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摘要： 肺动脉高压是慢性阻塞性肺疾病继发慢性肺源性心脏病的关键病理环节， 可导致更高的死亡率与发病率。 慢性

阻塞性肺疾病合并肺动脉高压的病理机制尚未完全清楚， 但已知与肺血管周围免疫失调导致肺血管重塑密切相关。 本

文阐释了肺血管周围 ＣＤ４＋Ｔ 细胞免疫失调在慢性阻塞性肺疾病肺血管重塑中的部分病理机制， 并探讨潜在的干预靶

点。 目前现代医学未有可改善慢性阻塞性肺疾病合并肺动脉高压的药物， 而中药被普遍使用于慢性阻塞性肺疾病合并

肺动脉高压的临床治疗中， 且疗效确切。 本文收集了国内外近五年中药干预慢性阻塞性肺疾病合并肺动脉高压与

ＣＤ４＋Ｔ 细胞免疫失调相关的研究， 从理法方药、 疗效、 作用机制等方面对中药研究进行了归纳、 总结、 分析， 以期为

拟通过免疫相关机制开展中医药干预慢性阻塞性肺疾病合并肺动脉高压的创新性研究的科研工作者提供依据与思路，
为临床工作者提供具有针对性的防治慢性阻塞性肺疾病合并肺动脉高压的用药参考。
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　 　 慢性阻塞性肺疾病或慢性缺氧导致的肺动脉高

压被世界卫生组织定义为第 ３ 组肺动脉高压， 在所

有肺动脉高压疾病中具有较高的死亡率， 即使是轻

度肺动脉高压也与慢性阻塞性肺疾病患者的死亡率

和发病率增加有关［１］。 在慢性阻塞性肺疾病谱中，
肺动脉高压的患病率为 ３９％ ， 在非常严重的患者

中患病率更高［２］。 肺动脉高压是慢性阻塞性肺疾

病继发慢性肺源性心脏病的关键病理环节， 由于持

续不能缓解的肺动脉高压诱发慢性肺源性心脏病，
右心衰竭是大多数慢性阻塞性肺疾病重症患者的直

接死亡原因。 现代医学对慢性阻塞性肺疾病合并肺

动脉高压没有有效的治疗方法。 使用血管扩张剂对

慢性阻塞性肺疾病合并肺动脉高压未显示出明显的

益处， 并且由于通气 ／灌注不匹配进一步导致低氧

血症恶化， 而针对原发疾病的常规治疗也未显示出

改善作用［３］。 肺动脉高压作为慢性阻塞性肺疾病

恶化的临床后果， 预后极差， 严重影响患者生活质

量， 并造成巨大的社会经济负担， 明确其病理机制

并提出有效的治疗方法是全球公共医疗卫生体系急

需攻克的难题。 本文对 ＣＤ４＋Ｔ 细胞干预慢性阻塞

性肺疾病合并肺动脉高压作用机制以及中药干预作

用进行阐述， 以期为其进一步研究提供参考。
１　 免疫失调与慢性阻塞性肺疾病合并肺动脉高压

慢性阻塞性肺疾病合并肺动脉高压的病理机制

尚未完全明确， 已知肺血管重塑的发生发展是肺动

脉高压的关键病理标志， 其严重程度与慢性阻塞性

肺疾病合并肺动脉高压患者的疾病严重程度相关，
抑制肺血管重塑是减轻慢性阻塞性肺疾病肺动脉压

力的治疗策略之一［４］。 肺血管周围免疫失调会诱

发炎症， 在慢性阻塞性肺疾病肺血管重塑、 肺动脉

高压的病理机制中起着关键作用［５⁃６］。 对肺动脉高

压患者进行肺活检， 重塑的肺脉管附近检测到几乎

所有的炎症细胞谱系， 肺血管周围炎症的程度与血

管重塑、 肺血流动力学、 肺动脉压力值、 疾病进

展、 疾病易感性、 临床预后密切相关［７⁃８］。 肺动脉

内皮细胞功能障碍、 凋亡， 肺动脉平滑肌细胞增

殖、 凋亡抵抗以及肺动脉成纤维细胞增殖、 活化等

是肺血管重塑的关键细胞反应， 导致这些细胞反应

０５５

２０２６ 年 ２ 月

第 ４８ 卷　 第 ２ 期

中 成 药

Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ Ｐａｔｅｎｔ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ
Ｆｅｂｒｕａｒｙ ２０２６

