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摘要： 肝性脑病为肝病领域的疑难危重疾病，进展迅速、治疗手段有限、发病机制亟待突破。选择合适的防治策略，对于延

缓疾病进展、降低发病率和病死率起到重要作用。本文就中医/壮医肝性脑病“浊毒致病”理论及防治策略进行述评，提出肝

性脑病中医/壮医“浊毒致病”新学说，解析“浊”“毒”及“浊毒致病”理论的科学内涵，构建肝性脑病“四步曲”防治策略，并以

此为基础延伸出以“四方两技法”为代表的肝性脑病临床防治新方案，继而阐明核心方药与技法防治肝性脑病的效应机制

与生物学基础，以期为肝性脑病的防治提供参考。
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Abstract： Hepatic encephalopathy is a difficult and critical disease with rapid progression and limited treatment methods in the 
field of liver disease， and it is urgently needed to make breakthroughs in its pathogenesis. Selection of appropriate prevention and 
treatment strategies is of great importance in delaying disease progression and reducing the incidence and mortality rates. This 
article reviews the theory of “turbid toxin pathogenesis” and related prevention and treatment strategies for hepatic encephalopathy 
in traditional Chinese medicine/Zhuang medicine， proposes a new theory of “turbid toxin pathogenesis”， analyzes the scientific 
connotations of “turbid”， “toxin”， and the theory of “turbid toxin pathogenesis”， and constructs the “four-step” prevention and 
treatment strategies for hepatic encephalopathy， thereby establishing the new clinical prevention and treatment regimen for hepatic 
encephalopathy represented by “four prescriptions and two techniques” and clarifying the effect mechanism and biological basis of 
core prescriptions and techniques in the prevention and treatment of hepatic encephalopathy， in order to provide a reference for the 
prevention and treatment of hepatic encephalopathy.
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肝性脑病是严重肝病引起的，以代谢紊乱为基础、中

枢神经系统功能失调为主的临床综合征，是重症肝病常见

致死性并发症［1］。在我国，肝衰竭并发肝性脑病的临床救

治最为棘手，有研究显示肝性脑病发病3年后存活率仅为

23%，降氨、抗炎、醒脑等综合治疗手段尚未能将肝衰竭并

发肝性脑病治疗有效率提升至50%以上［2］。近年来，肝性

脑病综合治疗手段得到了长足的发展，但现代医学治疗肝

性脑病的方法尚存在作用范围有限、不良反应较多、经济

负担偏重等不足［3］。传统中医/壮医具有一定的疗效与经

济优势，但也存在着对病因病机及病位的认识尚未清晰、

理论创新不足、操作流程欠规范、疗效机制待明确等问题，

以致成为阻碍中医/壮医在肝性脑病防治方面发挥优势的

关键技术闩锁。有鉴于此，本课题组历时近 20年潜心攻

关，在以中医药为主线的基础上充分融合广西壮医药特色

优势，形成了肝性脑病的中医/壮医防治策略。

1　肝性脑病中医/壮医“浊毒致病”新学说

肝性脑病归属于中医学“黄疸”“肝厥”等范畴。从

古至今，诸多医家对肝性脑病中医病因病机的认识多受

限于“痰蒙神窍”的传统思维之中［4-5］。壮医学则提出肝

性脑病核心致病机制为“毒”邪盘踞，阻滞“三道两路”致

使浊毒侵袭“巧坞”（脑），发为本病［6］。课题组经过长期

临床实践与大量前期研究，并结合广西地域壮医药优

势，突破“痰蒙神窍”“毒邪致病”的桎梏，创新性提出完

整的肝性脑病“浊毒致病”新学说，初步厘清“浊”“毒”既

是肝性脑病致病之因，又是病理产物，“浊”→“毒”→“浊

毒”，由微至极，共同介导了肝性脑病的发生及发展［7］。
具体来说，肝性脑病基础疾病在疾病进程中可产生“湿”

