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利水消臌膏联合肝病治疗仪治疗乙肝肝硬化顽固性腹水的
临床疗效

王岗 1，2，朱琦 2，陈新 2，岳仁宋 1*，车德亚 2
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［摘要］ 目的：观察利水消臌膏外敷联合肝病治疗仪治疗乙肝后肝硬化顽固性腹水的疗效。方法：按随机数字表法把

120 例乙肝后肝硬化顽固性腹水患者分为对照组、观察组，每组各 60 例。对照组予以 DSG-Ⅲ肝病治疗仪和常规西医基础治

疗，观察组在对照组基础上加利水消臌膏肝区及腹部外敷。连续治疗 4 周，对比分析两组患者治疗前后体质量、腹围、24 h 尿

量、临床症状量化积分、肝功能、内皮素-1（ET-1）、一氧化氮（NO）、γ干扰素（IFN-γ）的变化情况，并用彩色多普勒超声评估治疗

前后门静脉血流动力学变化情况。结果：两组患者经治疗 4 周后，观察组治疗总有效率为 87.72%（50/57），高于对照组的 67.9%

（38/56），差异具有统计学意义（χ2=6.411，P<0.05）。两组患者腹围、体质量和 24 h 尿量均优于本组治疗前（P<0.05）；治疗后，上

述指标观察组优于对照组（P<0.05）。中医临床症状积分方面，对照组食欲、乏力、睡眠、身目发黄与治疗前差异无统计学意义，

其余各项指标两组患者均优于本组治疗前（P<0.05）；治疗后，观察组在腹胀、胁痛、食欲、乏力、下肢水肿等症状改善方面均优

于对照组（P<0.05），但在改善睡眠和身目发黄方面两组之间差异无统计学意义。实验室检查方面，两组患者总胆红素

（TBIL）、丙氨酸氨基转移酶（ALT）、天门冬氨酸氨基转移酶（AST）、白蛋白/球蛋白（AGR）、ET-1、NO、IFN-γ各指标组内比较标

均优于本组治疗前（P<0.05）；治疗后，两组患者 TBIL 差异无统计学意义，其余指标观察组均优于对照组（P<0.05）。在门静脉

血流动力学方面，与本组治疗前比较，两组患者门静脉主干内径（Dpv）、最大血流速度（Vmax），门脉血流量（Q）均有明显改善（P<

0.05）；治疗后，观察组 Dpv、Vmax、Q 改善程度优于对照组（P<0.05）。结论：利水消臌膏外敷联合肝病治疗仪可显著提高乙肝后

肝硬化顽固性腹水的有效率，作用机制可能与减少 NO、ET-1 水平，增加 IFN-γ水平和改善门静脉血流动力学有关。
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［［Abstract］］ Objective：： To observe the curative effect of Lishui Xiaogu plaster combined with liver

disease therapeutic apparatus on the treatment of refractory ascites due to hepatitis B cirrhosis. Method：：A total

of 120 cases of refractory ascites due to hepatitis B cirrhosis were randomly divided into a control group and an

observation group，with 60 cases in each group. The control group was treated with conventional western
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medicine and DSG-Ⅲ liver disease therapeutic apparatus，and the observation group was externally applied with

Lishui Xiaogu plaster in the liver area and abdomen based on the control group. After 4 weeks of continuous

treatment， the weight，abdominal circumference，24-hour urine volume， the quantitative score of clinical

symptoms，liver function，serum endothelin-1（ET-1），nitric oxide（NO），and interferon-γ（IFN-γ）before and

after treatment were observed in the patients of two groups. Result：： After 4 weeks of treatment，the total

effective rate of the observation group was 87.72%（50/57），higher than 67.9%（38/56）in the control group（P<

0.05）（χ2=6.411，P<0.05）. The changes in abdominal circumference，body weight，and 24-hour urine volume in

the two groups were better than those before treatment（P<0.05）. In terms of traditional Chinese medicine

