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温阳活血汤对稳定期慢性阻塞性肺疾病

脾肾阳虚证患者炎性反应因子的影响

吴建顺　池　燕　曹得胜　保小花
（青海省中医院，西宁，８１００００）

摘要　目的：探讨温阳活血汤对稳定期慢性阻塞性肺疾病（ＣＯＰＤ）脾肾阳虚证患者炎性反应因子的影响。方法：选取
２０１６年１月至２０１７年１月青海省人民医院收治ＣＯＰＤ患者１５８例作为研究对象，按照随机数表法随机分为观察组和对
照组，每组７９例。２组均给予布地奈德福莫特罗粉吸入剂治疗，观察组在此基础上给予温阳活血汤治疗。观察２组基线
期及治疗后（治疗后２个月）肺功能参数及各项炎性反应因子变化。结果：基线期２组肺功能参数及各项炎性反应因子基
本相同，差异无统计学意义（Ｐ＞００５）；治疗后，观察组ＰＥＦＲ、ＦＥＶ１、ＦＥＶ１／ＦＶＣ显著高于对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜
００５），观察组血清ＩＬ６、ＩＬ８、ＴＮＦα水平显著低于对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。结论：布地奈德福莫特罗粉吸
入剂联合温阳活血汤治疗稳定期ＣＯＰＤ脾肾阳虚证具有较好的疗效，其机制可能是通过降低患者血清 ＩＬ６、ＩＬ８、ＴＮＦα
水平而达到治疗作用。
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　　随着自然环境和人们生活方式的改变，慢性阻
塞性肺疾病（ＣｈｒｏｎｉｃＯｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅＰｕｌｍｏｎａｒｙＤｉｓｅａｓｅｓ，
ＣＯＰＤ）的发病率呈持续上升趋势，消极地影响到了
患者的生活治疗及生命质量，并给我国社会及医疗

造成了沉重的负担［１３］。现阶段，稳定期ＣＯＰＤ的治
疗目标是减少症状和预防疾病进展，但依靠现有西

药很难达到要求，即使 ＣＯＰＤ的临床治疗有众多药
物可选，如：β２受体激动剂、胆碱能受体拮抗剂、糖
皮质激素、磷酸二酯酶４抑制剂等［４６］。上述药物均

具有较大不良反应，如：β２受体激动剂可致心律失
常，糖皮质激素长期应用可增加真菌感染风险，磷酸

二酯酶４抑制剂可致免疫能力下降等，故上述药物
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均不宜长期应用。为此，我院开展温阳活血汤对稳

定期ＣＯＰＤ脾肾阳虚证患者炎性反应因子的影响研
究，旨在为该病的临床治疗提供基础支持，现报道如

下。

１　资料与方法
１１　一般资料　选取２０１６年１月至２０１７年１月
我院收治ＣＯＰＤ患者１５８例作为研究对象，以随机
数表法分为观察组和对照组，每组７９例。观察组中
男４６例，女 ３３例；年龄（５４～７２）岁，平均年龄
（６５９４±７０８）岁；病程１～４年，平均病程（２３５±
０７３）年；病情Ⅱ级５１例，Ⅲ级１８例。对照组中男
４５例，女３２例；年龄（５３～７２）岁，平均年龄（６５７８
±７３４）岁；病程１～４年，平均病程（２３３±０８１）
年；病情Ⅱ级４９例，病情Ⅲ级２０例。２组性别、年
龄、病程、病情等一般资料比较，差异无统计学意义

（Ｐ＞００５），具有可比性。
１２　诊断标准与分级标准　参照中华医学会呼吸
病学分会ＣＯＰＤ学组所制定的《慢性阻塞性肺部疾
病诊治指南（２００７年版）》的ＣＯＰＤ的诊断标准及分
级标准［７］。中医辨证分型标准［８］主症：１）痰量多；
２）喉间痰鸣；３）胸膈胀满；４）畏寒神怯；５）冷汗自
出；６）脉微细。次症：１）舌淡嫩胖；２）小便清长；３）
食少纳呆；４）水肿。具备主症中３项或３项以上，兼
备兼症中２项或２项以上，即可确诊为脾肾阳虚证。
１３　纳入标准　１）符合上述肺肾气虚型的诊断标
准；２）符合上述 ＣＯＰＤ的诊断标准；３）病程程度属
Ⅱ、Ⅲ级稳定期 ＣＯＰＤ患者；４）近期内无急性发作；
５）近期未使用过免疫调节剂、过糖皮质激素；６）近期
未参加过其他临床研究者；７）知情并签署知情同意
书。

