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针刺治疗慢性阻塞性肺疾病作用机制的文献分析
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［摘要］ 目的 分析目前针刺治疗慢性阻塞性肺疾病 （COPD） 机制研究的现状，为今后的研究提供思路和

参考。方法 检索以针刺为主要干预措施，以COPD患者或模型动物为干预对象，且结局指标中包含了与

COPD发病机制相关的生物标志物的临床研究或实验研究。检索中国知网、万方数据、维普中文期刊服务平

台、中国生物医学文献数据库、PubMed、Embas、Web of Science共 7个数据库，时间为各个数据库建库到

2020年 11月 1日。对纳入文献的研究类型、干预方式、腧穴选择、腧穴归经、针刺方式、观察指标、高频

腧穴治疗COPD针刺机制研究中涉及生物标志物的分布进行总结与分析，并对文献质量进行评价。结果 共

纳入 45篇文献，其中临床试验 18篇，动物实验 27篇。文献中涉及腧穴共有 47个，其中使用频次＞5的高频

腧穴共 12个，排名前 4位的分别为足三里 24篇 （53. 3%）、肺俞 20篇 （44. 4%）、膻中 12篇 （26. 7%）、中脘

10篇 （22. 2%）。观察指标以炎症机制为主，共涉及 18个生物标志物，研究频次最高的为肿瘤坏死因子 α
（TNF-α） 22篇、白细胞介素 1β（IL-1β） 10篇、白细胞介素 6（IL-6） 与白细胞介素 8（IL-8） 各 8篇；其次

是免疫机制，涉及 12个生物标志物，研究频次最高的为CD4＋ 4篇；氧化应激机制研究频次最高的为丙二醛

（MDA） 5篇；蛋白酶抗蛋白酶失衡机制涉及基质金属蛋白酶 9（MMP-9） 4篇、基质金属蛋白酶抑制剂 1
（TIMP-1） 3篇。得出的高频腧穴大部分用于研究炎症机制生物标志物 TNF-α。共有 17项研究采用随机数字

表法产生随机序列，为低偏倚风险，但纳入文献总体质量较低。结论 目前针刺治疗COPD机制研究以炎症

机制、免疫机制为主，其次是氧化应激机制和蛋白酶抗蛋白酶失衡机制，足三里和肺俞为研究较多的针刺穴

位，但仍需要深入开展规范、高质量的研究以验证。
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慢性阻塞性肺疾病（ chronic obstructive pulmo⁃
nary disease，COPD） 是一种进展缓慢、无法治愈

的肺部疾病，其特征是持续的气流受限，并进一步

发展为肺源性心脏病和呼吸衰竭等严重疾病［1］。据

统计，2014~2015年中国 40岁以上成年人COPD总

体患病率约为 13. 6%［2］。预计到 2030年，COPD将

成为全球第三大疾病死亡原因，仅次于缺血性心脏

病和脑血管疾病［3］。COPD疾病负担的系统评价［4］

显示，我国人均年直接医疗费用为 72~3565美元，

占人均年收入的 33. 33%~118. 09%。针刺疗法是通

过刺激人体腧穴达到通经活络、调节脏腑功能、调

和气血来防病治病的一种治疗方法，由于其效果显

著，操作简单且成本低廉，目前已逐渐应用于COPD
的防治［5］。Meta分析［6］ 显示，针刺治疗可提高

COPD患者的肺通气功能，增加其运动耐量，并能

有效改善其生活质量。但对于针刺治疗COPD的机

制，目前尚缺乏深入的探讨。本研究通过收集针刺

治疗 COPD机制研究的文献，对文献的研究类型、

干预方式、腧穴选择、腧穴归经、针刺方式、观察

指标、高频腧穴治疗COPD针刺机制涉及生物标志

物的分布等进行整理分析，为针刺治疗COPD作用

机制研究提供思路和参考。

1 资料与方法

1. 1 文献检索

计算机检索中国知网 （CNKI）、万方数据

（Wanfang Data）、维普中文期刊服务平台 （VIP）、

中国生物医学文献数据库（CBM）、PubMed、Em⁃
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bas、Web of Science共 7个数据库。检索时间范围

