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［摘　要］　肺部炎症浸润及炎症破坏是肺动脉重塑和肺血流动力学改变的主要因素之一，可能为慢性阻塞性肺疾病继发肺

动脉高压的主要始动环节。认为慢性阻塞性肺疾病继发肺动脉高压的中医发病机制为“瘀可化毒，毒可致瘀，互为因果，交结

凝滞”，与肺部炎症损伤有着本质的联系，而解毒祛瘀中药已证实有很好的抗炎作用。探讨中医药通过干预炎症反应治疗肺

动脉高压的作用，具有理论及实践意义。
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　　肺动脉高压（ｐｕｌｍｏｎａｒｙ　ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ，ＰＨ）是
一组由异源性疾病和不同发病机制引起的以肺血管

阻力进行性升高为特征的临床病理生理综合征。

ＰＨ是慢性阻塞性肺疾病（ｃｈｒｏｎｉｃ　ｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅ　ｐｕｌ－
ｍｏｎａｒｙ　ｄｉｓｅａｓｅ，ＣＯＰＤ）最常见的并发症，肺动脉压
力多为轻到中度升高，既往研究认为［１］，各种原因引
起的缺氧造成ＰＨ及肺动脉重塑，故将ＣＯＰＤ继发

ＰＨ称为缺氧性ＰＨ，但长期以来却未能找到防治
ＣＯＰＤ继发ＰＨ 的有效方法。我们认为，ＣＯＰＤ继
发ＰＨ的中医发病机制为“瘀可化毒，毒可致瘀，互
为因果，交结凝滞”，而解毒祛瘀中药已证实有很好
的抗炎作用，以下就中医药通过干预炎症反应治疗
ＰＨ的作用及其机制作一探讨。

１　ＣＯＰＤ继发ＰＨ的西医发病机制
近年来细胞生物学的发展促进了炎症与ＰＨ发

病机制的相关研究。研究发现，在ＣＯＰＤ早期尚未
出现缺氧的轻中度ＣＯＰＤ就已出现肺动脉结构异
常和功能改变，提示缺氧并非ＣＯＰＤ继发ＰＨ的始
发因素［２］。Ｔｕｄｅｒ等［３］首次在ＰＨ患者的丛状病损
动脉壁周围检测出Ｔ、Ｂ淋巴细胞，巨噬细胞等炎症
细胞浸润，开启了对ＰＨ与免疫炎症反应相关性研
究之门。张建全等［４－５］对慢性支气管炎和肺气肿大
鼠肺组织炎症和肺血管重构进行研究发现，肌化动
脉和平均肺动脉压的改变与支气管肺泡灌洗液炎细

胞气道浸润程度呈正相关，与血氧分压（ＰａＯ２）没有
相关性，表明肺部炎症浸润及炎症破坏是肺动脉重
塑和肺血流动力学改变的主要因素之一，可能为其

主要始动环节。实验中还发现，肺小动脉管壁及周
围有炎性细胞浸润，管壁充血水肿，管腔见炎细胞附
壁，证实慢性炎症在ＣＯＰＤ早期肺血管重构中起到
重要作用。总之，肺部炎症浸润及炎症破坏是肺动
脉重塑和肺血流动力学改变的主要因素之一，可能
为关键环节，目前这一发病机制已成为国内外科研、
临床研究领域关注的焦点，而及时的抗炎治疗可能
是阻止和逆转ＣＯＰＤ继发ＰＨ 及肺血管重塑的有
效措施和早期防治ＣＯＰＤ的重要策略。

