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摘要： 在传统中医理论体系中，伏邪深藏于厥阴肝胆是慢性乙型肝炎的核心病机。干扰素能调节免疫、清除病毒，通过透邪

祛毒可实现临床治愈，但其治疗初期常出现瞑眩反应，长期使用易损伤气血，且疗效依赖于患者自身正气。中医药协同干

扰素治疗时，根据患者动态变化的病机调整配伍，不仅能减少不良反应，增强疗效，还可扩大干扰素的适用人群，改善患者

的临床症状。
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Abstract： In the traditional theoretical system of traditional Chinese medicine， latent pathogenic factors deeply hiding in the liver and 
gallbladder of the Jueyin meridian are the core pathogenesis of chronic hepatitis B. Interferon can regulate immunity and eliminate viruses， 
and clinical cure can be achieved by penetrating and removing pathogenic factors and toxins. However， it often causes dizziness and 
confusion reactions in the initial stage of treatment， and long-term use can damage Qi-blood； furthermore， its therapeutic effect depends on 
the patient’s own vital Qi. When traditional Chinese medicine is used in combination with interferon， drug compatibility should be adjusted 
according to the dynamic changes of pathogenesis， which can reduce adverse reactions， enhance the therapeutic outcome， expand the 
applicable population of interferon， and improve the clinical symptoms of patients.
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HBV感染是全球性的公共卫生问题，其中由HBV持

续感染引起的肝脏慢性炎症性疾病被称为慢性乙型肝炎

（chronic hepatitis B，CHB）。根据 2023年《中国疾病预防

控制工作进展报告》，我国HBV携带者约7 900万人，CHB

患者数量依然庞大。目前，CHB临床治愈策略主要围绕

3个方面开展：一是有效抑制HBV；二是抑制HBsAg的产

生与分泌；三是激活HBV特异性免疫应答。聚乙二醇干

扰素α（pegylated interferon alpha，PEG-IFNα）在这 3 个方

·综述· DOI： 10.12449/JCH251024
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面均发挥着重要作用［1-3］。
干扰素为CHB患者带来了临床治愈的希望，也是实