（TCM）clinical symptom scores，there was no significant difference in the symptoms of appetite，fatigue，

sleep，and yellowing of the body and eyes in the control group before and after treatment，and other indexes in

the two groups were better than those before treatment（P<0.05）. The observation group was better than the

control group in improving symptoms such as abdominal distension，hypochondriac pain，appetite，fatigue，and

lower limb edema（P<0.05），but there was no significant difference between the two groups in improving sleep

and yellowing of the body and eyes. In the experiment，the total bilirubin（TBIL），alanine aminotransferase

（ALT），aspartate aminotransferase（AST），albumin/globulin ratio（AGR），ET-1，NO，and IFN-γ in the two

groups were all better than those before treatment（P<0.05）. Except that there was no significant difference

between the two groups of TBIL，other indexes in the observation group were better than those in the control

group（P<0.05）. In terms of portal vein hemodynamics，the portal vein diameter（DPV），the maximum blood

flow velocity（Vmax），and portal vein blood flow（Q）in the two groups improved after treatment，and the DPV，

Vmax，and Q in the observation group were better than those in the control group（P<0.05）. Conclusion：：

External application of Lishui Xiaogu plaster combined with liver disease therapeutic apparatus significantly

improves the effective rate of refractory ascites due to hepatitis B cirrhosis，and its mechanism is presumedly

related to the decreasing of serum NO and ET-1 levels， the increasing of serum IFN- γ level， and the

improvement of portal hemodynamics.

［［Keywords］］ hepatitis B cirrhosis；refractory ascites；Lishui Xiaogu plaster；Chinese medicine external

application；liver disease therapeutic apparatus

我国是乙肝大国，在一般人群中乙肝表面抗原

阳性率为 5%~6%，慢性乙肝病毒感染者约 7 000 万

例［1］，每 5 年有 12%~25% 进展为肝硬化［2］。腹水是

肝硬化失代偿期的特征表现，约有 50% 的失代偿期

肝硬化患者在 10 年内出现腹水，即使规范治疗后仍

有 5%~10% 会发展为顽固性腹水（RA），亦称“难治

性腹水”“抗利尿剂性腹水”［3］。RA 可增加患者肝肾

综合征、自发性腹膜炎、肝性脑病、消化道出血等严

重并发症的风险，降低生活质量低，增加死亡率［3］。

乙肝肝硬化 RA 的西医治疗包括抗病毒、限制

钠盐摄入、利尿、腹腔穿刺抽水、补充人血白蛋白、

卧床休息［4］。近年来，特利加压素、米可君、非选择

性 β受体阻滞剂等也逐渐被用于治疗 RA，这些方法

虽有一定的效果，但短期内易复发、远期疗效差［5-6］。

本病属中医学“臌胀”范畴，历来被当作中医四大疑

难病证之一。历代医家虽然积累了一些“臌胀”的

中医治疗方法，包括中药汤剂内服和针灸、穴位贴

敷、脐穴疗法、耳穴等外治疗法［7］，但这些方法多用

于普通腹水，鲜有关于乙肝肝硬化 RA 的研究，且相

关临床研究检测指标单一、缺乏严谨的随机对照

设计［8-10］。

利水消臌膏是四川省名中医车德亚治疗腹水

的经验方，由酒大黄、黄柏、砂仁、桃仁、没药、商陆、

甘遂 7 味药组成，具有行气、活血、利水之功，既往用

于治疗肝硬化腹水及恶性肿瘤所致的腹水有较好

疗效，基于课题组在前期临床应用的经验［11-12］，为探

索更加优化的 RA 治疗方案，近年来将利水消臌膏

外敷联合肝病治疗仪治疗 RA 取得很好的临床疗

效，现报道如下。

1 资料与方法

1.1 病例来源及分组 研究对象为 2018 年 1 月至

2021 年 10 月于自贡市第一人民医院中西结合科和

传染科住院患者中符合乙肝肝硬化 RA 的患者。采

用随机数字表法按 1∶1 分为对照组和观察组，按照
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发病率及既往临床观察疗效、文献报道数据计算每