１４　排除标准　１）伴有呼吸衰竭、哮喘等内科疾
病；２）并发肺部感染等症状者；３）妊娠期、哺乳期妇
女；４）中途失访者；５）依从性差；６）对本研究药物过
敏。

１５　治疗方法　对照组患者给予布地奈德福莫特
罗粉吸入剂［ＡｓｔｒａＺｅｎｅｃａＡＢ（瑞典），国药准字：
Ｈ２０１４０４５８］２吸／次，２次／ｄ，连续使用 ２个月。观
察组在对照组基础上给予温阳活血汤（赤芍１５ｇ、牛
膝１５ｇ、川芎１５ｇ、半夏１５ｇ、熟地黄１５ｇ、麻黄１０ｇ、
干姜１０ｇ、炙甘草１０ｇ、红花１０ｇ、杏仁１０ｇ、柴胡１０
ｇ、当归１０ｇ、桔梗１０ｇ、附子５ｇ）。温阳活血汤煎煮
及服用方法：原药材预先浸泡１０ｍｉｎ，加入１０００ｍＬ
饮用水，急火煎５ｍｉｎ，焖火煎１５ｍｉｎ。早晚２次温
水浸热口服，连续服用２个月。

１６　观察指标　１）基线期及治疗后及治疗后采用
肺功能仪对２组患者进行肺功能参数检测。检测方
法：检测前受试者吸入沙丁胺醇４００ｍｇ，之后受试者
静息１５ｍｉｎ，专人指导受试者进行呼气峰流速（ＰＥ
ＦＲ）、第１秒用力呼气量（ＦＥＶ１）、第１秒用力呼气容
积占用力肺活量的比值的百分比（ＦＥＶ１／ＦＶＣ），重
复３次，取最佳数据。２）基线期及治疗后及治疗后
酶联免疫吸附法检测２组患者血清血清 ＩＬ６、ＩＬ８、
ＴＮＦα水平。
１７　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ２００统计软件进行
数据分析。计量资料定量资料若呈正态分布，用均

数±标准差（珋ｘ±ｓ）表示，采用 ｔ检验，计数资料以
［例（％）］的形式表示，采用 χ２检验，以 Ｐ＜００５为
差异有统计学意义。

２　结果
２１　２组基线期及治疗后肺功能参数比较　基线
期，２组 ＰＥＦＲ、ＦＥＶ１、ＦＥＶ１／ＦＶＣ基本相同，差异无
统计学意义（Ｐ＞００５）；治疗后，观察组 ＰＥＦＲ、
ＦＥＶ１、ＦＥＶ１／ＦＶＣ显著高于对照组，差异有统计学意
义（Ｐ＜００５）。见表１。

表１　２组基线期及治疗后肺功能参数比较（珋ｘ±ｓ）

组别 ＰＥＦＲ（Ｌ／ｍｉｎ） ＦＥＶ１（Ｌ） ＦＥＶ１／ＦＶＣ（％）

观察组（ｎ＝７９）
　基线期 １６９３１±２１０６ １２１±０６８ ４６４１±６５６
　治疗后 ３２１６５±２５４６ １５６±０７１ ４９６５±５１５
对照组（ｎ＝７９）
　基线期 １６８８８±２２０４ １２４±０７６ ４６１３±６９３

　治疗后 ２４７１３±１８６６△ １３１±０６８△ ４７４１±６０７△

　　注：与同期观察组比较，Ｐ＞００５；与同期观察组比较，△Ｐ＜

００５

２２　２组基线期及治疗后各项炎性反应因子比较
　基线期，２组血清 ＩＬ６、ＩＬ８、ＴＮＦα水平比较，差
异无统计学意义（Ｐ＞００５）；治疗后，观察组血清
ＩＬ６、ＩＬ８、ＴＮＦα水平显著低于对照组，差异有统计
学意义（Ｐ＜００５）。见表２。

表２　２组基线期及治疗后各项炎性反应因子
比较（珋ｘ±ｓ，ｎｇ／Ｌ）

组别 ＩＬ６ ＩＬ８ ＴＮＦα

观察组（ｎ＝７９）
　基线期 １３２５６±２５１９ １９６４±７２４ ３５１９±９１９
　治疗后 ７８４９±１１２５ １４０１±４６１ １８６４±６４２
对照组（ｎ＝７９）
　基线期 １３３６４±２６１１ １９１４±６９２ ３６０７±７９５

