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　　非酒精性脂肪性肝病(non-alcoholicfattyliver
disease,NAFLD)是指除外酒精和其他明确的肝损

害因素所致的,以弥漫性肝细胞大泡性脂肪变为主

要特征的临床病理综合征,包括非酒精性单纯性脂

肪肝(non-alcoholicsimplefattyliver,NAFL)以及

由其演变的非酒精 性 脂 肪 性 肝 炎 (non-alcoholic
steatohepatitis,NASH)、脂肪性肝纤维化和肝硬

化[1]。近年来 NAFLD的发病率逐年增高,且其发

病年龄呈年轻化趋势。目前尚无治疗本病的有效方

法,西医治疗主要以保肝、降脂、降酶为主,虽有一定

疗效,但血脂会更易集中于肝脏代谢,加重肝细胞脂

肪变性和肝功能损害[2]。中医药在 NAFLD的预防

和治疗上具有独特的疗效与优势,因此本文对近十

年来有关中医药治疗本病的文献进行系统梳理并加

以分析,以期为中医药防治非酒精性脂肪性肝病的

研究思路和方法提供一定的参考。

1　流行病学

本病在全球的发病率约为24.4%[3],在西方国

家,普通人群的患病率约为20%~30%[4],而肥胖

患者及糖尿病患者的患病率明显高于普通人群,分
别有90%和70%的人群患有 NAFLD,其发病率在

男女性别中无明显差异[5]。NAFLD在亚洲地区的

发病率也呈逐年升高的趋势,在韩国的发病率为

25% ~30%[6],在 我 国,NAFLD 的 发 病 率 为

20.09%[7]。NAFLD已成为我国愈来愈严重的慢

性肝病之一,患者可因肝脏持续性损伤而导致肝纤

维化,并发肝硬化,甚至可能发展为肝癌。严重威胁

着患者的身心健康,大大降低了其生活质量。

2　NAFLD的现代研究

2.1　发病机制由单因素转向多因素共同致病

任何原因引起的机体脂质代谢失衡,导致过量

脂 肪 沉 积 在 肝 细 胞 内 时,均 有 可 能 发 展 成 为

NAFLD。早期医学观点认为,胰岛素抵抗造成脂质

积累,影响脂质正常代谢,从而导致 NAFLD 的形

成[8]。但基于近年来的基础与临床试验研究发现:

