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清热'活血及清热活血方药干预
&FGE

的研究进展

林锦培%董竞成

%%

!"##

年世界卫生组织对
HFIE

进行了修订!慢

性阻塞性肺疾病 $

>JK0@=> 0LMNK,>N=O9 P,-;0@<K.

?=M9<M9

!

&FGE

%定义被更新为一种可防治的常见疾

病!其特征为持续存在的气流受限!呈进行性发展!伴

有气道和肺对有害颗粒或气体所致慢性炎症反应( 急

性加重和合并症影响整体疾病的严重程度)

#

*

( 目前

&FGE

位居全球疾病发病率的第十二位和死因的第

四位!据估计!到
!"!"

年!

&FGE

将仅次于冠心病和

脑血管疾病而成为全世界第五位致残和第三位致死的

疾病( 近十年的连续性监测数据分析表明#

&FGE

造

成潜在寿命损失呈现缓慢的'稳步上升的趋势)

!

*

( 我

国农村
&FGE

患者研究发现
&FGE

患者每年直接经

济负担占患者家庭人均年收入的近
#7$

!造成的沉重

的社会负担)

$

*

( 随着研究的深入!现代医学对该疾病

本质'发病机制'治疗用药等方面取得了许多新进展!

但对于
&FGE

早期诊断缺乏有效的指标!其治疗方面

亦缺乏特效药物!至今为止的研究均证实现有治疗药

物并不能缓解肺功能的长期下降趋势(

#

%现代医学对
&FGE

的认识%目前!现代医学

认为
&FGE

患者炎症细胞浸润导致气道管壁损伤和

反复纤维修复引起气道狭窄'气流受限为主要发病机

制!同时氧化应激'蛋白酶"抗蛋白酶失衡等也参与其

中!其炎症反应特征明显!实质有别于哮喘!以遍及气

道'肺实质和肺血管的慢性非特异性炎症为特征( 吸

烟与炎症直接导致氧化应激!一方面触发炎性细胞释

放多种蛋白酶!另一方面通过氧化作用使抗蛋白酶减

少或失活!形成蛋白酶与抗蛋白酶失衡( 各种炎症细

胞在体内驱动了疾病进展( 激活的炎症细胞释放一系

列细胞因子与炎性介质!促进气道'肺结构的破坏与损

伤!导致肺功能进行性下降( 长期的慢性炎症状态!导

致下丘脑+++垂体+++肾上腺轴功能紊乱!导致机体

内在抗炎能力下降(

&FGE

急性加重就是在慢性炎

症的基础上发生的急性炎症加重!而频繁发生的急性

发作又加速患者肺功能的下降!严重者可导致死亡(

气道炎症是
&FGE

发病的主要原因!气道重塑是气流

阻塞的主要病理基础( 随着长期暴露于烟草和其他吸

入性有害物质释放的氧化剂中!气道和肺实质产生异

常的炎症反应!趋化中性粒细胞等在炎症部位的聚集(

巨噬细胞和中性粒细胞释放基质金属蛋白酶$

;<NK=Q

;9N<--0PK0N9=@<M9

!

++G

%和中性粒细胞弹性蛋白酶

$

@9,NK0PJ=- 9-<MN<M9

!

2:

% 等! 破 坏 结 缔 组 织(

&FGE

初始阶段!虽然肺功能尚未变化!但已经存在

炎症及其引起的病理生理改变!早期诊断有利于早期

干预及治疗!可延缓疾病进展(

!

%中医学对
&FGE

的认识%

&FGE

归属于中医

学,咳嗽-',喘证-',哮病-',肺胀-',痰饮-',虚劳-

等范畴( 中医学认为!本病的基本病机特点是肺脏反

复受邪'损伤肺气'导致气机升降失司!气不化津!酿生

痰浊!壅塞气道!迁延难愈&此外肺脏久虚!子盗母气!

脾失健运!可致气血生化乏源!津液不归正化而成痰!

亦有痰瘀互结之变!因痰致瘀!因瘀致痰!相互为病(

本病主病之脏在肺!继而影响脾'肾!后期病及于心(

虽然历代医家对本病的治疗有不同的论述!但都强调

该病分为虚'实两大类!以补虚泻实为基本治则( 本虚

是指肺'脾'肾三脏虚弱&标实是指外邪'痰饮'瘀血!外

邪是六淫之邪!既是致病因素!也是诱发加重因素( 痰

瘀贯彻整个疾病的过程!是疾病发生发展的始动因子!

