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近十年中医药治疗肺系疾病临床试验注册研究概况
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［摘要］ 在肺系疾病诊疗实践中，中医肺病学既保持辨证论治、个体化治疗特色，也开展了大量相关肺系疾

病的诊断及治疗的研究工作，取得了丰富的成果。通过梳理2010年1月1日至2021年5月31日的中医药诊治

肺系疾病的相关临床注册试验及基础研究，分别从中医药诊治慢性咳嗽、支气管哮喘、慢性阻塞性肺疾病、

肺炎、支气管扩张症、间质性肺病、肺癌的有效性、安全性及相关机制研究进行评估和分析，以期为中医药

用于肺系疾病诊治及研究方向提供参考。
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近年来，中医药在肺系疾病的诊疗实践中得到

广泛的应用和研究，在保持中医学的辨证论治、个

体化治疗特色基础之外，开展了大量的相关疾病与

药物的临床与基础研究，为肺系疾病的诊疗提供了

更多的循证证据，充分证明了中医药治疗肺系疾病

的临床疗效。中医药治疗的方法和药物也被西医指

南和共识所采用，推动了肺系疾病中医药研究的不

断深入。为了展示中医药治疗肺系疾病的研究及成

果，我们回顾与检索了 2010年 1月 1日至 2021年 5
月 31日在中国临床试验注册中心 （http：//www.
chictr. org. cn） 和美国临床试验中心 （https：//
clinicaltrials. gov）注册的有关中医药诊治肺系疾病

的相关研究，结合其结果总结分析了近年来中医药

治疗肺系疾病的研究概况，以期有助于把握未来研

究趋势，进一步提高肺系疾病的诊治水平。

1 中医药治疗慢性咳嗽

慢性咳嗽是肺系疾病中的常见病，其发病率较

高、病因复杂、病程长，西医临床治疗缺乏有效手

段，而中医药在临床实践中充分展示了治疗优

势［1］。2015年由中华医学会呼吸病分会哮喘学组

发布的《咳嗽的诊断与治疗指南》［2］首次加入中医

中药部分内容。目前慢性咳嗽中医药干预方法众

多，如中药汤剂口服、穴位贴敷、穴位注射、冬季

膏方、各式针灸等。自 2010年以来，有 10项中医

药治疗慢性咳嗽（主要是咳嗽变异性哮喘）的临床

试验进行了注册，多数为随机对照研究，样本量为

60~120例，干预措施包括中药汤剂 （过敏煎、柴

芩枳桔汤、仙芪青龙方等）、中成药（苏黄止咳胶

囊）等，对照组药物包括吸入糖皮质激素、白三烯

受体拮抗剂或安慰剂，主要结局指标为咳嗽症状评

分（日间、夜间）。中医药治疗慢性咳嗽的作用机

制研究集中在抑制神经源性炎症［3-4］，调控瞬时电

位感受器通道 1（TPRA1）［5］、瞬时受体电位香草

酸亚型1（TPRV1）［6］等方面。

中华中医药学会肺系病分会于 2021年发布的

《咳嗽中医诊疗专家共识意见（2021）》［7］是在 2011
版［8］基础上的更新，对临床诊疗具有一定的参考

价值，但多数治则、治法、方药尚有待今后开展基

于循证医学、高质量的随机对照试验（RCT）进行

补充与更新。目前研究存在的主要问题包括：第

一，目前开展的慢性咳嗽研究在理论创新、组方用

药上尚未见到突破性进展；第二，评价方法和手段

有待完善，如咳嗽症状评分量表不可避免会具有较

强的主观性，使研究结果的准确性降低；疗程的设

计同样要根据疾病、病情和治疗方法有所不同。第

三，缺乏严格的大样本、多中心、RCT的循证研

究，证据级别普遍较低。建议应用现代科研方法结

合中医学理念，挖掘出更多具有鲜明特点、疗效肯

定的中药复方，充分挖掘中医药治疗慢性咳嗽的潜

力与优势。第四，除了常见的慢性咳嗽病因之外，
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慢性病基础上的咳嗽治疗同样需要重视，如肺癌合