现世界卫生组织 2030年消除病毒性肝炎公共卫生危害

目标的重要手段。不同于化学合成药物，干扰素是人体

细胞在应对病毒、细菌或肿瘤细胞等刺激时自然产生的

糖蛋白，具备抗病毒和免疫调节的多重生物活性。

传统中医认为，CHB的发病源于湿热疫毒之邪伏于

厥阴肝胆。本文将从伏邪理论出发，探讨干扰素治疗

CHB的作用与特点，并进一步阐述临床应用干扰素配伍

中药的策略优势。

1　伏邪理论与CHB病机新诠

《素问·热论》有云：“有邪气者，内伏而未发也，因得

天地之气而发耳”。伏邪是指感受病邪后潜藏于体内而

未立即发作的病邪，其发作需一定诱发条件，如气候变

化、外邪侵袭、起居失常、饮食不节、情志波动等。人体

感染 HBV后，病毒常潜伏于体内而不即时发作；当患者

遇外感、劳累等诱因时，常出现CHB病发活动，因此CHB
亦属伏邪范畴。

1.1　湿热疫毒，伏邪致痼　《温病条辨·卷四·中焦篇》提

及：“伏邪为病，如抽蕉剥茧，层出不穷”。HBV感染后，其

基因组共价闭合环状DNA长期潜伏于肝细胞核内，形成

持续性感染。《临证指南医案·卷五·湿》指出：“湿为阴邪，

其性氤氲黏腻，非若寒邪之一汗可解”。湿邪的缠绵特性

与HBV免疫耐受期长达数十年的慢性化特征相契合。临

床患者多表现为口黏、乏力、纳呆、腹胀、恶心厌油、便黏等

湿邪致病的症状。在免疫清除期和再活动期，转氨酶持续

或反复升高，肝脏出现明显的炎症与坏死。《疫疹一得·论

疫疹诸方》记载：“疫疹毒火，本于湿热，郁蒸燔灼，窜入营

血”。此时湿热郁而化火，临床可见口苦、胁痛、尿黄、便

黏、舌红苔黄腻等症状，若失治则热毒灼络，易发展为黄

疸、神昏、呕血、便血、腹胀等重症，预后较差。HBV感染

后的自然病程演变也与伏邪由气入血的传变规律相符，进

一步表明CHB是一种具有湿热疫毒性质的伏邪［4］。
1.2　邪伏厥阴，枢机闭遏　湿邪沉重黏滞，导致CHB病

势缠绵反复，难以治愈。《素问·阴阳离合论》云：“太阴为

开，厥阴为阖，少阴为枢”。厥阴为“阖”，其经络所在部

位与功能处于人体深层，具有闭合收敛的作用；在三阴

经中，厥阴为阴气至盛之态，阴气旺盛则收敛闭合作用

更明显。若厥阴肝经受邪气侵袭，则邪气易深藏于内，

不易透出体表。《灵枢·百病始生》亦有“病久不已，传入

厥阴”的记载。CHB久病入深，黏浊湿邪侵扰厥阴肝经，

加之经气收敛闭合，使病邪更难祛除；而少阳经受邪、胆

气郁结时，可出现口苦、咽干、胁痛、腹胀、黄疸等症状，

与CHB的临床表现相符。

1.3　正气虚弱，邪陷邪发　《痘诊精详》云：“脾胃若败，则

五脏立虚，毒气须臾伏陷”。正气虚弱是CHB感染及其发

生发展的内在基础。首先，CHB因虚而感。现代流行病

学研究显示，新生儿及 1岁以下婴幼儿感染HBV后慢性

化风险高达90%，而成人感染慢性化风险不足5%［5］。婴

幼儿无论经母婴垂直传播还是家庭内水平传播，皆因正

气未充，形如嫩芽，易受外邪侵扰。婴幼儿免疫系统尚未

健全，T 细胞活性与成熟度较低，对 HBV 的清除能力不

足；其辅助性T细胞倾向于2型免疫反应，1型免疫反应较

弱，免疫失衡进一步降低了对HBV的抵抗力［6］。正气虚

弱则难以祛邪，导致感染慢性化。研究表明，婴幼儿的

CD8+T细胞库较小且功能受限，缺乏多样性，限制了其在

二次感染中的记忆反应能力，进一步削弱对HBV的免疫

应答，增加慢性化的概率［7］。其次，CHB 因虚而作。《内

经》云：“邪之所凑，其气必虚”。若机体出现情志失调、饮

食无度、劳倦伤身或外邪侵袭等情况，均可导致正气虚

损、免疫失衡，进而使病毒肆虐、复制倍增，肝脏受损，诸

症蜂起。最后，CHB不虚则可愈。《内经》谓：“正气存内，

邪不可干”。成人新发乙型肝炎时，因正气充沛，多可驱

邪自愈。形弱则精不足，精不足则生动衰；形壮则精有

余，精有余则生动壮。幼年感染者随正气渐盛，部分可实

现HBeAg阴转［8］，病毒复制减弱，病情缓解。

2　干扰素治疗CHB的特点

CHB 的临床治愈可显著降低远期不良结局的发生

风险，尤其可大幅减少终末期肝病的发生率。多项国内

外研究表明，临床治愈后 4～7年，肝癌的累积发生率低

至约 1.5%［1］。在现有治疗手段中，干扰素是特定人群实

现CHB临床治愈的有效方法，其疗效与透发祛除伏邪的

治疗机制密切相关。

2.1　治疗初期常出现瞑眩反应　干扰素治疗CHB初期，

患者常出现发热、皮肤瘙痒、肌痛等症状。这是由于干扰

素作为内源性致热原，会促使前列腺素E2的合成与释放

增加，改变体温调节中枢，进而引发流感样症状［9］。但随

着治疗的推进，这些症状会逐渐缓解，呈现先重后轻的特

点。《孟子·滕文公上》有云：“瞑眩，药攻人疾，先使瞑眩愦

乱，乃是瘳愈也”。瞑眩是治疗过程中出现的一种暂时性

反应，通常随着继续用药而逐渐减轻或消失［10］。干扰素

治疗初期的反应与瞑眩反应的定义相似。《尚书·说命篇
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上》提及：“若药不瞑眩，厥疾弗瘳”。瞑眩常见于深厥久伏

