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参附注射液治疗慢性阻塞性肺疾病
阳虚水泛证随机对照研究

摘要  目的  观察参附注射液治疗慢性阻塞性肺疾病急性加重期（AECOPD）合并慢性肺源性心脏病

（CPHD）阳虚水泛证的临床疗效。方法 采用随机对照研究方法，筛查 92 例 AECOPD 合并 CPHD 阳虚水

泛证患者，将纳入合格的 50 例患者按随机数字表法分为对照组（25 例）和观察组（25 例），两组均给予西

医常规治疗，观察组在此基础上加用参附注射液治疗，疗程均为 10 天。比较两组患者临床疗效，中医证候

评分，APACHE Ⅱ评分；观察患者治疗前后心率（HR）、收缩压（SBP），舒张压（DBP），心输出量（CO）

水平变化，检测患者 lgN- 末端脑钠肽前体（NT-proBNP）、氧分压（PaO2）、二氧化碳分压（PaCO2）、血

乳酸（Lac）、白细胞（WBC）、C 反应蛋白（CRP）、降钙素原（PCT）、肝素结合蛋白（HBP）和 T 淋巴

细胞亚群 CD4+、CD8+ 水平。结果 最终观察组和对照组各纳入 24 例。治疗后观察组总有效率（87.5%）

优于对照组（54.2%），差异有统计学意义（χ2=4.94，P=0.03）。与本组治疗前比较，两组患者治疗后中

医 证 候 评 分、APACHE Ⅱ 评 分、HR、PaCO2、Lac、WBC、CRP、PCT、HBP、CD8+ 下 降（P<0.05，

P<0.01），SBP、DBP、CO、PaO2、CD4+、CD4+/CD8+ 升高（P<0.05，P<0.01）；观察组 NT-proBNP 下

降（P<0.01）。与对照组比较，观察组中医证候评分、APACHE Ⅱ评分、HR、PaCO2、Lac、CRP、PCT、

HBP、CD8+ 下降更明显（P<0.01，P<0.05）； SBP、CO 、CD4+、CD4+/CD8+ 升高（P<0.05，P<0.01）。

结论  AECOPD 合并 CPHD（阳虚水泛证）患者使用参附注射液辅助治疗，能够起到提升患者免疫力的作

用，可以降低炎症因子水平，改善患者心功能，且不良反应率低。

关键词 慢性阻塞性肺疾病急性加重期；慢性肺源性心脏病；阳虚水泛；参附注射液；T 淋巴细胞亚群；
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ABSTRACT Objective To observe the clinical efficacy of Shenfu Injection in treating patients with 
acute exacerbation of chronic obstructive pulmonary disease （AECOPD）complicated with chronic pulmonary 
heart disease （CPHD）（Yang deficiency with water flood syndrome）. Methods A randomized controlled trial 
was adopted to screen 92 patients with AECOPD complicated with CPHD （Yang deficiency with water flood 
syndrome）. Totally 50 qualified patients were randomly assigned to the control group and observation group 
according to the random digit table，25 in each group. All patients received conventional Western medical 
treatment， those in the observation group additionally dripped Shenfu Injection. The course of the treatment 
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慢性阻塞性肺疾病（chronic obstructive pulmonary 
disease，COPD）是我国常见的呼吸系统疾病，

主要表现为不完全可逆性气流受限，疾病多呈进

行性发展，慢性阻塞性肺疾病急性加重（acute 
exacerbation of chronic obstructive pulmonary 
disease， AECOPD）则是疾病进展过程中，临床症