并的慢性咳嗽是影响患者生活质量却往往被忽视的

症状［9-10］，与之相似的间质性肺疾病相关咳嗽同样

须引起关注，其治疗的重点或目标仍是咳嗽，应纳

入中医“咳嗽”的概念中而加以研究。

2 中医药治疗慢性阻塞性肺疾病（COPD）
中医药治疗COPD是近10年来中医药治疗肺系

疾病的研究热点。中医药在改善COPD患者临床症

状和活动耐力、缓解呼吸肌疲劳、提高生活质量、

减少急性发作次数等方面均存在优势［11-12］。2010
年以来，有近50项中医药治疗COPD的临床试验注

册，研究对象包括COPD稳定期及急性加重期，绝

大多数为 RCT设计，有的研究样本量最高达 520
例。研究内容有用于急性发作期的中药注射液（注

射用血必净、热毒宁注射液、痰热清注射液等）、

基于“肺与大肠相表里”理论治疗COPD急性加重

的研究等；主要结局指标有慢性阻塞性肺疾病评估

测试（CAT）、改良版英国医学研究会呼吸困难量

表 （mMRC） 及症状积分、肺功能、抗生素疗程、

气管插管有创机械通气率等。2012年发布的一项

RCT研究表明，COPD稳定期给予补益肺脾肾中药

治疗在有效性 （减少急性加重次数、改善临床症

状、改善生活质量等）方面存在优势［13］。

COPD临床研究更多定位于稳定期，内容涉及

中药内服、穴位埋线、穴位贴敷及针灸等多种疗

法，内服中药包括中药汤剂（补肺肾加味颗粒、复

方草石蚕颗粒剂、清金化浊方、调补肺肾胶囊等）、

中成药（玉屏风颗粒、芪参益气滴丸、补肺活血胶

囊、连花清瘟胶囊等）。主要结局指标有急性加重

次数、肺功能、CAT评分及症状积分和气虚证候评

分等，次要结局指标包括六分钟步行试验、呼吸道

病原菌核酸检测、圣乔治问卷等。另外，以传统功

法（吐纳回春功、少林内功、六字诀等）为主的肺

康复［14-16］ 具有较好的应用前景。另有研究［17］ 表

明，中医肺导引技术可改善COPD稳定期患者活动

耐力及提高满意度。

中药治疗COPD机制可能与改善呼吸道黏膜免

疫［18］、下调促炎性细胞因子水平、上调抗炎性细

胞因子表达、抑制肺组织炎症反应［19］、调控抗氧

化应激［20］、调节肺泡表面活性蛋白的合成和分泌、

维持肺泡结构稳定［21］、改善气道重构［22］、提高下

呼吸道细菌负荷阈值［23］、调节细胞免疫［24］、改善

肺动脉高压［25］等有关。

近年来依托于不同行业协会发布了相关共识或

指南，如《慢性阻塞性肺疾病中医康复指南》［26］、

《慢性阻塞性肺疾病中医诊疗指南（2011版）》［27］、

《慢性阻塞性肺疾病中医证候诊断标准 （2011
版）》［28］、《慢性阻塞性肺疾病稳定期中医临床实

践指南（征求意见稿）》［29］、《国际中医临床实践

指南——慢性阻塞性肺疾病》［30］等，对当前中医药

治疗COPD的临床证据、治疗经验（药物及非药物

疗法）从不同维度及层面进行总结，为中医药治疗

COPD的临床应用提供了指导。

3 中医药治疗支气管哮喘

随着吸入药物的广泛应用，支气管哮喘（简称

“哮喘”）的防治取得了长足进步，但总体来看哮

喘控制现状仍不理想，存在长期用药的依从性差、

环境改变后过敏性疾病的增多、激素治疗不敏感等

问题，使哮喘的疾病负担仍然沉重。发作期的西医

治疗相对完善和成熟，疗效也较为确切［31］，中医、

中西医结合防治哮喘的重点应该放在慢性持续期和

缓解期，可显著改善哮喘慢性持续期患者临床症

