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中医药对肺纤维化大鼠肺组织超微结构的影响
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摘要　肺纤维化是一种发病机制尚不明确的慢性炎症性肺疾病，中医药（包括针灸）等治疗方法在对其治疗上有着独特的
优势。随着现代医学科学技术的发展，许多新的研究手段逐渐应用于肺纤维化的研究，本文查阅近十余年来应用透射电

子显微镜研究肺纤维化的文献，总结了传统中医药及针灸治疗对肺纤维化超微结构的影响，以期获得临床用药的实验室

基础。
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　　肺纤维化是一种发病机制尚不明确的慢性炎症
性疾病，多发常见，治疗难度较大，预后较差，严重威

胁人类的健康。随着社会经济的不断发展，环境污

染、不良生活习惯等因素导致人们的抵抗力下降，肺

纤维化疾病的发病率和病死率不断增加，然而临床

对其治疗尚无有效的方法。近年来随着中医药在治

疗肺纤维化疾病方面的研究，发现了许多有效的方

法，本文从肺纤维化大鼠肺组织形态学超微结构方

面，研究中医药疗效的优劣。

１　单味中药对肺纤维化大鼠肺组织超微结构的影
响

中医药在治疗疾病方面注重方药的配伍，很少

选用单味药治疗，而研究发现单味中药及其提取物

在肺纤维化方面有着独特的治疗作用，并且对超微

结构产生不同的影响。

１１　丹参　丹参主要有效成分为丹参酮、丹参酚酸

等。林军等［１］关于博莱霉素致肺纤维化动物模型病

理观察及丹参总酚酸干预作用研究，超微结构观察

显示：丹参总酚酸组间质中胶原的沉积减轻程度明

显，内质网与线粒体可见轻度肿胀。结论：丹参总酚

酸可以明显减轻肺组织纤维化程度。

１２　川芎　川芎嗪是川芎的有效成分，赵俭等［２］从

细胞学超微结构变化观察川芎嗪对肺间质纤维化的

治疗作用时发现：７ｄ川芎嗪组炎性细胞浸润较
ＢＬＭ组减轻，肺泡 ＩＩ型细胞少数板层小体空泡样
变，微绒毛存在且较丰富，１４、２８ｄ川芎嗪组肺间质
中胶原原纤维总量不多。证实了川芎嗪可以减轻博

来霉素所致大鼠肺组织纤维化程度。

１３　黄芪　黄芪是豆科草本植物蒙古黄芪、荚膜黄
芪的干燥根，主要化学成分有黄芪皂苷、黄芪多糖、

黄芪总黄酮、多种氨基酸等。刘永琦等［３］将实验分

为空白组、模型组、地塞米松组、黄芪水提物组、黄芪
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皂苷组，电镜结果显示：三个治疗组均能改善肺泡Ⅱ
型上皮细胞的超微结构，黄芪２组在对细胞游离面
微绒毛的改善方面好于地塞米松组；黄芪皂苷组在

对核及核仁、细胞内板层小体等形态改善方面优于

黄芪水提取物组。揭示黄芪两用药组能保护肺纤维

化大鼠肺泡Ⅱ型上皮细胞超微结构。李金田等［４］的

实验同样证明黄芪多糖能够保护肺泡Ⅱ型上皮细胞
超微结构。

１４　苦参　苦参碱为苦参的主要有效成分，付松泉
等［５］研究苦参碱对肺间质纤维化大鼠超微结构的影

响。透射电镜结果，苦参碱治疗组同模型组相比，７
ｄ：肺泡Ⅱ型上皮细胞数目增多，板层小体增多明显，
但线粒体嵴仍清晰且隐约可见，微绒毛较丰富；１４～
２８ｄ：成纤维细胞增多较模型组减轻，胶原纤维增多
也较轻。结论：苦参碱能减慢肺纤维化的发展，明显