而肺脾肾三脏的虚损则是疾病发展的根本原因( 剡雄

等)

B

*回顾了
# #D!

病例资料后!提出
&FGE

稳定期的

中医证候特点!常见证型包括气虚证'阳虚证'气阴两

虚'血瘀'痰阻五种( 故临床相应治法亦囊括了补虚与

泻实!补虚即为补益肺脾肾三脏之虚损!泻实则以本文

探讨的清热'活血之法为主( 清热法包括清热化痰'清

热泻腑及清热活血等&活血法则涵盖了扶正化瘀法及

单纯活血化瘀法( 近十年
&FGE

中医辨证用药规律

的文献研究分析指出
&FGE

发作期重在化痰平喘!兼

顾活血理气&而缓解期则重在补虚益气!兼顾行气化痰

祛瘀)

5

*

( 因此无论在发作期还是缓解期!治疗中都可

考虑使用活血化瘀药物(

$

%

&FGE

的清热'活血治法及其方药研究进展
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%清热法%

$

!

#

!

#

%临床研究%清热法是临床
&FGE

治疗中

不可或缺的重要治法( 李建生等)

D

*发现清热化痰方

药在改善
&FGE

急性加重期的症状'证候方面优于单

纯西药治疗! 特别在改善咳嗽'咳痰'喘息'胸闷'气

短'食欲不振等症状方面临床疗效显著( 这点在颜瑞

棠等)

%

*及冯淬灵等)

6

*研究结果中同样得到证实!清热

化痰方药具有抑制炎症细胞和炎性介质释放! 减轻肺

部及全身的炎症反应! 减少肺部炎性渗出! 减轻气道

局部炎症反应及肺组织的实质损害!减少气道黏液分

泌! 促进排痰! 减轻气道阻塞!从而提高肺通气的作

用( 临床辨证属痰热壅肺证的慢性阻塞性肺疾病急性

加重期$

R:&FGE

%患者常伴大便干结'不通的表现!

根据肺与大肠相表里的相关研究)

3

*

!拟清热化痰的基

础上加用导泻之法治疗
R:&FGE

在临床占有一席之

地( 临床研究表明清热化痰导泻法联合西药治疗

&FGE

急性加重期有良好疗效!清热泻腑方剂可以有

效的改善喘息'胸闷'腹胀'便秘等临床症状!减少缺氧

及二氧化碳潴留!加快机体新陈代谢等作用!缩短

&FGE

急性发作期的病程)

#"

!

##

*

( 目前普遍认为

&FGE

发病机制主要有#炎症反应'氧化应激'蛋白

酶+++抗蛋白酶失衡假说( 在
&FGE

疾病发展过程

中!

(I

#

6

'

(I

#

D

'

)2S

#

!

' 细 胞 间 黏 附 分 子#

#

$

(&R+

#

#

%'内皮素 "

#

$

:)

#

#

%'降钙素基因相关肽

$

&HTG

%等细胞因子均参与
&FGE

的急性加重和形

成!促进气道'肺结构的破坏与损伤!导致肺功能下降(

多项研究报道均认为清热化痰法可能抑制
R:&FGE

患者核转录因子
2S

#

"4

!减少炎性因子
)2S

#

!

'

(I

#

6

'

(I

#

D

等释放! 提高患者外周血超氧化物歧化酶

$

UFE

%!降低过氧化脂$

IGF

%水平!同时又可清除体

内过多的氧自由基!恢复氧化+++抗氧化系统的平衡

从而改善患者的临床表现和肺功能)

#!

