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防风通圣汤对乙肝慢加急性肝衰竭早期血清内毒素及
程序性死亡因子-1/配体-1 的影响
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［摘要］ 目的：明确防风通圣汤对乙肝慢加急性肝衰竭（HBV-ACLF）早期的血清内毒素（ET）及程序性死亡因子-1/配体-1

（PD-1/PD-L1）的影响，深入了解防风通圣汤治疗乙肝慢加急性肝衰竭早期的作用机制。方法：入组 69 例 HBV-ACLF 早期患

者，均给予常规抗病毒、护肝退黄及支持治疗。将患者随机分配至口服防风通圣汤的观察组 35 例，服用安慰剂的对照组 34 例，

观察期 3 周。检测患者治疗前及治疗后 1，2，3 周的血清 ET 水平，血清 CD4+，CD8+ T 细胞的 PD-1/PD-L1 的表达，肝功能［丙氨

酸氨基转移酶（ALT），天门冬氨酸氨基转移酶（AST），白蛋白（Alb），总胆红素（TBIL），直接胆红素（DBIL）］及凝血功能［凝血

酶原时间（PT），凝血酶原活动度（PTA）］，前后比较以明确防风通圣汤作用效果。结果：与本组治疗前比较，两组患者在治疗

3 周后均出现血清 ET 显著下降（P<0.01），血清 CD4+PD-1+，CD4+PD-L1+，CD8+PD-1+，CD8+PD-L1+表达显著下降（P<0.01），
ALT，AST，TBIL，DBIL，PT 显著下降（P<0.01），Alb 及 PTA 显著升高（P<0.01）。与对照组同时间点比较，观察组治疗后第 1，2，

3 周血清 ET 更低（P<0.01）；观察组第 2，3 周血清 CD4+PD-1+，CD4+PD-L1+，CD8+PD-1+，CD8+PD-L1+表达降低（P<0.05，P<0.01）；
观察组第 1，2，3 周血清 ALT，AST，TBIL，DBIL 水平降低（P<0.05，P<0.01）；观察组第 2，3 周血清 PT 明显下降（P<0.05），观察组

第 2，3 周 PTA 显著升高（P<0.01）。结论：防风通圣汤可能通过降低患者血清 ET 水平和血清 CD4+，CD8+T 细胞 PD-1/PD-L1 表

达水平，从而达到治疗 HBV-ACLF 早期作用。
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Effect of Fangfeng Tongshengtang on Early-stage Serum Endotoxin and Programmed

Death-1 / Programmed Death Ligand-1 in Patients with Hepatitis B Virus related

Acute-on-chronic Liver Failure
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（Foshan Hospital of Traditional Chinese Medicine， Foshan 528000，China）

［Abstract］ Objective：To clarify the effect of Fangfeng Tongshengtang on early-stage serum endotoxin

（ET）and programmed death-1/programmed ligand-1（PD-1/PD-L1）in patients with hepatitis B virus-related

acute-on-chronic liver failure（HBV-ACLF）（early-stage）， and exploring the mechanism of Fangfeng

Tongshengtang in the treatment of early stage HBV-ACLF. Method： The 69 patients with early stage HBV-

ACLF were enrolled in the study and all of them received antiviral drugs，liver protection and jaundice relieving

drugs as well as supporting therapy. According to the random number table，35 patients were randomly assigned

to observation group（to take Fangfeng Tongshengtang，and 34 patients were assigned to control group to take
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placebo. The observation period was 3 weeks in both groups. Before treatment and 1，2，and 3 weeks after

treatment，theserum ET，expression of PD-1/PD-L1 in serum CD4+ and CD8+ T cells，liver function［alanine

aminotransferase（ALT），aspartate aminotransferase（AST），albumin（Alb），total bilirubin（TBIL），and direct

bilirubin（DBIL）］，coagulation function［prothrombin time（PT），and prothrombin activity（PTA）］were

detected to verify the effect of Fangfeng Tongshengtang on HBV-ACLF（early-stage）. Result：After 3 weeks of

treatment，ET，expression of serum CD4+PD-1+，CD4+PD-L1+，CD8+PD-1+，CD8+PD-L1+，ALT，AST，TBIL，