为各数据库建库到 2020年 11月 1日。中文检索词

包括慢性阻塞性肺病、慢性阻塞性肺疾病、慢阻

肺、COPD、针刺。英文检索词有 chronic obstruc⁃
tive pulmonary disease（COPD），chronic obstructive
airway disease（COAD），chronic obstructive lung dis⁃
ease，acupuncture。
1. 2 文献纳入标准

1）研究对象：诊断明确的COPD患者或COPD
动物模型。2）干预措施：以针刺为主要干预措施，

也可以联合使用中药、西药及其他治疗。3）结局

指标：与COPD发病机制相关的生物标志物。

1. 3 文献排除标准

1）综述、理论探讨、新闻资讯类文献；2）研

究对象或干预措施、结局指标信息不全的文献；3）
无法获取全文的文献；4）重复发表的文献。

1. 4 文献分析方法

将检索文献导入文献管理软件 NoteExpress
3. 2. 0查重，删除重复文献。由 2位研究者独立筛

选合格文献，从文献中提取研究类型、干预方式、

腧穴选择、针刺方式、观察指标等信息，并交叉核

对，如出现分歧经讨论解决或由第3位研究者判定。

1. 5 文献偏倚风险评价

动物实验采用 SYRCLE动物实验偏倚风险评价

工具［7］，临床试验采用 Cochrane风险偏倚评价工

具［8］，评价结果为“高偏倚风险”“低偏倚风险”

和“不确定偏倚风险”。

1. 6 统计学方法

在 Excel 2019软件中建立文献数据库，统计

COPD机制研究相关文献特征（包括研究类型、干

预方式、腧穴选择、针刺方式、观察指标）所涉及

的篇数及百分比，并用旭日图和气泡图等方式进行

客观展示。

2 结果

初步检索到文献 1125篇，通过文献管理软件

和手动查重后，剩余 652篇。阅读标题和摘要删除

无关文献 329篇、观察指标不符合纳入标准者 215
篇、综述 45篇、理论探讨类论文 15篇，阅读全文

删除无法获得数据文献 3篇，最终纳入文献 45
篇［9-53］，其中临床试验 18篇［10-14，16，21-28，36-37，46-47］，占

40%；动物实验27篇［9，15，17-20，29-35，38-45，48-53］，占60%。

2. 1 干预方式和针刺方式

表1示，纳入的45篇文献中，动物实验和临床

试验干预方式均以单用针刺为主，动物实验干预方

式均为单纯针刺，临床试验多为二种或三种干预措

施联合。针刺方式上，动物实验以电针最多，为22
篇，占 48. 9%；临床试验以毫针刺最多，为 12篇，

占26. 7%。详见表2。

2. 2 腧穴选择和腧穴归经

纳入文献中的腧穴共 47个。表 3示，使用频

次＞5的高频腧穴有 12个。足三里和肺俞使用频率

最高，各占 53. 3%和 44. 4%。使用旭日图展示所

有腧穴的归经，足太阴膀胱经、足阳明胃经和任脉

使用频次最高，如图 1所示（请扫描本文二维码获

取彩图）。

2. 3 观察指标

纳入文献的观察指标中以炎症机制生物标志物

为主，共涉及 18个，其次是免疫机制生物标志物，

涉及 12个，氧化应激机制和蛋白酶抗蛋白酶失衡

机制生物标志物分别涉及 5个和 3个。另外还有其

他机制生物标志物的相关研究，共涉及 20个。频

次＞2的生物标志物见表4。
2. 4 高频腧穴治疗 COPD机制研究涉及生物标志

物的分布

使用 Excel 2019对使用频次＞5的腧穴和研究

频次＞2的生物标记物进行统计分析，使用气泡图

表1 45篇针刺治疗慢性阻塞性肺疾病相关机制

研究中的干预方式 ［篇（%）］

干预方式

单用

针刺

二种联合

针刺+中药

针刺+西医治疗

针刺+艾灸

针刺+穴位埋线

针刺+穴位贴敷

三种联合

针刺+艾灸+穴位贴敷

针刺+艾灸+中药

动物实验

27（60. 0）

0
0
0
0
0

0
0

临床试验

6（13. 3）

4（8. 9）
2（4. 4）
2（4. 4）
1（2. 2）
1（2. 2）

1（2. 2）
1（2. 2）

合计

33（73. 3）
33（73. 3）
10（22. 2）
4（8. 9）
2（4. 4）
2（4. 4）
1（2. 2）
1（2. 2）
2（4. 4）
1（2. 2）
1（2. 2）

