎汤

300mL,每日2次口服。4周为1个疗程。

2.2 观察指标

2.2.1 治疗4周后疗效评价 实体瘤疗效评价标

准[3]:根据B超或CT结果,CR:可见病灶完全消

失,超过1月;PR:肿瘤体积缩小50%以上,时间不

少于4周;NC:肿瘤缩小不及50%或增大未超过

25%;PD:肿瘤增大25%以上。有效率=(CR+PR
+SD)/总人数×100%。

2.2.2 介入治疗后栓塞综合征疗效对比 治疗第7
天、14天、21天、28天按 WHO抗癌药急性及亚急

性反应分级标准[4]记录各症状严重程度分级。主要

症状:①发热。0度:无;Ⅰ度:<38℃;Ⅱ度:38~40
℃;Ⅲ度:>40℃;Ⅳ度:发热伴低血压。②恶心呕

吐。0度:无;Ⅰ度:恶心;Ⅱ度:暂时性呕吐;Ⅲ度:
呕吐需治疗;Ⅳ度:难控制的呕吐。③腹痛。无痛;
轻度:可以忍受的轻微疼痛;中度:疼痛较剧烈,需服

用消炎痛方能缓解;重度:疼痛剧烈不能忍受,需用

杜冷丁或吗啡针方能缓解。

2.2.3 2组患者治疗前后中医证候积分改善情况比

较 于治疗前、治疗第7天、14天、21天、28天记录

患者的中医证候积分。中医证候积分标准参照

2002年出版《中药新药临床研究指导原则》[2]中原

发性肝癌症状分级量化表中积分计算方法,分值为:

0分布(无症状)、1分(轻)、2分(中)、3分(重)。治

疗后临床证候积分值比治疗前积分值下降≥70%为

显著改善,积分值下降≥30%为部分改善,积分值下

降<30%或无变化者为无改善。

2.2.4 2组患者生活质量评分比较 以卡劳夫斯基

(Karnofsky)行为状况评分标准为指标,在治疗前及

治疗后均进行评分,若评分增加≥10分者为提高,
评分减少≥10分者为降低,评分增减在10分以内

为稳定。

2.2.5 2组治疗前后甲胎蛋白(AFP)水平比较 于

治疗前、治疗第7天、14天、21天、28天晨起空腹抽

血。采用甲胎蛋白测定试剂盒(化学发光法,Beck-
manCoulter公司生产)进行AFP水平检测。

2.2.6 2组治疗前后肝功能水平比较 于治疗前、
治疗第3天、7天、14天、21天、28天晨起空腹抽血

检测。天门冬氨酸氨基转移酶(AST)测定选用天

门冬氨酸氨基转移酶测定试剂盒(天门冬氨酸底物

法),丙氨酸氨基转移酶(ALT)测定选用丙氨酸氨

基转移酶测定试剂盒(丙氨酸底物法),总胆红素

(TB)测定选用胆红素测定试剂盒(胆红素氧化酶

法),白蛋白(ALB)测定选用白蛋白测定试剂盒(溴
甲酚绿法),以上试剂盒均为中生北控生物科技股份

有限公司生产。

2.3 统计学方法

采用SPSS19.0软件进行统计。符合正态分布
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的计量资料采用x±s进行统计学描述。组间比较

采用两独立样本t检验。组内治疗前后对比采用配

对t检验。计数资料采用率统计学描述和Person c

2检验。等级资料采用非参数检验的统计学分析。
所有检验均为双侧检验,以P<0.05为差异有统计

学意义。

3 结果

3.1 2组临床疗效评价

从表1可以看出,治疗组和对照组的有效率分

别是70%和60%,卡方检验c2=0.659,P=0.417。

2组患者的有效率无显著性差异(P>0.05)。加服

龙胆泻肝汤并不影响介入栓塞治疗的疗效。
表1 治疗后2组临床疗效对比

组别 例数 CR PR SD PD 有效率/%
治疗组 30 0 7 14 9 70
对照组 30 0 5 13 12 60

3.2 2组介入治疗后栓塞综合征主要症状缓解情

况比较

结果见表2。

表2 2组介入治疗后栓塞综合征缓解情况比较

组别 时间/d 例数
发热

0 Ⅰ Ⅱ Ⅲ Ⅳ

恶心呕吐

0 Ⅰ Ⅱ Ⅲ Ⅳ

腹痛

无 轻 中 重

治疗组 0 30 22 8 0 0 0 20 10 0 0 0 10 11 8 1
7 30 7 12 7 3 1 **△ 6 12 8 3 1 ** 8 15 6 1 *△