状恶化发作的过程 [1]。常见的原因主要包括免疫缺陷，

呼吸道细菌、病毒的感染，从而严重影响患者肺组织

有效气体交换，出现呼吸衰竭等一系列严重并发症，

最终因为反复的病情加重导致肺功能下降而引起死 
亡 [2]。对于存在二氧化碳潴留，出现呼吸衰竭的患

者，机械通气是主要的急救措施 [3]。慢性肺源性心脏

病（chronic pulmonary heart disease，CPHD）是

COPD 晚期最常见的严重并发症，预示着患者病情的

恶化，严重影响患者的生活，增加临床病死率 [4]。

参附注射液是国家中医药管理局首批“全国中医

院急诊室必备中成药”，参附注射液源于参附汤，由

红参、附片提取物组成，主要有效成分为人参皂苷及

乌头类生物碱，具益气、回阳、固脱之功效。本研究

采用随机对照临床试验设计，探索研究参附注射液

对 AECOPD 期合并慢性肺源性心脏病（阳虚水泛证）

患者的治疗效果及对机体免疫的影响。

资料与方法

1 诊断标准 西医诊断标准：参照《慢性阻塞

性肺疾病急性加重（AECOPD）诊治中国专家共识

（2017 年更新版）》[3]；依据 NYHA 心功能分级标准进

行心功能评定，均处于Ⅲ～Ⅴ级；参照 CPHD 诊疗指

南（2018 年）相关标准 [5]。中医诊断标准：符合《中

医内科学》肺胀阳虚水泛证的诊断标准 [6]。

2 纳入标准 （1）符合中医及西医诊断标准；

（2）年龄 50~95 岁；（3）患者对本研究中所用研究方

法知情，并自愿参与研究。

3 排除标准 （1）患者存在严重自身免疫性疾

病者；（2）患者存在肿瘤、矽肺、结核等其他慢性肺

部疾病者；（3）合并有严重的心、肺、肝、脾、肾、

内分泌系统疾病、肿瘤和造血系统等原发性疾病及精

神病患者；（4）未能按规定用药、无法判定疗效、严

重过敏或资料不全等影响疗效判定者。

4 脱落标准 （1）患者因疾病进展造成病例死

亡或放弃治疗；（2）患者或家属要求退出本试验。

5 一般资料 筛选2020年10月—2021年12月 
南通市中医院重症医学科收治的 92 例 AECOPD 期

合并 CPHD（阳虚水泛证）患者，纳入合格 50 例。

通过 SPSS 25.0 软件包生成随机数字表，按照比例

随机分为对照组和观察组，以不透明信封隐藏随机分

配。其中男性 38 例，女性 12 例，年龄 56~90 岁。

对照组 1 例男性患者，观察组 1 例女性患者因病情

加重，家属放弃治疗，为病例脱落。两组年龄、性

别、体重、收缩压、舒张压、心率、COPD 病史时

was 10 days. Clinical efficacy， Chinese medicine syndrome score and APACHE Ⅱ score were compared 
between the two groups. Changes of heart rate （HR）， systolic blood pressure （SBP）， diastolic blood pressure 

（DBP）and cardiac output （CO） were observed. Levels of Plasma lgN- terminal brain natriuretic peptide 
precursor （NT-proBNP）， partial pressure of oxygen （PaO2）， partial pressure of carbon dioxide （PaCO2）， 
blood lactic acid （Lac）， white blood cell （WBC）， C-reactive protein （CRP）， procalcitonin （PCT）， heparin 
binding protein （HBP）， CD4+，and CD8+ in T lymphocytes were detected. Results Finally 24 cases were 
included in the observation group and the control group respectively. After treatment， the total effective rate of  
the observation group （87.5%） ，obviously better than that of the control group （54.2%） with statistical significant 

（χ2=4.94， P=0.03）. Compared with before treatment in the same group， Chinese medicine syndrome score， 
APACHE Ⅱ score， HR， PaCO2， Lac， WBC， CRP， PCT， HBP， and CD8+ decreased（P<0.05，P<0.01）， 
SBP， DBP， CO， PaO2， CD4+，and CD4+/CD8+ increased in two groups （P<0.05， P<0.01）. And NT-proBNP in  
the observation group decreased（P<0.01）. Compared with the control group， the Chinese medicine 
syndrome score， APACHE Ⅱ score， HR， PaCO2， Lac， CRP， PCT， HBP， and CD8+ decreased significantly in 
the observation group （P<0.01，P<0.05）. SBP， CO， CD4+，and CD4+/CD8+ increased significantly（P<0.05，

P<0.01）. Conclusions Shenfu Injection can enhance the immunity of patients with AECOPD complicated with 
CPHD （Yang deficiency with water flood syndrome）， reduce the level of inflammatory factors and improve the 
cardiac function of patients. Shenfu Injection has a low adverse reactions rate. 