状，提升患者的生活质量［32-34］。2010年1月至2021
年5月有近20项中医药干预支气管哮喘的临床试验

注册，大部分为RCT设计，研究对象多为哮喘慢

性持续期或缓解期患者，样本量最多达 1000例；

治疗组干预措施为补肾益气法、解郁肃肺法、温化

痰饮法等内服汤药疗法，或穴位贴敷、艾灸、针刺

穴位等外治法，对照组为白三烯受体拮抗剂、吸入

性糖皮质激素联合长效β2受体激动剂等阳性药或

安慰剂；主要结局指标为哮喘发作次数、哮喘发作

严重程度、哮喘控制测试（ACT）评分等。从众多

研究项目来看，内服汤药仍是主要的干预方法，其

他方式包括针灸、外敷等也有所涉及。

中药治疗哮喘的机制主要为阻断促炎因子信号

向胞内的传递，减少炎症细胞的过度激活，从而抑

制炎症因子分泌，进而缓解哮喘炎症［35］、干预气

道重塑［36］、下调肺组织黏蛋白表达［37］、增强下丘

脑-垂体-肾上腺轴功能［38］、调节转录因子GATA-3/
T-bet平衡［39］、下调基质金属蛋白酶［40］及树突细胞

表达等［41］多种效应。

2012年中华中医药学会肺系病分会发布了

《支气管哮喘中医诊疗专家共识 （2012）》［42］，

2016年中华中医药学会肺系病专业委员会制定了

《支气管哮喘中医证候诊断标准 （2016版）》［43］，

并对制定的诊断标准进行考核验证及研究［44-45］。近
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年来中医药在哮喘领域的应用和研究较前均有显著

增加，但随着吸入激素/长效支气管扩张剂的规范

使用与普及，哮喘的控制水平明显提高，重症哮喘

的发生已明显减少，难治性支气管哮喘的控制、改

善机体过敏状态、提高肺功能等可能成为中医药治

疗哮喘的研究重点。

4 中医药治疗间质性肺病

间质性肺病是由于多种因素引起的累积到肺间

质的一大类疾病，因此间质性肺病属于较广泛的概

念，引起的原因涉及环境、细菌、病毒、职业性接

触、结缔组织病等。间质性肺病发展的结局是肺纤

维化，临床表现主要为无名原因的咳嗽以及运动后

呼吸困难。除了已上市的吡啡尼酮和尼达尼布外，

关于抗肺纤维化新药的多个临床研究正在国内外进

行，但总体效果不是很理想，且不良反应大。中医

药治疗该类疾病具有作用持久、从患者整体进行调

节、不良反应较小、无明显药物依赖等特点。从文

献［46-47］报道看，灵活运用中医辨证施治，可有效

改善患者的临床症状，提高生存质量。

2010年以来有 10余项注册的RCT，研究对象

包括特发性肺纤维化、结缔组织病相关的间质性肺

病、新型冠状病毒肺炎（简称“新冠肺炎”）康复

期肺纤维化等，样本量在 80~120例；干预措施以

中药方剂为主（益气养阴方、益气活血通络方、益

气养阴化痰活血方等）、中成药（百令片、金贝口

服液等）；研究方法中采用了空白对照或安慰剂对

照等；主要疗效指标为急性加重次数、肺功能，也

包括治疗失败率及病死率等。中药治疗间质性肺病

发挥作用的机制可能与干预肺组织炎性介质表

达［48］及磷脂酰肌醇激酶/蛋白激酶 B（PI3K/AKT）
信号通路的活化［49］，抑制血管细胞黏附因子 1
（VCAM-1）、纤溶酶原激活物抑制因子 1（PAI-1）
基因表达，降低血管内皮细胞生长因子（VEGF）
mRNA表达，抑制肺组织血管重塑［50-51］及肿瘤坏