14 30 15 12 2 1 0 ## 16 12 2 0 0 # 10 16 4 0 #

21 30 20 9 1 0 0 ## 18 12 0 0 0 # 12 15 3 0 #

28 30 21 9 0 0 0 ## 18 12 0 0 0 ## 15 14 1 0 #

对照组 0 30 24 6 0 0 0 17 13 0 0 0 12 11 7 0
7 30 2 7 13 6 2 ** 3 9 9 7 2 ** 3 11 11 5 **

14 30 13 14 3 0 0 ## 14 13 3 0 0 # 8 15 7 0 ##

21 30 21 8 1 0 0 ## 16 14 0 0 0 ## 12 16 2 0 #

28 30 23 7 0 0 0 ## 15 15 0 0 0 ## 16 14 0 0 ##

注:与治疗前比较,*P<0.05,**P<0.01;与d7比较,#P<0.05,##P<0.01,2组治疗后比较,△P<0.05。

3.3 2组治疗前后中医证候积分情况比较 结果见表3。
表3 2组治疗前后中医证候积分情况比较(x±s)

组别 例数 治疗前 治疗第7天 治疗第14天 治疗第21天 治疗第28天

治疗组 30 13.25±2.58 12.79±2.27 9.23±1.36*# 9.02±1.13*# 7.23±1.15**#
对照组 30 12.76±2.97 12.12±2.03 11.94±1.87 10.15±1.36* 9.89±1.47*

注:与治疗前比较,*P<0.05,**P<0.01;2组治疗后比较,#P<0.05。

3.4 2组治疗后中医证候改善情况比较

结果见表4。
表4 2组治疗后中医证候改善情况比较

组别 例数 显著改善 部分改善 无改善 改善率/%
治疗组 30 5 14 11 85.0*

对照组 30 3 7 20 33.3

  注:2组比较,c2=5.406,*P<0.05。

3.5 2组治疗后生活质量评分比较

结果见表5。
表5 2组治疗后生活质量评分比较

组别 例数 提高 稳定 降低

治疗组 30 5 20 5
对照组 30 2 16 12

注:2组比较,c2=4.022,P<0.05。

3.6 2组治疗前后AFP水平比较

结果见表6。

表6 2组治疗前后AFP水平比较(x±s,ng·mL-1,n=30)

组别 治疗前 治疗第7天 治疗第14天 治疗第21天 治疗第28天

治疗组 1235.2±482.64 1214.3±479.40 1035.34±376.04 824.13±289.33*# 727.93±264.91*#

对照组 1452.42±527.92 1309.28±508.23 1157.03±343.70 996.09±294.72 804.76±286.48*

注:与治疗前比较,*P<0.05;2组治疗后比较,#P<0.05。
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3.7 2组治疗前后肝功能水平比较 结果见表7。
表7 2组治疗前后肝功能水平比较(x±s)

组别 时间 例数
AST/

(U·L-1)
ALT/

(U·L-1)
TB/

(μmol·L-1)
ALB/

(g·L-1)
治疗组 治疗前 30 81.2±32.4 78.5±30.3 32.4.±12.3 27.4.±6.2

治疗第3天 30 103.3±37.9* 98.6±40.2* 42.1±15.7* 26.5±6.4*

治疗第7天 30 67.3±28.9*△ 70.2±26.3*△ 28.8.±11.7△ 26.5±6.4*#

治疗第14天 30 45.4±20.6*#△ 49.3±21.9*#△ 17.6±9.3*#△▲ 31.4±8.2#△
治疗第21天 30 49.5±18.7*△△ 55.2±18.8*△ 16.4±9.2*△ 34.4±8.7*△

术后28天 30 51.4±19.7*△ 54.1±17.9*△ 15.9±8.7*△ 35.1±8.9*△

对照组 治疗前 30 79.4±30.6 71.3±27.5 29.6.±11.6 29.4.±7.4
治疗第3天 30 99.7±31.2* 102.1±42.4* 45.4±17.2* 28.5±7.2
治疗第7天 30 62.4±27.6*△ 67.5±23.5*△ 26.4.±10.7*△ 30.5.±7.8
治疗第14天 30 57.7±26.7*△▲ 59.5±21.5*△▲ 21.6.±10.2△▲ 33.7.±8.2
治疗第21天 30 42.1±17.9*△ 49.1±18.9*△ 18.7±10.2*△ 31.8±9.4*△