DBIL，and PT decreased significantly（P<0.01），while Alb and PTA increased significantly（P<0.01）in both

groups. As compared with the control group，the ET in observation group was lower at 1st，2nd and 3rd week after

treatment（P<0.01），the CD4+PD-1+ ，CD4+PD-L1+ ，CD8+PD-1+ and CD8+PD-L1+ in observation group were

lower at 2nd week and 3rd week（P<0.05，P<0.01），the ALT，AST，TBIL and DBIL in observation group were

lower at 1st，2nd and 3rd week（P<0.05，P<0.01），the PT in observation group was lower at 2nd and 3rd week（P<

0.05），and the PTA in observation group was higher at the 2nd and 3rd week（P<0.01）. Conclusion： Fangfeng

Tongshengtang can achieve the therapeutic effect for HBV-ACLF（early-stage）probably by reducing the serum

ET and the expression of PD-1 / PD-L1 in serum CD4 +，CD8 + T cells.

［Key words］ Fangfeng Tongshengtang； acute-on-chronic liver failure（HBV-ACLF）； endotoxin

（ET）；programmed death-1/programmed ligand-1（PD-1/PD-L1）

肝衰竭是多种因素引起的严重肝脏损害，导致

其合成、解毒、排泄和生物转化等功能发生严重障

碍或失代偿，出现以凝血机制障碍和黄疸、肝性脑

病、腹水等为主要表现的一组临床证候群，在中国

引 起 肝 衰 竭 的 首 要 病 因 是 肝 炎 病 毒（主 要 是

HBV）［1］。乙肝慢加急性肝衰竭（HBV-ACLF）是肝

衰竭的常见类型，由于 HBV-ACLF 的发病机制尚未

完全明确，且缺少可靠的临床评估指标和特异有效

的治疗药物，使得病情进展迅速、总体预后差，病死

率 高 ，目 前 HBV-ACLF 已 成 为 世 界 性 的 治 疗 难

题［2］。中国《肝衰竭诊治指南（2012 年版）》根据

ACLF 临床表现的严重程度，将其分区为早期、中期

和晚期，临床如能有效阻止肝衰竭早期向中晚期进

展，则可大大降低患者病死率。国内有学者从辨证

论治与分期治疗出发，在西医治疗的基础上积极运

用中药治疗 HBV-ACLF，使 HBV-ACLF 治疗的有效

率和生存率大幅提升［3-6］，充分展现了中医药治疗

HBV-ACLF 的良好前景。

防风通圣散（汤）源自刘完素《宣明论方》，广东

省名中医蒋开平教授诊治 HBV-ACLF 时，在运用抗

病毒、护肝等综合治疗手段的基础上，根据多年临

床经验使用防风通圣汤来干预 HBV-ACLF 早期病

情，课题组通过回顾性分析佛山市中医院肝病科使

用防风通圣汤治疗的 HBV-ACLF 早期病例发现，防

风通圣汤是治疗乙肝慢加急性肝衰竭早期的有效

药物［7］。虽然防风通圣汤已被证实是治疗 HBV-

ACLF 早期的有效药物，但对其临床作用机制尚未

明确。本研究拟在以往研究基础上 ，再次选择

HBV-ACLF 早期患者为研究对象，通过观察防风通

圣汤对血清内毒素（ET）及外周血 T 细胞程序性死

亡因子 -1/配体 -1（PD-1/PD-L1）的影响，进一步阐释

防风通圣汤治疗 HBV-ACLF 早期的作用机制。

1 资料与方法

1.1 一般资料 本研究经佛山市中医院伦理委员

会审核批准，符合医学伦理学要求，批件号【2017】

005，所有患者签署知情同意书后入组。参加研究

的 70 例患者均为 2018 年 1 月至 2019 年 4 月在佛山

市中医院肝病科住院的 HBV-ACLF 早期患者。以

随机表分为观察组和对照组。观察组 35 例，男

30 例，女 5 例，年龄 22~56 岁，平均（35.52±7.22）岁，

病程 2~9 年，平均（6.13±1.12）年。对照组 35 例，男

29 例，女 6 例，年龄 24~57 岁，平均（36.39±7.35）岁，

病程 3~10 年，平均（6.31±1.26）年。观察期间，观察

组无脱失，对照组脱失 1 例。两组患者性别、年龄等

基线资料比较，差异无统计学意义，具有可比性。

1.2 诊断、纳入、排除标准

1.2.1 诊断标准 患者发病有明确慢性乙肝病史，

参照《肝衰竭诊治指南（2012 年版）》［1］中有关 ACLF

早期的诊断标准，在慢性肝病基础上，短期内发生

急性或亚急性肝功能失代偿的临床证候群，表现为

①极度乏力，并有明显厌食、呕吐和腹胀等严重消

化道症状；②黄疸进行性加深（血清总胆红素 ≥
17.1 μmol·L-1 或每日上升≥17.1 μmol·L-1）；③有出

血倾向，30%<凝血酶原活动度（PTA）≤40%；④未出
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现肝性脑病或明显腹水。中医诊断标准参照《中医