死因子 α（TNF-α）的表达［52］，调节自噬途径［53］，

清除氧自由基抗氧化等相关［54］。

2012年和 2019年先后发布了《弥漫性间质性

肺疾病的中医证候诊断标准 （2012版）》［55］ 及

《特发性肺纤维化中医证候诊断标准（2019版）》［56］，

总结了中医药治疗弥漫性间质性肺疾病、特别是特

发性肺纤维化的临床证据，提出了辨证要点，提高

了此类疾病中医辨证治疗和研究的规范性，但仍存

在一些问题。首先，间质性肺病种类繁多，不同病

种及个体差异的预后及治疗反应存在明显差异，因

此间质性肺病的临床研究中最大的难点是诊断困

难，诊断的不准确导致某些研究结果可信性下降；

其次，该类疾病的治疗难度大，目前仍缺乏有效的

中西医治疗方法和药物，在研究中对照及疗程的选

择也是难点之一。

5 中医药治疗支气管扩张症

随着肺部CT检查的普及，支气管扩张症的诊

断变得更容易。研究显示，支气管扩张症发病率较

高，并有上升的趋势［57-58］，但临床研究的关注度和

热度要远远低于COPD和哮喘［59］。目前对该病缺乏

有效的长期管理和干预，中医药在改善临床症状、

改善肺功能、减轻炎症反应及提高免疫功能等方面

可能具有作用［60］，但既往的临床研究大多缺少盲

法和随机化隐藏，从循证医学角度评价属于低质量

文献，其结果的可靠性及可重复性均较低。2010
年以来，共有 5项关于中医药治疗支气管扩张症的

临床注册研究，其中 1项为单病例随机对照试验；

5项研究的对象均为支气管扩张症稳定期患者，干

预措施包括中药汤剂（益气健脾、养阴清肺法或清

肺化痰法序贯益气养阴法等），对照药包括阿奇霉

素、羧甲司坦口服液、安慰剂等；主要结局指标为

急性加重次数、症状评分、痰菌转阴率等，次要指

标包括肺功能、炎症因子、24小时痰液量、圣乔

治问卷、CAT评分等。

中华中医药学会内科分会于 2020年发布《支

气管扩张症中医证候诊断标准（2019版）》［61］，但

缺乏中医药治疗支气管扩张症的证据总结和治疗方

法的推荐。因此，建议对支气管扩张症的长期、有

效管理方案进行梳理和完善，充分发挥中医药特

色，其中提高生活质量、清除铜绿假单胞菌的定

植［62］、改善气道黏液高分泌状态［63］、提高免疫功

能［64］可能是未来研究的重点方向。

6 中医药治疗肺炎

随着抗生素的广泛应用甚至滥用，导致肺部感

染的耐药菌增加、菌株变异、多重细菌感染等问题

日益突出，如何减少抗生素的不合理使用，减少耐

药菌产生，仍是临床面临的课题。因此，中医药对

肺炎的干预研究重点是耐药菌肺炎、重症肺炎和病

毒性肺炎。2010年以来共有近 20项相关临床研究

注册，大部分为RCT，样本量在 80~300例；研究

对象以社区获得性肺炎为主，还包括重症肺炎、多

重耐药菌医院获得性肺炎；干预措施包括中药内服
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（扶正祛邪方、通腑醒神法、补中益气汤）、中药注