注：西医治疗包括吸氧、祛痰平喘、扩张支气管、抗感染等

对症治疗。

表2 45篇针刺治疗慢性阻塞性肺疾病机制

研究中的针刺方式 ［篇（%）］

针刺方式

电针

毫针刺

温针灸

动物实验

22（48. 9）
5（11. 1）
0

临床试验

5（11. 1）
12（26. 7）
1（2. 2）

合计

27（60. 0）
17（37. 8）
1（2. 2）
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展示高频腧穴治疗COPD机制研究涉及生物标志物

的分布。丰隆穴和太溪穴的研究分布较分散，其余

腧穴用于研究炎症机制中涉及的生物标志物TNF-α
的频次最高，如图 2所示（请扫描本文二维码获取

彩图）。

2. 5 偏倚风险评价结果

如图3所示（请扫描本文二维码获取彩图），动

物实验中有9项研究［29-31，33-35，38，42，44］采用随机数字表法，

其余文献未明确说明分配序列产生方法。有 18项
研究［9，15，20，29-31，33-35，38，40-42，48-50，52-53］说明所有动物安置环

境相同，符合动物安置随机化原则。有 22项研

究［9，15，17，30-35，38-45，49-53］未用随机方式选取实验动物用于

结果评价。有9项研究［9，15，17，19-20，32，38，40，52］存在不完整数

据报告，且未对缺失数据是否影响最终结果进行说

明，其余研究数据报告均完整，未发现有选择性报

告结果。由于提供信息不充分，所有研究基线特

征、分配隐藏、盲法和其他偏倚来源为不确定偏倚

风险。

如图4所示（请扫描本文二维码获取彩图），临

床试验有 8项［11，21-22，24-27，36］采用随机数字表法，有 2
项［12-13］采用错误的随机方法。仅有 1项［21］采用双

盲，1项［21］报告了有患者失访，未发现有选择性

报告结果。所有研究无充足信息判断分配隐藏、对

结局测量者施盲和其他偏倚来源。

3 讨论

COPD多属于中医学“咳嗽”“喘证”“肺胀”

范畴，病性多属标实本虚［54］。本研究中的临床试

验纳入者多为COPD稳定期患者，可能与稳定期患

表3 45篇针刺治疗慢性阻塞性肺病机制研究中

使用频次＞5的腧穴 ［篇（%）］

腧穴

足三里

肺俞

膻中

中脘

关元

气海

丰隆

曲池

太溪

大椎

肾俞

定喘

动物实验

14（31. 1）
12（26. 7）
4（8. 9）
7（15. 6）
5（11. 1）
7（15. 6）
4（8. 9）
6（13. 3）
2（4. 4）
0

1（2. 2）
1（2. 2）

临床试验

10（22. 2）
8（17. 8）
8（17. 8）
3（6. 7）
4（8. 9）
2（4. 4）
4（8. 9）
1（2. 2）
5（11. 1）
7（15. 6）
6（13. 3）
5（11. 1）

合计

24（53. 3）
20（44. 4）
12（26. 7）
10（22. 2）
9（20. 0）
9（20. 0）
8（17. 8）
7（15. 6）
7（15. 6）
7（15. 6）
7（15. 6）
6（13. 3）