　治疗后 １１１４２±１８４６△ １８４９±５９６△ ２９９１±１０８４△

　　注：与同期观察组比较，Ｐ＞００５；与同期观察组比较，△Ｐ＜

００５

·４５４２· ＷＯＲＬＤＣＨＩＮＥＳＥＭＥＤＩＣＩＮＥ　Ｏｃｔｏｂｅｒ．２０１８，Ｖｏｌ．１３，Ｎｏ．１０



３　讨论
ＣＯＰＤ是一种具有气流受限特征的疾病，亦是

临床的常见病和多发病，该病可分为稳定期和急性

发作期，稳定期临床症状以咳嗽、咳痰、气喘为主，急

性发作期则可伴有气喘加重、痰量增多及发热［９］。

中医学并无“慢性阻塞性肺疾病”或“ＣＯＰＤ”等病名
记载，或中医学根本不以此规则命名。但根据史料

及文献记载，不难发现“慢性阻塞性肺疾病”或

“ＣＯＰＤ”属中医学“肺胀”“喘证”“痰饮”等范
畴［１０１１］。基于藏象学说的中医学认为［１２１３］，ＣＯＰＤ
脾肾阳虚证患者病因多是肺病咳喘日久、子耗母气，

属于久病伤阳。病机则是阳气受伤则肾阳不足，肾

阳为诸阳之根，有温煦气化、推动血行之功，肾阳不

足则脾失健运，脾失健运则不能输布水谷精微导致

肺气壅滞。气机不畅久致痰饮瘀血，故表现出肺胀；

肺不主气则气滞，肾不纳气而气逆，故表现出气促、

喘证。我们认为，ＣＯＰＤ脾肾阳虚证是正虚邪实证，
邪实是痰瘀气滞、外感六淫，正虚是肺脾肾气虚、阳

虚。治则以温阳活血、理气化痰为思路。

本研究结果显示，观察组 ＰＥＦＲ、ＦＥＶ１、ＦＥＶ１／
ＦＶＣ显著高于对照组（Ｐ＜００５）。提示，布地奈德
福莫特罗粉吸入剂联合温阳活血汤治疗稳定期

ＣＯＰＤ脾肾阳虚证可增进疗效；温阳活血汤可有效
治疗稳定期 ＣＯＰＤ脾肾阳虚证。我们认为，其中医
学机制系：温阳活血汤由赤芍、牛膝、川芎、半夏、熟

地黄、麻黄、干姜、炙甘草、红花、杏仁、柴胡、当归、桔

梗、附子等 １４味中药组成。方中麻黄、干姜、炙甘
草、附子为君药，共奏功善温肺脾肾之阳、温化寒饮；

川芎、红花、杏仁、熟地黄、半夏、柴胡为臣药，共奏功

善活血行气、宣肺止咳；当归、赤芍为佐药，共奏功善

活血养阴，又以防温阳之药温燥太过；桔梗、牛膝为

使药，桔梗功善引药上行达于上焦，牛膝引瘀血下行

通利血脉。全方共奏温补肺脾肾阳、化痰祛瘀、疏肝

理气之功。由此，可见温阳活血汤切中稳定期

ＣＯＰＤ脾肾阳虚证病机，治本同时顾标，故获良效。
ＣＯＰＤ其病理特点是气道、肺实质和肺血管的

慢性炎性反应，已在临床得到公认。众多研究发现，

炎性反应细胞、细胞因子与 ＣＯＰＤ的发生和发展密
切相关，这些研究指出［１４１５１６］：急性发作期血清中

ＩＬ６、ＩＬ８、ＴＮＦα等炎性反应因子显著高于稳定期；
ＩＬ６直接参与炎性反应和损伤；ＩＬ８在 ＣＯＰＤ的发
展中可诱导气道黏膜的中性粒细胞及嗜酸性粒细胞

浸润，进而重炎性反应。这些研究认为，ＴＮＦα可介
导炎性反应细胞趋化及活化更多的ＩＬ６、ＩＬ８，而ＩＬ

６、ＩＬ８可促进炎性反应细胞的进一步增多，形成一
种循环机制［１７１８］。这一机制促进炎性反应发展，续

而引起气道、肺实质和肺血管的结构性改变［１９２０］。

本研究结果显示，治疗后，观察组血清 ＩＬ６、ＩＬ８、
ＴＮＦα水平显著低于对照组（Ｐ＜００５）。提示，温
阳活血汤治疗稳定期 ＣＯＰＤ，可降低患者血清 ＩＬ６、
ＩＬ８、ＴＮＦα水平。本研究推测，温阳活血汤治疗稳
定期ＣＯＰＤ脾肾阳虚证的内在机制可能是通过某种
途径改善患者的非特异性的气道炎性反应。但还未

有足够证据证明温阳活血汤治疗稳定期ＣＯＰＤ脾肾
阳虚证的靶点就直接作用于ＩＬ６、ＩＬ８、ＴＮＦα。

综上所述，布地奈德福莫特罗粉吸入剂联合温

阳活血汤治疗稳定期慢性阻塞性肺疾病脾肾阳虚证

具有较好的疗效，其机制可能是通过降低患者血清

ＩＬ６、ＩＬ８、ＴＮＦα水平而达到治疗作用。
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表８　不同剂量小金胶囊治疗乳腺增生病增生体积缩小有效病例数分布［ｎ＝４９８，例（％）］