组样本量［13］，预计对照组的有效率为 50%，观察组

有效率为 80%，设双侧 α=0.05，β=0.1，Z 值为双侧，

则 Zα=1.96；β为单侧，Zβ=1.28，p1=0.80，p2=0.50，p 代

表 p1 和 p2 的均值=0.65。样本量计算公式为 n1=n2=

2［（Zα+Zβ）/p1-p2］
2p（1-p）。

计算得到的样本量 n1=n2=53 例，预估 10% 的脱

落率，最终取每组 60 例样本量。本研究通过了自贡

市第一人民医院伦理委员会批准［伦理号：伦理

（研）2018 年第 13 号］

1.2 纳入标准 （1）西医诊断符合《肝硬化腹水及

相关并发症的诊疗指南》［14］提出的乙肝后肝硬化

RA 的诊断标准［14］，同时中医诊断标准参照《肝硬化

腹水的中西医结合诊疗共识意见》［15］：腹水较少患

者可无明显症状，或仅有进食后轻微腹胀；中到大

量腹水患者可有明显腹胀，进食后加重，纳差、面

黄，伴或不伴小便减少、下肢水肿，或身目发黄、小

便黄，舌苔白腻，脉缓。（2）腹水常规治疗 6 周无效，

包括①对饮食限钠（<5 g·d-1）和大剂量利尿剂（螺内

酯 160 mg·d-1，呋塞米 80 mg·d-1）治疗 1 周后不敏感；
②在间断治疗性腹腔穿刺术放腹水后腹水短时间

（<2 周）内迅速复发；③出现不易控制的利尿剂相关

不良反应。（3）腹水持续时间>6 个月。（4）年龄 18~

75 岁。（5）患者了解并自愿参加本试验，由本人或授

权委托人签署知情同意书。

1.3 排除标准 （1）恶性肿瘤、结核病、心衰等疾病

导致的腹水者；（2）既往有肝移植手术、硬化剂及皮

圈套扎治疗，经颈静脉肝内门腔静脉分流术、脾切

除术者；（3）超声探及门静脉内有血栓者；（4）合并

恶性肿瘤、严重血液疾病、严重心肺等脏器功能不

全、消化道出血、精神疾病、自身免疫性疾病，或伴

有肝性脑病、自发性腹膜炎、肝肺综合征等并发症

者；（5）对外敷中药过敏患者；（6）腹部皮肤破损不

宜外敷中药者；（7）妊娠期或哺乳期妇女。

1.4 脱落标准 （1）治疗过程中出现严重并发症

（消化道出血、肝性脑病、自发性腹膜炎、肝肾综合

征等）病情急剧加重需改变主要治疗方案；（2）试验

期间选择肝移植治疗；（3）出现严重药物或肝病治

疗仪所致过敏反应；（4）治疗依从性差，不配合临床

试验治疗方案；（5）患方自愿要求退出试验。

1.5 治疗方法

1.5.1 对 照 组 严 格 卧 床 休 息 、限 制 钠 盐 摄 入

（<5 g·d-1）、补充足够的能量和维生素，基础治疗包

括给予抗病毒、保肝、利尿、维持水电解质平衡等，

必要时补充注射用人血白蛋白（瑞士杰特贝林生物

制品有限公司，批号 P100390886，10 g/瓶，50 mL），
维 持 血 清 白 蛋 白 >30 g·L-1。 在 基 础 治 疗 上 加 用

DSG-Ⅲ型肝病治疗仪（杭州大力神医疗器械有限公

司）肝区照射，每日 1 次，每次 30 min。7 d 1 个疗程，