“热”“痰”“瘀”等病邪，“浊”是在“湿”“热”“痰”“瘀”等病

邪的基础上兼夹伴生的病理产物，这些病理产物在体内

形成后若化解不及时，则可进一步积聚成浊，成浊后进

一步阻碍气机、阻滞血脉及蒙蔽神窍，浊盛而成“毒”，

“浊毒”致使肝性脑病典型发作［5， 7］。

2　肝性脑病“浊”“毒”及“浊毒致病”理论的科学内涵

肝性脑病的发病机制有待完善，氨中毒学说、肠道

菌群失调是当前现代医学主流的发病机制假说［8］。本课

题组前期研究即发现肝性脑病患者氨代谢异常，肠道菌

群紊乱及肠道微环境改变与肝性脑病的发生密切相

关［9-10］。现代医学中血氨、肠道菌群与中医“浊”的概念

不谋而合，内毒素与中医“毒”的概念异曲同工［11］。目前

认为，肝性脑病主要源于紊乱肠道菌群和持续受损的肠

道功能障碍，导致血氨、内毒素等产生、吸收增多，加之肝

功能衰竭，其解毒能力下降，毒素在体内高度富集，损害

脑神经系统而发病［8］。同时，内毒素又可通过刺激单核

巨噬细胞产生 IL-18、IL-6 等细胞炎症因子，间接引发炎

症“二次打击”效应，导致病情进一步恶化，内毒素血症发

展为炎症“二次打击”效应介导了肝性脑病的发病或者病

情加重的过程，可视为由“浊”→“毒”→“浊毒”嬗变的过

程［11］。从免疫应激损伤、血氨累积、肠道菌群紊乱等层

面阐明肝性脑病“浊”“毒”及“浊毒致病”理论的科学内

涵，为肝性脑病临床治疗提供了新思路。

3　肝性脑病“四步曲”防治策略（图1）

3. 1　第一步曲：“浊邪”未成，使邪有出路，防诸邪日久

生浊（潜伏期）　该阶段“浊邪”未成，尚未见“浊邪”上扰

神明、蒙蔽清窍之症，以处理肝脏基础疾病（肝硬化、肝

癌、肝衰竭）所生“湿”“痰”“瘀”诸邪为主，兼顾患者久病

体虚为辅。运用“祛湿”“化痰”“化瘀”“补虚”等法从源

头上干预，既有迎头抗邪之功，又有防芽遏萌之妙。方

选三仁分消饮，方中酌用杏仁、白蔻仁、陈皮、石菖蒲、薏

苡仁祛湿化痰，郁金、赤芍、丹参活血化瘀，红景天、白

术、茯神兼能补虚，根据诸邪侧重，辨证施药，祛原发疾

病之邪，避免日久产生浊邪［12］。
3. 2　第二步曲：“浊邪”初成，宣畅三焦、降气化浊，遏邪

于萌芽（前驱期）　该阶段诸邪日久初生“浊邪”，易扰心

神、蒙蔽脑窍，临床症见夜寐不安，欣快激动或淡漠少

言。此时“浊邪”尚轻，尚易化解，但有邪势渐升之虞，故

治当宣畅三焦，降气化浊，可予六味醒神颗粒治之。方

中胆南星、石菖蒲豁痰开窍，清三焦流窜浊邪；法半夏、

枇杷叶燥湿化痰，清上焦肺气以降浊邪；白术、茯神健脾

化湿化中焦浊邪［13］。
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3. 3　第三步曲：“浊毒”俱蕃，清热解毒、化浊开窍，驱浊