KEYWORDS acute exacerbation of chronic obstructive pulmonary disease；chronic pulmonary heart 
disease；Yang deficiency with water flood；Shenfu Injection；T lymphocytes；Chinese patent medicine
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间、急性加重的病程时间、高血压病史、心力衰竭

病史、急性生理与慢性健康评分（Acute Physiology 
and Chronic Health Evaluation Ⅱ，APACHE Ⅱ）

以及中医证候评分比较（表 1），差异无统计学意义

（P>0.05），观察组年龄较对照组偏高（P<0.05）。本

研究经南通市中医院伦理委员会同意（No. 通中院

[2020]字 008）。
6 治疗方法 所有患者均给予对应的吸氧，

哌拉西林他唑巴坦（1.25 g，华北制药，批号：

F1123403）抗感染，维生素维持电解质平衡，氨溴

索（2 mL，四川美大康华康药业有限公司，批号：

22021416）祛痰止咳治疗，以及针对心力衰竭采

取的新活素（0.5 mg，成都诺迪康生物制药有限公

司，批号：202101006）改善心功能治疗。所有患者

给予无创心排量检测仪（noninvasive cardiac output 
monitoring，NICOM）进行心率、血氧饱和度、血

压、心输出量等检测。观察组在这治疗基础上联合使

用参附注射液（10 mL，雅安三九药业有限公司，批

号：211003AK05）100 mL 以 10 mL/h 泵入，每日 
2 次。10 日为 1 个疗程，观察 1 个疗程疗效。通过

观察不良事件的发生，来评估参附注射液静脉用药的

安全性。

7 中医证候疗效判定标准 参照《中药新

药临床研究指导原则》[7]，（1）临床控制：临床症

状、体征消失或基本消失，证候积分改善率 95%； 
（2）显效：临床症状、体征明显改善，证候积分改善

率 70%~95%；（3）有效：临床症状、体征均有好转，

证候积分改善率 30%~70%；（4）无效：临床症状、

体征无明显改善，证候积分改善率 <30%；证候积分

改善率（%）＝（治疗前总积分 - 治疗后总积分）/ 
治疗前总积分 ×100%。制定评分表 [8]。

8 观察指标及方法

8.1 中医证候评分及 APACHE- Ⅱ评分 通过

评估咳嗽、咳痰、喘息及肺部啰音情况，进行中医证

候评分统计 [9]。通过计算 APACHE- Ⅱ评分，评分越

高，病情越重，预后越差；评分越低，病情越轻，预

后相对良好 [10]。

8.2 心功能指标 NICOM 记录收缩压（systolic 
blood pressure，SBP）、舒张压（diastolic blood pressure， 
DBP）、心率（heart rate，HR）、心输出量（cardiac 
output，CO）指标，电化学发光法检测 lgN- 末端脑