Ｖｏｌ． ４８　 Ｎｏ． ２



的病理机制涉及肺动脉血管周围免疫失调诱发血管

周围炎性浸润［９⁃１２］。 因此， 有望通过调节肺动脉周

围免疫微环境来抑制血管周围炎症， 减轻肺血管重

塑， 遏制慢性阻塞性肺疾病合并肺动脉高压的进展。
２　 ＣＤ４＋Ｔ 细胞与慢性阻塞性肺疾病合并肺动脉

高压

持续缺氧诱导肺动脉免疫微环境失调， 肺小动

脉附近多个免疫细胞募集积累， 包括 Ｔ 淋巴细胞。
Ｔ 淋巴细胞在肺血管重塑和肺动脉高压的发展中起

着关键作用， 由 Ｔ 淋巴细胞组成的炎性细胞在肺

动脉高压的肺血管周围浸润表达， 并与内膜和中膜

重塑存在相关性［５，８］。 ＣＤ４＋Ｔ 细胞是 Ｔ 淋巴细胞亚

群之一， ＣＤ４＋Ｔ 细胞免疫失调导致过度炎症反应，
内皮细胞凋亡加速， 平滑肌肥大和肺血管阻力增

加， 促进慢性缺氧诱导的肺动脉压力增高， 与慢性

阻塞性肺疾病合并肺动脉高压的易感性、 进展和预

后相关［１３］。 在肺动脉高压模型大鼠中， 炎症细胞

血管周围浸润以 ＣＤ４＋Ｔ 细胞为主要特征， 尤其以

ＣＤ４＋Ｔ 细胞的亚型辅助性 Ｔ 细胞 １７ （Ｔ ｈｅｌｐｅｒ ｃｅｌｌ
１７， Ｔｈ１７） 在血管周围存在过表达［１４］。 Ｔｈ１７ 细胞

分泌的白细胞介素 （ ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ， ＩＬ） ⁃１７、 ＩＬ⁃２１
等炎症因子是参与肺动脉高压的关键炎症因子， 他