"

#5

*

( 在另一项

研究中给予老年
&FGE

患者清热祛痰汤治疗!治疗结

果同样证实了清热化痰法能够改善氧化+抗氧化失衡

和减轻炎症反应)

#D

*

( 气道黏液高分泌是除气道慢性

炎症之外
&FGE

的另一生理病理特征( 近年来多项

研究表明气道黏液高分泌已成为
&FGE

病情和预后

的危险因素之一( 清热化痰中药在改善
R:&FGE

患

者的临床症状和气道黏液高分泌方面具有独到的优

势)

6

*

( 杜义斌等)

#%

*发现宣肺'清热'化痰治疗除了能

够减轻
R:&FGE

气道炎症! 减轻肺组织及气道的氧

化应激反应之外!同时还能够减少气道黏液的生成(

李文等)

#6

*研究亦证实一方面促进
(I

#

6

和中性白细胞

弹性蛋白酶$

2:

%水平的下降&另一方面延缓
(I

#

#"

水

平下降!共同达到改善气道炎症及气道黏液高分泌的

目的(

$

!

#

!

!

%相关基础研究%李宇等)

#3

*采用气管注

脂多糖加熏香烟联合造模方法建立
&FGE

大鼠模型!

观察清热解毒药配伍桔梗对
&FGE

大鼠模型病理形

态学的影响!结果显示桔银翘组'桔甘银翘组与
&FGE

模型组相比病理改变明显改善( 此外!张伟等)

!"

*对麻

杏石甘汤研究发现!具有清热泻肺作用的麻杏石甘汤

可以通过调节
&FGE

大鼠多种细胞因子水平!达到抗

炎!提高机体免疫的作用( 临床用于
&FGE

患者清热

药物众多!田川等)

!#

*予以大鼠一定浓度的灯盏花素溶

液!一定疗程后发现大鼠肺组织中的
+,>5<>

转录水平

明显受到抑制及蛋白含量较前明显下降!同时伴有蛋白

激酶
&

数量的减少( 半夏提取物环阿屯醇和异半夏苷

通过明显降低
)2S

#

!

的量发挥抗炎作用)

!!

*

!高剂量$

3

A7D" VA

%可明显抑制
+,>5<>

的基因表达( 在
&FGE

急性发作期!黄芩的运用甚为重要(

I=Q,<@ W

等)

!$

*发

现清热组分黄芩苷可以通过抑制
2S

#

#4

的激活和炎症

细胞'炎症因子的产生!减轻香烟致
&FGE

大鼠模型的

气道炎症反应!改善肺功能&此外!另有研究表明该药物

单体可以通过调节
++G

#

3

'

)(+G

#

#

和
++G

#

37)(+G#

比例!减少气道壁胶原沉积和平滑肌增生而降低气道壁

厚度!改善气道重塑)

!B

*

(

$

!

!

%活血法

$

!

!

!

#

%临床研究%近年来
&FGE

治疗基本固守

化瘀兼顾扶正的治则!主要治法包括#益气活血法'益

气活血化痰法'益肺活血法'肃肺活血法'补肾活血法'

补肾健脾化瘀法'健脾化瘀法'培土生金化瘀法'健脾

清肺活血法'健脾活血补肾法'益气养阴活血法等( 李

玉清等)

!5

*及吴蔚等)

!D

*分别就补肺活血法治疗
&FGE

缓解期与急性加重期的临床疗效进行观察!发现补肺

活血法不论对缓解期还是急性加重期的
&FGE

患者

均能有效改善其临床症状'体征!减少
&FGE

急性加

重次数&前者对肺功能改善作用显著( 益气活血中药

注射剂亦可明显改善
&FGE

患者临床症状!减轻病

情!缩短疗程!而且并不会增加不良反应)

!%

*

( 张国

妍)

!6

*观察发现补肺活血益肾汤治疗
&FGE

总有效率

为
3D

!

%X

!与对照组$

66

!

"X

%比较!差异有统计学意

义( 刘德频等)

!3

*观察补肾健脾化瘀法治疗
&FGE

!结

果显示补肾健脾化瘀法治疗稳定期
&FGE

患者对缓

解症状'改善提高肺功能有显著疗效( 张双胜等)

$"

*根

据其研究结果指出益气活血纳肾方能改善
&FGE

稳

定期患者临床证候和预后!起到既病防变的作用( 所

谓,治喘莫忘瘀-!临床采用常规处理加用中医活血化
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瘀法)

$#

*治疗
&FGE

不仅疗效显著'副作用小!同时对

瘀血舌象'脉象改善均有较好作用( 活血化瘀法无论

是单方如丹参注射液)

$!