共治疗 4 个疗程。

1.5.2 观察组 在对照组的基础上联合利水消臌

膏外敷治疗。利水消臌膏由自贡市第一人民医院

药剂科和中西结合科制备，利水消臌膏组成为取大

黄 200 g（ 批 号 18070201）、黄 柏 200 g（ 批 号

18030101）、砂仁 200 g（批号 18110101）、桃仁 200 g

（批号 18070101）、没药 200 g（批号 18110101）、商陆

200 g（批号 18070301）、甘遂 200 g（批号 18040301），
所有药材均购自成都兴沣瑞中有限责任公司，经自

贡市第一人民医院副主任中药师李勇鉴定符合

2020 年版《中华人民共和国药典》标准。诸药共研

为细末，过 100 目筛备用，以醋及茶水调糊膏状，即

调 即 用 ，均 匀 敷 于 肝 区 及 全 腹 部 ，药 膏 厚 度 3~

5 mm，覆盖一层保鲜膜以保湿和固定药膏，启动

DSG-Ⅲ型肝病治疗仪肝区照射，距离药物约 30 cm，

每日 1 次，每次肝病治疗仪照射 30 min，利水消臌膏

持续敷 4 h 后擦洗。7 d 1 个疗程，共治疗 4 个疗程。

1.6 观察指标及方法

1.6.1 基本指标 体质量、腹围、24 h 尿量。治疗期

间两组患者每日计算 24 h 出入量，每周晨起空腹排

尿后测量体质量、腹围。

1.6.2 实验室指标 治疗前后两组患者均空腹静

脉采血，采用迈瑞 BS-280 型全自动生化分析仪检测

血清中谷氨酸氨基转移酶（ALT）、天门冬氨酸氨基

转移酶（AST）、白蛋白/球蛋白（AGR）、总胆红素

（TBIL）水平，采用酶法间接测定一氧化氮（NO）水
平（试剂盒购自上海研生生化试剂有限公司，批号

分别为 200108、200825、200826、200922、190920）；
酶 联 免 疫 吸 附 测 定 法（ELISA）检 测 γ 干 扰 素

（IFN-γ）水平（试剂盒购自四川瑾达科技有限公司，

批号 TR20190201A）和人内皮素-1（ET-1）水平（试剂

盒购自上海研生生化试剂有限公司，批号 190706）。
1.6.3 超声检查 治疗前后均排空膀胱、相同体位

采用 Canon Aplio i800 型彩色多普勒超声仪（日本佳

能株式会社）检测腹水最大深度；检测门静脉血流

动力学指标：门静脉主干内径宽度（Dpv）、门静脉最

大血流速度（Vmax），并计算门脉血流量（Q），公式为

Q=S·V·60=1/4πD2×0.57 Vmax×60，式中 Q 为每分钟

血流量（mL·min-1），S 为肝门静脉横截面积（cm2），
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Vmax为门静脉最大流速（cm·s-1），D 为肝门静脉主干

内径（cm）［16］。

1.6.4 中医临床证候积分 依据《中药新药临床研

究指导原则（试行）》［17］中症状分级量表对“臌胀病”