NAFLD的发病机制由最初的单因素致病学说转变

为多因素致病学说。肠-肝轴异常可通过加强肠道

细菌及其产物与肝脏受体间的相互作用促进胰岛素

抵抗、氧化应激反应、肝细胞炎症以及纤维化的发

生[9]。由于脂质代谢的障碍,肝细胞自噬体和溶酶

体间的融合效率降低,自噬功能受损,可加重肝脏脂

质蓄积和脂肪变性程度。肝细胞凋亡是 NASH 发

生发展的重要机制之一,脂质代谢紊乱产生的中间

产物能促进细胞凋亡,而细胞凋亡是导致巨噬细胞

浸润,加重炎症反应的重要原因[10]。此外,遗传易

感性、幽门螺旋杆菌感染等均与本病的发生发展密

切相关,所以目前认为本病属于遗传—环境—代谢

应激相关性疾病[11]。

2.2　多学科联合治疗 NAFLD
目前尚无特效药物和手段治疗 NAFLD,西医

治疗主要包括健康宣教,改变饮食及生活方式,结合



药物治疗、减肥手术治疗等。其中,临床用于本病的

药物主要有胰岛素增敏剂、抗氧化剂、细胞保护剂和

降脂药。胰岛素增敏剂(二甲双胍、罗格列酮)可改

善 NAFLD患者血清酶谱异常肝组织学病变,从而

改善胰岛素抵抗,纠正代谢紊乱。牛磺熊去氧胆酸、
多烯磷脂酰胆碱可明显改善患者肝功能和血脂指

标。通过纠正不良生活方式和行为,进行健康饮食,
适当有氧运动,可改善肝脏脂肪蓄积。减肥手术是

严重肥胖症患者最为安全有效的治疗措施,减肥手

术可显著减轻体重,进而改善糖脂代谢紊乱及其相

关并发症。但是,几乎所有用于 NAFLD的治疗方

法均有其不足之处。因此,根据患者的自身状况,开
展多学科联合治疗的策略,是当前 NAFLD的理想

治疗模式。而中医药以其个体化治疗、不良反应少

等优势,在 NAFLD的治疗中占有重要地位。

3　NAFLD中医药研究

3.1　中医药对于 NAFLD的认识

中医古代医学典籍中并未记载“非酒精性脂肪

性肝病”的病名,现代中医研究 NAFLD,多从痰湿、
气滞、血瘀、湿热、脾虚等进行论治[12]。根据中国中

西医结合学会消化系统疾病专业委员会2011年发

布的《非酒精性脂肪性肝病的中西医结合诊疗共识

意见》[13]的辨证分型来看,NASH 的病位主要在肝

脾,与痰、湿、热、瘀等病理因素关系密切;肝的生理

特点为“体阴而用阳”,在病理情况下,肝体受损,肝
用无能,则无法疏泄调达,使痰浊、血瘀等病理产物

产生,进而发展为浊毒之邪内蕴,损害肝体,形成恶

性循环。脾肾亏虚,脾虚运化无力,肾虚气化不利,
而致水湿停聚,进而生痰,痰湿内蕴,继而生热化瘀,
而致痰、热、瘀、浊、湿纠结,继而伤肝。

近年来,随着对 NAFLD不断深入研究,从过往

的以实证为主的“多食肥甘,易生痰湿”,人们逐渐认

识到脾胃虚弱也是 NAFLD发病的重要原因。本病

随着病情演变,可出现虚实、气血的病机转化。脾气

虚弱,脾失健运,易为饮食所伤,酿生湿热之邪,由虚

转实;而湿邪内蕴,情志不畅,或劳逸失度,损伤脾

胃,则由实转虚,虚中夹实。病变初起者,以气机不

畅为主,疾病多在气分;随着疾病的进展,脾虚则湿

浊内停;湿邪日久,郁而化热,而出现湿热内蕴;久病

及肾,气化失司,痰浊不化,痰浊内结,阻滞气机,气
滞血瘀,瘀血内停,阻滞脉络,痰瘀互结于肝脏,病入

血分;脾虚失运、肾失气化、肝失疏泄,多重病理因素

相互搏结,最终导致本病的发生。不同学者结合自

身临床经验,从各自不同的角度诠释 NAFLD的病

因病机。赵文霞教授[14]认为本病以气滞、痰浊、水
湿、血瘀为病理基础,素体气虚是痰湿内停,瘀血阻

滞的关键。医家薛博瑜[15]提出 NAFLD 的病机为

肝郁不舒,气滞血瘀,闭阻肝络,日久损伤肝络而发

病。何道同等[16]认为本病的发生主要为过食辛辣

肥甘厚味之品,酿生痰湿,痰浊中阻致肝失疏泄,土
壅木郁,形成 NAFLD。李春颖[17]认为肝、脾、肾虚

损是 NAFLD发病的主要病因,由于正气亏虚,脏腑

功能失调,久之肝失疏泄、脾失健运、肾失气化,最终

导致肝血瘀滞,久积成病。

3.2　中医药治疗 NAFLD的临床研究

鉴于现代医学对 NAFLD的研究进展,国内学

者们对中医药治疗 NAFLD进行了大量临床研究,
李军祥等[18]运用健脾疏肝方(组成为绞股兰、郁金、
炒白术、茯苓、泽泻、水飞蓟、草决明、丹参、白芥子、
生山楂等)治疗非酒精性脂肪性肝炎,疗程结束后,
结果显示健脾疏肝方可以明显改善患者神疲乏力、
面色萎黄等临床症状,有效改善血清 ALT 水平和

肝/脾CT比值,在临床症状的改善方面其疗效优于

西药易善复(P<0.05)。冯高飞等[19]观察疏肝健

脾方对非酒精性脂肪性肝炎患者肝纤维化指标的影

响,发现疏肝健脾方(柴胡疏肝散合参苓白术散)除
可改善患者血脂和肝功能外,还能降低血清肝纤四

项 HA、LN、CIV、PIIINP的含量(P<0.01);且中

药组肝脏B超总改善率为90.00%,显著高于西药

组(易善复)的77.50%,(P<0.05)。徐森华等[20]