钠肽前体（N-terminal pro-B type natriuretic peptide，
NT-proBNP）水平

8.3 呼吸功能指标 血气分析法检测氧分压

（partial pressure of oxygen，PaO2）、二氧化碳分压

（partial pressure of carbon dioxide，PaCO2）、血乳

酸（lactic acid，Lac）水平 。
8.4 炎症指标 全自动血液分析仪电阻抗法检

测白细胞计数（white blood cell，WBC）、C 反应蛋

白（C-reactive protein，CRP），化学发光法检测降

钙素原（procalcitonin，PCT），荧光免疫层析法检测

肝素结合蛋白（heparin-binding protein，HBP）水平。

8.5 T 淋巴细胞亚群水平 流式检测 CD4+、

CD8+、CD4+/CD8+ 水平。

9 统计学方法 采用 SPSS 25.0 软件进行统计

学分析。定性计数资料采用百分比表示，χ2 检验；

正态分布计量资料采用 x–±s 表示，组间差异比较采

用独立样本 t 检验；非正态分布计量资料采用中位数

表 1 两组一般资料比较

项目 总数（48 例） 对照组（24 例） 观察组（24 例） P 值

性别

 男 [例（%）] 37（77.1） 17（45.9） 20（54.1）

 女 [例（%）] 11（22.9）   7（63.6）   4（36.4） 0.30

年龄 [（岁，M（Q1-Q3）] 80.5（76.1-84.0） 77.5（67.0-82.8） 83.0（79.3-84.8） 0.01

体重 [kg，M（Q1-Q3）] 72.3（64.5-77.3） 70.0（62.1-77.5） 74.0（66.5-77.3） 0.44

收缩压（mmHg，x–±s） 90.2±15.8 90.4±16.1 90.1±15.8 0.96

舒张压（mmHg，x–±s） 49.6±10.0 49.2±10.0 50.2±10.1 0.69

心率（次 / 分，x–±s） 101.0±21.8 99.3±21.4 102.5±22.6 0.61

COPD 病史时间（年，x–±s） 19.1±7.5 17.5±8.3 20.1±6.4 0.14

急性加重时间 [天，M（Q1-Q3）]   4（2.0-6.0）   4（2.0-6.0）   5（2.0-5.8） 0.67

高血压病史 [例（%）] 39（81.3） 19（79.2） 20（83.3） 0.71

心力衰竭史 [例（%）] 44（91.7） 21（87.5） 22（91.7） 0.64

APACHE Ⅱ评分（分，x–±s） 20.9±5.7 20.4±5.2 21.4±6.2 0.61

中医证候评分（分，x–±s） 10.9±0.9 11.0±1.0 10.9±0.9 0.63
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（Q1-Q3）表示，两组间比较采用非参数检验。P<0.05
为差异有统计学意义。