的常见症状（包括腹胀、胁痛、食欲、乏力、下肢水

肿、睡眠、身目发黄）给予 0~3 分评分，分值越高，症

状越重，计算两组患者干预前后中医临床证候积分。

1.6.5 疗效评价 参照《肝硬化腹水中医诊疗专家

共识意见（2017）》［13，18］制订。显效，RA 患者经治疗

后，临床症状体征得到显著缓解或消失，腹水消退，

肝功能改善，超声检查显示腹水全部消失，24 h 尿

量>1 500 mL、体质量及腹围恢复至出现腹水之前

水平。有效，主要症状获得缓解或消失，肝功能获

得改善，超声检查显示腹水最大深度减少 ≥50%，

24 h 尿量≥1 000 mL，体质量减少≥2 kg 或腹围缩小≥
5 cm；好转，主要症状获得一定缓解，肝功有改善，

超声检查显示腹水最大深度较之前有所减少，24 h

尿量 <1 000 mL，体质量减轻 <2 kg 或腹围减少 3~

5 cm。无效，无临床症状、体征改善，甚至表现出恶

化情况，超声检查提示腹水未获得缓解，甚至有所

增加。总有效率=（显效+有效）/总例数×100%。

1.6.6 安全性指标及不良反应 包括治疗前后

一般体格检查，大小便常规、心电图、肝肾功能检

查；记录治疗过程中出现不良反应及处理过程，包

括局部皮肤反应和全身症状。

1.7 统计学方法 所有数据采用 SPSS 22.0 软件进

行统计处理，计数资料用例数（%）表示，采用卡方检

验，计量资料以 x̄± s表示，数据符合正态分布、方差

齐性者采用 t 检验，组内治疗前后比较采用配对 t 检

验，非正态分布者采用秩和检验；分类无序资料采

用卡方检验，分类有序资料采用秩和检验。P<0.05

为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组患者一般资料比较 根据乙肝肝硬化 RA

纳排标准，本研究纳入 120 例患者，按随机数字表法

分为对照组、观察组各 60 例。对照组共脱落 4 例，

1 例因消化道大出血、1 例合并自发性腹膜炎、1 例并

发肝性脑病、1 例因依从性差脱落；观察组共脱落

3 例，1 例因出现肝肾综合征、1 例并发肝性脑病脱

落、1 例因合并重症肺炎，最终纳入统计分析的有

113 例，其中对照组 56 例、观察组 57 例。两组患者

年龄、性别、个人史、肝硬化病程、Child-Pugh 分级、

发生腹水时间、基础疾病等一般资料比较差异均无

统计学意义，资料具有可比性。见表 1。

2.2 两组患者治疗前后体质量、腹围、24 h 尿量比

较 治疗前两组患者体质量、腹围、24 h 尿量的组间

比较，差异均无统计学意义。治疗后，与本组治疗

前比较，两组患者体质量、腹围均明显下降，24 h 平

均尿量明显升高（P<0.05）。与对照组治疗后比较，

观察组 3 项指标均优于对照组（P<0.05）。见表 2。

2.3 两组患者治疗前后中医临床症状积分比较

治疗前两组患者中医临床症状量化积分（腹胀、

胁痛、食欲、乏力、下肢水肿、睡眠、身目发黄）的组

间比较，差异均无统计学意义。治疗后，与本组治

疗前比较，对照组患者腹胀、胁痛、下肢水肿积分均

明显降低，观察组各项中医临床症状积分均明显降

低（P<0.05）。与对照组治疗后比较，观察组患者腹

胀、胁痛、食欲、乏力、下肢水肿积分均明显降低（P<

表 1 两组乙肝后肝硬化顽固型腹水患者基线特征

Table 1 Baseline characteristics of cirrhotic refractory ascites in two groups

组别

对照组

观察组

例数

56

57

年龄（x̄± s）/岁

48.24±7.64

47.84±7.12

性别/男/女

42/14

44/13

Child-Pugh 分级

/A 级/B 级/C 级

0/40/16

0/42/15

肝硬化病程

（x̄± s）/年

9.82±3.65

10.32±4.14

腹水持续时间

（x̄± s）/月

9.76±1.86

10.05±2.04

2 型糖尿病

/例（%）
8（14.2）
7（12.3）

高血压病

/例（%）
6（10.7）
8（14.0）

吸烟

/例（%）
35（62.5）
37（64.9）

饮酒

/例（%）
7（12.5）
9（15.9）

表 2 两组患者治疗前后体质量、腹围及 24 h尿量比较（x̄± s）

Table 2 Comparison of weight，abdominal circumference and 24 h urine volume between two groups（x̄± s）

组别

对照组

观察组

例数

56

57

时间

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

体质量/kg

58.9±5.6

54.5±6.51）

58.6±5.2

50.6±6.51，2）

腹围/cm

89.6±7.2

85.6±7.41）

90.3±6.8

82.4±7.21，2）

24 h 平均尿量/mL

1 305.9±118.5

1 716.6±128.71）

1 288.3±142.6

1 987.5±140.01，2）

注：与本组治疗前比较 1）P<0.05；与对照组治疗后比较 2）P<0.05（表 3-表 5 同）
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0.05），但在改善睡眠和身目发黄方面两组之间差异 无统计学意义见表 3。