们聚集在肺小动脉周围， 引发血管周围炎症， 促使

肺血管重塑［１５⁃１６］。 ＩＬ⁃１７ 细胞因子家族包括 ＩＬ⁃
１７Ａ～ ＩＬ⁃１７Ｆ， 其中 ＩＬ⁃１７Ａ 参与血管炎症， 与肺动

脉高压的发展相关［１７］。 ＩＬ⁃１７Ａ 能激活肺成纤维细

胞， 通过 ＩＬ⁃１７ 受体信号传导诱导成纤维细胞释放

促炎细胞因子， 如肿瘤坏死因子⁃α、 ＩＬ⁃６、 ＩＬ⁃１，
还可诱导内皮细胞中 ＩＬ⁃１β 的产生， 增强肺动脉平

滑肌的迁移［１８⁃１９］。 此外， 在常氧条件下接受 Ｔｈ１７
细胞过继转移的小鼠出现自发性右心收缩压和肺动

脉重塑的恶化［１４］， 而抑制 Ｔｈ１７ 细胞水平能改善慢

性缺氧诱导的肺血管重塑和肺动脉压力［９］。 综上

所述， 抑制肺血管周围的 ＣＤ４＋Ｔ 细胞向 Ｔｈ１７ 细胞

分化， 是改善肺血管重塑从而抑制慢性阻塞性肺疾

病合并肺动脉高压的有效途径。
３　 干预肺血管周围 ＣＤ４＋Ｔ 细胞免疫失调的潜在

靶点

３􀆰 １　 减少 ＩＬ⁃６ 的生成或阻断其信号传导　 ＩＬ⁃６ 是

肺动脉高压患者的主要促炎介质［２０］， 是血管重塑

的关键炎症介质， 且具有趋化血管收缩作用， 是导

致肺动脉高压进展的关键细胞因子， 其水平升高对

慢性阻塞性肺疾病患者的血管周围炎症、 肺血管重

塑、 肺动脉高压、 预后具有重要价值［１２，２１］。 维甲

酸相关孤儿受体 γＴ （ ｒｅｔｉｎｏｉｃ ａｃｉｄ⁃ｒｅｌａｔｅｄ ｏｒｐｈａｎ
ｒｅｃｅｐｔｏｒ γｔ， ＲＯＲγｔ） 是 Ｔｈ１７ 细胞分化的特异性转

录因子［２２］， ＩＬ⁃６ 通过诱导 ＲＯＲγｔ 促进 Ｔｈ１７ 细胞

分化［２３］， 阻断 ＩＬ⁃６ 信号传导可以改善肺动脉高压

模型大鼠的病理改变［１６］。 因此， 通过减少肺内或

肺血管周围 ＩＬ⁃６ 的生成或阻断 ＩＬ⁃６ 信号传导， 可

抑制肺血管周围的 ＣＤ４＋Ｔ 细胞向 Ｔｈ１７ 细胞分化，
是改善肺血管重塑， 抑制慢性阻塞性肺疾病合并肺

动脉高压的有效途径。
３􀆰 ２　 靶向抑制 ＣＸＣＬ１２ 表达 　 Ｃ⁃Ｘ⁃Ｃ 基序趋化因

子配体 １２ （ Ｃ⁃Ｘ⁃Ｃ ｃｈｅｍｏｋｉｎｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｌｉｇａｎｄ １２，
ＣＸＣＬ１２） 在肺动脉中由成纤维细胞、 内皮细胞分

泌产生［２４］， 可调控 ＩＬ⁃６ 水平， 并与 ＣＤ４＋Ｔ 细胞的

募集与分化有关。 ＣＸＣＬ１２ 是缺氧暴露动物肺动脉

中最早增加的以及肺血管重塑最相关的细胞因子之

一［１２，２４］。 ＣＸＣＬ１２ 表达与 ＩＬ⁃６ 水平呈正相关［２５］。
此外， ＣＸＣＬ１２ 是一种强效的 Ｔ 细胞趋化因子，
ＣＸＣＬ１２ 表达可诱导 ＣＤ４＋Ｔ 细胞的募集， 并通过影