结  果

1 受试者流程图（图 1） 本研究筛查 92 例患

者，纳入合格 50 例，对照组 25 例，观察组 25 例，

对照组脱落 1 例，观察组脱落 1 例，两例患者均因病

情加重，家属放弃治疗，退出试验，造成病例脱落。

最终纳入受试者 48 例，对照组和观察组各 24 例。
4 两组心功能指标比较（表 4） 治疗前两组患

者 SBP、DBP、HR、CO、NT-proBNP 差异无统计

学意义（P>0.05）。与本组治疗前比较，治疗后两组

患 者 SBP、DBP 和 CO 升 高（P<0.01，P<0.05），
HR 降低（P<0.05）；观察组 NT-proBNP 下降明显

（P<0.01）。与对照组比较，观察组 SBP 和 CO 升高，

HR 减慢（P<0.05，P<0.01）。
5 两组呼吸功能指标比较（表 5） 治疗前两

组患者 PaO2、PaCO2 及 Lac 水平差异无统计学意

义（P>0.05）。与本组治疗前比较，治疗后两组患者

PaO2 升高，PaCO2 和 Lac 水平均下降（P<0.05）；

与 对 照 组 比 较， 观 察 组 PaCO2 及 Lac 下 降 明

显（P<0.01，P<0.05），PaO2 差 异 无 统 计 学 意 义

（P>0.05）。

对照组 25 例 观察组 25 例

排除 42 例

SPSS 25.0 软件生成随机数字表，
按照比例随机分为对照组和观察
组，以不透明信封隐藏随机分配

西医标准治疗，
疗程 10 天

西医标准治疗加参附注
射液治疗，疗程 10 天

纳入 24例 纳入 24例

筛查受试者 92 例

脱落 1 例 脱落 1 例

图 1 受试者流程图

2 两组临床疗效比较（表 2） 观察组在治疗后

总有效率（87.5%）高于对照组（54.2%），差异有统

计学意义（χ2=4.94，P=0.03）。
表 2 两组患者疗效比较

组别 例数 临床控制
（例）

显效
（例）

有效
（例）

无效
（例）

有效率
（%）

对照 24 1 5   7 11 54.2

观察 24 2 9 10   3 87.5

3 两组中医证候评分及 APACHE Ⅱ评分比较

（表 3） 治疗前两组中医证候评分及 APACHE Ⅱ评

分之间比较差异无统计学意义（P>0.05）。与本组治疗

前比较，治疗后两组患者中医证候评分及 APACHE Ⅱ
评分均有下降（P<0.01）；与对照组比较，观察组中

医证候评分及 APACHE Ⅱ评分降低更明显（P<0.01，
P<0.05）。

表 3 两组中医证候、APACHE Ⅱ评分比较 （分，x–±s ）
组别 例数 时间 中医证候评分 APACHE Ⅱ评分

对照 24 治疗前 11.0±1.0 20.4±5.2

治疗后   7.4±2.1 12.2±2.2 

观察 24 治疗前 10.9±0.9 21.4±6.2

治疗后   5.6±2.0 △ △ 10.7±2.1 △

  注：与本组治疗前比较， P<0.01；与对照组同期比较，△P<0.05，
△ △P<0.01

表 4 两组心功能比较 （x–±s）
组别 例数 时间 SBP（mmHg） DBP（mmHg） HR（次 / 分） CO（L/min） NT-proBNP（pg/mL）

对照 24 治疗前   90.4±16.1 49.0±10.0   99.3±21.4 3.5±0.5 6 866±6 533

治疗后 102.7±9.0  70.7±12.3    89.5±15.8 3.8±0.6  4 216±4 539

观察 24 治疗前   90.1±15.8 50.2±10.1 102.5±22.6 3.2±0.6 9 345±5 711

治疗后 112.8±14.7  △ 71.2±10.4    76.8±11.9  △△ 4.7±0.5  △△ 2 678±1 579  

  注：与本组治疗前比较， P<0.05，  P<0.01；与对照组同期比较，△P<0.05，△ △P<0.01

表 5 两组呼吸功能比较 （x–±s）

组别 例数 时间 PaO2（mmHg）PaCO2（mmHg）Lac（mmol/L）

对照 24 治疗前 52.3±17.3 93.5±11.8 5.6±3.3

治疗后 87.3±9.4 61.8±12.2 3.1±1.4

观察 24 治疗前 52.3±15.5 87.4±12.5 7.7±4.1

治疗后 86.6±9.8 50.0±10.9 △△ 2.3±1.2 △

  注：与本组治疗前比较， P<0.01；与对照组同期比较，△P<0.05， 
△ △P<0.01

6  两组炎症指标比较（表 6） 治疗前两组炎

症指标水平差异无统计学意义（P>0.05）。与本组治

疗前比较，两组 WBC、CRP、PCT、HBP 均下降

（P<0.05，P<0.01）；与对照组比较，观察组 CRP、

PCT 和 HBP 水 平 降 低 明 显（P<0.05，P<0.01），
WBC 差异无统计学意义（P>0.05）。

7 两组患者 T 淋巴细胞亚群水平比较（表 7）    
治疗前两组 T 细胞亚群 CD4+ 和 CD8+ 差异无统计
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学意义（P>0.05）。与本组治疗前比较，治疗后两组