2.4 两组患者治疗前后肝功能及血清 ET-1、NO、

IFN-γ水平比较 研究结果显示，治疗前两组患者

TBIL、ALT、AST、AGR、ET-1、NO、IFN-γ各指标的

组间比较，差异均无统计学意义。治疗后，与本组

治疗前比较，两组患者 TBIL、ALT、AST、ET-1、NO

水平均明显降低，AGR、IFN-γ水平均明显升高（P<

0.05）。与对照组治疗后比较，观察组患者血清

ALT、AST、ET-1、NO 水平明显降低，A/G、IFN-γ水

平明显升高（P<0.05），但 TBIL 水平差异无统计学

意义。见表 4。

2.5 两组治疗前后门静脉血流动力学指标比较

治疗前两组患者 Dpv、Vmax、Q 差异无统计学意义。

与本组治疗前比较，两组患者治疗后 Dpv、Vmax、Q 均

较治疗前明显降低（P<0.05）。与对照组治疗后比

较，观察组治疗后门静脉血流动力学改善情况优于

对照组（P<0.05）。门静脉血流动力学参数见表 5，

观察组典型病例治疗前后腹水及门静脉血流超声

影像见图 1。

2.6 两组患者临床疗效比较 经 4 周治疗后观察

组总有效率为 87.72%，对照组总有效率为 67.9%，

观察组优于对照组，差异有统计学意义（χ2=6.411，

P<0.05）。见表 6。

2.7 安全性及不良反应观察 经治疗后两组患者

一般体格检查、尿常规、便常规、肾功能、心电图等

安全性指标差异无统计学意义。观察组治疗第 1 周

出现 2 例皮肤瘙痒，其中 1 例伴有少许红色皮疹，将

利水消臌膏外敷时间缩短为 2 h·d-1后好转。对照组

1 例患者出现肝区皮肤轻度红肿，为患者自行调整

肝病治疗仪后过分靠近皮肤所致，经局部聚维酮碘

液消毒及规范肝病治疗仪操作后未见红肿症状。

3 讨论

腹水是乙肝肝硬化常见并发症，当出现腹水

后，有 16.7% 的患者 5 年内进展为 RA［19］，RA 患者

1 年病死率可高达 60%［20］。国外指南欧洲肝病研究

学 会（EASL，2010）［21］ 和 美 国 肝 病 研 究 学 会

（AASLD，2012）［22］均推荐把大剂量利尿剂（螺内酯

片 400 mg·d-1，呋塞米片 160 mg·d-1）治疗无应答作

为诊断 RA 的依据，国内指南［14］推荐的 RA 诊断切点

表 3 两组患者临床症状量化积分比较（x̄± s）

Table 3 Comparison of quantitative scores of clinical symptoms between two groups（x̄± s） 分

组别

对照组

观察组

例数

56

57

时间

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

腹胀

2.32±0.40

2.01±0.421）

2.25±0.34

1.25±0.211，2）

胁痛

2.03±0.33

1.78±0.401）

1.99±0.32

1.55±0.241，2）

食欲

2.03±0.39

1.98±0.40

1.98±0.41

1.09±0.271，2）

乏力

2.22±0.45

2.15±0.41

2.33±0.51

1.32±0.311，2）

下肢水肿

2.30±0.38

2.03±0.371）

2.36±0.41

1.18±0.281，2）

睡眠

2.13±0.45

1.98±0.37

2.08±0.42

1.88±0.281）

身目发黄

1.93±0.38

1.90±0.40

1.98±0.42

1.85±0.241）

表 4 两组患者治疗前后肝功能及血清 ET-1、NO、IFN-γ水平比较（x̄± s）

Table 4 Comparison of liver function and serum ET-1，NO，IFN-γ level between two groups（x̄± s）

组别

对照组

观察组

例数

56

57

时间

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

TBIL/μmol·L-1

44.47±5.54

33.58±5.251）

45.52±6.22

32.51±4.051）

ALT/IU·L-1

60.82±7.20

48.86±6.521）

63.75±7.01

38.86±5.521，2）

AST/IU·L-1

61.45±6.70

51.04±6.231）

62.52±6.20

35.65±4.411，2）

AGR

1.03±0.10

1.15±0.181）

1.04±0.13

1.39±0.211，2）

ET-1/ng·L-1

103.82±15.15

89.05±10.431）

100.65±14.87

70.75±8.451，2）

NO/μmol·L-1

91.49±9.34

84.45±8.151）

93.53±8.95

65.45±4.561，2）

IFN-γ/μg·L-1

115.45±10.54

154.45±12.121）

113.56±10.05

175.40±14.561，2）

表 5 两组治疗前后门静脉主干内径、血流速度及血流量的比较（x̄± s）

Table 5 Comparison of portal vein main diameter，blood flow velocity and blood flow between two groups（x̄± s）