响 ＣＤ４＋Ｔ 细胞粘附、 迁移等功能导致 ＣＤ４＋Ｔ 细胞

迁移到血管壁及其周围组织中［２６⁃２７］， ＣＸＣＬ１２ 的产

生还促使 Ｔｈ１７ 分化及 ＩＬ⁃１７ 分泌［２６］， 从而促进血

管壁中成纤维细胞、 平滑肌细胞的炎症激活［２８］，
导致早期血管外膜炎症， 在促炎细胞因子的持续刺

激下最终导致肺血管重塑［５］。 因此， 通过靶向抑

制肺动脉成纤维细胞或内皮细胞中 ＣＸＣＬ１２ 表达来

调控 ＣＤ４＋Ｔ 细胞的募集及 ＩＬ⁃６ 水平， 进而阻断肺

血管周围 ＣＤ４＋Ｔ 细胞向 Ｔｈ１７ 细胞分化， 可能是靶

向调控肺动脉周围免疫微环境， 改善肺血管重塑、
减轻肺动脉高压的潜在途径。
３􀆰 ３ 　 调 控 Ｂｒｅｇ 细 胞 水 平 　 调 节 性 Ｂ 细 胞

（ｒｅｇｕｌａｔｏｒｙ Ｂ ｃｅｌｌｓ， Ｂｒｅｇ） 也参与慢性阻塞性肺疾

病肺血管重塑。 Ｂｒｅｇ 细胞是 Ｂ 淋巴细胞的亚群之

一， 具备产生抗炎细胞因子 ＩＬ⁃１０ 的作用， 在慢性

阻塞性肺疾病中发挥抗炎效应［３］。 升高 Ｂｒｅｇ 细胞

水平能抑制 ＣＤ４＋Ｔ 细胞向辅助性 Ｔ 细胞分化， 促

进 ＣＤ４＋Ｔ 细胞向调节性 Ｔ 细胞分化， 并能改善肺

动脉高压小鼠的血液动力学和肺血管重塑， 抑制缺

氧诱导的肺动脉平滑肌细胞增殖［２９⁃３０］。 基于 Ｂｒｅｇ
细胞与 ＣＤ４＋Ｔ 细胞分化的相关性， 调控 Ｂｒｅｇ 细胞

在肺内或肺血管周围的水平亦是改善慢性阻塞性肺

疾病合并肺动脉高压的重要突破口。
４　 中药调控 ＣＤ４＋Ｔ 细胞及其相关因子干预慢性阻

塞性肺疾病合并肺动脉高压

４􀆰 １　 中药活性成分　 黄芪具有调节免疫、 抗炎等
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作用［３１］。 黄芪多糖可降低肺动脉高压模型鼠肺组