之邪的祛除过程中，当病邪深伏于脏腑或经络时，药物作

用引发剧烈的排邪反应，导致患者出现短暂不适。CHB
为湿热疫毒之邪伏于厥阴肝经及少阳胆经所致，祛邪过程

中可见瞑眩反应。《伤寒论》第 149条记载，少阳证患者误

服下药后，柴胡汤仍可治愈，其过程表现为“蒸蒸而振，却

发热汗出而解”，为阳气外达、邪气外祛时的瞑眩表现。此

外，王孟英在《续名医类案》中记载，治疗腹胀患者时，病者

服药后寒热交作，四肢酸楚。虽有人怀疑是疟疾，但王孟

英断定这是少阳气机疏达、郁热外泄的瞑眩反应。干扰素

初治的临床表现与祛除少阳经病邪时的瞑眩反应相似；在

发生机制上，干扰素治疗初期的反应与瞑眩反应均为机体

抵御病毒或病原体的表现，是其抗病毒和免疫调节作用的

外在体现。相关研究表明，这些初治反应的出现在一定程

度上可作为干扰素疗效的评估指标；而瞑眩反应本身也是

药物治疗祛邪外出的表现，其出现可印证药物发挥了治疗

作用［11］。因此，干扰素治疗初期的症状在定义、机制、临

床表现及治疗评价方面均符合瞑眩反应的特征。

2.2　在治疗中依赖人体正气　HBeAg阳性患者，尤其是

处于免疫清除期的患者，为干扰素治疗的优势人群。ALT
水平适度升高，通常为正常值上限的 2～10倍［3，12］，是干

扰素治疗的指征。ALT水平升高表明肝脏存在炎症，病毒

复制活跃，机体免疫系统正在清除病毒，处于邪正斗争、正

气未衰的状态。失代偿期肝硬化是干扰素治疗CHB的禁

忌证。此阶段患者肝脏基础条件较差，干扰素的免疫调节

作用可能引发剧烈的免疫反应，加重肝细胞损伤，且此时

患者体内邪盛正虚，因此禁用干扰素。余金花［13］研究发

现，采用 PEG-IFNα 治疗 HBeAg 阳性 CHB 患者时，气虚

质、阳虚质、阴虚质患者疗效较差，进一步验证了干扰素治

疗依赖于人体正气。同时，研究表明，HBsAg水平越低，干

扰素的疗效越好［14-16］。治疗前患者HBsAg水平较低，表

明机体对HBV的免疫控制能力强、病毒复制活性低，正气

充足而抑制邪气，因此干扰素疗效与正气呈正相关。

2.3　干扰素的具体作用　

2.3.1　治疗作用　基于CHB伏邪致病的病机，临床治疗

常以扶正祛邪为基本原则［4］。研究表明，PEG-IFNα 在

降低 HBV 相关肝癌发生率方面的效果优于核苷类药

物［17-18］，且经干扰素治疗后患者的HBsAg阴转率也相对

高于核苷类药物［19］。《周慎斋遗书·外科杂证》言：“气血

凝滞，毒之所由发也”。邪气久伏体内，易生痰瘀，积聚

形成病巢。核苷类药物通过减少病毒复制和传播控制

病情，这亦属于祛邪范畴；而干扰素在防治伏邪成巢、实

现临床治愈方面的优势表明，其不仅具有祛邪作用，还

能深入透散病邪，防止邪气扎根藏伏。

2.3.2　不良反应　长期使用干扰素，患者可能逐渐出现

食欲减退、乏力倦怠、脱发等症状，这表明干扰素虽能祛

邪，却不具备扶正固本的功效，长期使用会损伤气血。此

类症状常随治疗时间延长而加重，停药方能缓解，属于祛

邪伤正的副作用。湿热疫毒深伏肝胆，干扰素长期使用往

往会导致祛邪未尽而正气先亏，进而造成气血受损。肝脏

疏泄失常亦会引发焦虑、情志抑郁等症状；肝郁化火、阴虚

阳亢可导致甲状腺功能亢进；肝肾同源，肝血亏虚会致使

肾精不足，出现骨髓抑制等症状；若肾阳衰损，则可引发甲

状腺功能减退。正如《景岳全书·汗下》所言：“故凡治邪

者，未有不伤正者，必审其正气之强弱，观其宜忌而用之

也”。因此，在干扰素透邪祛邪过程中，需时刻关注患者的

整体状态，谨防祛邪伤正，加重病情。

3　干扰素与中药协同增效

干扰素治疗中引发的瞑眩反应及长期使用的副作

用，是实现 CHB 临床治愈的阻碍［20］。《神农本草经·序

录》记载：“药有单行者，有相须者，有相使者，有相畏者，

有相恶者，有相反者，有相杀者……若有毒宜制，可用相

畏、相杀者”。《临证指南医案·凡例》指出：“辨证之要，察

其病之所由生，而究其本”。在中医药协同干扰素治疗

时，需根据患者的动态病机调整药物配伍，以实现协同