组别

对照组

观察组

例数

56

57

时间

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

Dpv/cm

1.31±0.09

1.20±0.121）

1.34±0.08

1.10±0.101，2）

Vmax/cm·s-1

17.96±2.01

14.32±1.901）

18.14±2.45

13.11±2.311，2）

Q/mL·min-1

668.30±82.48

578.73±94.841）

657.81±67.60

546.46±95.751，2）
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为螺内酯 160 mg·d-1，呋塞米 80 mg·d-1，但单靠利尿

剂治疗反应作为诊断 RA 的依据尚存在争议［23］。本

病 的 一 线 治 疗 主 要 是 抗 乙 肝 病 毒 、限 制 钠 盐

（<5 g·d-1）、利尿，但严格限制钠盐可能会由于低钠

血症导致肾素 -血管紧张素 -醛固酮系统（RAAS）异
常激活，从而加重腹水，故目前建议根据患者的具

体情况适当限制钠盐［20］。利尿剂在治疗 RA 中的用

量一般较大，常合并肾功能损害、电解质紊乱等副

作用，随着以托伐普坦为代表的新型利尿剂的应

用，明显减少了呋塞米、螺内酯的用量，减少了利尿

剂相关并发症，尤其适用于伴低钠血症的 RA［24］，但

目前缺少托伐普坦对乙肝后肝硬化 RA 疗效及用量

方面的研究数据。有研究发现，在利尿剂基础上联

合应用收缩血管活性药物（特利加压素或米多君）
可提高利尿剂治疗 RA 的反应，但是否延长乙肝后

肝硬化 RA 的生存时间尚存在争议［25］。大量抽腹水

（LVP）、经颈静脉肝内门静脉分流术（TIPS）、自动化

低流量腹水泵（AP）、腹水浓缩回输治疗（CART）、肝
移植是乙肝后肝硬化 RA 的二线治疗方案，但因

诱发肝性脑病、感染、出血等并发症和昂贵的价格、

肝 脏 供 体 稀 缺 等 因 素 限 制 了 这 些 治 疗 方 案 的

应用［19］。

肝硬化 RA 属祖国医学“臌胀”范畴，属于“风”