织 ＩＬ⁃１７ 水平及血清 ＩＬ⁃６ 水平， 改善肺动脉与心肌

重塑， 降低肺动脉压［３２⁃３３］。 核因子⁃κＢ （ ｎｕｃｌｅａｒ
ｆａｃｔｏｒ⁃κＢ， ＮＦ⁃κＢ） 是一种调节各种促炎细胞因子

转录的核转录因子， 也是介导肺动脉高压炎症和重

塑信号通路中的关键因子， 其磷酸化激活后可促使

下游 ＩＬ⁃６ 等多种炎性细胞因子的分泌［３４］。 黄芪甲

苷可降低肺动脉高压模型鼠肺组织和人肺动脉内皮

细胞 ＮＦ⁃κＢ、 ＩＬ⁃６ 水平， 改善肺血管重塑， 降低肺

动脉压、 右心室收缩压、 右心肥厚指数， 促进人肺

动脉内皮细胞的增殖［３５⁃３６］。
紫菀酮是从菊科紫菀属植物的根及根茎中提取

的， 具有调节免疫反应、 抗炎、 抑制肺纤维化等作

用［３７］。 白藜芦醇存在于虎杖、 决明子、 何首乌等

多种中药及果蔬中， 具有抗炎、 抗动脉粥样硬化、
抗高血压等特性［３８⁃３９］。 紫菀酮和白藜芦醇可抑制

低氧诱导的大鼠肺动脉平滑肌细胞和肺动脉内皮细

胞 ＩＬ⁃６ 水平， 降低低氧诱导的大鼠肺动脉平滑肌

细胞增殖率和肺动脉内皮细胞凋亡率［４０］。
杜仲叶为杜仲的药用部分之一， 具有抗炎、 调

节免疫等作用［４１］。 杜仲叶提取物可降低模型大鼠

外周血浆及肺组织中 ＩＬ⁃６ 水平， 改善肺血管重塑

及右心室肥厚， 降低右心室收缩压［４２］。
紫草素来源于紫草， 具有抗炎、 保护心脑血管

等作用［４３］。 紫草素可抑制肺动脉高压大鼠肺组织

ＩＬ⁃６、 ＩＬ⁃２１ 水平， 改善肺血管重塑及右心血流动

力学［４４］。
连翘酯苷 Ｂ 是从连翘果实中提取的， 具有抗

炎、 抗氧化等作用［４５］。 连翘酯苷 Ｂ 能抑制肺动脉

高压大鼠肺动脉平滑肌细胞中 ＮＦ⁃κＢ 的激活及细

胞的增殖、 迁移， 降低肺组织和血清 ＩＬ⁃６ 水平，
改善肺动脉及右心室重塑， 提高大鼠生存率［４６］。

人参皂苷 Ｒｇ１ 是从人参的根和根茎中提取的，
具有抑制血管重塑及心脏纤维化、 减轻心肌炎症等

作用［４７］。 人参皂苷 Ｒｇ１ 能降低肺动脉高压小鼠肺

组织、 肺动脉 ｐ⁃ＮＦ⁃κＢ 表达及血清、 肺组织 ＩＬ⁃６
水平， 改善肺血管重塑， 降低肺动脉压及右心室压

力［４８⁃４９］。 此外， 人参皂苷 Ｒｇ１ 能增加缺氧诱导的

人肺动脉内皮细胞的活性， 降低细胞上清液 ｐ⁃ＮＦ⁃
κＢ 水平［４９］。

藏红花素是从藏红花中提取的， 具有抗炎、 抗

氧化等作用［５０］。 藏红花素可降低肺动脉高压大鼠

右心室 ｐ⁃ＮＦ⁃κＢ、 ＩＬ⁃６ 水平， 降低平均肺动脉压，
改善右心室组织损伤、 右心室肥大指数及右心室收

缩压［５１］。
雷公藤甲素是从雷公藤根部提取的， 具有免疫

抑制、 抗炎等作用［５２］， 其本身也是毒性成分， 但

研究者已通过适当方法在减轻其的毒性的同时还可

增强其药理效果［５３］。 雷公藤甲素可降低肺动脉高

压大鼠肺动脉 ＮＦ⁃κＢ 蛋白表达， 抑制血清、 肺泡

灌洗液 ＩＬ⁃６、 ＩＬ⁃１７ 水平并升高 ＩＬ⁃１０ 水平， 抑制

外周血 Ｔｈ１７ 细胞比例， 增加外周血调节性 Ｔ 细胞

（ｒｅｇｕｌａｔｏｒｙ Ｔ ｃｅｌｌｓ， Ｔｒｅｇ） 比例， 抑制肺小动脉重

塑， 减轻肺动脉高压， 改善右心室损伤［５４］。
详见表 １。

４􀆰 ２　 中药复方　 肺心汤是临床减轻低氧性肺动脉

高压的有效经验方， 由桃红四物汤与葶苈大枣泻肺

汤加减化裁而成， 肺心汤能降低肺动脉高压模型鼠

肺组织 ｐ⁃ＮＦ⁃κＢ 及其下游 ＩＬ⁃６ 表达， 抑制肺血管

重塑， 降低肺动脉压， 改善右心功能［５５⁃５６］。
补肺活血胶囊属于滋补心肺类药物， 广泛应用

于肺系疾病的治疗。 补肺活血胶囊可升高慢性阻塞

性肺疾病合并肺动脉高压患者外周血 ＣＤ４＋Ｔ 比例、
ＣＤ４＋ Ｔ ／ ＣＤ８＋ Ｔ 比值， 改善肺功能， 降低肺动脉

压力［５７］。
血府逐瘀口服液由血府逐瘀汤化裁而成， 可降

低急性慢性阻塞性肺疾病合并肺动脉高压患者血浆

ＩＬ⁃６ 水平， 改善肺功能， 提升氧分压， 降低二氧化

碳分压及肺动脉压， 通过降低纤维蛋白原、 Ｄ⁃二
聚体及抗凝血酶Ⅲ活性， 改善患者高凝状态［５８］。

复方葶苈子汤是在葶苈大枣泻肺汤合苓桂术甘

汤的基础上加以活血化瘀药物创制而成的复方， 该

方可有效缓解慢性阻塞性肺疾病合并肺动脉高压患

者的临床症状， 并延长发病时间； 动物实验表明该

方能降低肺动脉高压大鼠肺组织 ＩＬ⁃１７ 表达， 升高

ＩＬ⁃１０ 表达， 减轻肺血管重塑以及气管、 肺泡病理

损伤， 改善肺功能、 肺动脉压力、 动脉血气［５９］。
补肺益肾组分方Ⅲ是由补肺益肾方活性成分筛

选后自拟而成， 该方可抑制肺组织炎症反应， 减轻

肺组织损伤， 改善慢性阻塞性肺疾病大鼠肺功能，
降低 ＩＬ⁃６ 水平， 升高 ＣＤ４＋Ｔ ／ ＣＤ８＋ Ｔ、 ＣＤ４＋ Ｔ、 ＩＬ⁃
１０ 水平［６０］； 并可降低烟雾联合细菌诱导的肺动脉

高压大鼠肺组织 ＩＬ⁃６ 水平， 改善肺小动脉肌化、
肺血管重塑， 降低肺动脉压［６１］。

达原饮被广泛应用于呼吸系统的治疗中［６２］，
可抑制低氧性肺动脉高压模型小鼠肺组织 ｐ⁃ＮＦ⁃κＢ
表达， 降低肺组织中 ＩＬ⁃６ 的转录水平及血清中 ＩＬ⁃
６ 水 平， 改 善 肺 血 管 壁 厚 度， 降 低 右 心 室 收