注：数字和扇形面积大小代表使用频次，内环为腧穴归经，外

环为经络相应的腧穴，将频次＜3的腧穴和归经合并为其他，其中内

环的其他腧穴归经包括三焦经 2次（外关、支沟各 1）、胆经 2次（风

池）、心经1次（神门）和无归经2次（神安、壮医脐内环穴各1）。

图1 45篇针刺治疗慢性阻塞性肺疾病机制研究

腧穴归经旭日图

表4 45篇针刺治疗慢性阻塞性肺疾病机制研究中

频次＞2的观察指标 ［篇（%）］

生物标志物

炎症机制

TNF-α
IL-1β
IL-6
IL-8

免疫机制

CD4＋
IFN-γ
CD8＋
IgA
IgM

氧化应激机制

MDA
蛋白酶抗蛋白酶失衡机制

MMP-9
TIMP-1

其他机制

SDH
OX2R
Ach

动物实验

14（31. 1）
8（17. 8）
5（11. 1）
4（8. 9）

0
3（6. 7）
0
0
0

4（8. 9）

2（4. 4）
2（4. 4）

3（6. 7）
3（6. 7）
3（6. 7）

临床试验

8（17. 8）
2（4. 4）
3（6. 7）
4（8. 9）

4（8. 9）
0

3（6. 7）
3（6. 7）
3（6. 7）

1（2. 2）

2（4. 4）
1（2. 2）

0
0
0

合计

22（48. 9）
10（22. 2）
8（17. 8）
8（17. 8）

4（8. 9）
3（6. 7）
3（6. 7）
3（6. 7）
3（6. 7）

5（11. 1）

4（8. 9）
3（6. 7）

3（6. 7）
3（6. 7）
3（6. 7）

注：TNF-α，肿瘤坏死因子-α；IL-1β，白细胞介素 1β；IL-6，
白细胞介素 6；IL-8，白细胞介素 8；CD4＋，CD4＋淋巴细胞；IFN-

γ，干扰素 γ；CD8＋，CD8＋淋巴细胞；IgA，免疫球蛋白A；IgM，

免疫球蛋白 M；MDA，丙二醛；MMP-9，基质金属蛋白酶 9；
TIMP-1，基质金属蛋白酶抑制剂 1；SDH，琥珀酸脱氢酶；OX2R，
食欲素2型受体；Ach，乙酰胆碱。
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者病情稳定，易于实施临床观察有关。本研究共纳

入 45篇文献，其中临床试验仅有 18篇，且单纯针

刺干预较少，多与其他疗法联合。分析可能的原因

有：1）临床中患者病情复杂，单纯进行针刺治疗，

患者依从性较差。2）动物实验能更好地观察针刺

对机体分子、细胞、组织、神经系统等的影响。3）
动物实验容易控制干扰因素，能客观地反映针刺的

真实效应。

观察指标方面，纳入文献中研究炎症机制和免

疫机制居多。TNF-α是一种促进炎症反应的细胞因

子，TNF-α水平升高是COPD的一个重要特征，且

与COPD患者病情严重程度相关［55］。IL-6可以激活

并诱导中性粒细胞释放弹性蛋白酶和各种氧自由

基，破坏肺泡表面活性剂，增加肺血管通透性并诱

发肺水肿［56］。IL-8也具有类似的作用，可以诱导

中性粒细胞迁移至气道并促进多种类型细胞脱颗

粒［57］。 IL-1β则可以介导全身炎症反应，引起

COPD患者病情反复加重［58］。各种炎症介质多属中

医学的“火热之邪”，同时慢性炎症反复发作缠绵

难愈的特点与痰饮致病重浊黏滞特征相类似，故

COPD的炎症反应可与痰热壅肺证相联系。采用清

热祛痰方药治疗COPD痰热壅肺证，结果显示清肺

注：横坐标为高频腧穴，纵坐标为高频生物标志物，圆圈大小和数字表示该腧穴生物标志物的

研究频次。MMP-9，基质金属蛋白酶 9；TIMP-1，基质金属蛋白酶抑制剂 1；MDA，丙二醛；TNF-α，
肿瘤坏死因子-α；IL-1β，白细胞介素 1β；IL-8，白细胞介素 8；IL-6，白细胞介素 6；CD4＋，CD4＋
淋巴细胞；IFN-γ，干扰素 γ；CD8＋，CD8＋淋巴细胞；IgA，免疫球蛋白A；IgM，免疫球蛋白M；