CD4+ 水平增加，CD8+ 水平降低，CD4+/CD8+ 升高

（P<0.01）；与对照组同期比较，观察组 T 细胞亚群

CD4+ 增加（P<0.05），CD8+ 降低（P<0.01），CD4+/
CD8+ 升高（P<0.01）。

8 不良反应 观察组患者不良反应总体轻微， 
1 例患者出现面部少量红疹，未出现进一步加重症状，

口服抗过敏药物后症状迅速改善。

讨  论

COPD 患者病情反复发作，出现急性加重，出

现肺动脉高压引起右心衰竭，最终出现常见并发症—

肺源性心脏病 [11]。COPD 病情的加重频率与肺功能

加速下降密切相关，积极的改善患者急性加重期的症

状，具有重要的意义 [12]。肺源性心脏病可归属“肺

胀” “喘证” “水肿”“心悸”等范畴 [13]，COPD 久病

之后，肺脾心肾亏虚为发病基础，复感邪气为发病诱

因。AECOPD 合并 CPHD 患者发作时，表现为本虚

标实之证，阳虚或气虚是“本”；血瘀、痰饮则是“标”

实 [14]。肺胀辨证属阳虚水泛证，其病变脏腑在肺、脾、

肾，最终累及于心。

参附注射液由红参、附片提取物制成，其中红参

具有益气固脱、扶正温阳的功效，附子能补火助阳、

通阳行气 [15]。研究显示参附注射液对于 COPD 合并

Ⅱ型呼吸衰竭患者治疗效果良好，可有效改善患者肺

功能和血气指标 [16]；参附注射液也能够很好地改善急

性左心衰（阳虚水泛型）患者的低氧血症 [17]。药理

学研究表明，人参皂苷能扩张微血管，增强心肌收缩

力，稳定血液流动力学 [18]；附子温心阳作用可能与改

善线粒体功能及调节钙稳态相关，从而增强心肌收缩

力，改善心功能 [19]；附子乌头碱可以减轻外周血单核

细胞产生的免疫抑制，降低调节 T 细胞（Treg）比例，

抑制 PGE2 的表达，对于免疫调节有重要作用 [20]。

本次研究观察到参附注射液对于 AECOPD 合并

CPHD 患者有一定的治疗效果。NICOM 基于生物电

阻抗描记原理，通过检测血流动力学核心参数，用来

评估容量状态 [21]，帮助医生判断液体治疗方案，评

估心肺功能 [22]。本研究发现，参附注射液可以较好

的改善心率，提高 CO，从而提升收缩压水平；参附

注射液对于 NT-proBNP 也有较好的改善作用，但与

对照组比较差异无统计学意义，造成这一结果的原因

可能和研究所选病例数较小有关。参附注射液可以较

好地改善患者的二氧化碳分压水平，改善患者的乳酸

水平，这些都表明参附注射液对于循环系统有较好地

稳定作用，可以改善患者氧合情况，与相关研究基本

一致 [23]。从炎症与免疫的角度，本研究发现观察组

与对照组相比，CRP、PCT 及 HBP 水平明显降低，

再次证明参附注射液对于炎症因子的清除作用 [24]。

HBP 作为急性反应蛋白，是早期诊断脓毒症和脓毒

症休克的有效指标 [25]，临床采取联合检测的方法，

可以提高参附注射液临床疗效的判断率。研究发现，

在 COPD 患者肺组织中，CD4+、CD8+ 以及 CD8+/
CD4+ 水平是增高的，CD4+ 和 CD8+T 淋巴细胞参与

了 COPD 发生发展过程中的免疫反应 [26]。本研究发

现，AECOPD 合并 CPHD 患者存在 T 细胞亚群失衡

的表现，参附注射液可以较好地提升 CD4+ 水平，降

低 CD8+ 水平，提升 CD4+/CD8+ 水平，对于急性发

作期患者免疫的调节起到重要作用。

综上，对于 AECOPD 合并 CPHD 患者采用参附

注射液进行治疗，可以显著改善患者心肺功能，清除

炎症分子，安全有效地调节 T 细胞亚群。因此中医辨

证使用参附注射液对于 AECOPD 合并 CPHD 患者具

有良好的临床疗效。

利益冲突：本文不存在利益冲突。
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