术后28天 30 43.2±18.8 52.1±19 20.1±8.7 32.8±9.6

注:与治疗前比较,*P<0.05;2组治疗后比较,#P<0.05;与治疗第3天比,△P<0.05;与治疗第7天比,▲P<0.05。

4 讨论

原发性肝癌是一种恶性程度高的癌症,以肝动

脉化疗栓塞为主的介入治疗因其疗效明确是目前不

能手术切除的中晚期肝癌首选治疗方法[5]。但由于

治疗过程中栓塞剂的应用导致肝动脉供血突然减

少,局部组织的坏死和水肿加之化疗药物的刺激会

导致部分患者在介入术后出现发热、恶心呕吐、腹部

疼痛、肝功能异常等栓塞综合征的表现,严重影响了

患者术后的生活质量和远期疗效[6]。现代医学主要

以对症治疗改善栓塞后综合征,如降温、止吐、止痛、
护肝等。但是由于激素及部分止痛药物的应用有引

发消化道出血及加重胃肠道不适症状的风险,甚至

加重肝肾功能损伤。而中医中药在改善缓解症状、
缓解不适方面具有独到的优势。

目前祖国医学方面,各家对于介入术后栓塞综

合征的认识各有不同。主要的治则有健脾益肾[7]、
疏肝健脾兼活血化瘀[8]、疏肝健脾兼利湿散结[9]、清
热解毒[10]、通腑泄热[11]等。

笔者在长期的临床工作中发现,大部分接受

TACE术后的肝癌患者常出现口苦、脘腹胀满、恶
心欲吐、部分患者出现皮肤黏膜黄染、时有烦躁、小
便色黄、大便黏滞不爽、舌苔黄厚腻等肝胆经湿热明

显的症状。从中医学辨证角度来看,栓塞剂作为外

来毒邪,侵犯肝胆少阳经,肝胆失于调达,枢机不利,
郁而化热。肝主疏泄水液不利,聚而成湿,与肝胆郁

热互结,故可见上述肝胆少阳经湿热明显的症状。
龙胆泻肝汤是临床疗效确凿、应用广泛的清利

肝胆湿热的经典名方。方中龙胆草大苦大寒,既能

泻肝胆实火,又能利肝经湿热,泻火除湿,故为君药。
黄芩、栀子苦寒泻火、燥湿清热,加强君药泻火除湿

之力,用以为臣。又用渗湿泄热之泽泻、木通、车前

子,导湿热从水道而去;肝乃藏血之脏,若为实火所

伤,阴血亦随之消耗,且方中诸药以苦燥渗利伤阴之

品居多,故用当归、生地养血滋阴,使邪去而阴血不

伤,以上皆为佐药。肝体阴用阳,性喜疏泄条达而恶

抑郁,火邪内郁,肝胆之气不舒,骤用大剂苦寒降泄

之品,既恐肝胆之气被抑,又虑折伤肝胆生发之机,
故又用柴胡疏畅肝胆之气,并能引诸药归于肝胆之

经;甘草调和诸药,护胃安中。
其中,龙胆草为君药,药典规定剂量为6~9g,

但阅读有关龙胆泻肝汤相关文献[1213]发现,龙胆草

的用量为12~15g。我们在临床观察中的大部分患

者的龙胆草应用剂量为10~15g时效果较好,与大

部分相关临床研究中龙胆草剂量相符合。但有2位

患者在服用龙胆草15g后仍自觉上腹部热痛明显,
结合患者体质较好,无基础病史,予增加龙胆草剂量

至30g口服,考虑龙胆草味苦性寒,整个汤剂口感

极差,我们要求患者每剂汤药分3~4次口服,并平

素口服红糖生姜水以顾护脾胃,并且在该方中加用

山药健脾护胃。2~5d后上腹部灼热感较前减轻,
后将龙胆草剂量减为15g,上述2位患者由于30g
龙胆草应用时间短,耐受较好,完成整个临床观察。

本研究结果表明,介入治疗后现代医学对症治

疗配合龙胆泻肝汤治疗不影响介入治疗的疗效。与

单纯的西医对症治疗相比,患者介入后口服龙胆泻

肝汤可明显减轻栓塞综合征中发热及腹痛的程度,
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对于恶心呕吐等消化道反应的改善并无显著的优

势,究其原因,可能与该方药物稍过苦寒,而介入术

后的恶心呕吐与脾虚相关,脾喜温恶寒,故对恶心呕

吐等消化道症状缓解不明显。龙胆泻肝汤可明显降

低中医证候积分,加用龙胆泻肝汤治疗组的中医证

候缓解率明显高于对照组,并且生活质量评分明显

高于对照组。在降低AFP水平方面,治疗组较对照

组明显降低。
由于服用龙胆泻肝汤时间较长,一般2~4周才

呈现临床效果,而该方苦寒药物较多,因此在服药后

期患者会出现食欲不振、腹泻等苦寒伤脾的症状,在
以后的临床研究中应注重健脾护胃,方可增加患者

对于该汤药的耐受性,进一步获得更好的临床效果。
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