２　ＣＯＰＤ继发ＰＨ的中医发病机制
２．１　中医学“毒邪”与“瘀血”的致病理论

《说文解字》曰：“毒，厚也，害人之草，往往而生，
从中从毒”，故“毒”的本意是指毒草。《本草纲目·
诸毒》提出，“毒”包括金石、草木、果菜、虫鱼、禽兽；
《黄帝内经》首次提出了寒毒、热毒、湿毒、清毒、燥
毒、大风苛毒的概念。纵观历代对“毒”的认识，可见
中医学中“毒”的含义非常广泛，并有外毒与内毒之
分［６－７］，外毒即外感毒邪，是指由外界入侵体内的各
种毒邪，如风、寒、湿、燥、热等；内毒是指某些由内而
生的毒，如先天禀赋不足、后天失养或者因疾病导致
脏腑功能失调产生的病理变化，又成为致病毒邪作
用于人体。瘀血是由于血运不畅而阻滞于脉道，或
血液不循常道而溢于脉外，停聚于局部而形成的病
理产物，张仲景在《黄帝内经》理论的基础上，立“瘀
血”病名。瘀血的形成主要有以下３个方面：一是气
虚或气滞不能推动血行，血寒则血液凝滞，血热灼伤
津液致血液黏稠等因素导致血液运行不畅而致血
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瘀；二是各种外伤导致出血，气虚不能固摄或血热迫
血妄行，以致血溢脉外，停积于体内，成为瘀血；三是
污秽之血。
明清至民国时代，形成了比较系统的“瘀”、“毒”

病因理论体系。王清任首次对因毒致瘀进行了阐
述。《医林改错》云：“温毒在内烧炼其血，血受烧炼，
其血必凝。”鲍相璈《验方新编》对“毒瘀”的致病特点
进行了论述，如“毒瘀肝经，损坏内溃，吐血数发，势
极多危。毒瘀心包络，更加凶险，不待时日”。近５０
年来，随着“血瘀证与活血化瘀理论”以及近年“毒邪
学说”研究的不断深入，“瘀毒致病”理论不断受到重
视，解毒活血治则在恶性肿瘤、病毒性肝炎、心血管
疾病以及免疫性疾病的治疗过程中得到应用［８－１０］。
从现代医学角度，各种致病微生物均可认为是

中医外毒的一部分。而ＰＨ患者血清中多种炎性介
质如白细胞介素１（ＩＬ－１）、白细胞介素６（ＩＬ－６）、肿
瘤坏死因子α（ＴＮＦ－α）、Ｃ反应蛋白（ＣＲＰ）、可溶性
细胞黏附因子１（ＩＣＡＭ－１）、可溶性血管细胞黏附分
子１（ＶＣＡＭ－１）、基质金属蛋白酶９等［１１－１２］的异常
升高与肺动脉重塑及ＰＨ有密切关系，这些炎性介
质均可视为中医内毒，是在ＰＨ发生发展中形成的
“内生毒邪”。故认为“毒－瘀”是ＣＯＰＤ继发ＰＨ
的主要病因和关键病理机转。

２．２　“毒－瘀”是ＣＯＰＤ继发ＰＨ的病机基础
ＣＯＰＤ的基本病机是外邪侵袭，日久肺脾肾三

脏亏虚，痰浊、瘀血阻于肺络。现代研究已证实，慢
性炎症中的各种炎性介质是外邪侵袭人体后产生的

内生毒素，故在ＰＨ的整个发病环节中，内毒起到了
至关重要的作用，它既是由瘀血（可兼有其他诸邪）
日久不化转变所导致的“果”，更是蚀肌肺络、引发

ＰＨ的关键之“因”。而毒的存在并不一定就会引发
ＰＨ，“瘀毒致变”是一个由量变到质变的过程，瘀毒
内蕴达到一定程度是发生质变的基础，正所谓“变从
毒起，瘀从毒结”。在瘀毒转化过程中，痰、湿、浊、
寒、热等日久不去，正衰邪盛，或瘀久化热、酝酿而生
之“毒”，毒邪亦可蕴久成瘀，互为因果。“瘀”主要是
血瘀，是贯穿于ＰＨ发展过程的中心环节，也是稳定
期患者的基础病理状态。若瘀久化热、酿生毒邪，或
从化为毒，可致瘀毒内蕴，如迁延日久、失治误治，则
正消邪长，一旦外因引动，蕴毒骤发，则蚀肌伤肉，进
而毒瘀搏结、肺脉痹阻，导致肺血管阻力进行性增加
并伴有不可逆的血管构型重塑，这是ＰＨ的主要病
因和关键病理机转。因此，瘀可化毒，毒可致瘀，互
为因果，交结凝滞，在ＰＨ发生发展过程中，瘀与毒