“劳”“臌”“膈”四大难证之一，预后极差。中医理论

认为，臌胀的病因病机与肝、脾、肾三脏功能失调有

关，为气滞、血瘀、水停三者错杂致病，本虚标实、虚

实夹杂之疑难重症。脾失健运、肾失开合为 本，湿

热疫毒、肝气郁结、气滞血瘀为标，故 RA 中医病机

可归纳为“本虚标实、气滞、血瘀、水停”［8］。气、血、

水三者互为因果，相互为害，则反复出现腹胀、胁

痛、纳呆、水肿、黄疸等不适，迁延不愈，任何单一的

治疗方案效果均不理想。中医学认为“外治之理，

即内治之理”，为了减少口服药增加肝脏负担和中

药汤剂增加腹胀感，近年来中医外治法逐渐运用于

肝硬化腹水的治疗［26］。基于前期的临床研究［7-8］，课

题组采取利水消臌膏肝区及全腹部外敷，再辅以肝

病治疗仪，以期找到更加优化的 RA 治疗方案。利

水消臌膏是由酒大黄、黄柏、砂仁、桃仁、没药、商

陆、甘遂 7 味药组成。方中甘遂、商陆均归肺、脾、肾

三经，可泻水逐肿、解毒消肿散结，主治水肿、腹水、

通利二便。《神龙本草经》指出：“商陆主水胀，疝瘕，

痹，熨除痈肿”；《本草衍义》：“甘遂，此药专于行水，

攻决为用”，二者相须为用共奏逐水之功。酒大黄、

桃仁、没药三药相配，有活血祛瘀、逐瘀通经之效，

使血行则水利。《神龙本草经》言大黄具“主下瘀血，

血闭，寒热，破癥瘕积聚，留饮宿食，荡涤肠胃，推陈

致新”之功。砂仁行气燥湿、黄柏清热燥湿，二者配

伍，寒温结合、行气清热，专主于湿。诸药等量配伍

使用，专主于“气滞、血瘀、水停”的基本病机，共奏

行气、活血、利水之功。

RA 发生机制较复杂，主要与门静脉压增高、肝

功能不全、低蛋白血症、RAAS 异常激活、有效循环

血不足等因素共同作用有关［14］。其中持续的门静

脉高压导致门静脉血流动力学改变，表现为门静脉

血管内径增宽，门静脉血流量增加，有效循环血量

不足［27］。肝硬化患者的血管内皮可产生过多的

ET-1、NO，二者具有强烈、持久的缩血管作用和促血

管平滑肌细胞增殖作用，引起肝窦内皮细胞和星状

细胞收缩，增加肝内血流阻力及肝脏微循环障碍，

形成门脉高压，进而影响肝脏循环、动脉扩张，二者

恶性循环，加重肝硬化腹水的进展［28-29］。IFN-γ主要

由活化的 T 细胞和自然杀伤（NK）细胞产生，可促进

细胞免疫 ，有研究报道其与清除乙肝病毒密切

相关［30］，且与 RAAS 失衡密切相关，在肝硬化腹水

形成中起重要参与作用［31-32］。门静脉血流动力学改

变，进而导致淋巴回流障碍，生成腹水，此过程与中

注：A. 治疗前腹水超声图像，可见最深处腹水约 10.8 cm；B. 治

疗后腹水超声图像，可见最深处腹水约 4.8 cm；C. 治疗前门静脉血

流超声图，可见门静脉内径增宽，血流量增多；D.治疗后门静脉血流

超声图，可见门静脉内径较前变窄，血流量减少

图 1 腹水及门静脉血流超声

Fig. 1 Ultrasonic images of ascites and portal vein blood flow

表 6 两组患者临床疗效比较

Table 6 Comparison of overall efficacy between two groups

组别

对照组

观察组

例数

56

57

显效/例

10

15

有效/例

28

35

好转/例

13

5

无效/例

5

2

总有效率/%

67.86

87.721）

注：与对照组比较 1）P<0.05
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医学“血不利则为水”非常契合。生物信息红外肝

病治疗仪，同样契合了中医活血化瘀机制，近距离

红外线透射，红外波能量可改善肝细胞膜的通透

性，增加肝血窦的血流量，可明显改善患者的临床

症状，降低门静脉压力，具保肝和抗肝纤维化的作

用［33］。同时配合利水消臌膏肝区及全腹外敷，肝区

有期门、日月等重要募穴，腹部有水分、中脘、关元、

气海、中极等任脉之要穴，有利于运行经络气血、调

节脏腑，从而疏利水道。二者联合应用，中药的药

效和红外线肝病治疗仪的物理效应相辅相成，利水

消臌膏和红外波能量更容易通过经络的传导和皮

肤的透入直达病所。

结果表明，观察组体质量、腹围和 24 h 尿量均

优于对照组，说明利水消臌膏外敷联合肝病治疗仪

可以增加尿液排出、缩小腹围、缓解臌胀，其次，观

察组在总体疗效、除外睡眠和黄疸外的症状积分、

门静脉血流动力学及除 TBIL 外的全部实验室指标

优于对照组，说明利水消臌膏外敷联合肝病治疗仪

可以有效改善门静脉高压状态和循环障碍，提高

AGR、IFN-γ水平，降低 AST、ALT、ET-1、NO 水平。

睡眠、身目发黄症状和 TBIL 在两组治疗后比较未

见统计学意义，可能原因为纳入的 RA 患者均属乙

肝后肝硬化的中晚期，其胆红素变化是一个缓慢的

过程，而本次试验周期仅为 4 周，故没有发现阳性结

果，在今后的研究中可延长观察时间。不良反应方

面，两组均未出现严重不良反应，观察组出现 2 例腹

部皮肤轻微瘙痒，缩短外敷中药时间后好转，这可

能是由于外敷中药导致的皮肤过敏，在今后的应用

中应根据患者皮肤敏感度可调整利水消臌膏外敷

时间。

综上所述，利水消臌膏外敷联合肝病治疗仪治

疗乙肝后肝硬化 RA 可明显减轻临床症状，促进腹

水消退，改善肝功能，降低血清 ET-1 及 NO 水平，提

高机体细胞免疫功能，改善门静脉血流动力学。本

方案简易效廉，无明显的不良反应，为乙肝肝硬化

RA 的治疗提供了一种新的中医外治思路。
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