*等还是复方如活血化瘀汤

剂)

$$

!

$B

*治疗
R:&FGE

患者均能获得较好的临床疗

效( 国内学者对活血化瘀药物研究以丹参及川芎为

多( 刘丽霞等)

$5

*发现活血药物川芎的主要成分川芎

嗪具有明显抑制
&FGE

细胞
M(&R+

#

#

的表达!进而

抑制炎症细胞的贴壁'移行'穿越'跨内皮黏附所致的

炎细胞激活!炎性介质如
(I

#

6

'

)2S

#

!

'白三烯
4B

$

I)4

#

B

%的释放!中性白细胞释放蛋白酶!氧自由基

所造成对组织的损伤!从而达到减轻
&FGE

气道炎

症!改善肺功能的目的( 此外!将丹参注射液用于

&FGE

的治疗!发现其对
&FGE

患者肺功能'痰生化

指标'免疫功能均有积极影响)

$D

*

( 研究表明丹参不仅

能够明显抑制
&FGE

整合素黏附分子
&E##L

的表

达!进而抑制炎性细胞激活!减少炎性递质释放!进而

减轻
&FGE

气道炎症!改善肺功能)

$%

*

&同时丹参可能

对
&FGE

急性加重期患者基质金属蛋白酶存在抑制

作用!从而对
&FGE

患者起到保护和治疗作用)

$6

*

(

现代医学认为长期缺氧和红细胞代偿增多!血液黏度

增加!促使了瘀血的形成( 裴占须)

$3

*认为活血化瘀法

可通过保护肺血管内皮细胞'降低血液黏度及红细胞

聚集而起到改善肺微循环和预防肺小动脉血栓形成的

作用!对治疗
&FGE

及改善其预后有重要意义( 现代

医学对
&FGE

血瘀证实质和血流动力学规律研究表

明!

&FGE

整个病变过程均存在不同程度微循环障

碍!其障碍程度随病情加重而递增!经活血化瘀等治疗

后能够得到改善)

B"

*

( 瘀血内阻贯穿
&FGE

病程的始

终)

B#

*

!

&FGE

患者不论肺局部还是全身均存在着高

黏'高聚'高凝的状态!因此在辨证论治的基础上运用

活血化瘀法不仅能够取得良好的临床疗效!同时也能

够改善相关的实验室指标( 廖小明等)

B!

*报道活血化

瘀法可以改善
&FGE

患者的血液流变学异常!对降低

患者血液黏度'缓解缺氧和高碳酸血症有积极的临床

意义( 此外!活血化瘀药物对血栓素
R

!

$

)YR

!

%生成

和释放亦有抑制作用!能够选择性的抑制
)YR

!

合成

酶活性!改善血小板功能!减轻血液的高凝程度!扩张

小血管等( 氧化应激+炎症反应+气道重塑是一个相

互影响'相互作用的复杂过程( 苏惠萍等)

B$

*发现益气

活血化痰法可能通过降低
&FGE

稳定期患者血清中

(I

#

6

及
)HS

#

$

#

水平!从而减轻气道炎症!一定程度上

干预气道壁重构(

$

!

!

!

!

%相关基础研究%动物实验表明!腹腔内

注射丹参注射液可减轻
&FGE

肺组织病理改变)

BB

*

(

岳圆圆等)

B5

*研究发现丹参注射液可以抑制支气管肺

泡灌洗液$

LK0@>J0<-O90-<K -<O<A9 Z-,=?

!

4RIS

%中

(I

#

6

的升高!使气道炎症细胞聚集!趋化减轻!可以减

少
4RIS

中白细胞总数'中性粒细胞绝对数与百分比!

起到积极防治气道炎症'减轻
&FGE

大鼠模型肺组织

形态学损伤的作用( 对吸烟引起的大鼠
&FGE

!丹参

可减轻吸烟对肺弹力纤维的破坏作用!抑制吸烟引起

的气道局部炎症!具有一定的防治大鼠实验性
&FGE

的作用)

BD

*

( 冯淬灵等)

B%

!