射剂（穿心莲内酯注射液、莲必治注射液、痰热清

注射液）等，均为在对照西药基础上的加载试验；

主要疗效指标为临床稳定时间、退热时间、全因死

亡率、治疗失败率、肺炎临床总有效率、耐药病原

菌清除率等，次要疗效指标包括住院时间、住院死

亡率、序贯器官衰竭评分（SOFA评分）、初治失败

率、抗生素使用时长等。

在西医针对致病原有效抗感染的基础上，采用

中医辨证论治，祛除邪毒与扶正固本两者兼顾，分

清主次，在临床能达到明显减轻咳嗽、咯痰症状，

缩短发热时间，加速X线炎症吸收，改善白细胞、

降钙素原等指标［65］；对于重症肺炎可明显缩短机

械通气时间和入住 ICU时间［66］，保护重要器官［67］，

提高 28天生存率［68］等。但是目前对于中医药干预

肺炎的研究尚薄弱，主要集中在单药、专病专方

等，对方法学的应用不够重视，存在样本量低、随

机对照试验少、可重复性差、疗效指标选择不合理

等问题，未能充分体现中医药疗效的特点与优势。

2018年中华中医药学会先后发布《中医药单

用/联合抗生素治疗社区获得性肺炎临床实践指

南》［69］及《社区获得性肺炎中医诊疗指南》［70］，指

南修订过程中对大量临床RCT进行系统评价形成

证据体，但GRADE评价结果显示大部分干预措施

证据级别均为C级或D级，今后仍有待进一步开展

临床研究充实证据。

7 中医药治疗肺癌

近年来有关肺癌的中医临床研究较多，其中肺

癌中医临床试验研究占了很大比重。2010年以来，

共有逾 60项注册的临床研究，绝大部分为 RCT，
主要研究对象包括肺癌早期术后、晚期肺癌、放化

疗不良反应、接受靶向治疗的患者等；干预措施包

括中药汤剂（温阳散结、补益气阴、健脾生髓、益

气解毒法等）、中药注射剂（黄芪多糖注射液、康

艾注射液、康莱特注射液、消癌平注射液、艾迪注

射液等）、中成药（艾愈胶囊、生白口服液等）、非

药物疗法（电针、传统音乐疗法等），对照药包括

常规化疗、利可君、安慰剂等；主要结局指标为无

进展生存期、复发转移率、总生存期、生活质量评

分等。中医药抗肿瘤治疗副作用小，可显著提高患

者生存质量，改善临床症状，增效减毒，特别是为

中晚期肺癌不能手术及多次化疗后耐药、化疗副作

用不能耐受、不适合分子靶向治疗的患者提供了临

床诊疗途径［71-73］。

2017年多家单位联合发布的《可推广的中医

肺癌临床指南》［74］，旨在提高非小细胞肺癌临床疗

效、延长晚期肺癌中位生存期、提高生存率、降低

术后复发转移率、延长无病生存期、强化治疗方案

减轻化疗毒副反应方面进行具有循证证据评价支持

的用药推荐。

8 小结与展望

综上所述，近十年中医药治疗肺系病取得了丰

硕的成果和长足的发展。在既往的临床研究中，既

保持了中医学的特色，又充分与现代医学、中药药

理学、基础研究、方法学等学科紧密结合，设计出

高质量的临床研究，为中医药诊疗肺系疾病提供了

部分高级别的循证依据。在未来研究的中，我们应

继续遵循中医学的自身规律，充分发挥其优势与特

点，重视经典、重视名老中医药专家经验的传承与

总结，从中整理挖掘出确实有效的诊疗措施及方

案，不断创新，针对中医药治疗肺系疾病的优势病

种和优势环节，筛选出行之有效的中医药治疗措

施。今后应采用科学的方法对方案开展研究，重视

伦理学，尤其重视方法学设计，系统、深入地开展

高质量的临床和基础研究，不断为中医药治疗肺系

疾病提供更加可靠的临床证据和阐明其发生机制，

不断完善中医药干预肺系疾病的治疗体系，获取可

信的中医药有效性及安全性的循证依据。
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ABSTRACT In clinical practice of pulmonary diseases，traditional Chinese medicine（TCM）pulmonology not only
maintains the characteristics of syndrome differentiation and individualized treatment，but has accumulated a large
number of researches on the diagnosis and treatment of related pulmonary diseases，which has good achievements. By
reviewing the relevant clinical registered trials and basic researches since 2010，this paper explored the effectiveness，
safety and mechanism of TCM when diagnosing and treating chronic cough，bronchial asthma，chronic obstructive pul‐
monary disease，pneumonia，bronchiectasis，interstitial lung disease and lung cancer，so as to provide references for
future clinical practice and scientific researches on TCM for pulmonary diseases.
Keywords pulmonary diseases；traditional Chinese medicine therapy；traditional Chinese medicine pulmonology
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