分层
每次服用量

３粒 ４粒 ５粒 ６粒 ７粒 统计量 Ｐ

分层１ ９（２２０） ９（３００） ０（００） ０（００） １（１０００） ０１８ ０６７００
分层２ １５（３９５） １８（６００） １（２００） ０（００） １（３３３） ０７８ ０３７８６
分层３ ４１（３０８） ２７（４５８） ７（２６９） ８（３４８） ９（３３３） ００４ ０８３９８
分层４ １７（３４７） ６（４２９） ２（２５０） １（５００） １（１０００） ０４２ ０５１６０

３　讨论
小金胶囊处方源于清代经典名方，适合外科疽

证的治疗，适应证较为广泛。本研究主要针对目前

临床上应用较多的甲状腺结节和乳腺增生２种疾病
的疗效进行分析［９］。本研究通过流行病学前瞻性

真实世界研究方式搜集病例，对临床实际用法用量

的病例数进行统计，获得不同剂量小金胶囊（０３５
ｇ／粒）的疗效情况。

分析结果可见，综合中医证候评价疗效和结节

缩小疗效，小金胶囊治疗甲状腺结节时，对于１８～
４７岁无吸烟史的女性患者，用量为６粒／次疗效最
好，综合经济性角度考虑，用量为４粒／次较好，且疗
效明显优于用量为３粒／次；４７～６５岁吸烟量在每
日不超过５支的女性患者，用量为４粒／次的疗效较
好，明显优于用量为３粒／次的；２１～６５岁吸烟量在
每日超过５支的男性患者，用量为４粒／次的疗效较
好，尤其是结节缩小疗效明显优于用量为３粒／次。

乳腺增生病患者因分层１患者５粒以上／次病
例数较少，５粒／次的乳房疼痛疗效低于４粒／次的
结果不具统计学意义，各分层总体上看，小金胶囊４
粒／次的服用量取得超过８５％的治疗乳房疼痛有效
率，而３粒／次有效率仅为４６％～６６％，明显低于４
粒／次的疗效。增生体积缩小疗效总有效率较高者
散在于各剂量中，并未表现出趋势。除病例数较少

的剂量组，从绝对值上分析可见，用量为４粒／次取
得的增生体积缩小疗效较好，明显优于用量为３粒／
次的疗效。

综上所述，小金胶囊（０３５ｇ／粒）不论用于甲状
腺结节还是乳腺增生病的治疗，服用量采用４粒／次
可取得较好疗效，且相对较为经济，在４粒／次基础
上进一步增加每次服用量可适当增加疗效，且未见

不良反应发生。
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ｄｉａｔｏｒｓｉｎＣＯＰＤｐａｔｈｏｇｅｎｅｓｉｓ［Ｊ］．ＲｅｖｉｓｔａＤａＡｓｓｏｃｉａｏＭéｄｉｃａ
Ｂｒａｓｉｌｅｉｒａ，２００９，５５（３）：３４７３５４．

［１７］ＺｈｏｕＧ，ＸｉａｏＷ，ＸｕＣ，ｅｔａｌ．Ｃｈｅｍｉｃａｌｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔｓｏｆｔｏｂａｃｃｏ
ｓｍｏｋｅｉｎｄｕｃｅｔｈｅｐｒｏｄｕｃｔｉｏｎｏｆｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ８ｉｎｈｕｍａｎｂｒｏｎｃｈｉａｌｅｐ
ｉｔｈｅｌｉｕｍ，１６ＨＢＥｃｅｌｌｓ［Ｊ］．ＴｏｂａｃｃｏＩｎｄｕｃｅｄＤｉｓｅａｓｅｓ，２０１６，１４
（１）：２４．

［１８］方荣，王倩，冯丽伟，等．ＩＬ１３、ＴＮＦα在慢性阻塞性肺疾病和哮
喘患者中的检测意义［Ｊ］．临床肺科杂志，２０１６，２１（８）：１４１０
１４１２．

［１９］黄白丽，马志超，付姣．ＩＬ１８、ＩＬ１３与ＴＮＦα在慢性阻塞性肺疾
病中的变化及意义［Ｊ］．海南医学，２０１０，２１（２２）：２５２７．

［２０］袁凤云，霍建民．ＩＬ１３和ＴＮＦａ在支气管哮喘及慢性阻塞性疾
病（ＣＯＰＤ）中的临床研究［Ｊ］．齐齐哈尔医学院学报，２００７，２８
（２）：１５４１５７．

（２０１７－０８－２２收稿　责任编辑：芮莉莉）
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