内科病证诊断疗效标准》［8］中有关黄疸病肝胆湿热

证的诊断标准，黄疸病是目黄、肤黄、尿黄，以目黄

为主的疾病，初起有恶寒发热，纳呆厌油，恶心呕

吐，神疲乏力，或大便颜色变淡，黄疸严重者皮肤瘙

痒。肝胆湿热证，身目俱黄，黄色鲜明。发热口渴，

心中懊憹，口干而苦，恶心欲吐，腹满胁痛，大便秘

结或呈灰白色，小便短黄。舌红，苔黄腻，脉弦数。

1.2.2 纳入标准 ①符合 HBV-ACLF 早期西医诊

断标准和中医诊断标准；②依从性良好且愿意参加

本试验的患者；③年龄在 18~60 岁，男女不限；④均

知情同意并签署知情同意书。

1.2.3 排除标准 ①合并甲型、丙型或戊型等其他

病毒性肝炎者；②近 1 月内有使用明确损肝药物者；
③酒精性肝损害、遗传代谢性肝脏疾病或自身免疫

性肝脏疾病者；④合并肝脏肿瘤者；⑤肝硬化失代

偿期者。

1.3 治疗方法

1.3.1 治疗方案 [1] 两组患者均接受，①护肝退黄

及支持治疗，异甘草酸镁注射液（江苏正大天晴药

业股份有限公司，国药准字 H20051942）200 mg·d-1，

还原型谷胱甘肽注射液（重庆药友制药有限责任公

司，国药准字 H19991068）1.6 g·d-1，注射用丁二磺酸

腺苷蛋氨酸（浙江海正药业股份有限公司，国药准

字 H20103110）1.0 g·d-1，白蛋白注射液 10~20 g·d-1，

冰冻血浆 400~600 mL·d-1。②抗病毒治疗，马来酸

恩替卡韦片（正大天晴药业集团股份有限公司，国

药准字 H20120039）0.5 mg·d-1。③卧床，补液以及

对症处理。

1.3.2 中药治疗 观察组口服防风通圣汤（防风

10 g，大黄 10 g，芒硝 10 g，荆芥 10 g，麻黄 10 g，栀子

15 g，白芍 20 g，连翘 15 g，甘草片 5 g，桔梗 10 g，川

芎 10 g，当归 15 g，石膏 30 g，滑石 20 g，薄荷 5 g，黄

芩片 10 g，白术 15 g）。饮片来自佛山市中医院中药

房，由中药制剂中心蓝义坤副主任药师鉴定均为正

品 ，经 本 院 药 剂 科 代 煎 为 剂 ，1 剂/d，每 剂 煎 至

300 mL（生药含量 0.73 g·mL-1），150 mL/次，2 次/d。

对照组服用中药安慰剂，安慰剂制作采用“5% 原

药+大米”煎煮方案制作［9］，安慰剂外观及口味尽量

与治疗药物保持一致，安慰剂由佛山市中医院中药

制剂中心负责制作，服用方法和服用剂量与观察组

一致。

1.4 观察指标与检测方法

1.4.1 ET 水平 采用鲎试剂与鲎三肽的偶氮基质

显色法检测。留取空腹肘静脉血 3~5 mL 至干燥无

热原肝素试管，2 h 内分离血清，放置-80 ℃冰箱冻

存，进行成批检测。试剂及标准品由上海伊华临床

医学科技公司提供，批号 20171006，20180514。