改善肺泡上皮的超微结构。

１５　蛇床子　蛇床子素为蛇床子的主要有效成分，
崔红霞等［６］研究发现，超微结构观察：蛇床子素治疗

肺纤维化大鼠２８ｄ后，肺泡Ⅱ型上皮细胞中板层小
体数量与博来霉素组相比明显增多，脱颗粒程度减

轻，粗面内质网少见扩张，线粒体数目较正常，仅少

数有肿胀。细胞间质中纤维少量存在且较细，胶原

蛋白沉积明显比模型组减轻。实验结果提示蛇床子

素能减轻大鼠肺纤维化程度。

１６　沙苑子　沙苑子含沙苑子苷、生物碱、黄酮类
等主要成分。侯燕等［７］研究显示：与模型组相比，沙

苑子总黄酮各给药组肺纤维化程度明显改善，肺泡

间隔纤维沉积程度减轻，Ⅱ型肺泡上皮细胞数量较
模型组比明显减少，细胞内板层小体数量增多，表面

微绒毛可见，线粒体肿胀减轻，线粒体内嵴排列较规

则。结果表明：沙苑子总黄酮可以抑制肺纤维化的

发展，具有抗肺纤维化作用。

１７　红芪　红芪含红芪多糖、红芪黄酮、多种氨基
酸等主要成分。张毅等［８］超微结构观察到：红芪黄

酮３个剂量组肺泡间隔胶原纤维生成明显减少，线
粒体肿胀明显减轻甚至趋于正常，板层体较模型组

明显增多，其中红芪黄酮高剂量组效果尤其明显。

结论：红芪黄酮可减少细胞外基质沉积、明显减轻肺

纤维化大鼠的纤维化程度。

２　中药复方对肺纤维化大鼠肺组织超微结构的影
响

中药复方由多种单味药组成，在肺纤维化治疗

上效果更好，对超微结构的影响更加明显。

２１　肺通口服液　肺通口服液（黄芪、党参、沙参、

丹参、当归、川芎、金银花、连翘等组成）在治疗大鼠

肺纤维化时，超微结构发现：１４ｄ时，肺通口服液组
与模型组相比，间质细胞网带染色体基本正常，线粒

体较多完整，少量线粒体脊减少，肺泡上皮细胞基本

正常，间质内胶原纤维排列较一致，毛细血管内可见

少量红细胞，毛细血管内皮细胞分布均匀；２８ｄ时，
用药组大鼠肺间质细胞核内染色质分布和电子密度

基本正常，大多数线粒体脊恢复正常，间质胶原纤维

数量减少，毛细血管内未见到充盈，可见少量中性粒

细胞，两类肺泡上皮细胞核形态、大小基本正常。结

果表明：肺通口服液对大鼠肺纤维化模型具有治疗

作用［９］。

２２　复方鳖甲方　段斐等［１０］运用复方鳖甲方（鳖

甲、赤芍、冬虫夏草、三七等组成）治疗后发现：复方

鳖甲方各组在７ｄ、１４ｄ、２８ｄ胶原总纤维含量明显
减少，纤维化程度降低，细胞外基质沉积、呼吸膜增

厚等现象也明显好转。结论：复方鳖甲方能抑制实

验大鼠 ＩＰＦ胶原纤维增生，从而发挥抗纤维化的作
用。

２３　化纤汤　许朝霞［１１］拟化纤汤（黄芪、枳实、水

蛭、银杏叶），观察该方对肺纤维化大鼠肺组织形态

学的影响，电镜观察显示：化纤汤大剂量组病理改变

明显好于博来霉素模型组，线粒体损伤相对好转，板

层小体损伤相对减轻，少见空泡样变，胶原纤维生成

相对减少。结果表明：化纤汤对肺纤维化发展各个

阶段的病理变化有着明显的改善作用。

２４　雄附散　马玉琛等［１２］关于雄附散阻抗大鼠肺

间质纤维化的病理形态观察的实验，电镜观察：与模

型组相比，雄附散３个剂量组肺泡Ⅱ型上皮细胞表
面微绒毛数目、板层小体数量轻度减少甚至接近正

常，线粒体及粗面内质网轻度变化，间质胶原纤维轻

度增生并接近正常。结论：雄附散能有效抑制博来

霉素诱导的大鼠肺间质纤维化的发生。

２５　肺纤灵Ⅱ号　展瑞等［１３］探讨肺纤灵Ⅱ号对实
验性肺纤维化大鼠的干预作用及其作用机制。肺纤

灵Ⅱ号由中药冬虫夏草、丹参及三七提取物按一定
比例组成。超微结构观察：第２８天时，与模型组相
比，中药组肺泡Ⅱ型上皮细胞形态正常；板层小体形
态和结构尚正常，少数有排空现象；细胞间质中存在