B6

*利用内毒素和烟熏的复合

法建立
&FGE

模型!给予益气活血化痰方$组成#黄

芪'清半夏'水蛭%和罗红霉素干预!发现益气活血化

痰方及罗红霉素均可以延缓
&FGE

肺功能的下降!且

早期干预疗效显著( 除此之外还发现该方能够通过抑

制以胶原为主的细胞外基质过度沉积!从而干预

&FGE

气道重塑!延缓气流受限进程( 此外!对止咳

化痰苗药与益气活血药配伍)

B3

*实验研究亦能有效降

低
&FGE

大鼠肺泡灌洗液中
GEHS

浓度!减轻
&FGE

气道平滑肌细胞增殖!对
&FGE

气道重塑有一定的治

疗作用(

$

!

$

%清热活血法

$

!

$

!

#

%临床研究%在
&FGE

临床疗效观察研究

中!无论是中西医联合治疗或是单纯中药治疗均能够

得到不错的临床疗效( 中西医结合治疗
&FGE

临床

疗效的研究提示联合清热化痰化瘀中药治疗组的综合

疗效明显高于对照组!在临床研究过程中不仅治疗组

与对照组之间肺功能有显著差异!且治疗组治疗前后

比较其肺功能亦有显著改善)

5"

!

5#

*

( 除此之外!宋奇

江)

5!

*单独比较清热祛瘀法与单纯西药疗法!发现两种

疗法均能使咳嗽'咳痰得到改善!而清热祛瘀法治疗效

果明显优于单纯西药疗法组( 闫国良等)

5$

*观察泻肺

化痰活血方$组成#葶苈子
#5 A

%川芎
3 A

%黄芩
#5 A

川贝母
3 A

%知母
#! A

%对
&FGE

急性加重期患者免

疫功能的影响!现泻肺化痰活血法联合西医综合治疗

能更好地改善患者临床症状及通气功能!并使换气功

能也得到一定的改善!同时也能增强细胞免疫功能(

$

!

$

!

!

%相关基础研究%通塞颗粒方$组成#葶苈

子
#5 A

%地龙
#5 A

%赤芍
#! A

%炙麻黄
3 A

%制大

黄
D A

%川贝母
#" A

%人参
#" A

%麦冬
#5 A

%石菖

蒲
#" A

%具有清热涤痰活血'宣肺降气平喘'扶正虚'

祛邪实之功效( 李素云等)

5B

*探讨通塞颗粒对
&FGE

急性加重期模型大鼠肺组织细胞外基质的作用研究!

根据各分组血清和
4RIS

中
%

型前胶原$

G&%

%'层

粘连蛋白$

I2

%'透明质酸$

8R

%表达及各组肺组织中

&

型'

%

型'

'

型胶原'

)HS

#

$

#

的表达水平!发现通塞
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年
%

月第
$$

卷第
%

期
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!
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!

/0-1 $$

!

20

!

%

颗粒能抑制
&FGE

急性加重期肺组织细胞外基质成

分的降解及气道结构的重塑( 此外!关于通塞颗粒研

究表明该药除了能够降低模型大鼠外周血'

4RIS

中

白细胞数量和中性粒细胞比率!降低
)2S

#

!

'

(I

#

6

'

(&R+

#

#

'

&TG

水平!抑制炎症反应!从而对大鼠肺组

织损伤'肺功能有明显改善作用&还能够明显抑制

&FGE

急性加重期大鼠肺组织
++G

#

3

'

++G

#

!

的活

性!且作用优于葶贝胶囊及氨茶碱)

55

!

5D

*

(

B

%小结%虽然现代医学在
&FGE

疾病本质'发

病机制'治疗用药等方面取得了许多新进展!但对于该

疾病早期诊断尚缺乏有效的方法与指标!治疗方面亦

缺乏特效药物( 笔者对近年来清热活血理法方药在

&FGE

治疗中临床应用情况进行了分析!发现中医理

论多认为本病是由肺脏反复受邪'损伤肺气'气不化

津!酿生痰浊!壅塞气道!加之肺脏久虚!子盗母气!脾

失健运!津液不归正化而成痰!久之而成痰瘀互结之

变!因痰致瘀!因瘀致痰!相互为病( 因此痰浊证'血瘀

证均为临床
&FGE

最为常见的证型( 而清热'活血法

更是临床
&FGE

治疗不可或缺的重要治法( 清热法

可能通过抑制核转录因子
2S

#

"4

!减少炎性因子

)2S

#

!