1.4.2 外周血 T 细胞 PD1/PD-L1 表达 [10] 留取空腹

静脉全血 3~5 mL 至 EDTA 抗凝试管。另备 3 个试

管，一试管加鼠抗人抗体异硫氰酸荧光素（FITC）-

CD4，藻红蛋白（PE）-Cy5-CD8 和 PE-IgG1；一试管

加 FITC-CD4，PE-Cy5-CD8 和 PE-PD-l；另一试管加

FITC-CD4，PE-Cy5-CD8 和 PE-PD-L1，各试管加入

EDTA 抗凝全血后避光孵育；加红细胞裂解液，磷酸

盐缓冲液洗涤后，标本立即上流式细胞仪检测。

FITC 标记的小鼠抗人 CD4，CD8 单克隆抗体及其同

型对照 IgG1-FITC 试剂盒购自美国 eBioscience 公

司，批号 8546733；PE 标记的小鼠抗人 PD-1，PD-L1

单克隆抗体及其同型对照 IgG1-PE 试剂盒购自美国

eBioscience 公司，批号 8546735；红细胞裂解液购自

美 国 BD 公 司 ，批 号 17-0054-82；以 上 指 标 使 用

Navios EX 型流式细胞仪（美国 Beckman Coulter 公

司）检测。

1.4.3 肝功能 血清总胆红素（TBIL），直接胆红素

（DBIL），血清丙氨酸氨基转移酶（ALT），天冬氨酸

氨基转移酶（AST），白蛋白（Alb），以上指标留取空

腹静脉血液标本，采用 ADVIA2400-1 型全自动生化

分析仪（德国西门子公司）检测，试剂盒均购自德赛

诊断系统（上海）有限公司 ，批号分别为 07741，

07432，07321，07511，07493。

1.4.4 凝血功能 凝血酶原时间（PT），凝血酶原活

动度（PTA），以上指标留取空腹静脉血液标本，采用

Sysmex CA-8000 型全自动凝血分析仪［希森美康医

用 电 子（上 海）有 限 公 司］，试 剂 盒 均 购 自 德 国

Siemens Healthcare Diagnostic Products GmbH 公司，

批号分别为 2017120403，2018032409。

以上指标于患者治疗前及治疗后 1，2，3 周检

测，用以评估防风通圣汤对 HBV-ACLF 早期患者的

影响。

1.5 统计学方法 采用 SPSS 22.0 软件统计，计量

资料采用 x̄± s 表示，组间比较采用 t 检验，计数资料

采用 χ2检验分析，P<0.05 为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组患者血清 ET 水平比较 与本组治疗前比

较，两组治疗后第 3 周血清 ET 水平均显著下降（P<

0.01）。与对照组治疗第 1，2，3 周时比较，观察组血

清 ET 水平在同时间点均下降更显著（P<0.01）。
··90
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见表 1。