相互搏结而形成的瘀毒是一种常见的病理变化，是

ＰＨ形成的主要病因和关键病理机转。

３　ＣＯＰＤ继发ＰＨ的中医治疗思路
３．１　活血化瘀中药抗炎作用的研究
肺部炎症是ＰＨ 的主要始动环节，瘀毒是ＰＨ

重要的病因病机，目前多项研究已经证实，解毒祛瘀
中药具有很好的抗炎作用，能够减轻急性肺损伤的
肺水肿，提高动脉ＰａＯ２，减少肺部中性粒细胞浸润。
如红花具有活血通经、散瘀止痛的功效，红花黄色素
（ＳＹ）是红花的主要有效部位［１３］，具有明显的抗炎
作用。研究表明［１４］，ＳＹ可以调节一氧化氮水平，清
除自由基、保护细胞膜，还可降低冠心病患者血浆中
ＣＲＰ、ＴＮＦ－α、ＩＬ－６的水平。实验研究显示［１５］，丹参
酮ⅡＡ、丹参酮Ⅰ和丹参总酮能明显抑制炎性细胞增
殖，隐丹参酮、丹参酮ⅡＡ 和丹参总酮对 ＴＮＦ－α有
明显抑制作用，丹参酮ⅡＡ、隐丹参酮和姜黄素对
ＩＬ－１β有明显抑制作用，说明活血化瘀类中药可以
通过改善内毒素致炎过程中的炎症因子变化，以及
巨噬细胞的过度活化，从而达到抗炎作用。三七是
经典的活血化瘀中药，能够对抗５－羟色胺、缓激肽、
组织胺等所致毛细血管通透性增强，并能够通过抑
制炎症组织释放前列腺素等发挥抗炎作用［１６］。经
络舒胶囊由丹参、三七、水飞蓟组成，有行滞通脉、活
络止痛之功，对棉球肉芽肿的形成有明显的抑制作
用，表明其对慢性炎症反应有抑制作用。综上所述，
活血化瘀药物具有较好的抗炎作用［１７］。

３．２　清热解毒中药抗炎作用的研究
范文昌等［１８］观察到，具有清热解毒作用的６种

中药（山芝麻、水杨梅、青天葵、火炭母、岗梅根、三角
草）均能明显抑制小鼠耳廓肿胀及小鼠毛细血管通
透性增高，广东土牛膝、蛇鳞草、金盏银盘能明显抑
制二甲苯致小鼠耳廓肿胀，三丫苦、救必应对醋酸所
致小鼠腹腔毛细血管通透性增高具有显著的抑制作

用，证实清热解毒中药对渗出性炎症有抗炎作用。
小儿退热解毒颗粒（由金银花、连翘、黄芩、石膏、板
蓝根、牡丹皮、柴胡、玄参等组成）具有清热解毒、泻
火退热等作用，实验研究证实，小儿退热解毒颗粒对
１０％蛋清所致大鼠足跖肿胀有较好的抑制作用，证
明其有显著的抗炎作用［１９］。以上研究证实，清热解
毒药物具有良好的抗炎作用。

