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疏肝解郁方治疗慢性乙型肝炎
伴抑郁疗效分析

马拯华, 吴其恺, 邓欣, 王平（深圳市第三人民医院 中西医肝病科，广东 深圳，518112）

摘要：目的 探讨中药疏肝解郁方治疗慢性乙型肝炎（chronic hepatitis B，CHB）伴抑郁的临床疗效。

方法 选取2016年1月至2018年6月深圳市第三人民医院收治的90例CHB伴抑郁患者为研究对象，采用

随机数字表法分为治疗组和对照组，每组45例。对照组患者给予恩替卡韦片治疗，治疗组患者给予

恩替卡韦片联合中药疏肝解郁方治疗，疗程均为8周。比较治疗前后两组患者的丙氨酸氨基转移酶

（alanine aminotransferase，ALT）、天门冬氨酸氨基转移酶（aspartate aminotransferase，AST）、汉

密顿抑郁量表（Hamilton depression scale，HAMD）评分、皮质醇（cortisol，Cor）、白细胞介素-2
（interleukin-2，IL-2）、自然杀伤（natural killer，NK）细胞及主要中医证候评分，并比较两组患者

的治疗总有效率。结果 治疗前两组患者的ALT、AST、HAMD评分、Cor、IL-2、NK细胞及主要中医

证候评分差异均无统计学意义（P ＞ 0.05）；治疗后两组患者ALT、AST、HAMD评分、Cor、各项中

医证候评分较治疗前显著降低（P ＜ 0.01），IL-2和NK细胞水平显著升高（P ＜ 0.05）；治疗组上述

各项指标治疗前后差值显著大于对照组（P ＜ 0.05）。对照组总有效率为73.3%（33/45）；治疗组总

有效率为93.3%（42/45），差异有统计学意义（z = 6.238，P = 0.013）。结论 疏肝解郁方可减轻患者

抑郁症状，改善肝功能，纠正免疫功能紊乱，治疗CHB合并抑郁疗效显著。
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Abstract: Objective To investigate the clinical efficacy of Shugan Jieyu prescription on chronic hepatitis B 
patients with depression. Methods Total of 90 chronic hepatitis B patients with depression in the Third People’s 
Hospital of Shenzhen from January 2016 to June 2018 were selected and divided into treatment group and 
control group according to random digital table method, 45 cases in each group. Patients in control group were 
treated with entecavir tablets and patients in treatment group were treated with entecavir tablets combined 
with traditional Chinese medicine Shugan Jieyu prescription, all patients were treated for 8 weeks. The levels 
of alanine aminotransferase (ALT), aspartate aminotransferase (AST), Hamilton depression scale (HAMD) 
score, cortisol (Cor) and interleukin-2 (IL-2), natural killer (NK) cell contents and the main traditional Chinese 
medicine (TCM) syndrome scores of the two groups were compared before and after treatment, and the total 
effective rate of the two groups was compared. Results Before treatment, there were no statistically significant 
differences in ALT, AST, HAMD scores, the contents of NK cell and the main TCM syndrome scores between 
the two groups (P ＞ 0.05). After treatment, the ALT, AST, HAMD score, Cor and syndrome score of patients in 
two groups were significantly lower than those before treatment, while the levels of IL-2 and NK cells increased 
significantly (P ＜ 0.05). The above indexes of patients in treatment group before and after treatment were 
significantly higher than those in control group (P ＜ 0.05). The total effective rate was 73.3% (33/45) in control 
group and 93.3% (42/45) in treatment group, the difference was statistically significant (z = 6.238, P = 0.013). 
Conclusion Shugan Jieyu prescription can relieve depressive symptoms, improve liver function, correct immune 
dysfunction, and has a significant effect on chronic hepatitis B with depression.
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乙型肝炎是常见的传染性疾病，病情进展缓慢、