2.2 两组患者血清 PD-1/PD-L1 表达比较 与本组

治疗前比较，两组治疗后第 3 周血清 CD4+PD-1+，

CD4+PD-L1+ ，CD8+PD-1+ ，CD8+PD-L1+ 表达均显著

下降（P<0.01）。与对照组治疗后第 2 周比较，观察

组 血 清 CD4+PD-1+ ，CD4+PD-L1+ ，CD8+PD-1+ ，

CD8+PD-L1+表达明显下降（P<0.05）；与对照组治疗

后第 3 周比较，观察组血清 CD4+PD-1+ ，CD4+PD-

L1+ ，CD8+PD-1+ ，CD8+PD-L1+ 表 达 显 著 下 降（P<

0.01）。见表 2。

2.3 两组患者肝功能比较 与本组治疗前比较，两

组治疗后第 3 周血清 ALT，AST，TBIL，DBIL 均出现

下降，血清 Alb 均显著升高（P<0.01）。与对照组治

疗后第 1，2 周比较，观察组血清 ALT，AST，TBIL，

DBIL 明显下降（P<0.05）；与对照组治疗后第 3 周比

较，观察组血清 ALT，AST，TBIL，DBIL 水平显著下

降（P<0.01）。见表 3。

2.4 两组患者凝血功能比较 与本组治疗前比较，

两组治疗后第 3 周血清 PT 水平下降，PTA 水平升高

（P<0.01）。与对照组治疗后第 2，3 周比较，观察组

血清 PT 水平下降较多（P<0.05），PTA 水平显著升高

（P<0.01）。见表 4。

2.5 安全性评价 观察组和对照组在研究期间，均

未出现严重不良事件。观察组有 21 例患者在口服

防风通圣汤疗期间出现腹泻症状，发生腹泻患者平

均腹泻次数 3.4 次/d，腹泻发生平均时间 4.2 d/例，对

照组 2 例患者，观察组优于对照组（P<0.01）。腹痛

观察组有 9 例，对照组有 1 例，观察组优于对照组

（P<0.01）。中药口服结束后，上述症状自行消失。

腹泻腹痛症状考虑与防风通圣汤中大黄，芒硝的通

利泻下作用有关。以上不良事件均未影响患者完

成此项研究。见表 5。

3 讨论

ACLF 是乙肝相关肝衰竭中最为常见的类型，

表 1 两组患者治疗前后血清 ET变化比较（x̄± s）

Table 1 Comparison of serum endotoxin between two groups

before and after treatment（x̄± s）

组别

观察

对照

例数

35

34

时间

治疗前

1 周

2 周

3 周

治疗前

1 周

2 周

3 周

ET/U·L-1

42.15±5.34

34.29±4.272）

23.79±3.032）

10.33±1.871，2）

43.01±5.71

37.15±4.31

26.04±3.27

12.32±2.051）

注：与本组治疗前比较 1）P<0.01；与对照组治疗后同时间点比

较 2）P<0.01。

表 2 两组患者治疗前后血清 PD-1/PD-L1表达比较（x̄± s）

Table 2 Comparison of serum PD-1/PD-L1 between two groups

before and after treatment（x̄± s） %

组别

观察

对照

例数

35

34

时间

治疗前

1 周

2 周

3 周

治疗前

1 周

2 周

3 周

CD4+PD-1+

24.39±3.51

21.29±3.11

16.29±2.372）

8.91±1.221，3）

24.78±3.61

22.15±3.09

17.83±2.53

10.86±1.791）

CD4+PD-L1+

21.28±2.87

19.27±2.71

13.50±2.132）

6.79±1.011，3）

22.05±2.90

19.43±2.59

15.37±2.28

8.28±1.311）

CD8+PD-1+

32.17±4.01

23.24±3.87

15.42±2.412）

9.28±1.631，3）

31.78±3.89

25.41±3.68

16.87±2.35

11.23±1.871）

CD8+PD-L1+

29.57±3.85

22.67±3.17

13.26±2.262）

7.79±1.321，3）

30.05±3.92

23.32±3.35

15.75±2.76

9.72±1.871）

注：与本组治疗前比较 1）P<0.01；与对照组治疗同时间点比

较 2）P<0.05，3）P<0.01（表 3，4 同）。

表 3 两组患者治疗前后肝功能变化比较（x̄± s）

Table3 Comparison of liver function between two groups before and after treatment（x̄± s）