３．３　清热解毒、活血化瘀是ＣＯＰＤ继发ＰＨ 的有
效治则
尽管现代医学已经认识到炎症反应在ＰＨ的发

病过程中具有重要意义，但目前尚缺乏理想的干预

·１９２·２０１３年第４期 张琼等　慢性阻塞性肺疾病继发肺动脉高压的中医发病机制及治疗思路



措施，有关抗炎性细胞因子作为抑制肺血管重塑新
的干预靶向受到普遍关注。我们认为，瘀与毒相互
搏结而形成的瘀毒是一种常见的病理变化，是
ＣＯＰＤ继发ＰＨ的主要病因和关键病理机转。杨旭
辉［２０］等研究证实，由水牛角、生地黄、牡丹皮、川芎、
赤芍、莪术、连翘组成的具有清热解毒、凉血活血功
效的中药复方，明显减轻了蛋清所致的大鼠足趾肿
胀，同时显著抑制醋酸所致的小鼠腹腔毛细血管通
透性增高，证明其有良好的抗炎作用。栀子有解热
抗炎等药理作用，灯盏花具有活血祛瘀、通络止痛、
改善微循环及降低血液黏度等作用，杨鸿等［２１］研究
显示，清热解毒注射液（由栀子、灯盏花的有效成分
研制而成的复方中药）能显著抑制大鼠急性炎症反
应，可明显降低发热动物的体温，具有显著的解热抗
炎作用。潘华新等［２２］利用细菌脂多糖建立炎症细
胞模型，发现黄连素、黄芩苷、大黄素、丹参酮ⅡＡ、三
七总皂苷等清热或活血类中药有效成分均可抑制

ＴＨＰ－１巨噬细胞受到炎症刺激后ＩＬ－１β和／或
ＴＮＦ－α的释放，同时某些清热、活血中药有效成分
既可抑制巨噬细胞泡沫化，又能抑制其分泌炎症细
胞因子。由此可以推断，清热解毒、活血化瘀配伍中
药具有明显的抗炎作用，而解毒祛瘀法可能为
ＣＯＰＤ继发ＰＨ的有效治则。

４　结语
现代研究表明，炎症可能为ＣＯＰＤ继发ＰＨ的

主要始动环节。我们认为，“毒－瘀”在其发病过程
中有重要的作用，瘀毒可相互影响，合而为病，既是
ＰＨ发病过程中的病理变化，又是ＰＨ的病因病机，
在ＰＨ的发生、发展中发挥重要的作用。目前研究
已经证实，解毒祛瘀中药具有明显的抗炎作用，基于
上述研究结果，说明具有抗炎作用的解毒祛瘀中药
可能成为中医药干预ＣＯＰＤ继发ＰＨ的有效途径。
但上述研究主要以动物实验研究为主，临床研究较
少，长远来看，解毒祛瘀中药应用于临床治疗ＣＯＰＤ
继发ＰＨ有较大价值，其机制有待进一步探讨。
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［４］张建全，钟小宁，蒋明，等．慢性支气管炎、肺气肿时肺动
脉高压与肺血管壁改建与炎症的关系［Ｊ］．中国病理生理
杂志，２００６，２２（９）：１８１１－１８１５．

［５］张建全，钟小宁，蒋明，等．慢支、肺气肿并肺动脉高压的
特征及其机制探讨［Ｊ］．广西医科大学学报，２００６，２３（３）：

３７５－３７８．
［６］王小玲，张军平，许颖智．论毒邪理论在心系疾病中的运
用［Ｊ］．中华中医药杂志，２０１２，２７（８）：２０９０－２０９３．

［７］沈涛．关于毒邪及其辨治探讨［Ｊ］．川北医学院学报，

２００４，１９（２）：７５－７７．
［８］高月求，陈建杰，王灵台．从毒邪论治慢性乙型肝炎的理论
探讨和临床应用［Ｊ］．上海中医药杂志，２００６，４０（３）：８－９．