'

(I

#

6

'

(I

#

D

等释放! 促进
2:

水平的下降!提

高外周血
UFE

!降低
IGF

水平!同时又可清除体内过

多的氧自由基!恢复氧化+++抗氧化系统的平衡( 而

活血法无论在
&FGE

的发作期还是缓解期的临床治

疗中均占有极为重要的地位!针对
&FGE

病变各个环

节均有不同程度的干预作用( 一方面通过保护肺血管

内皮细胞'降低血液黏度及红细胞聚集而起到改善肺

微循环和预防肺小动脉血栓形成的作用!对改善

&FGE

患者高黏'高聚'高凝的状态效果显著&另一方

面通过抑制以胶原为主的细胞外基质过度沉积! 减轻

&FGE

气道平滑肌细胞增殖!从而干预
&FGE

气道重

塑!延缓气流受限进程( 清热活血法兼顾了血瘀'痰热

两个方面( 研究分析表明清热活血类方药的临床疗效

较为确切( 具有清热活血作用的有些中药成方在

&FGE

治疗观察及其相关实验研究中证实此法能够

有效改善患者临床症状及肺功能!一定程度上抑制大

鼠炎症反应!减少肺组织细胞外基质成分的降解及气

道重塑( 对于
&FGE

治疗除了扶正之外!祛邪也是极

为重要的环节!既往中医学理论认为哮喘'

&FGE

等

喘息性疾病治疗应,发时治肺!平时治肾-( 随着现代

医学认识的发展!认为即便在
&FGE

缓解期!其气道

慢性炎症仍持续存在!气道损伤'重塑反复进行( 研究

表明清热法对气道慢性炎症治疗效果显著!而活血法

则对气道损伤'重塑等具有不同程度的改善作用!因此

结合
&FGE

的病变特点应更新治疗理念!提倡所谓

,发时治肺兼顾肾!平时治肾兼顾肺-的新原则!即

&FGE

发作时除采用宣肺'平喘'止咳化痰等治肺之

法外!还应适当加用补肾之法!以提高机体内在抗炎能

力&缓解期除采用补肾益气'健脾益气等补益之法外!

还应适当加用清热'活血之法以持续拮抗
&FGE

炎

症'重塑等病理改变(
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年全国危重病急救医学学术年会征文通知

!"#$

年全国危重病急救医学学术年会拟定于
!"#$

年
3

月在天津市召开!会议由中国中西医结

合学会急救医学专业委员会主办!天津市第一中心医院承办" 现征文如下"

征文内容%#

#

$中西医结合急救医学的基础%临床科研进展和技术交流& #

!

$脓毒症的国际%国内

研究成果交流%回顾和展望&#

$

$交流中西医结合急救医学治疗的新技术%新进展!推广急救医学领域

的临床治疗成果&#

B

$老年多脏器功能不全的诊断与治疗"

征文范围%#

#

$西医%中医%中西医结合的内科%外科%儿科%妇科%神经科%五官科%麻醉科%急诊

科%

(&_

%血液净化%医学检验%医学影像%窥镜%创伤%中毒%烧伤%微创治疗%护理%心理%干细胞移植医

学等专业的基础与临床研究论文&#

!

$全身炎症反应综合征#

U(TU

$及脓毒症#

U9PM=M

$%多脏器功能

不全综合征#

+FEU

$%危重病临床监测新技术%急救用药%急诊%

(&_

%干细胞移植医学质量控制标准%

急救医疗行政管理和危重病急救医学领域的循证医学研究等方面的论文"

征文要求%全文在
$ """

字以内#须附
B""

字中英文摘要!包括目的%方法%结果%结论$" 要求标

点符号准确!著者顺序排列" 请自留底稿" 投稿采用
[0K?

文档格式!以电子邮件发出!并于发出后

%! J

内确认是否收到" 请在电子邮件标题栏注明'会议征文(字样"

截稿日期%

!"#$

年
%

月
!"

日#以电子邮件发送时间为准$"

联系方式%天津市经济技术开发区第三大街
D5

号#邮编
$""B5%

$ 天津泰达医院&联系人) 夏欣

华! 电话)
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号#邮编
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