传染性强、治疗周期长且治疗费用高，患者精神压

力较大，可出现不同程度的情绪障碍[1,2]。上海的一

项调查发现，乙型肝炎患者焦虑和抑郁的发生率高

达87.6%和90.7%，且这些负性情绪与患者的年龄、

受教育程度、婚姻状况和收入水平密切相关[3]。焦虑

和抑郁从心理和生理方面对乙型肝炎患者的生活质

量产生负面影响[4]。近年来，中医药在慢性乙型肝炎

（chronic hepatitis B，CHB）治疗中的作用得到肯定，

中药汤剂也广泛应用[5-8]。本研究探讨了中药疏肝解郁

方治疗CHB伴抑郁患者的临床疗效，现报道如下。

1 资料与方法

1.1 研究对象  选取 2016 年 1 月至 2018 年 6 月深圳

市第三人民医院中西医肝病科收治的 90 例 CHB 伴

抑郁患者为研究对象。纳入标准：①符合《慢性乙

型肝炎防治指南（2015年版）》[9]中CHB的诊断标准；

② 17 项 汉 密 顿 抑 郁 量 表（Hamilton depression 
scale，HAMD）评分为 8 ～ 24 分；③符合《病毒

性肝炎中医辩证标准》[10]中肝郁脾虚证的辩证标准。

④ 18 岁 ＜ 年龄 ＜ 70 岁。排除标准：①合并甲型

肝炎、丙型肝炎等其他类型肝炎病毒感染；②药物

性、酒精性、脂肪性或遗传代谢性疾病所致肝脏疾

病患者；③合并肝硬化或肝脏恶性肿瘤者；④合并

血液疾病、心脑血管疾病或严重肾脏疾病者；⑤哺

乳或妊娠期女性；⑥罹患乙型肝炎前即已存在抑郁

症状。

1.2 研究方法  采用随机数字表法将患者分为治疗组

和对照组，每组 45 例。两组患者均给予高蛋白、

高维生素、易消化食品，戒烟酒，规律作息，注意

休息，保持心情舒畅，并常规给予保肝治疗。对照组

同时给予恩替卡韦片（空腹口服，每次 0.5 mg，每日

1 次）。治疗组给予恩替卡韦片联合中药疏肝解郁

方治疗，恩替卡韦片用药同对照组。疏肝解郁方组

成：石菖蒲、郁金、百合、丹皮、柴胡各 10 g，栀

子、当归、生姜、白术各 12 g，茯苓 15 g，薄荷、

炙甘草各 6 g，由药剂科统一制备口服煎剂，每剂

煎取 300 ml，分 2 袋真空包装。每日 1 剂，早晚分

2 次温服。两组均连续用药 8 周后观察疗效。

1.3 观察指标

1.3.1中医证候评分  对患者肝郁脾虚的主要证候胁

肋胀满、精神抑郁、面色萎黄、大便薄溏及脘腹

痞胀进行评分，评分范围为1～5分，1分表示无症

状，5分表示很严重的症状
[11]。

1.3.2 HAMD评分  治疗前后对两组患者进行HAMD
评分，并进行组间、组内比较。

1.3.3 实验室检查  两组患者治疗前后均取空腹静脉

血，高速离心后分离血清，采用日立7180型全自

动生化分析仪测定肝功能指标，重点比较ALT和
AST。采用西门子ADVIA Centaur XP型全自动化

学发光免疫分析仪测定皮质醇（cortisol，Cor）水

平，应用双荧光抗体标记法检测两组自然杀伤细胞

（natural killer，NK）细胞水平，采用酶联免疫法

测定白细胞介素-2（interleukin-2，IL-2）水平。

1.3.4 疗效观察  参照《慢性乙型肝炎防治指南（2015
年版）》[9]中相关内容制定疗效评价标准。显效：

症状、体征显著改善，肝功能指标改善＞ 50%；有

效：症状、体征有所改善，30% ＜ 肝功能指标改

善 ≤ 50%；无效：未达到显效和有效的标准。总

有效例数为显效与有效例数之和。

1.4 统计学处理  采用 SPSS 20.0 统计软件进行数据

统计分析，正态分布的计量资料以 x ± s 表示，中

医证候评分、HAMD 评分及实验室检查指标的组间

采用差值比较，组内比较采用配对资料 t 检验，两

组临床疗效为等级资料，组间比较采用秩和检验，

计量资料以例和百分比表示，采用 χ2 检验，以 P ＜ 
0.05 为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 一般资料  两组患者的性别、年龄、病程、HAMD
评分、ALT 及 HBV DNA 等基线资料差异均无统计学

意义（P ＞ 0.05），见表 1。
2.2 两组患者治疗前后 ALT、AST 和 HAMD 评分  治
疗前两组患者的 ALT、AST 和 HAMD 评分差异无

统计学意义（P ＞ 0.05）；与治疗前比较，治疗

后两组患者上述指标均显著下降（P ＜ 0.05），

治疗组患者治疗前后差值显著高于对照组（P ＜ 
0.05），见表 2。
2.3 两组患者 Cor、IL-2 和 NK 细胞水平比较  治疗

前两组患者 Cor、IL-2 和 NK 细胞水平差异无统计学

意义（P ＞ 0.05）；与治疗前比较，治疗后两组患者

Cor 水平显著降低，IL-2 和 NK 细胞显著升高（P ＜ 
0.05）；治疗组治疗前后 Cor、IL-2 和 NK 细胞差

值显著高于对照组（P ＜ 0.05），见表 3。
2.4 两组患者中医证候评分比较  治疗前两组患者肝

郁脾虚证主要证候评分差异均无统计学意义（P ＞ 
0.05）；治疗后两组患者各项评分均较治疗前显著

降低（P ＜ 0.05）；治疗组治疗前后差值显著高于

对照组（P ＜ 0.01），见表 4。
2.5 两组患者临床疗效比较  经 8 周治疗，对照组

显效 15 例，有效 18 例，无效 12 例，总有效率为

73.3%（33/45）；治疗组显效 23 例，有效 19 例，无
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效 3 例，总有效率为 93.3%（42/45），两组总有效