［９］洪永敦，詹鸿越，吴兴波．温阳活血解毒法治疗冠心病的探
讨［Ｊ］．中药新药与临床药理，２０１２，２３（１）：１１２－１１４，１１８．

［１０］李超，樊巧玲．从“毒邪”论治恶性肿瘤［Ｊ］．山西中医学
院学报，２００２，１３（３）：１３４－１３５．

［１１］Ａｌｄｅｎｈｏｖｅｎ　Ｍ，Ｂｏｅｌｅｎｓ　ＪＪ，ｄｅ　Ｋｏｎｉｎｇ　ＴＪ．Ｔｈｅ　ｃｌｉｎｉｃａｌ
ｏｕｔｃｏｍｅ　ｏｆ　Ｈｕｒｌｅｒ　ｓｙｎｄｒｏｍｅ　ａｆｔｅｒ　ｓｔｅｍ　ｃｅｌｌ　ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａ－
ｔｉｏｎ［Ｊ］．Ｂｉｏｌ　Ｂｌｏｏｄ　Ｍａｒｒｏｗ　Ｔｒａｎｓｐｌａｎｔ，２００８，１４（５）：

４８５－４９８．
［１２］Ｙａｎｇ　Ｙ，Ｚｈｅｎｇ　Ｊ，Ｚｈｏｕ　Ｘ，ｅｔ　ａｌ．Ｐｏｔｅｎｔｉａｌ　ｔｒｅａｔｍｅｎｔ　ｏｆ　ｌｉｖ－
ｅｒ－ｒｅｌａｔｅｄ　ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ　ｗｉｔｈ　ｉｎ　ｖｉｔｒｏ　ｅｘｐａｎｄｅｄ　ｈｕｍａｎ　ｌｉｖｅｒ　ｐｒｅ－
ｃｕｒｓｏｒｓ［Ｊ］．Ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｏｎ，２００７，７５（１０）：９２８－９３８．

［１３］金鸣，高子淳，李金荣，等．大孔树脂柱色谱法制备红花
黄色素和羟基红花黄色素和羟基红花黄色素 Ａ［Ｊ］．中
草药，２００４，５（１）：２５－２８．

［１４］林萍，任谦．红花黄色素对老年冠心病患者血脂和炎症
因子影响的临床观察［Ｊ］．中国医院药学杂志，２００９，２９
（８）：６５２－６５３．

［１５］张萃．丹参酮ⅡＡ 等活血化瘀类中药抗内毒素作用的筛

选［Ｊ］．山西医科大学学报，２０１０，４１（７）：６２１－６２３．
［１６］姚茹冰，赵智明，蔡辉．活血化瘀中药三七抗炎及免疫
调节作用研究进展［Ｊ］．中西医结合心脑血管病杂志，

２００９，７（６）：７２０－７２１．
［１７］张永萍，孔德明，徐剑，等．经络舒胶囊对糖尿病大鼠活
血化瘀及抗炎镇痛作用［Ｊ］．中国实验方剂学杂志，

２０１１，１７（１１）：１７２－１７４．
［１８］范文昌，梅全喜，欧秀华，等．１２种广东地产清热解毒药
材的抗炎作用研究［Ｊ］．药物研究，２０１１，２０（８）：２８－２９．

［１９］焦平，钟振环，王海燕，等．小儿退热解毒颗粒解热抗炎
作用及急性毒性的实验研究［Ｊ］．辽宁中医药大学学报，

２００７，９（４）：１７９－１８０．
［２０］杨旭辉，肖春，刘毅，等．凉血解毒活血颗粒抗炎作用的
研究［Ｊ］．中国实验方剂学杂志，２０１２，１６（８）：１１３－１１４．

［２１］杨鸿，王永炎，张文生，等．清热解毒注射液解热抗炎、活
血化瘀作用研究［Ｊ］．中国中药杂志，２００５，３０（１６）：１２９４
－１２９５，１３０４．

［２２］潘华新，王培训，周联，等．清热、活血类中药有效成分对
ＴＨＰ－１巨噬泡沫细胞形成及分泌ＩＬ－１β、ＴＮＦ－α的影响
［Ｊ］．现代中西医结合杂志，２００９，１８（３５）：４３２５－４３２９．

（收稿日期：２０１２－０８－１０；修回日期：２０１２－１０－１９）
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