探讨消脂方(组成:荷叶、白术、茯苓、竹叶、郁金、赤
芍、泽兰)治疗湿热内蕴型 NAFLD 患者的临床疗

效,治疗后的结果显示,观察组患者的中医症状积

分、总胆固醇和甘油三酯水平较前均下降 (P <
0.05),且显著低于对照组(P<0.05);观察组治疗

总有效率为96.36%,明显高于对照组的80.00%
(P<0.05)。这些研究说明在 NAFLD 的治疗方

面,中医药显示出一定的疗效,具有很大的发展潜

力。痰湿作为 NAFLD的早中期的重要病理因素,
历来被中医学者所重视,近年来在多项随机对照试

验成功发表的前提下,祁佳[21]、张良登[22]等分别采

用系 统 评 价 的 方 法 评 估 了 二 陈 汤、茵 陈 蒿 汤 对

NAFLD的治疗作用,结果提示:二陈汤、茵陈蒿汤

加减组治疗后在证候积分、改善肝功能水平、降低血

脂等方面都显著优于对照组。肝、脾是 NAFLD早

中期的主要病位,多项系统评价显示:以健脾疏肝法

为主要治法的方剂可以从保肝降酶、降低血脂等方

面起到治疗 NAFLD的作用,与对照组相比都具有

统计学差异[23-25],但我们不能忽视的是:大部分中医

药针对 NAFLD 的临床研究从偏倚风险(RiskOf
Bias,ROB)评估角度而言,都存在高偏倚风险,文献

质量较差,因此很难明确中医药在 NAFLD的确切
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疗效与应用范围,缺少高质量的 RCT 研究是我们