表 1  90 例 CHB 伴抑郁患者基线资料比较

组别
性别

（男/女，例）

年龄

（ x ± s，岁）

病程

（ x ± s，月）

HAMD评分

（ x ± s，分）

ALT
（ x ± s，U/L）

AST
（ x ± s，U/L）

HBV DNA（ x ± s，
log10 IU/ml）

对照组

（n = 45）
26/19 38.3 ± 9.0 15.5 ± 3.2 22.9 ± 3.7 87.1 ± 15.4 81.3 ± 14.8 7.0 ± 1.5

治疗组

（n = 45）
29/16 38.7 ± 9.1 15.2 ± 3.4 23.8 ± 4.1 88.8 ± 16.2 83.0 ± 15.2 7.1 ± 1.4

统计量值 χ2 = 0.421 t = 0.210 t = 0.431 t = 1.093 t = 0.510 t = 0.538 t = 0.327

P值        0.516      0.834      0.668 0.277      0.611      0.592       0.744

表 2  90 例 CHB 伴抑郁患者治疗前后 ALT、AST 和 HAMD 评分比较（± s）

组别
ALT（U/L） AST（U/L）

治疗前 治疗后 t值 P值 治疗前后差值 治疗前 治疗后 t值 P值

对照组（n = 45） 87.1 ± 15.4 56.0 ± 12.3 10.585 ＜ 0.001 29.5 ± 7.2 81.3 ± 14.8   51.1 ± 10.4 11.199 ＜ 0.001

治疗组（n = 45） 88.8 ± 16.2 43.8 ± 11.6 15.150 ＜ 0.001   38.7 ± 10.1 83.0 ± 15.2 39.5 ± 9.2 16.423 ＜ 0.001

t值 0.510      4.841 - -      4.976 0.538      5.604 - -

P值 0.611 ＜ 0.001 - - ＜ 0.001 0.592 ＜ 0.001 - --

表 3  90 例 CHB 伴抑郁患者治疗前后 Cor、IL-2 和 NK 细胞比较（ x ± s）

组别
Cor（ng/ml） IL-2（pg/ml）

治疗前 治疗后 t值 P值 治疗前后差值 治疗前 治疗后 t值 P值

对照组（n = 45） 371.9 ± 36.6 322.8 ± 31.3 6.839 ＜ 0.001 47.8 ± 9.4 59.3 ± 7.9 82.8 ± 9.3 12.918 ＜ 0.001

治疗组（n = 45） 374.0 ± 38.5 196.2 ± 26.5 25.518 ＜ 0.001 175.5 ± 28.0 57.1 ± 8.2 108.5 ± 10.9 25.278 ＜ 0.001

t值 0.271 20.707 - - 28.889 1.296     12.032 - -

P值 0.787 ＜ 0.001 - - ＜ 0.001 0.198 ＜ 0.001 - --

组别
AST HAMD评分（分）

治疗前后差值 治疗前 治疗后 t值 P值 治疗前后差值

对照组（n = 45） 28.9 ± 7.5 22.9 ± 3.7 16.9 ± 4.4 7.001 ＜ 0.001 5.9 ± 1.7

治疗组（n = 45） 40.3 ± 9.8 23.8 ± 4.1 10.5 ± 3.2 17.154 ＜ 0.001 9.4 ± 2.6

t值      6.197 1.093      7.891 - -      7.425

P值 ＜ 0.001 0.277 ＜ 0.001 - - ＜ 0.001

注：“-”为无相关数据

组别
IL-2（pg/ml） NK细胞（%）

治疗前后差值 治疗前 治疗后 t值 P值 治疗前后差值

对照组（n = 45） 22.7 ± 4.1 6.5 ± 1.6 10.5 ± 2.3 9.578 ＜ 0.001 3.9 ± 0.8

治疗组（n = 45） 49.3 ± 7.4 6.2 ± 1.5 16.8 ± 3.4 25.124 ＜ 0.001 9.7 ± 2.8

t值    21.092 0.918    12.713 - -    13.360

P值 ＜ 0.001 0.361 ＜ 0.001 - - ＜ 0.001

注：“-”为无相关数据

率的差异有统计学意义（z = 6.238，P = 0.013）。

表 4  90 例 CHB 伴抑郁患者治疗前后主要中医证候评分比较（ x ± s，分）

组别
胁肋胀满 精神抑郁

治疗前 治疗后 t值 P值 治疗前后差值 治疗前 治疗后 t值 P值
治疗前

后差值

对照组（n = 45） 4.0 ± 0.9 3.7 ± 0.4 2.043      0.044 0.3 ± 0.1 4.3 ± 0.6 3.4 ± 0.5 7.730 ＜ 0.001 0.8 ± 0.3

