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摘  要 

间质性肺纤维化(Interstitial Pulmonary Fibrosis, IPF)是一种发生在肺部的以弥漫性肺泡炎症、细胞结

构紊乱及间质纤维化为特征的慢性、进展性、不可逆的间质性疾病。然而现代医学治疗肺纤维化的手段

十分有限，近些年来中医药在改善肺纤维化疾病的临床症状、延缓纤维化进展等方面展现出独特优势，

研究显示，中药复方或中医艾灸联合西药(吡非尼酮、尼达尼布)可显著改善患者肺功能，延缓纤维化的

进展，且具有良好的安全性。本文结合了近年来国内外关于中医药治疗间质性肺纤维化疾病的研究，探

讨从中医病名归属、中医药治疗间质性肺纤维化的理论基础、作用机制及临床疗效的研究进展，以期可

以为IPF的治疗提供新的思路和方向。 
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Abstract 
Interstitial pulmonary fibrosis (IPF) is a chronic, progressive and irreversible interstitial lung dis-
ease characterized by diffuse alveolar inflammation, cellular structural disorder and interstitial fi-
brosis. However, modern medical treatment options for pulmonary fibrosis are quite limited. In re-
cent years, traditional Chinese medicine has demonstrated unique advantages in improving clinical 
symptoms of pulmonary fibrosis and delaying the progression of fibrosis. Studies have shown that 
traditional Chinese medicine formulas or the combination of traditional Chinese medicine moxi-
bustion and Western medicine (pirfenidone, nintedanib) can significantly improve lung function in 
patients, delay the progression of fibrosis, and have good safety. This article combines domestic and 
international research on the treatment of interstitial pulmonary fibrosis with traditional Chinese 
medicine in recent years, and explores the research progress in the classification of traditional Chi-
nese medicine disease names, theoretical basis, mechanism of action and clinical efficacy of tradi-
tional Chinese medicine in the treatment of interstitial pulmonary fibrosis, with the aim of provid-
ing new ideas and directions for the treatment of IPF. 
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1. 引言 

间质性肺纤维化(Interstitial Pulmonary Fibrosis, IPF)是一种发生在肺部的慢性、进展性、不可逆的间

质性疾病。该疾病主要以肺间质内成纤维细胞增生以及致肌成纤维细胞分泌过量的细胞外基质(ECM)为
特征[1]。其主要病理特征是胶原合成和降解失衡引起细胞外基质在肺间质内过度积累，导致气体交换不

良，最终引发呼吸衰竭[2]。间质性纤维化可发生在任何年龄，随着年龄的增加，发病率也逐渐升高，IPF
患者的平均年龄约为 65~70 岁[3]。由于早期的诊断较为困难，其病理特征的不可逆性，加之目前无特异

性的治疗方法，IPF 的预后较差，患者诊断后的中位生存时间为 2.5~5 年，死亡率甚至与晚期肿瘤相当，

5 年存活率仅为 20% [4] [5]。目前临床中常用的抗肺纤维化药物仅有吡非尼酮(pirfenidone, Pirf)及尼达尼

布(nintedanib, Nint)，然而这两种药物副作用较大，且仅能延缓疾病的进展、改善患者预后，并不能起到

阻止肺功能的下降、逆转纤维化改变的作用[6]。研究表明，中医疗法可以通过减少急性加重次数、提高

生活质量及改善临床症状等对 IPF 起到治疗作用[7]。但目前中医治疗对于肺间质纤维化的治疗仍缺乏统

一、规范的认识，故针对目前国内外应用中医疗法治理间质性肺纤维化的研究进展及作用机制进行梳理

分析，以期为间质性纤维化治疗的临床应用提供思路。 
间质性纤维化在传统中医文献中并没有完全一致的病名记载，基于“整体观念”和“辨证论治”理

论，中医学者多将 IPF 归属于“肺痿”、“肺痹”等范畴[8]。汉代张仲景的《金匮要略》中首先提出了

“肺萎”这一概念，将其描述为“肺叶枯萎”之虚症，与间质性肺纤维化晚期肺组织萎缩，肺功能严重

受损的症状相似；而“肺痹”则在《黄帝内经》中首次提出，强调的“痰瘀互结”“肺络淤阻”与纤维化
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早期炎症渗出，肺间质增加的表现吻合。肺纤维化与肺痿都是肺部疾病经久不愈发展的结果，肺萎的基