增效的目标。

3.1　减毒护正，延疗增效　在干扰素临床治疗过程中，

患者往往难以坚持完整疗程，而整体疗效受疗程长短影

响较大［21］。《本草纲目》有言：“毒者缓之于甘，急者缓之

于酸”。鉴于干扰素治疗存在偏性，需配伍中药以达到

减毒增效的目的。当患者出现乏力、食欲不振、焦虑抑

郁等肝郁脾虚证候时，可配伍中药以疏肝健脾、益气养

血、调畅情志。梁惠卿等［22］采用逍遥散联合干扰素治疗

CHB，通过慢性肝病问卷评价发现，联合组在乏力改善

程度、情绪及焦虑评分方面均优于单用干扰素组。干扰

素可引发骨髓抑制，而研究显示，补肾药淫羊藿的有效

成分可促进骨髓造血干细胞进入增殖周期［23］。对于

出现骨髓抑制的患者，可采用补肾生髓、健脾养血、益

气养阴、疏肝养肝等基本治法［24］。翁蓉蓉［25］、陈亮

等［26］分别以加味一贯煎、补肾健脾方联合干扰素治疗

CHB，发现联合组在 24 周及 48 周时，白细胞、中性粒细

胞、血小板、血红蛋白下降幅度均小于单用干扰素组。

于洪涛等［27］采用康氏系列方联合干扰素治疗 CHB，发
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现不良反应发生率较单用干扰素组显著减少，且因不

良反应退出研究的患者例数也更少。《素问·四气调神

大论》提出：“故治未病，必先知其所宜也”。干扰素治

疗时配伍中药，无论从宏观还是微观层面，均可基于干

扰素的作用特点，直接应对或预防其不良反应，改善患

者的耐受性及临床症状，从而延长治疗时间。

3.2　因证施治，扶正祛邪　研究 CHB 患者中医证型与

外周血生化指标的关系时发现，湿热内结证患者的转氨

酶、总胆红素水平最高，肝郁气滞证患者次之［28］。在邪

盛阶段，病毒复制活跃、肝脏损伤明显，中药宜配伍清热

利湿、疏肝行气，以协助干扰素祛邪。干扰素治疗对患

者的 HBsAg 载量有一定要求，研究表明，在单用核苷类

药物抗病毒治疗的基础上联合使用疏肝、健脾、益气、活

血、补阳类中药，可显著降低HBsAg含量［29］。对于免疫

耐受期HBsAg水平较高的患者，加入扶正类中药可协助

部分患者达到干扰素治疗标准，进而开启协同治疗。在

干扰素治疗 CHB 过程中，配伍疏肝健脾类中药在促进

HBsAg下降、HBV DNA 减少及阴转、HBeAg血清学转换

等方面，效果均优于单用干扰素［30］。当患者正气虚弱、

抗邪无力时，配伍扶正祛邪类中药可拓宽干扰素的治疗

窗，提升其疗效。因此，动态辨证地为干扰素配伍中药，

是CHB治疗的理想方案之一。

4　小结

CHB的核心病机为“伏邪深藏，正气亏虚”，其致病机

理复杂，病程缠绵难愈。干扰素作为现代医学治疗CHB
的重要手段，具有祛邪透邪的作用。治疗初期出现的发

热、皮肤瘙痒、肌痛等症状，可随疗程推进逐渐减轻甚至

消失，此为干扰素祛除伏邪的瞑眩反应；而在长期应用以

实现临床治愈的过程中，患者可能出现食欲减退、乏力倦

怠、脱发、焦虑、情志抑郁、骨髓抑制等症状，随着治疗的

延续，这些症状会加重，且难以通过停药缓解，这主要是

干扰素祛邪伤正、耗伤气血所致的不良反应。同时，干扰

素的治疗效果依赖于患者自身正气的盛衰。

因此，融合中医辨证施治的精髓，以中药配伍干扰

素，既可协助干扰素疏邪逐毒，亦可调养气血、护卫正

气，实现增效减毒。临床上，中药与干扰素联合治疗

CHB 具有显著的协同作用，基于中医的整体观念，通过

动态合理的药物配伍，可拓宽干扰素的治疗范围，预防

并减轻其引发的不良反应，帮助患者耐受治疗，共同贯

彻扶正祛邪的治疗原则，促进患者从实验室指标到临床

症状的整体改善。目前，中医药联合干扰素治疗CHB在

提高临床患者治愈的持久性、复发再治疗以及实现完全

治愈等方面仍需进一步研究，但干扰素与中医药的联合

应用，已为CHB治疗领域开启了新的篇章。
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