组别

观察

对照

例数

35

34

时间

治疗前

1 周

2 周

3 周

治疗前

1 周

2 周

3 周

ALT/U·L-1

1 312.25±115.79

501.29±44.412）

144.89±18.572）

86.21±12.311，3）

1 353.43±112.21

533.15±47.11

157.03±19.47

99.37±14.041）

AST/U·L-1

813.27±89.31

281.27±30.212）

91.50±13.832）

70.49±11.241，3）

832.45±91.22

319.37±37.20

98.48±14.01

79.44±12.031）

Alb/g·L-1

31.19±4.17

33.11±5.25

35.07±6.12

37.87±7.011）

30.94±4.44

32.57±5.10

34.12±5.32

36.23±6.841）

TBIL/μmol·L-1

463.76±51.42

395.45±54.312）

279.73±39.492）

180.79±26.961，3）

473.12±53.07

438.25±63.28

304.26±48.09

207.49±33.671）

DBIL/μmol·L-1

292.69±40.01

234.67±36.752）

173.69±20.352）

113.26±15.911，3）

287.37±39.89

289.32±46.35

198.52±22.82

125.97±17.311）
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但直至 2019 年 3 月国内首版《慢加急性肝衰竭中医

临床诊疗指南》［11］发布之前，中医对其诊断治疗并

无统一意见。以往中医根据其临床表现，多将其归

为“黄疸”进行论治。《金匮要略·黄疸病脉证并治第

十五》曰：“黄家所得，从湿得之”［12］，直接阐明黄疸

的发生与“湿”密切相关，后世医家在此基础上，得

出了“无湿不作疸”的结论。对于黄疸的治法，蒋开

平教授在把握黄疸基本病机的基础上，结合仲景

《伤寒杂病论》之法，提出了早期黄疸病应以清热利

湿为主，汗、吐、下、和、温、清、补、消八法兼备，临床

方能取得良效［13］。蒋开平教授根据多年临床实践，

认为 HBV-ACLF 早期发作时不仅有“身目黄染如橘

皮，小便深黄似浓茶”的阳黄特征，更有寒热不适、

头身困重、疲乏无力、口干口苦、恶心纳差、脘腹胀

满、大便干结或黏滞不爽、舌红苔黄或舌质淡红苔

黄白相兼而腻等系列兼证，病情呈现一派湿热疫毒

蕴结之候。

防风通圣散（汤）源自刘完素《宣明论方》［14］，由

防风、大黄、芒硝、荆芥、麻黄、栀子、芍药、连翘、甘

草片、桔梗、川芎、当归、石膏、滑石、薄荷、黄芩片、

白术、生姜等 18 味中药组成，汗、清、下、补并用，具

有表里双解、前后分消之功，其补乃寓补养于散泻

之中，使祛邪而不伤正，为表里、气血、三焦通治之

剂［15］，故十分契合 HBV-ACLF 早期的病机。有鉴于

此，蒋开平教授提出了“湿热疫毒为黄之治，亟为湿

热疫毒找出路，扬汤止沸、釜底抽薪并举，防风通圣

散堪当大任”的学术观点，将防风通圣汤应用于

HBV-ACLF 早期治疗中。

本研究再次证实，防风通圣汤具有降低 HBV-

ACLF 早期患者血清 ALT，AST，TBIL 水平，缩短 PT

以及提高 PTA 的作用，与对照组相比具有显著性差

异，这与课题组以往研究结果相似［7］。

防风通圣汤在改善 HBV-ACLF 早期患者肝功

能及凝血功能时，课题组发现其可降低 PD-1/PD-L1

在外周血 CD4+，CD8+细胞的表达水平，优于对照

组。PD-1/PD-L1 信号途径是负向调节细胞免疫反

应的代表，具有抑制 T 淋巴细胞反应的作用。有研

究证实慢性乙型肝炎患者外周血 PD-1/PD-L1 表达

水平与 ALT 水平及 HBV-DNA 载量呈正相关，即

ALT，HBV-DNA 复制水平越高，PD-1/PD-L1 表达越

