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基于“清浊相干”理论探讨慢性阻塞性肺疾病
频繁加重表型的防治
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［摘要］ 慢性阻塞性肺疾病 （COPD） 患者每年出现≥2 次的中度急性加重或≥1 次的重度急性加重属于

COPD“频繁加重表型”。认为“清浊相干”是 COPD 频繁加重表型的中医基本病机，宗气下陷是其初始病机

阶段，营卫不和是其关键病机环节。宗气下陷，营卫气弱，致外邪频犯机体，卫气逆行，清浊不相顺接而津

液气血输布受阻，进一步导致痰瘀互结、复伤正气。因此，对 COPD 频繁加重表型的中医基本防治原则为：

在 COPD 频繁加重表型未形成时，以培土生金、升补宗气、益气固表，阻断“清浊相干”的病机进程，减缓

COPD 频繁加重表型的形成速度；在 COPD 频繁加重表型已形成时，则在补益虚损的基础上以清化内浊为治

疗原则，旨在清除“清浊相干”带来的主要病理产物，降低 COPD 纵向及横向传变风险。COPD 频繁加重表

型的形成、传变以及方药干预的动态生物标志物和生物学机制是未来需要进一步探索的方向。

［关键词］  慢性阻塞性肺疾病；频繁加重表型；清浊相干；宗气下陷；营卫不和

慢性阻塞性肺疾病 （chronic obstructive pulmo⁃
nary disease， COPD）是一种气流阻塞呈进行性进

展、预后相对不良的高度异质性疾病。COPD临床

表型众多，一般认为患者每年出现≥2次的中度急

性加重或≥1 次的重度急性加重属于 COPD“频繁

加重表型”［1］。频繁的COPD急性加重是导致COPD
不良预后的独立危险因素［2-3］。现代医学针对

COPD频繁加重表型的精准预防和治疗方案仍需进

一步完善。中医学从“整体观”及“治未病”的角

度防治COPD频繁加重表型具有潜在价值。中医理

论认为，“清浊”是描述中医整体观对立统一属性

的概念［4］，从清与浊对立统一［5］的角度探索COPD
频繁加重表型的病理机制，可发挥中医学“未病先

防”“既病防变”的宏观诊疗优势。早在《灵枢·

五乱》和《灵枢·阴阳清浊》就提出了“清浊相

干”的病机理论。我们认为，“清浊相干”表现为

阴阳逆乱、津液气血阻滞，可致人体出现呼吸困

难、喘息胸闷等气流阻塞现象。本文从“清浊相

干”理论探讨COPD频繁加重表型的病机以及防治

思路。

1　“清浊相干”理论概述

“清浊相干”理论发源于 《黄帝内经》。《灵

枢·阴阳清浊》提出“清浊相干，命曰乱气”，认

为“清浊相干”会造成人体津液气血输布障碍，甚

至气机升降出入异常。《灵枢·五乱》记载了“清

浊相干”引发的各种形体脏腑病症，如“清浊相

干，乱于胸中，是谓大悗……乱于肺，则俛仰喘

喝，接手以呼”。杨上善注曰“悗”即为闷之意，

清代黄元御《素问悬解》释：“悗者，气乱而不清

也”。“清浊相干”乱于胸中会出现喘息胸闷、气短

和呼吸困难等呼吸系统的典型症状。我们认为，

“清浊相干”的概念内涵及其与营卫、宗气的密切

关系决定了其与COPD频繁加重表型密切相关。

1. 1　“清浊相干”与营卫相关

《灵枢·营卫生会》云：“人气受于谷，谷入于

胃，以传于肺，五脏六腑皆以受气，其清者为营，

浊者为卫”，行于脉内的水谷精粹称为营气，行于

脉外的水谷悍气称为卫气。人体依赖肺摄入的无形
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自然界清气以及依赖脾胃运化的有形饮食物，即对