少量胶原纤维。结论：中药肺纤灵Ⅱ可对博莱霉素
诱导的大鼠肺纤维化具有一定的抑制作用。

２６　血必净　胡明等［１４］探讨百草枯（ＰＱ）中毒致
肺纤维化的发生机制以及血必净在 ＰＱ中毒时的治
疗作用。血必净注射液主要成分：红花，赤芍，川芎，
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丹参，当归；电镜下观察：与模型组相比，血必净组

１４ｄ时，肺组织线粒体数目增多，肿胀不明显；间质
内胶原纤维明显减少，纤维化不明显。结论：血必净

可减轻百草枯中毒引起的肺部炎性反应，延缓肺纤

维化发展。

２７　大黄附子汤　刘莉等［１５］研究大黄附子汤对百

草枯中毒大鼠肺组织的干预作用。其中大黄９ｇ，制
附子９ｇ，细辛３ｇ，制备成药物质量浓度１ｇ／ｍＬ的
水煎剂。透射电镜观察显示：与模型组相比，大黄附

子汤组显示肺泡结构仍完整，部分肺泡萎陷不张，少

数板层小体排空，线粒水肿明显减轻。结论：大黄附

子汤可改变模型组大鼠肺损伤的组织形态以及保护

肺泡上皮细胞的超微结构。

２８　健脾益肺Ⅱ号　林琳等［１６］探讨健脾益肺Ⅱ号
调节机体氧化／抗氧化平衡的作用及其对肺组织超
微结构的影响，该方由党参、黄芪、柴胡、牡荆子等组

成。透射电镜结果表明，与模型组对比，健脾益肺Ⅱ
号组肺泡Ⅱ型细胞外缘稍微不完整，毛细血管外缘
较完整，可见大小不等的板层体且数目明显增多，肺

泡间隔结缔组织层增厚程度减轻。结果表明：健脾

益肺Ⅱ号可减轻肺纤维化鼠肺组织超微结构的损
伤。

此外，赵苹利等［１７］运用益气化瘀化痰法观察对

肺纤维化大鼠肺组织结构及血清 ＭＭＰ９、ＴＩＭＰ１的
影响。药方由黄芪、白术、川芎、姜黄、半夏、海藻等

组成。电镜观察肺组织超微结构变化，与模型组相

比，各治疗组均能减少肺间质胶原沉积，减轻肺纤维

化程，尤以益气化瘀化痰法组较为明显。结论提示：

益气化瘀化痰法组在一定程度上延缓了肺纤维化的

进程。

３　针灸治疗肺纤维化疾病
现代文献关于针灸参与治疗肺纤维化的报道很

少，中医古代文献中尚未发现与之对应的病名，许多

研究者将本病归于“肺痿”“肺胀”“络病”等范畴，并

认为“肺痿”最为合适。

孙思邈《千金翼方·针灸中·肺病》谓：“肺俞

……主气逆咳嗽”，“气短……灸肺俞百壮”“下气，

灸肺俞百壮，又灸太冲五十壮。此穴并主肺痿。”［１８］

针灸名家高武编注的《针灸聚英》卷四《〈神应针〉腧

穴证治歌·痰喘咳嗽》中载录：“传尸骨蒸肺痿法，

膏肓肺俞四花穴。”［１９］这是针灸学术史上第一次正

式将膏肓俞、肺俞和四花穴组成灸方治疗肺痿的记

载［２０］。李戎等人曾用博莱霉素对ＳＤ大鼠造模进行
实验，与模型组相比，艾灸治疗组肺组织纤维化程度

明显减轻，结果提示艾灸肺俞、膏肓俞对肺纤维化的

防治具有一定的作用［２１］。接着运用艾灸肺俞、膏肓

俞联合少商、商阳刺血对实验大鼠进行治疗，结果表

明艾灸刺血、补虚泻血的结合治疗对肺纤维化也具

有一定的防治作用［２２］。此外，艾灸与化纤方结合起

来的“复合艾灸疗法”的大鼠实验，结果提示灸药结

合治疗法和艾灸疗法不仅在一定程度上更有效地阻

抑大鼠肺纤维化的形成和发展，还具有无不良反应

的优势。另外，徐慧卿［２３］关于针药并用治疗特发性

肺纤维化疗效的临床研究表明，联合组（中药、针灸

和激素联合治疗）能显著改善患者的肺功能，并在一

定程度上改善呼吸困难症状。

研究表明，针灸在抑制肺纤维化的形成有一定

的疗效，而这种效果建立在历代医家大量的治疗经