高，患者病情越严重［16-17］，而阻断慢性乙肝患者体内

PD-1/PD-L1 信号通路可部分恢复病毒特异性Ｔ细

胞的功能［18］，从而缓解病情进展。 PD-1 在 HBV-

ACLF 外周血 CD8+T 细胞表达上调，且与病情严重

程度呈正比［19］，因此 PD-1/PD-L1 也被认为是诊断

HBV-ACLF 和判断病情发展的潜在生物标志物［20］。

除在 HBV-ACLF 外周血中观察到 PD-1/PD-L1 表达

上调外，在 HBV-ACLF 肝组织中也可观察到汇管区

及炎症区的 PD-1 及肝细胞上 PD-L1 表达明显上调，

PD-1/PD-L1 的升高与 HBV-ACLF 免疫功能紊乱有

关，提示了病情加重［21-22］。因此防风通圣汤下调血

清 CD4+，CD8+细胞的 PD-1/PD-L1 表达，可能是其临

床疗效的作用机制之一。

另外，本研究中观察到，防风通圣汤有效降低

了 HBV-ACLF 早期患者血清 ET 水平，与对照组比

较 有 显 著 性 差 异 。 血 清 ET 的 主 要 成 分 脂 多 糖

（LPS），存在于革兰氏阴性细菌细胞壁的外部结构

中，动物实验证实各种实验性肝损伤多伴有 ET 血

症（ETM）［23］。有学者提出肝衰竭的三重打击学说，

即 ET 血症是肝衰竭的第三重致命性打击［24］，临床

观察发现 HBV-ACLF 患者 ET 血症发生率显著升

高，ET 与肝损害之间存在着密切的关系［25-26］，ET 血

症在肝衰竭病情发展中具有重要推动作用。防风

通圣汤有效降低了 HBV-ACLF 早期患者血清 ET 水

平，可能是其临床疗效的另一作用机制。

综上，防风通圣汤是治疗 HBV-ACLF 早期患者

的有效药物 ，其临床作用有可能通过降低血清

CD4+，CD8+等 T 细胞的 PD-1/PD-L1 的表达水平和

减轻 ACLF 患者血清 ET 水平得以实现。目前研究

表 4 两组患者治疗前后凝血功能比较（x̄± s）

Table 4 Comparison of coagulation function between two groups

before and after treatment（x̄± s）

组别

观察

对照

例数

35

34

时间

治疗前

1 周

2 周

3 周

治疗前

1 周

2 周

3 周

PT/s

28.56±4.62

25.39±4.14

21.57±3.792）

16.51±2.771，3）

27.95±4.16

25.04±4.27

23.47±3.52

19.57±3.031）

PTA/%

34.59±5.12

38.67±5.74

43.27±6.312）

49.07±6.931，3）

35.21±5.23

36.29±5.34

39.37±5.47

43.26±6.171）

表 5 两组患者不良事件发生率比较

Table 5 Comparison of incidence of adverse events between two

groups 例（%）
组别

观察

对照

例数

35

34

腹泻

22（62.86）1）

2（5.88）

腹痛

9（25.71）1）

1（2.94）
注：与对照组比较 1）P<0.01。
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证实，HBV-ACLF 发生时，患者肠道菌群出现明显

失调，双歧杆菌属、乳杆菌属等有益菌显著减少，埃

希菌属等致病菌过度生长，肠道黏膜通透性增加，

肠道微生态屏障明显受损［25］，而血清 ET 来源也被

证实主要源自肠道［27］。中药从调控肠道菌群数目

及比例、炎症因子、信号通路、基因等方面干预肠道

微生态，具有调节肠道菌群、保护肠黏膜屏障、恢复

肠道微生物多样性、增强免疫功能等作用。中药与

肠道微生物之间有密切关联，两者相互影响。防风

通圣汤在对 HBV-ACLF 患者的良性免疫调节、降低

血清 ET 血症时，其对肠道微生态的影响值得进一

步研究。
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