应清、浊。有形之饮食物在脾胃化生为水谷之气，

而水谷之气又可再分清浊，水谷之气中浓稠精微的

部分与自然界清气合为宗气，宗气贯心脉又可再分

清浊为营卫［6］561。若营卫气弱，卫外不固，外邪长

驱直入，阻碍肺与自然界的清浊互换，破坏肺宣发

肃降一身之气的功能，进一步则会造成营卫不和，

全身气机升降不利。其中，卫气在维持“清浊不相

干”中尤为关键。《灵枢·五乱》言：“营卫相随，

阴阳已知，清浊不相干，如是则顺之而治”，并在

此基础上提出“营气顺脉，卫气逆行”则会导致

“清浊相干”。卫气逆行是“清浊相干”的直接环

节，正如《灵枢·卫气失常》所言：“卫气之留于

腹中，蓄积不行，菀蕴不得常所，使人支胁胃中

满，喘呼逆息者……其气积于胸中者，上取之……”。

若至卫气逆行阶段，卫气稽留于胸腹，则会直接影

响“肝升肺降、脾升胃降”这一人体升清降浊的通

道，进而出现各脏腑病症。

1. 2　“清浊相干”与宗气相关

宗气与“清浊相干”的关系主要体现在其既源

于营卫又统摄营卫。张锡纯在《医学衷中参西录》

中提出：“营卫原与胸中大气息息相通，而大气实

为营卫内部之大都会”［6］561，《读医随笔·气血精神

论》亦言：“宗气者，营卫之所合也”。而章虚谷

《灵素节注类编》中云：“若肺所受谷气之浊者，谓

浓浊之浊，非是秽浊，即所谓脾气散精，上归于肺

之津液也，故即下注于经，内积于海”。水谷入胃

后，经脾胃腐熟运化生成的水谷精微，上输于肺脏

后与自然界清气相合，下注于经脉，向内积于气海

之中，则为宗气。

明代医家孙一奎继承并发扬“宗统营卫”的观

点［7］，在《医旨绪余·宗气营气卫气说》中提出

“营气者，乃阴精之气也，即宗气之所统，犹太极

之分而为阴也……卫气者，阳精之气也，亦宗气之

所统，犹太极之分而为阳也”，说明宗气再分阴阳

清浊而为营卫之气，宗气能统摄营卫运行。清代医

家喻嘉言在此基础上完善，详述宗气“统摄营卫、

脏腑、经络，而令充周无间，环流不息，通体节节

皆灵”（《医门法律·大气论》）。若肺脾虚损，致

后天之气受损，则宗气生成不足，渐至虚极下陷，

“宗气衰则营卫弱矣”，外邪频犯，进而导致卫气逆

行，清气不升，浊气不降。

2　“清浊相干” 是COPD频繁加重表型的病机概括

COPD 频繁加重表型患者急性加重的频次较

多，在由“急性加重期→稳定期→急性加重期”的

多次转换过程中正邪力量不断争斗，正气被进行性

地削弱，邪犯机体而正虚无力鼓邪外出，外邪乘虚

频繁入里［8］。“清浊相干”是患者体内阴阳逆乱的

中医病机，我们认为肺脾虚损、宗气下陷是“清浊

相干”的始动因素，肺脾虚而营卫之气生成少，宗

气衰而营卫运行异，导致外邪频犯机体，进一步造

成卫气逆行，清浊相干于各脏腑，津液气血输布异

常，最终出现COPD频繁加重表型痰瘀互结、复损

正气的结局。

2. 1　宗气下陷是COPD频繁加重表型的初始病机阶段

《国际中医临床实践指南 慢性阻塞性肺疾

病》［9］将COPD的病机可归纳为“正虚积损”，正虚

为肺、脾、肾三脏亏虚，以气虚为本，虚极成损。

但有研究表明，肺、脾、肾之气（阳）虚之间并非

是指功能的分工关系，而是指气虚的不同程度［10］，

COPD频繁加重表型患者的气虚程度更甚［11］。这里

的气虚有“体”“用”二意：“体”者，即为“正虚

积损”，虚极则损，从功能的失常进展为病理的损

伤，如气道炎症损伤或重塑、肺间质损伤等；“用”

者，即为“宗气下陷”，呼吸系统的防御功能和肺

通气功能均受限，主要肺部症状表现为胸闷、喘息

和呼气困难。

宗气下陷是“清浊相干”作为COPD频繁加重

表型病机概括的初始环节。《灵枢·邪客》言宗气

“积于胸中”，有“贯心脉”和“行呼吸”的功能。

宗气虚极下陷则其功能受损，张锡纯总结“其喘不

觉吸气难而转觉呼气难者”为宗气下陷的典型临床

症状［6］333。现代医学认为，静息状态下的过度充气

是 COPD 的特征之一，严重的气流阻塞是 COPD 患

者频繁加重表型的危险因素［12］。COPD患者反复的

感染使其气流阻塞进行性进展，加重胸闷气喘以及

呼气性呼吸困难，甚至最终会出现呼吸衰竭［13-14］。

呼吸衰竭与COPD频繁加重后期“清浊乱于肺”表

现出的胸闷喘息、甚至两手交接抵胸以辅助呼吸的

症状一致。

2. 2　营卫不和是 COPD 频繁加重表型的关键病机

环节

COPD频繁加重表型仍属于中医学“肺胀”的

范畴。《灵枢·胀论》认为肺胀的病机是“厥气在

下，营卫留止，寒气逆上，真邪相攻，两气相搏，
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乃合为胀也”。清代医家罗美在《内经博议·胀卒