２５５
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　 　 　 　 　 　表 １　 中药活性成分调控 ＣＤ４＋Ｔ 细胞及其相关因子干预慢性阻塞性肺疾病合并肺动脉高压作用机制
中药活性成分 来源 分类 研究对象 给药剂量 作用机制 文献

黄芪多糖 黄芪 多糖类 野百合碱诱导 ＳＤ 大鼠；１０％
Ｏ２ 的 常 压 低 氧 舱 中 诱 导

Ｃ５７ＢＬ ／ ６ 小鼠

２００、 ４００ｍｇ ／ ｋｇ； ２００、
４００、８００ ｍｇ ／ ｋｇ

降低 ＩＬ⁃１７、ＩＬ⁃６ 水平 ［３２⁃３３］

黄芪甲苷 皂苷类 野百合碱诱导 ＳＤ 大鼠；野百
合碱吡咯诱导人肺动脉内皮
细胞； １０％ Ｏ２ 的低氧舱中诱

导 Ｃ５７ＢＬ ／ ６ 小鼠

４０、 ８０ ｍｇ ／ ｋｇ； ５０、 １００
μｍｏｌ ／ Ｌ；４０、８０ ｍｇ ／ ｋｇ

降低 ＮＦ⁃κＢ、ＩＬ⁃６ 水平 ［３５⁃３６］

紫菀酮
白藜芦醇

紫菀
虎 杖、 决 明
子、何首乌等

三萜类
多酚类

２％ Ｏ２ 和 ５％ ＣＯ２ 的培养箱中

诱导大鼠肺动脉平滑肌细胞；
大鼠肺动脉内皮细胞

２、４、８ μｇ ／ ｍＬ
１０、２０、４０ μｍｏｌ ／ Ｌ

降低 ＩＬ⁃６ 水平
降低 ＩＬ⁃６ 水平

［４０］

杜仲叶提取物 杜仲 — 野百合碱诱导 ＳＤ 大鼠 １􀆰 ６７、３􀆰 ３０ ｍＬ ／ ｋｇ 降低 ＩＬ⁃６ 水平 ［４２］
紫草素 紫草 萘醌类 野百合碱诱导 ＳＤ 大鼠 １０ ｍｇ ／ ｋｇ 降低 ＩＬ⁃６、ＩＬ⁃２１ 水平 ［４４］

连翘酯苷 Ｂ 连翘 苯乙醇
苷类

野百合碱诱导 ＳＤ 大鼠；血小
板源性生长因子⁃ＢＢ 诱导大
鼠肺动脉平滑肌细胞增殖

２０ ｍｇ ／ ｋｇ；１０ μｍｏｌ ／ Ｌ 抑制 ＮＦ⁃κＢ 信号通路激活，
降低 ＩＬ⁃６ 水平

［４６］

人参皂苷 Ｒｇ１ 人参 三萜类 １０％ Ｏ２ 低 氧 诱 导 野 生 型

Ｃ５７ＢＬ ／ ６ 小鼠或 ＳＤ 大鼠；３％
Ｏ２ 缺氧培养诱导 ＳＤ 大鼠的

肺动脉平滑肌细胞、人肺动脉
内皮细胞

５、１０、２０ ｍｇ ／ ｋｇ；
２０ μｍｏｌ ／ Ｌ

抑制 ＮＦ⁃κＢ 信号通路激活，
降低 ＩＬ⁃６ 水平

［４８⁃４９］

藏红花素 藏红花 水 溶 性 类
胡萝卜素

野百合碱诱导 ＳＤ 大鼠 ２００ ｍｇ ／ ｋｇ 抑制 ＮＦ⁃κＢ 激活，降低 ＩＬ⁃６
水平

［５１］

雷公藤甲素 雷公藤 二萜类 野百合碱诱导 ＳＤ 大鼠 ０􀆰 １、０􀆰 ２、０􀆰 ４ ｍｇ ／ ｋｇ 降低 ＮＦ⁃κＢ、ＩＬ⁃６、ＩＬ⁃１７ 水平
及 Ｔｈ１７ 细胞比例，升高 ＩＬ⁃
１０ 水平及 Ｔｒｅｇ 细胞比例