目前面临的重要课题。

3.3　中医药治疗 NAFLD的实验研究

李军祥等[26]研究发现壳脂胶囊能通过升高非

酒精性脂肪性肝炎模型大鼠肝组织葡萄糖载体蛋

白-4(GLUT-4)含量(P<0.05),降低肿瘤坏死因

子-α(TNF-α)和白介素-6(IL-6)的表达(P<0.05),
在一定程度上缓解脂肪变性,减轻炎症程度,改善肝

脏功能。宋海燕等[27]发现当飞利肝宁胶囊可对非

酒精性脂肪肝病模型大鼠肝脏组织中窦周纤维化起

到预防作用,其机制可能是通过下调肝组织纤溶酶

原激活物抑制因子-1(PAI-1)和转化生长因子-β1
(TGF-β1)的水平,抑制肝星状细胞活化,防止肝纤

维化的发生。强肝胶囊不仅能降低血清转氨酶水

平,还可改善胰岛素抵抗和减轻 NAFLD患者肝纤

维化程度,达到防治 NASH 的目的[28]。绞股蓝皂

苷片有效抑制因高血糖引起的大鼠肝纤维化及肝脏

星状细胞的活化,能降低 NAFLD大鼠脂质氧化应

激反应从而抑制肝损伤[29]。此外,血脂康胶囊、桑
葛降脂丸、五酯胶囊、疏肝化脂胶囊及益肾降脂片

等[30]均可作为 NAFLD的治疗手段。

4　问题与展望

4.1　中医药作为 NAFLD的特色优势资源,蕴含着

丰富的医学思想,近年来在 NAFLD防控领域中发

展迅速,多种中成药相继上市,部分已初步显示出价

值[31-33]。但是,中医药在治疗 NAFLD研究方面仍

存在诸多不足之处亟待解决,主要表现如下:中医药

治疗 NAFLD的研究仍缺乏大规模前瞻性多中心、
大样本的RCT研究;所发表的 RCT研究均存在高

偏倚风险,影响对于中医药治疗 NAFLD疗效的准

确判读;引领国际用药趋势的成果极少,缺乏原始创

新;相关研究投入仍然不足,缺少与国际团队的紧密

合作;因此,今后应加大研究投入,力求与国际研究

团队合作,开展高质量的 RCT 研究,使中医药在

NAFLD研究方面与国际接轨,取得更多的循证医

学证据。

4.2　中医药经过长时间的临床与实验研究发现,

NAFLD的病位主要为肝脾,病性为虚实夹杂,主要

病理因素为脾肾两虚、气滞、痰湿、血瘀[34]已经逐渐

成为当代中医学术界的共识,但当前对于 NAFLD
动物模型研究重视不够,仍缺乏学术界公认的病证

结合的 NAFLD动物模型。如何利用现代先进的科

学技术与中医临床经验相结合,系统揭示中医药干

预 NAFLD的作用机制以及中药的药效物质基础,
是摆在当今中医人面前的一个重要课题。因此今后

应重视病证结合 NAFLD动物模型研究;充分利用

代谢组学、系统生物学等现代科学的先进技术手段,
多角度、多层次研究与阐明中医药治疗 NAFLD疗

效,挖掘其特色与优势;当前肠道菌群的研究方兴未

艾,其在 NAFLD发生发展中所起到的作用越来越

受到人们关注[35],有研究表明:肠道屏障的破坏是

影响 NAFLD发展的重要途径[36],因此重视肠道屏

障/菌群在 NAFLD发生发展中的作用,有可能对中

医药干预 NAFLD的作用机理研究产生重大突破。
参考文献
[1]　HardyT,OakleyF,DayCP,etal.NonalcoholicFatty

LiverDisease:PathogenesisandDiseaseSpectrum[J].
AnnuRevPathol.2016,11(1):451-496.

[2]　DuanXY,ZhangL,FanJG,etal.NAFLDleadsto
livercancer.Dowehavesufficientevidence[J].Cancer
Lett,2014,34(2):230-234

[3]　ZhuJZ,DaiYN,WangYM,etal.Prevalenceofnon-
alcoholicfattyliverdiseaseandeconomy[J].DigDis
Sci.2015,60(11):3194-3202

[4]　LazoM,HernaezR,EberhardtMS,etal.Prevalence
ofnonalcoholicfattyliverdiseaseintheUnitedStates:

theThirdNationalHealthandNutritionExamination
Survey,1988-1994[J].AmJEpidemiol.2013,178
(1):38-45

[5]　FlegalKM,CarrollMD,KitBK,etal.Prevalenceof
obesityandtrendsinthedistributionofbodymassin-
dexamongUSadults,1999-2010[J].JAMA.2012,

307(5):491-497
[6]　JeongEH,JunDW,ChoYK,etal.RegionalPreva-

lenceofnon-alcoholicliverdiseaseinSeoulandGyeo-
ng-gi-do,Korea[J].Clin MolHepatol.2013,19(3):

266-272
[7]　LiZ,XueJ,ChenP,etal.Prevalenceofnonalcoholic

fattyliverdiseaseinmainlandofChina:ameta-analysis
ofpublished studies[J].J Gastroenterol Hepatol,

2014,29(1):42-51
[8]　TakakiA,KawaiD,YamamotoK.Multiplehits,in-

cludingoxidativestress,aspathogenesisandtreatment
targetinnon-alcoholicsteatohepatitis(NASH)[J].Int
JMolSci,2013,14(10):20704-20728.

[9]　舒泳翔,吴鹏波,郭芳,等.非酒精性脂肪性肝病发病

机制的研究进展[J].胃肠病学和肝病学杂志,2015,

24(8):901-903.
[10]CohenDE,FisherEA.Lipoproteinmetabolism,dys-

lipidemiaandnon-alcoholicfattyliverdisease[J].Se-
minLiverDis,2013,33(4):380-388.

[11]LiM,ShenZ,LiYM.PotentialroleofHelicobacter

pyloriinfectioninnonalcoholicfattyliverdisease[J].
WorldJGastroenterul,2013,19(41):7024-7031.