痛肠湃如疟积消瘅病第七》将“厥气在下”解释为

“厥气在下，此肺不行而肾失纳也。大气既厥，则

营卫之流行经络者留止，而无根之阴气于是逆

上”［15］，“大气”即“宗气”，厥气则是下陷的宗

气。我们参考张介宾“然营气卫气，无非资借于宗

气，故宗气盛则营卫和，宗气衰则营卫弱矣”

（《类经·经络类·营卫三焦》） 的观点，认为

“厥气在下”与肺胀相合的解释为宗气陷于下、营

卫不和的机体正虚状态。在COPD频繁加重表型的

病机发展中，营卫不和主要包括“营卫气弱”和

“营气顺脉，卫气逆行”两个方面，重点均为卫气

失常。明代医家孙一奎在《医旨绪余·宗气营气卫

气》指出，“宗气者，为言气之宗主也……及其行

也，肺得之而为呼，肾得之而为吸，营得之而营于

中，卫得之而卫于外。”受宗气吸附于周身的卫气

能“温分肉，充皮肤，肥腠理，司开合”，抵御外

邪而维护肺气宣发肃降的呼吸稳态，又随肺气宣降

布散全身［16］。

现代医学研究发现，高水平的中性粒细胞炎症

是COPD频繁加重的关键特征，并且适应性免疫的

改变也是 COPD 频繁加重的原因［17-18］。《类经》注

言：“是以凡病胀者，皆发于卫气也”，营卫之中，

卫气剽悍滑利，形成屏障，承担抵御外邪的任务，

与人体免疫系统的功能一致［19］。“营气顺脉，卫气

逆行”（《灵枢·五乱》）以及卫气蓄积于胸腹导

致“清浊相干”，进而造成“大悗”“悗仰喘喝，接

手以呼”“喘呼逆息”。在营卫气弱、卫表不固的基

础上，外邪频犯，日久可造成卫气逆行，清气不

升，浊气不降，乱于胸中，造成津液气血输布障

碍，滋生痰瘀，多次诱发COPD急性加重，从而导

致了COPD频繁加重表型，预后较差。

3　从“清浊相干”探讨 COPD频繁加重表型的防

治原则

3. 1　未病先防：培土生金，升补宗气，益气固表

肺脾虚损是导致COPD患者宗气下陷、营卫不

和的病机基础。李杲在《医学发明·饮食劳倦论》

中言“脾胃一虚，肺气将绝”，肺气虚损，久则更

伤中焦脾胃，甚则中气与宗气并陷［20］。中气与宗

气并陷有偏于中焦和偏于上焦之分，若偏于中焦

者，如喻嘉言《医门法律》提到“胃脘之阳不能升

举，并心肺之气，陷入于中焦”，此时当用补中益

气治之。

黄芪、白术是补中益气汤培土生金的关键药

对，白术性味甘温，入脾胃经，黄元御《玉揪药

解》赞其“最益脾精，大养胃气”；黄芪性味甘温，

入肺脾经，善治胸中大气，有补气升阳、益卫固表

之功。有研究［21］显示，在 COPD 常规治疗基础上

联合应用补中益气汤均能延缓患者肺功能的下降。

因此，在肺脾虚损阶段运用补中益气汤等培土生金

方剂阻断宗气进一步下陷，具有一定临床基础。

《医学衷中参西录》中认为黄芪“升补胸中大气以

通于卫气”［6］205，是治疗宗气下陷、营卫气弱的要

药，故以黄芪为君药创立了“四大升陷汤”（升陷

汤、回阳升陷汤、醒脾升陷汤以及理郁升陷汤）。

该 4 种方剂在临床应用时可依据临床辨证加减使

用，如醒脾升陷汤在黄芪的基础上加入白术以增强

升补脾气之效果，对于中气与宗气并陷而偏于上焦

者，可起到升补共陷于下的中气和宗气之功效。除

此之外，玉屏风散中黄芪、白术药对联合防风具有

益气固表、增强卫外能力的功效。一项随机、双

盲、平行、安慰剂对照的多中心临床研究［22］表明，

玉屏风颗粒可以降低COPD急性加重频次。本课题

组前期综合应用转录组学和网络药理学，发现黄

芪、白术药对可以通过调控白细胞介素 1β 的上游

产生途径和下游效应途径来改善支气管上皮屏障的

炎症［23］。以上研究证实灵活应用黄芪、白术是防

治COPD频繁加重表型之要点。

若防治不及，外邪频犯，疾病进展到卫气逆行

的病机阶段，可配合针灸治疗以扶正祛邪，达到畅

通卫气运行之道路的效果，如《灵枢·卫气失常》

所言“卫气……其气积于胸中者，上取之，积于腹

者，下取之，上下皆满者，旁取之”。若卫气充足，

并且敷布、运行通畅，则清浊各归其位，达到“相

顺则治”的状态。

3. 2　既病防变：补益虚损，清化内浊

COPD 频繁加重阶段，患者仍处于宗气下陷、

营卫不和的虚损状态，“清浊相干”于机体脏腑，

津液气血运行障碍，导致痰瘀生成。《医学入门》

曰：“肺胀满，即痰与瘀血碍气，所以动则喘急。”

《丹溪心法》认为“痰挟瘀血，遂成窠囊”，痰瘀互

结是COPD频繁加重表型的主要病理结果。虚则生

痰、致瘀，痰瘀互结则其虚益甚，治疗需攻补兼

施，在上述培土生金、升补宗气的基础上化痰、祛

瘀以清化内浊［24］。朱震亨在《丹溪心法》中提出

“宜养血以流动乎气，降火疏肝以清痰”以治疗痰

夹瘀血碍气之肺胀。现代医家运用清化活血汤、清

··786



中医杂志 2023 年 4 月第 64 卷第 8 期 Journal of Traditional Chinese Medicine，2023，Vol. 64，No. 8