治疗组（n = 45） 4.2 ± 0.7 3.2 ± 0.5 7.798 ＜ 0.001 0.9 ± 0.3 4.4 ± 0.6 2.7 ± 0.4 15.814 ＜ 0.001 1.5 ± 0.4

t值 1.177      5.238 - -     12.727 0.791      7.334 - -      9.391

P值 0.242 ＜ 0.001 - - ＜ 0.001 0.431 ＜ 0.001 - - ＜ 0.001
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3 讨论

CHB病程迁延、治疗周期长，如病情未得到有

效控制，HBV DNA持续复制，造成慢性肝功能损

伤，最终可发展为肝硬化或肝癌。CHB患者会承受

来自社会、家庭、经济等多方面压力，逐渐产生自

卑、抑郁等负性情绪，这些不良情绪进一步使患者

免疫力下降，影响抗病毒治疗效果。有研究表明，

乙型肝炎肝硬化患者焦虑抑郁情绪可加重体内的

炎症反应，其焦虑、抑郁评分分值与肝功能Child-
Pugh分级呈正相关

[12,13]。因此，有效改善患者的抑

郁情绪有利于提高治疗效果，是乙型肝炎治疗的重

要组成部分。

中医理论认为，情志在疾病的发生发展中具有

重要作用。抑郁属中医学“郁证”、“脏燥”等范

畴[14-16]，患者多情志不遂、肝郁气滞，久之郁而化

火，灼伤阴液，故郁证多虚实夹杂。而CHB合并

抑郁患者病程长，疫毒郁于肝胆，致肝失疏泄，横

逆犯脾，脾健运失司。故肝郁脾虚是本病的基本病

机，中医治疗应抑木培土，肝脾同调。本研究中疏

肝解郁方是由传统名方逍遥散化裁而来。石菖蒲可

醒脾健胃、芳香化痰、行气开窍宁神[17]；郁金行气

解郁、凉血清心[18]；柴胡可调达肝气，疏肝解郁；

当归可理气养血；白术、茯苓、炙甘草可健脾益

气，配伍薄荷可疏散郁遏之气，透达肝经郁热，生

姜可辛散达郁，温运中焦；丹皮可活血凉血，清

散郁热；配伍、百合栀子旨在清肝解热，并导热下

行。全方配伍，芳香豁痰以开窍，理气舒肝以达

郁，使CHB合并抑郁患者气机顺则郁自开，痰浊散

则神自明。经8周治疗后，治疗组患者的肝功能指

标、HAMD评分及肝郁脾虚中医证候评分改善情况

均优于对照组，治疗总有效率高于对照组，表明疏

肝郁方可改善中医证候和肝功能，降低抑郁症状评

分，提高疗效，使更多CHB合并抑郁患者受益。

现代医学研究表明，抑郁情绪主要通过抑制免

疫功能对CHB患者产生影响
[19]。IL-2是调节机体免

疫功能的重要淋巴因子，可激活多种免疫细胞，提

高B细胞应答能力，促进NK细胞和单核巨噬细胞的

分泌，血液中IL-2水平与机体对病毒的免疫力及预

后密切相关[20]。张佳光等[21]研究表明，CHB患者血

清IL-2水平与肝组织炎症活动及纤维化程度均呈负

相关。NK细胞是一种来自骨髓的特殊淋巴细胞，

无需预先致敏即可杀死受病原体感染的细胞，参与

机体免疫应答；NK细胞还可被IL-2等细胞因子活

化，对病毒复制具有较强的抑制作用，在HBV感染

合并肝功能损伤的治疗中具有重要作用[22]。CHB患
者合并抑郁时下丘脑-垂体-肾上腺轴功能紊乱，下丘

脑促肾上腺皮质激素释放激素分泌显著增加，后者

促进肾上腺皮质合成Cor，而Cor对IL-2和NK细胞具

有较强的抑制作用[23-25]。本研究表明，治疗后治疗组

Cor低于对照组，IL-2和NK细胞水平均高于对照组，

表明疏肝解郁方有利于纠正患者的免疫功能紊乱状

态，增强患者免疫功能，促进肝功能的恢复。

综上所述，疏肝解郁方可减轻患者抑郁症状，

改善肝功能，纠正免疫功能紊乱，治疗CHB合并

抑郁疗效显著。本研究不足之处在于纳入病例数较

少，需增加样本数进一步验证，其对HBeAg转阴率

的影响也有待进一步观察。
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