［５４］

缩压［６３］。
藏药复方索洛西汤多用于治疗呼吸系统疾病，

该方可降低模型大鼠肺组织 ｐ⁃ＮＦ⁃κＢ、 ＩＬ⁃６ 等炎性

细胞 因 子 水 平， 改 善 肺 血 管 重 塑， 降 低 肺 动

脉压［６４］。
详见表 ２。

表 ２　 中药复方调控 ＣＤ４＋Ｔ 细胞及其相关因子干预慢性阻塞性肺疾病合并肺动脉高压作用机制

中药复方 药物组成 功效 研究对象 给药剂量 作用机制 文献

肺心汤 生黄芪、白参、红花、
桃仁、赤芍、制附子、
葶苈子、茯苓、白术、
车前子、麦冬、知母

补益心肺、
活血化瘀、
祛痰利水

Ｓｕｇｅｎ ５４１６ 联合 １０％ Ｏ２低

氧舱诱导 Ｃ５７ＢＬ ／ ６ 小鼠；野
百合碱诱导 ＳＤ 大鼠

８􀆰 ４５、１６􀆰 ９、３３􀆰 ８ ｇ ／ ｋｇ；
１１􀆰 ７、２３􀆰 ４、４６􀆰 ８ ｇ ／ ｋｇ

抑制 ＮＦ⁃κＢ 信号通路激
活，降低 ＩＬ⁃６ 表达

［５５⁃５６］

补 肺 活 血
胶囊

黄芪、赤芍、补骨脂 补 肺 纳 肾
活血

慢性阻塞性肺疾病合并肺
动脉高压气虚血瘀证患者

每天 ３ 次，每次 ４ 粒 升高 ＣＤ４＋ Ｔ 比值，升高

ＣＤ４＋Ｔ ／ ＣＤ８＋Ｔ 比值

［５７］

血 府 逐 瘀
口服液

当归、桃仁、赤芍、红
花、柴胡、生地黄、川
芎、枳壳、延胡索、牛
膝、桔梗、炙甘草

活血化瘀、
行气止痛、
滋阴清热

急性 ＣＯＰＤ 肺 动 脉 高 压
患者

每天 ３ 次，每次 １０ ｍＬ 降低 ＩＬ⁃６ 水平 ［５８］

复 方 葶 苈
子汤

葶苈子、 水蛭、 矮地
茶、川芎、桃仁、黄芩、
红花、茯苓、白术、桂
枝、甘草

泻肺逐饮、
活血通络、
温阳化气

脂多糖联合香烟烟雾诱导
ＳＤ 大鼠

４􀆰 ９３、９􀆰 ８７、１９􀆰 ７４ ｇ ／ ｋｇ 降低 ＩＬ⁃１７ 水平， 升高
ＩＬ⁃１０ 水平

［５９］

补 肺 益 肾
组分方Ⅲ

参皂苷 Ｒｈ１、丹皮酚、
淫羊藿苷、川陈皮素、
黄芪甲苷

补肺益肾 香烟烟雾联合细菌感染诱
导 ＳＤ 大鼠

５􀆰 ５ ｍｇ ／ ｋｇ；３􀆰 ２４、
６􀆰 ４８、１２􀆰 ９６ ｍｇ ／ ｋｇ

降低 ＩＬ⁃６ 水 平， 升 高

ＣＤ４＋Ｔ ／ ＣＤ８＋ Ｔ、ＣＤ４＋ Ｔ、
ＩＬ⁃１０ 水平

［６０⁃６１］

达原饮 槟榔、草果、黄芩、厚
朴、知母、白芍、甘草

开达膜原、
避秽化浊、
清热解毒

（１０±０􀆰 ５）％ Ｏ２的低氧舱诱

导 Ｃ５７ ／ ＢＬ６Ｊ 小鼠

８００ ｍｇ ／ ｋｇ 抑制 ＮＦ⁃κＢ 信号通路激
活，降低 ＩＬ⁃６ 水平

［６３］

复 方 索 洛
西汤

丛菔、岩白菜、 紫草
茸、甘草

清肺热、止
咳化痰

野百合碱或低压缺氧舱诱
导 ＳＤ 大鼠

１􀆰 ６７、２􀆰 ５０、３􀆰 ３４ ｇ ／ ｋｇ 抑制 ＮＦ⁃κＢ 信号通路激
活，降低 ＩＬ⁃６ 水平

［６４］
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５　 结语与讨论

肺血管重塑是慢性阻塞性肺疾病肺动脉压力

增高的主要决定因素， 其病理机制与肺血管周围

免疫失调诱发血管周围炎症密切相关。 肺血管周

围 ＣＤ４＋Ｔ 细胞免疫失调参与慢性阻塞性肺疾病肺