验以及现代医学实验研究上，其具体作用机制是什

么，目前尚不明确，那么能否从微观角度比如超微结

构方面着手，从根本上解决作用机理问题，这就需要

研究者深入探讨。

４　讨论
综上所述，大量实验研究表明，中医中药治疗肺

纤维化的确有疗效，能够延缓、抑制肺纤维化的进

程，但临床疗效才是评价药物疗效的唯一标准。查

阅大量的文献，发现临床研究肺纤维化疾病较少，多

数局限于动物实验，而且多以西药建立的肺纤维化

疾病模型为研究对象，不能体现中医证型特色，很难

把握证候的演变规律。在治疗过程中，不管是单方

治疗还是复方治疗，超微结构的确有所改变，但其研

究尚缺乏统计学意义，并没有一个评判的标准，无法

衡量研究方法的优劣性，这就要求研究者反复论证，

从而使实验方案更规范和合理。

参考文献

［１］林军．博莱霉素致肺纤维化动物模型病理观察及丹参总酚酸干预

作用研究［Ｄ］．苏州：苏州大学，２００６．

［２］赵俭，王红曼，王化洲．川芎嗪对 ＢＬＭ所致大鼠肺纤维化保护作

用的电镜研究［Ｊ］．锦州医学院学报，２００６，２７（２）：１１１３．

［３］刘永琦，李金田，李娟，等．黄芪对肺纤维化大鼠血清细胞因子及

肺超微结构的影响［Ｊ］．中国免疫学杂志，２００８，２４（１１）：９８０９８３．

［４］李金田，魏舒畅，刘永琦，等．黄芪多糖对肺纤维化大鼠肺上皮细

胞超微结构及自由基代谢的影响［Ｊ］．中华中医药杂志，２０１１，２６

（１１）：２３６０２３６２．

［５］付松泉，傅松波，刘云萍，等．苦参碱对肺间质纤维化大鼠超微结

构的影响［Ｊ］．中国老年学杂志，２０１１，３１（２３）：４６２４４６２６．

［６］崔红霞．蛇床子素对博莱霉素致肺纤维化动物的干预作用及其机

制研究［Ｄ］．苏州：苏州大学，２０１１．

［７］侯燕．沙苑子总黄酮对博莱霉素致大鼠肺纤维化的干预作用及其

·９３２·世界中医药　２０１７年１月第１２卷第１期



机制研究［Ｄ］．苏州：苏州大学，２０１３．

［８］张毅，李娟，苏韫，等．红芪黄酮对肺纤维化模型大鼠肺组织转化

生长因子β１表达及超微结构的影响［Ｊ］．中国中医药信息杂志，

２０１４，２１（３）：４７４９．

［９］张秀芹，解砚英，王秡，等．肺通口服液对大鼠肺纤维化模型的治

疗作用［Ｊ］．青岛大学医学院学报，２００３，３９（１）：８９９２．

［１０］段斐，牛建昭，王继峰，等．复方鳖甲方治疗实验大鼠特发性肺纤

维化的超微结构观察［Ｊ］．北京中医药大学学报，２００７，２９（４）：

２６２２６６．

［１１］许朝霞．化纤汤对博来霉素致大鼠肺纤维化干预作用的实验研

究［Ｄ］．湖北：湖北中医学院，２００７．

［１２］马玉琛，杨永滨，王勇，等．雄附散阻抗大鼠肺间质纤维化的病理

形态观察［Ｊ］．武警医学，２０１０，２１（２）：１３２１３４．

［１３］展瑞，赵光明，冯一中，等．肺纤灵Ⅱ对实验性肺纤维化的干预机

制研究［Ｊ］．现代中西医结合杂志，２０１２，２１（９）：９３２９３４．

［１４］胡明，吴伟，宫建，等．血必净干预下百草枯中毒大鼠肺组织线粒

体融合蛋白２及超微结构变化的研究［Ｊ］．中华危重病急救医，

２０１４，２６（６）：３８８３９３．

［１５］刘莉，路小光，白黎智，等．大黄附子汤对百草枯中毒大鼠肺组织

超微结构的影响［Ｊ］．中国中医急症，２０１４，２３（７）：１２１６１２１７．

［１６］林琳，于旭华，许银姬，等．健脾益肺Ⅱ号对熏烟联合脂多糖诱导

大鼠肺组织氧化／抗氧化失衡的调节及超微结构的影响［Ｊ］．南

京中医药大学学报，２０１５，３１（１）：３９４３．