SDH，琥珀酸脱氢酶；OX2R，食欲素2型受体；Ach，乙酰胆碱。

图2 45篇针刺治疗慢性阻塞性肺疾病机制研究中高频腧穴涉及生物标志物分布气泡图

图3 27篇针刺治疗慢性阻塞性肺疾病机制研究中

动物实验偏倚风险总结图

图4 18篇针刺治疗慢性阻塞性肺疾病机制研究中

临床试验偏倚风险总结图
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化痰汤可降低患者 TNF-α、IL-6、IL-8水平［59］，反

证了火热之邪和痰饮之邪是COPD炎症反应的重要

因素。IFN-γ是一种调节细胞免疫功能的小分子多

肽，能激活血管内皮细胞，促进CD4+T细胞和内皮

细胞的黏附，从而使炎性细胞渗出［60］。中药干预

COPD大鼠模型的免疫机制研究［61-62］ 涉及 CD4＋T
细胞、CD8＋T细胞、免疫球蛋白A（IgA） 和免疫

球蛋白M（IgM）的较多，但目前针刺机制研究尚

无动物实验涉及这 4个生物标志物，考虑可能与针

刺治疗COPD免疫机制研究尚不成熟有关。中医学

认为，气有防御作用，可以护卫肌表，驱邪外出。

《灵枢·口问》云：“邪之所生，皆为不足”，若气

的防御功能低下，可导致机体免疫功能减弱，进而

易于发生疾病。采用补肺健脾益肾方口服，可改善

COPD稳定期包括肺气虚、肺脾气虚、肺肾气虚、

肺肾气阴两虚证型患者 IgM、IgA、CD4+、CD8＋水

平［63］，提示气虚是COPD患者免疫功能低下的重要

表现。另外，邪气是COPD发生的重要条件，有害

气体和物质属于中医学“毒邪”，邪气亢盛，日久

不解则为毒，有顽固性和广泛内损性的致病特点。

《素问·上古天真论篇》有言：“虚邪贼风，避之有

时”，应避免病邪侵害。

本次纳入的涉及氧化应激机制和蛋白酶抗蛋白

酶失衡机制的研究较少。研究显示，针刺干预可使

COPD 模 型 大 鼠 肺 泡 灌 洗 液 氧 化 因 子 丙 二 醛

（MDA） 水平明显改善，说明针刺具有抗氧化作

用［20］。针刺还可以通过下调MMP-9、TIMP-1的表

达，减缓组织结构破坏，延长 COPD的疾病进

程［39］。目前仅有动物实验用于研究琥珀酸脱氢酶

（SDH）、 食 欲 素 2 型 受 体（OX2R）、 乙 酰 胆 碱

（Ach）。研究者通过观察针刺对 COPD呼吸肌疲劳

大鼠 SDH的影响，来反映针刺可以改善COPD引起

的膈肌疲劳［31］。本研究纳入的文献中仅有尚芳团

队用于观察呼吸肌疲劳3篇［29-31］涉及相关机制，可

能与研究正处于初期有关。在外周血浆中发现的食

欲素（OXs）是调节呼吸作用的神经肽，由于发现

食欲素时间较近，仅有 3个研究［48，50-51］反映针刺可

以影响食欲素系统对 COPD大鼠模型呼吸活动的

调节。

纳入文献的腧穴选择以足三里和肺俞使用频率

最高，腧穴的归经以足太阴膀胱经、足阳明胃经和

任脉为主。针灸治疗COPD的经穴使用规律统计得

出频率最高的腧穴为肺俞、足三里、定喘、肾俞

等［64］，与本研究结果大体一致。足三里可以理脾

胃、补气血，与肺俞相配伍有补脾益肺、止咳平喘

之效。足太阳膀胱经起于目内眦，循行人体后部，

止于足小趾外侧端，分布范围在十二经中最广，故

有主一身之表之说。肺为娇脏，外合皮毛，易受外

邪侵袭，且COPD常见基础证候为肺气虚证［65］，在

此经取穴有助于固护卫表、振奋阳气。十二经脉气

血源于中焦，取足阳明胃经腧穴可化生气血、调节

气机。任脉在临床中以主气为用，任脉的腧穴具有

调理局部和全身气机的双重功效。本研究得出的高

频腧穴大部分用于研究炎症机制中的生物标志物

TNF-α，提示针刺治疗 COPD的机制可能与 TNF-α
水平密切相关。丰隆穴和太溪穴用于机制研究分布

较分散，说明目前针刺治疗COPD机制研究尚缺乏

规范化的腧穴选择。

本研究初步总结了目前针刺治疗COPD机制研

究的方法和热点，需关注的是：1）目前针刺治疗

COPD机制研究的干预方式、针刺方式、腧穴选择

存在较大差异，建议进一步统一实验设计，提高针

刺研究的规范化、标准化。2）针刺治疗 COPD机

制研究数量较少、生物标志物较局限，主要以炎症

机制、免疫机制为主，其次是氧化应激机制和蛋白

酶抗蛋白酶失衡机制，针刺是否通过其他机制治疗

COPD还需要进一步研究。3）文献质量总体较低，

针刺机制研究需高质量的实验加以验证。

所有作者均声明不存在利益冲突所有作者均声明不存在利益冲突。。
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Literature Analysis on the Mechanism of Acupuncture in the Treatment of Chronic Obstructive Pulmonary
Disease
JI Zile1，XIE Yang2，WANG Yan1，XU Baichuan1

1. Henan University of Chinese Medicine， Zhengzhou， 450046；2. The First Affiliated Hospital of Henan University of Chinese
Medicine
ABSTRACT Objective To analyze the current researches on the mechanism of acupuncture in the treatment of
chronic obstructive pulmonary disease（COPD），thereby providing ideas and references for future researches.