血管重塑， 并涉及与肺动脉细胞、 其他免疫细胞

的相互串扰及复杂的细胞间反馈。 建议可通过构

建细胞共培养体系模拟肺动脉细胞及其周围免疫

细胞的在体模式， 有助于明确该病病理机制及治

疗靶点。
慢性阻塞性肺疾病合并肺动脉高压属于传统医

学 “肺胀” 范畴［６５］， 病机特点为本虚标实， 因久

病肺气虚损， 累及脾肾心， 又因气虚致痰浊、 水

饮、 瘀血形成， 进一步阻碍气机运行、 耗伤正气加

重病情。 在临床中药已普遍用于该病的治疗， 并通

过研究佐证了部分中药的真实有效性。 本文对近年

来国内外通过调控 ＣＤ４＋Ｔ 细胞免疫失调干预慢性

阻塞性肺疾病合并肺动脉高压相关的单药有效成

分、 中药复方等研究进行归纳、 总结。 多糖类、 皂

苷类、 萜类等中药活性成分以及具备补益心肺、 活

血化瘀、 止咳化痰利水等功效的复方与调节 ＣＤ４＋Ｔ
细胞免疫失调存在显著的相关性。 此外， 具备补肺

益气功效的中药 （如黄芪、 人参） 在这些研究中

占有更显著地位， 本文在祖国医学理论思想的指导

下对补肺益气在慢性阻塞性肺疾病合并肺动脉高压

治疗中的必要性进行了分析。 慢性阻塞性肺疾病合

并肺动脉高压促使右心血液回流受阻进而导致右心

衰竭， 而祖国医学认为心血的正常运行与肺气的充

盈息息相关， 主要表现在 ２ 个方面。 其一， 心肺经

脉相连， 相互为用， 肺气宣则心血运， 正如张景岳

所述： “经脉流动， 必由于气， 气主于肺， 故为百

脉之朝会”。 其二， 肺所吸入的自然界之清气与脾

胃运化的水谷之精气相合， 在胸中生成宗气， 宗气

可向下贯注心脉以助心行血， 正如 《灵枢·邪客》
所云： “宗气积于胸中， 出于喉咙， 以贯心脉， 行

呼吸焉”； 若肺气虚损， 则宗气生成不足， 其 “贯
心脉” 之功受限， 不能助心行血， 致心血瘀阻，
而发为胸闷、 胸痛等症， 正如 《灵枢·刺节真邪》
云： “宗气不下， 脉中之血， 凝而流止”。 故在治

疗上应灵活的遵照 《景岳全书》 所言 “治血先治

气”， 即针对本虚注重补肺益气， 肺气足则推动血

精液的输布， 促进血行痰消。
目前大部分研究仅探索了中药对 ＣＤ４＋ Ｔ 细胞

免疫失调相关的炎症因子或炎症信号通路的影响。

研究者可根据现有研究成果与肺动脉周围 ＣＤ４＋ Ｔ
细胞免疫失调的相关性， 进一步明确中药治疗慢性

阻塞性肺疾病合并肺动脉高压的作用机制， 以促进

中药的推广与应用。
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［２６］ 　 Ｍｅｉｒｏｎ Ｍ， Ｚｏｈａｒ Ｙ， Ａｎｕｎｕ Ｒ， ｅｔ ａｌ． ＣＸＣＬ１２ （ＳＤＦ⁃１ａｌｐｈａ）
ｓｕｐｐｒｅｓｓｅｓ ｏｎｇｏｉｎｇ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ａｕｔｏｉｍｍｕｎｅ ｅｎｃｅｐｈａｌｏｍｙｅｌｉｔｉｓ
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４０６９⁃４０８１．
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