[12]许勇,陶颖,苟小军.非酒精性脂肪肝中医病因病机探

析[J].中华中医药学刊,2016,34(11):2586-2589

·308·李军祥,等.中医药治疗非酒精性脂肪性肝病专题笔谈



[13]李军祥,陈治水,危北海.非酒精性脂肪性肝病的中西

医结合诊疗共识意见[J].中国中西医结合杂志,2011,

31(02):155-158.
[14]梁浩卫,赵文霞.赵文霞教授治疗非酒精性脂肪性肝

病经验[J].光明中医,2014,29(1):157-158
[15]赵文霞.薛博瑜教授治疗非酒精性脂肪性肝炎临床经

验[J].中医学报,2012,27(6):684-686
[16]何道同,王兵,陈珺明.疏肝健脾脂肪肝中医治疗的基

础[J].浙江中医药大学学报,2013,37(5):651-652
[17]李春颖.健脾化浊饮治疗非酒精性脂肪性肝病临床观

察[J].中国实用医药,2012,7(15):45-46
[18]李军祥,王允亮,刘敏,等.健脾疏肝方治疗非酒精性

脂肪性肝炎多中心、随机、对照的临床研究[J].中国中

西医结合杂志,2014,34(1):15-19.
[19]冯高飞,陈若.疏肝健脾方对非酒精性脂肪性肝炎患

者肝纤维化指标的影响[J].辽宁中医杂志,2015,42
(12):2357-2359

[20]徐森华,辜新奇,徐成兴.消脂方治疗湿热型非酒精性

脂肪性肝病患者的临床疗效评价[J].世界中医药,

2016,11(8):1524-1526.
[21]祁佳,张宇锋,夏清青.二陈汤治疗非酒精性脂肪肝的

系统评价[J].辽宁中医杂志,2015,42(12):2276-
2280.

[22]张良登,魏玮,孙晓红,等.茵陈蒿汤加减治疗非酒精

性脂肪肝的随机对照试验系统评价与 Meta分析[J].
世界华人消化杂志,2014,22(16):2327-2337.

[23]王珏云,张异卓,邹金桥,等.参苓白术散治疗非酒精

性脂肪肝随机对照试验 Meta分析[J].辽宁中医药大

学学报,2017,19(9):110-114.
[24]张良登,孙晓红,魏玮,等.柴胡疏肝散治疗非酒精性

脂肪肝的系统评价与 Meta分析[J].世界中西医结合

杂志,2014,9(9):1004-1007.
[25]龚享文,杨钦河,徐拥建,等.疏肝健脾法治疗非酒精

性脂肪性肝病随机对照的系统评价[J].中国老年学杂

志,2014,34(14):3817-3820.

[26]赵唯含,余轶群,李军祥,等.壳脂胶囊对非酒精性脂

肪性肝炎大鼠 TNF-α、IL-6及 GLUT-4水平的影响

[J].中国中西医结合消化杂志,2015,23(4):231-
234

[27]宋海燕,刘洋,毛志敏,等.当飞利肝宁胶囊预防非酒

精性脂肪性肝病大鼠肝纤维化[J].中西医结合肝病杂

志,2013,23(3):154-156
[28]欧强,徐燕华,曲立娟,等.强肝胶囊对非酒精性脂肪

性肝病患者胰岛素抵抗指数和肝纤维化评分的影响

[J].临床肝胆病杂志,2016,32(10):1951-1954
[29]赵世印,邱华,贺琴,等.绞股蓝皂苷对2型糖尿病合

并非酒精性脂肪性肝病模型大鼠肝纤维化影响[J].医
药导报,2014,33(2):156-159

[30]李军祥,余轶群,史瑞.中医药治疗非酒精性脂肪性肝

病研究的几点思考[J].环球中医药,2009,2(4):261
-264

[31]徐娇雅,肖铁刚,舒祥兵,等.当飞利肝宁胶囊调控炎

性小体改善非酒精性脂肪肝病大鼠肝损伤敏感性[J].
中华中医药杂志,2015,30(5):1580-1584.

[32]杨书山,郭洋,李彤,等.化滞柔肝颗粒治疗湿热蕴结

型非酒精性脂肪肝[J].中国实验方剂学杂志,2015,

21(24):157-160.
[33]杨跃武,肖阁敏,招柏明,等.壳脂胶囊治疗非酒精性

脂肪肝的随机对照研究[J].实用医学杂志,2014,30
(4):638-640.

[34]孟胜喜,冯琴,彭景华,等.从痰瘀角度论治非酒精性

脂肪性肝病[J].中华中医药杂志,2013,28(3):623-
626.

[35]于春霞,傅力.肠道菌群———运动干预防治代谢性疾

病的新靶点[J].中国运动医学杂志,2017,36(5):443
-447.

[36]刘涛,徐秋玲,赵岩.非酒精性脂肪肝大鼠肠道黏膜屏

障功能的实验研究[J].医学研究生学报,2015,28
(11):1124-1127.

·408· 中国中西医结合消化杂志　2017年11月第25卷第11期