气化痰丸、活血化痰方、清肺活血化痰方等治疗

COPD患者均有良好临床疗效［25］。此外，还应兼顾

病情益气或滋阴，气虚痰瘀者常用党参、黄芪、白

术、茯苓、瓜蒌、川贝母、杏仁、丹参、当归益气

活血化痰；阴虚痰瘀者常用沙参、麦冬、天冬、丹

参、赤芍、桃仁、当归、杏仁、桑白皮、陈皮滋阴

活血化痰。

宗气主一身诸气，肺脾虚损进一步加重至肾气

亏虚，则肾之纳气功能受损，呼吸浅短、吸气困

难，加上宗气下陷导致呼气困难、呼吸肌疲劳。

COPD并发急慢性呼吸衰竭的风险极高，也是患者

生存质量下降、生存期缩短的主要原因［26］。COPD
患者宗气下陷、肾不纳气以及痰瘀阻滞亦会导致一

系列肺外表现，如骨质疏松、胃食管反流。对于宗

气下陷兼有肾不纳气的患者，需在升陷汤的基础上

酌加五味子、补骨脂或蛤蚧等收敛固涩药物；而

肺、脾、肾功能失调，痰瘀阻滞致病情进展出现气

机逆乱的复杂状况时，为防大气、逆气俱升，则需

升陷汤去升散之升麻、柴胡加条达之桂枝，升大气

而兼降逆气［27］。

此外，COPD频繁加重表型患者亦具有从肺到

心的横向传变风险。心肺同居胸中，宗气对心肺具

有托举作用，在COPD早期宗气的盛衰就对其由肺

到心的横向传变起着重要作用［28］。COPD久病患者

宗气下降太过必至心损，出现心肺共病。现代医学

研究发现，COPD患者的动脉硬度在急性加重期急

剧增加，并且在急性气道感染消退后仍能维持升高

8周［29］。COPD 频繁加重导致呼吸衰竭、心血管事

件和死亡的风险增加［30］。既往研究显示，升陷汤

对慢性左心衰患者心肺功能具有改善作用［31］，提

示升陷汤加减方再配伍化痰、祛瘀药物对于预防

COPD频繁加重表型纵向和横向的传变具有一定的

中西医理论基础。

4　总结与展望

综上所述，“清浊相干”是 COPD 频繁加重表

型的基本病机。其中，宗气下陷是COPD频繁加重

表型的初始病机阶段；营卫不和是COPD频繁加重

表型的关键病机环节。因此，对COPD频繁加重表

型的防治思路为：1）在 COPD 频繁加重表型未形

成时，以培土生金、升补宗气、益气固表为治疗原

则，旨在阻断“清浊相干”的病机进程，减缓

COPD频繁加重表型的形成速度；2）在COPD频繁

加重表型已形成时，则在上述补益虚损的基础上以

清化内浊为治疗原则，旨在清除“清浊相干”带来

的主要病理产物，降低COPD纵向及横向传变风险。

中医表型组学作为一门宏观微观结合、多维度

的新兴学科，能对疾病进行整体、精准的分析，是

中医学和现代生命科学的桥梁［32］。COPD频繁加重

表型的中医防治思路应宏观、微观并行，但目前存

在两个主要问题：一则缺乏COPD频繁加重表型形

成和纵向、横向传变的整个动态过程的生物标志

物；二则升陷汤有效组分协同预防COPD频繁加重

表型的形成，以及升陷汤加减方配伍化痰、祛瘀药

物防治COPD频繁加重表型纵向、横向传变的生物

学机制仍没有得到阐明。课题组前期研究从COPD
表达谱中识别出两类代谢相关的分子亚型，表征了

COPD 患者肺功能损伤和频繁加重风险的异质性，

并在COPD基因队列上进行了独立验证［33］，但仍缺

乏COPD频繁加重表型形成和其纵向、横向传变动

态过程多层次表型组学的探索。立足于“清浊相

干”理论和中医表型组学，综合应用生物信息学、

知识图谱、深度学习以及分子生物学等技术手段有

助于探究COPD频繁加重表型的形成、传变以及方

药干预的动态生物标志物和生物学机制，为未来中

医药精准防治COPD的研究提供了新的方向。
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Prevention and Treatment of Frequent Exacerbation Phenotype of Chronic Obstructive Pulmonary Disease 
Based on the Theory of “Mutual Interference between the Clear and the Turbid”
CHENG Xiaomeng1， HU Yuanlong2， RUAN Zhishen2， LIU Ying1， ZANG Guodong3， QIU Zhanjun3， 
CHEN Xianhai3

1.  School of Traditional Chinese Medicine， Shandong University of Traditional Chinese Medicine， Jinan， 250014；2.  The First 
School of Clinical Medicine， Shandong University of Traditional Chinese Medicine；3.  Affiliated Hospital of Shandong University of 
Traditional Chinese Medicine