［１７］赵苹利，曹文富，贺雄，等．益气化瘀化痰法对肺纤维化大鼠肺组

织结构及血清 ＭＭＰ９、ＴＩＭＰ１的影响［Ｊ］．世界科技研究与发

展，２０１２，３４（１）：１６３１６５．

［１８］孙思邈主编．千金翼方［Ｍ］．北京：华夏出版社，１９９３：２５４，４３２．

［１９］黄龙祥主编．针灸名著集成［Ｍ］．北京：华夏出版社，１９９７：６７７，

６８０，７６４．

［２０］李戎，闫智勇，唐勇，等．肺俞、膏肓俞、四花穴灸治肺痿（肺纤维

化）沿革［Ｊ］．中国针灸，２００４，２４（６）：４２９４３１．

［２１］李戎，闫智勇，李文军，等．艾灸“肺俞”“膏肓”对ＢＬＭＡ５诱导大

鼠肺纤维化的影响［Ｊ］．中国针灸，２００４，２４（３）：２０４２０７．

［２２］李戎，闫智勇，李文军，等．灸刺结合阻抑大鼠肺纤维化的实验研

究［Ｊ］．新中医，２００４，３６（８）：７９８０．

［２３］徐慧卿．针药并用治疗特发性肺纤维化疗效观察［Ｊ］．上海针灸

杂志，２０１０，２９（１０）：６４１６４２．

（２０１５－１２－２１收稿　责任编辑：白桦）

《世界中医药》杂志中药研究栏目征稿通知

　　《世界中医药》杂志为世界中医药学会联合会
的会刊，目前该会已经成立了 ２６个中药相关专业
（如中药、中药新剂型、中药药剂、中药分析、中药化

学、中药药理、药材资源、中药鉴定、方剂、中药饮片

等）委员会，这些专业委员会在各自的学科建设、学

术交流、人才培养等方面都发挥着重要的作用，本杂

志与各专业委员会联手，产、学、研、用、政结合，优化

学科建设，解决中药领域面临的实际困难，实现“学

术、创新、转化、共赢”为目的，共同推动学科的发

展，在中药领域的推广应用等方面做出了突出贡献。

本杂志近几年稳步发展，办刊质量逐步提升，影响不

断扩大，据中国科学技术信息研究所２０１５年期刊
评价最新数据显示，本杂志核心影响因子为 ０．
７７３，在中医学类期刊中排名第３，在中药学类期
刊中排名第４，连续７年被评定为中国科技核心期
刊。杂志设置 “中药研究”栏目，陆续宣传展示

国内外中药学研究进展和最新动态，是中药研究高

学术水平的交流平台。如果您致力于中药领域的研

究，请将您在新药研发、中药资源与鉴定、中药分

析、药剂学、中药化学、药理、不良反应等方向的

新成果、新技术、新方法与新思路撰写成有创新性

的文章或综述，在本杂志出版发表。内容以７０００
字符以上为宜，稿件一经录用，优先安排发表。

《世界中医药》杂志 （ＣＮ１１－５５２９／Ｒ；ＩＳＳＮ１６７３
－７２０２）由国家中医药管理局主管，世界中医药
学会联合会主办，创刊于２００６年，是中国第一本
面向国内外公开发行的中医药类综合性学术期刊，

月刊。２００９年被国家科技部收录为 “中国科技核

心期刊”。杂志全文收录在 《中国期刊全文数据

库》《中文科技期刊数据库》《中国核心期刊数据

库》《中文科技期刊综合评价数据库》 《美国乌利

希期刊指南收录期刊数据库》 《美国化学文摘 ＣＡ
收录期刊数据库》等一系列检索系统。

欢迎您踊跃投稿！

投稿请通过《世界中医药》杂志社官方网站：

ｗｗｗ．ｓｊｚｙｙｚｚ．ｃｏｍ，“在线投稿”入口注册投稿，并注
明“中药征稿”字样。

联系电话：００８６－１０－５８６５００２３，５８２３９０５５；传
真：００８６－１０－５８６５０２３６

Ｅ－ｍａｉｌ：ｓｊｚｙｙｚｚ＠ｖｉｐ．１２６．ｃｏｍ

·０４２· ＷＯＲＬＤＣＨＩＮＥＳＥＭＥＤＩＣＩＮＥ　Ｊａｎｕａｒｙ２０１７，Ｖｏｌ．１２，Ｎｏ．１