Methods Clinical or laboratory studies on acupuncture for COPD patients or animal models with assessment on
COPD mechanism-related biomarkers were included. Seven electronic databases including CNKI，Wanfang，VIP，
SinoMed，PubMed，Embase and Web of Science were searched from the inception dates to November 1st，2020. The
research types，interventions，acupoint selection，channel entry，needling methods，and indicators were summa⁃
rized，and the characteristics of the mechanism-related biomarkers researches of high-frequency acupoints in treat⁃
ment of COPD were analyzed；and the literature quality was evaluated. Results A total of 45 papers were included，
of which 18 were clinical trials and 27 were animal studies. There were 47 acupoints involved in the literature，includ⁃
ing 12 acupoints with frequency＞5. The top four acupoints with highest frequency were Zusanli（ST36，24 papers，
53. 3%），Feishu（BL13，20 papers，44. 4%），Danzhong（RN17，12 papers，26. 7%）and Zhongwan（RN12，10
papers，22. 2%）. The main indicators were inflammation-related，involving 18 biomarkers，and tumor necrosis factor α
（TNF-α，22 papers），interleukin 1 β（IL-1β，10 papers），interleukin-6（IL-6，8 papers）and interleukin-8（IL-8，
8 papers）were most frequently studied. The second focused indicators were immune mechanism-related，involving
12 biomarkers，and the most frequently studied were CD4 +（4 papers）. The highest frequent biomarker related to
mechanism of oxidative stress was malondialdehyde（MDA）（5 papers）. The biomarkers about the mechanism of pro⁃
tease anti protease imbalance included matrix metalloproteinase-9（MMP-9，4 papers）and tissue inhibitor of metallo⁃
proteinase-1（TIMP-1，3 papers）. Most of the high-frequency acupoints are used to study the inflammatory mecha⁃
nism biomarker TNF-α. The high-frequency acupoints were mostly used to study the inflammatory mechanism biomarker
tumor necrosis factor（TNF- α）. A total of 17 studies used random number tables to generate random sequences，
which had a low risk of bias，but the overall quality of the included literature was low. Conclusion Currently，the
researches on the mechanism of acupuncture in the treatment of COPD is mainly focused on the inflammation and im⁃
munity，followed by oxidative stress and protease anti protease imbalance. Zusanli（ST36）and Feishu（BL13）are
the most frequently studied acupoints，and standardized and high-quality studies are still needed.
Keywords acupuncture；chronic obstructive pulmonary disease；acupoint；mechanism；literature analysis
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