ABSTRACT The frequent exacerbation phenotype of chronic obstructive pulmonary disease （COPD） is defined as 
occurrence of more than two moderate exacerbations or one severe exacerbation per year.  It is believed that “mutual 
interference between the clear and the turbid” is the basic pathogenesis in traditional Chinese medicine （TCM）， while 
sinking of pectoral qi （gathering qi or ancestral qi） is the initial stage， and disharmony between ying （营） and wei 
（卫） qi is the key stage of pathological mechanism.  As the pectoral qi sinks， and ying and wei qi were weak， the exter⁃
nal pathogens invade the body frequently， leading to wei qi counterflow and disorder of the clear and the turbid connec⁃
tion； the transport and distribution of the fluids， essence， qi， and blood are then affected， which produces the bind⁃
ing of phlegm and stasis， and damage of healthy qi once again.  Therefore， the basic prevention and treatment princi⁃
ple for frequent exacerbation phenotype of COPD is to block the progression of “mutual interference between the clear 
and the turbid” before the formation of frequent exacerbation phenotype of COPD， and to slow down the formation by 
banking up earth to generate metal， up-regulating and supplementing pectoral qi， and boosting qi to consolidate the ex⁃
terior； after the frequent exacerbation phenotype of COPD is formed， the treatment principle should be clearing and re⁃
moving internal turbidity together with supplementing and boosting the deficiency， which is aimed at eliminating the 
main pathological products of “mutual interference between the clear and the turbid”， and reducing the vertical and 
horizontal transmission risk of COPD.  Further researches are warranted regarding the formation and transmission of 
the frequent exacerbation phenotype of COPD， the dynamic biomarkers and the underlying biological mechanismsin 
the future.
Keywords chronic obstructive pulmonary disease； frequent exacerbator phenotype； mutual interference between 
the clear and the turbid； sinking of pectoral qi （gathering qi or ancestral qi）； disharmony between ying （营） and wei 
（卫） qi
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