毒之邪尽出（发作期）　该阶段“浊毒”俱蕃，流窜心脑，

狂、躁、昏俱备。患者出现神志改变拒绝服药，首当解毒

化浊、通腑开窍，驱浊毒之邪尽出，运用大黄煎剂保留灌

肠，使浊毒之邪从下而出，并联合运用壮医针刺疗法针

刺双侧猫爪尖穴（十指指尖）解毒化浊、开窍醒神，先解

“拒药”之虑。内服方药可予解毒化瘀方，方中大黄、茵

陈、白花蛇舌草、赤芍清热解毒化浊，郁金、石菖蒲解毒

化浊开窍［14］。该阶段内服与外治联合多管齐下疗效

倍加。

3. 4　第四步曲：“浊毒”已散，扶正兼顾祛邪，防邪留恋

（恢复期）　该阶段“浊毒”已散，但邪散正虚，正虚之时，

“浊毒”仍可再聚为患。治以扶正补虚、调节阴阳为主，

兼顾解毒化浊，以防“浊毒”复聚，可予温阳化瘀退黄方，

方中附片、白术、薏苡仁补火助阳健脾祛湿以化浊，茵

陈、虎杖、赤芍、丹参、郁金清热凉血活血化瘀以解毒［15］。
同时，合用六味醒神颗粒，诸药共会“扶正兼顾祛邪，防

邪留恋”之意。

4　以“四方两技法”为代表的肝性脑病临床防治新方案

肝性脑病临床症状极其复杂、变化迅速，尤其晚期患

者更是诸脏俱损，诸症并存，虚实夹杂，寒热错杂，导致临

床中医师难以进行准确的辨证论治，往往是药到证已改，

严重影响治疗效果稳定性。有鉴于此，课题组根据肝性

脑病中医/壮医病机理论新认识及“四步曲”防治策略，经

过反复临床实践与优化，形成了针对肝性脑病 4期病症

辨病论治的系列方药及治法，具体方药如下：（1）潜伏期

（“浊邪”未成）：基本病机为久病体虚，痰、湿、瘀三气胶

结，治疗原则为祛痰化湿、扶正化瘀，核心方药为三仁分

消饮；（2）前驱期（“浊邪”初成）：基本病机为浊邪上逆，

流窜三焦，治疗原则为宣畅三焦、降气化浊，核心方药为

六味醒神颗粒；（3）发作期（“浊毒”俱蕃）：基本病机为热

毒炽盛、浊邪闭阻清窍，治疗原则为清热解毒，化浊开

窍，核心方药为解毒化瘀方，核心技法为大黄煎剂保留

灌肠、壮医针刺疗法；（4）恢复期（“浊毒”已散）：基本病

机为正气亏虚、恢复阴阳平衡，治疗原则为扶正补虚、调

节阴阳为主，兼顾解毒化浊，核心方药为温阳化瘀退黄

方合用六味醒神颗粒。

5　核心方药及技法防治肝性脑病的效应机制与生物学

基础

5. 1　六味醒神颗粒　六味醒神颗粒治疗肝性脑病可见

总有效率从 76. 0%提高至 92. 3%，其机制在于降低肝性

脑病患者血氨、内毒素、细胞炎症因子水平，通过降低血

脑屏障通透性、调节肠道菌群代谢，减少内毒素血症的

发生，进而改善患者神经生理功能［16］。此外，六味醒神

颗粒可有效改善肝性脑病患者中医证候积分、数字连接

试验-A分值和数码符号试验分值（P<0. 05），短期疗效与

乳果糖基本相当［17］。实验研究与网络药理学分子对接

研究亦发现六味醒神颗粒能调控血脑屏障通透性、影响

肠道菌群结构及功能代谢，改善肝性脑病患者认知功能

障碍［18-19］。
5. 2　大黄煎剂保留灌肠　多中心、随机、平行对照临床

研究发现大黄煎剂保留灌肠治疗肝性脑病患者的总有

效率由 60. 83%提高到 86. 00%，并将患者的苏醒时间缩

短至（7. 4±1. 5）h以内，同时降低人均住院费用，整体临

床疗效优于西药和传统中医治疗方法［20-21］。有研究通

过正交实验方法，对该技术中的药液温度、插管深度、保

留时间、灌肠后体位等影响疗效的关键性因素的具体参

数进行优化研究，形成规范的临床操作和护理规程，可

提升临床疗效［22-24］。实验研究揭示大黄煎剂保留灌肠

拮抗肝性脑病的作用机制与调控 PI3K/AKT/mTOR 信号

潜伏期 “浊邪”未成 祛痰化湿扶正化瘀第一步曲 三仁分消饮

前驱期 “浊邪”初成 宣畅三焦降气化浊第二步曲 六味醒神颗粒

发作期 “浊毒”俱蕃 清热解毒化浊开窍第三步曲 解毒化瘀方，壮医针刺疗法、大黄煎剂保留灌肠

恢复期 “浊毒”已散 扶正补虚调节阴阳第四步曲 温阳化瘀退黄方合用六味醒神颗粒

 在“浊毒致病”理论的指导下形成涵盖肝性脑病全程的中医/壮医诊疗方案

图1　肝性脑病“浊毒致病”理论的中/壮医防治策略及关键方案
Figure 1　The prevention and treatment strategies and key technique of Chinese / Zhuang medicine based on the theory of ' 

Turbid Toxin Pathogenic ' of hepatic encephalopathy
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通路，改善轻微型肝性脑病大鼠认知功能及脑组织炎症

损伤有关［25］。基于 16S rDNA基因测序和胆汁酸代谢组

学的研究显示大黄煎剂保留灌肠显著改善肝性脑病大鼠

的肝功能，降低血氨水平，减轻脑水肿并恢复认知功能，

还能逆转肠道菌群紊乱并调节胆汁酸代谢［26-27］。
5. 3　解毒化瘀方　临床研究表明解毒化瘀方能改善肝

性脑病患者智力水平和神经电生理学检查指标，进而提

高患者认知功能与神经生理功能，临床疗效优于单用乳

果糖［28-29］。实验研究表明解毒化瘀方通过降低血氨水

平，促进血氨的代谢及通过保护脑线粒体的结构，恢复

脑神经元功能以治疗肝性脑病［30］。同样，一项随机平行

对照研究亦表明解毒化瘀方能改善肝性脑病大鼠血浆

内毒素、血氨、肝脏病理等指标［14］。

6　总结与展望

肝性脑病发病迅速、病情凶险、病死率高。由于肝

性脑病的发病机制尚不完全明确，目前尚无特异性治疗

方法，因而找到肝性脑病治疗的最佳途径是肝病学界科

研攻关的热点与难题，同样也是需要重点关注和亟待解

决的重大社会公共卫生问题。本课题组毛德文教授在

前人认识基础上结合广西地域壮医药优势，提出了肝性

脑病“浊毒致病”新学说。在该理论的指导下采用中医/
壮医对肝性脑病进行按疾病分期、分阶段辨证次第治

疗，有望成为肝性脑病防治的新策略。本文为课题组

20 年间的截断面研究成果总结，部分方药与技法的后

续研究还在跟进，今后的研究将继续完善核心方药与技

法防治肝性脑病的效应机制与生物学基础；同时，在现

有应用基础上，加强核心方药的转化力度，打造新药产

业化链条，助推疑难重症疾病中医药治疗的新发展。
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