本起病机理是肺热叶焦，津血不足，失于濡养[9]，而间质性肺纤维化则是随着病程的进展，氧气在肺泡

与毛细血管之间交换困难，呼吸困难与持续干咳等症状持续加重。有学者认为肺痹为外邪袭肺、闭阻肺

的宣降，卫气失宣则发热，宣降失常则咳嗽气急、胸闷、气喘等，邪气伤正则乏力，正不胜邪则呼吸困难

进行性加重，不能助心行血则发绀与间质性肺纤维化的急性发作期时的症状息息相关[10]。 

2. 中医药在间质性肺纤维化中的应用 

中医诊疗的特点体现在整体观念、辨证论治、自然疗法及个体化治疗等方面，注重整体调节，标本

兼治[11]。不同于西药的单一靶点精准治疗，中药通过多途径、多靶点综合干预，调节人体阴阳、气血等

的整体平衡起到标本兼治的效果。此外，中医疗法由于采用天然药物配伍、药食同源、个体化治疗，与

西医疗法相比，其副作用较小，更适合患者慢性疾病的长期调理。因此，中医的治疗策略和临床实践在

IPF 治疗中具有极大的研究价值和应用前景，目前已有多项研究表明中医疗法可以通过内治法、外治法、

中西医结合等模式对肺纤维化疾病起到治疗作用。 

2.1. 内治法：经典方剂与单味药 

根据中医体系的辩证论治，针对不同的证候往往采用不同功效的汤剂对症调理用药。肺痰瘀阻肺证

型可采用化痰逐瘀的润肺化痰汤、血府逐淤汤等；热毒壅肺证可用清热解毒的千金苇茎汤；气阴两虚证

可用益气养阴的麦门冬汤、补肺汤等。 
麦门冬汤：麦门冬汤是《金匮要略》中的经典方剂，由麦冬、半夏、人参、甘草、粳米等中药成分组

成。根据《金匮要略》中的记载：“火逆上气，咽喉不利，止逆下气者，麦门冬汤主之”[12]。麦冬原名

麦门冬，因其较高的药用价值，数千年来被各代医师应用于临床实践中；其含有丰富的化学成分，如甾

体皂苷类、酚类、有机酸类、挥发油类等，还有多种药理作用，已被证明具有保护心血管系统、抗炎、抗

氧化、抗肿瘤、降血糖、改善肺纤维化等功效[13]。研究表明，麦门冬汤及部分麦门冬提取物治疗肺纤维

化主要是通过降低炎性细胞因子，抑制氧化应激和促纤维化因子的表达，促进骨髓间充质干细胞分化，

增强细胞自噬活性等主要机制[14]。Zhou 等的一项研究在小鼠中建立肺纤维化模型，分别给予麦门冬汤、

吡非尼酮及生理盐水进行治疗，观察小鼠体重、肺系数、肺组织病理学变化并检测肺组中 II 型肺泡上皮

细胞衰老标志物 p53、p21、p16、SA-β-gal 和 SASP 的表达水平，发现麦门冬汤可以通过 PINK 1/Parkin
通路增强线粒体自噬，延缓肺纤维化的进展，在治疗 IPF 中发挥治疗作用[15]。也有研究表明麦门冬汤对

I3K/Akt/FOXO3a 信号通路中的关键蛋白具有调节作用，可以抑制 M2 巨噬细胞在小鼠肺组织中的浸润，

下调促纤维化因子，以及成纤维细胞活化标志物，进而起到抑制肺纤维化的作用[16]。 
血府逐淤汤：血府逐瘀汤是由红花、当归、生地黄、川芎、柴胡、牛膝等 11 味中药组合而成的中医

汤剂，具有活血化瘀、行气止痛的功效[17]。于宁霞等在一项 Meta 分析中研究了 938 例肺纤维化患者采

用“血府逐瘀汤”“黄芪桃红汤”等补肺活血法中药治疗肺纤维化，认为肺纤维化的病理机制主要是气

阴两虚为主，痰瘀内阻居多，采用活血类的中药复方可以益气、活络化瘀；分析结果显示：与常规西医

疗法相比，补肺活血法治疗在改善患者肺功能，提高临床有效率、延缓疾病进展等方面均有明显优势[18]。
Smad-3 是一种可以调节细胞外基质沉积、促进炎症反应、影响上皮细胞–间质转化的关键信号通路枢纽

蛋白，武运邦等对纤维化大鼠给予不同药物进行灌胃处理 28天，检测大鼠肺组织中E-钙黏蛋白(E-cadherin)
和 α-平滑肌肌动蛋白(α-SMA)、TGF-β1、Smad3 的表达情况，发现血府逐瘀汤可以通过调节 Smad-3、
MMP-7 蛋白的表达影响博来霉素索诱导的肺纤维化大鼠肺系数、肺组织肺泡炎症及肺纤维化程度，起到

治疗肺纤维化的作用[19]。 
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除了中药复方制剂外，许多中药的单体活性成分也被证明在肺纤维化的治疗中有一定疗效。如皂苷

类的黄芪甘、人参皂苷；萜类的雷公藤甲素、紫杉醇、南蛇藤；黄酮类的黄芩素、红花黄色素、葛根素；

酚类的白藜芦醇、丹酚酸、没食子酸；醌类的丹参酮 IIA、大黄素等[20]。黄芪是一种豆科植物蒙古黄芪

或膜荚黄芪的根，具有补气升阳、生津养血、行滞通痹的功效。黄芪的多种活性成分如黄芪多糖、黄芪

皂苷、黄酮类等在抗炎、抗氧化等方面具有多种药理作用。黄芪甲苷是黄芪中提取的主要有效成分，研

究发现，黄芪甲苷在肺纤维化模型中可以通过抑制 PI3K/Akt 通路减少细胞外基质的沉积，逆转肺上皮–

间质转化(Epithelial-Mesenchymal Transition, EMT)进展，降低机体炎性分子的表达及过氧化物的积累，减

轻氧化应激反应，从而起到抑制肺部纤维化进展的作用[21]。在另一项实验研究中也发现黄芪甲苷可以降

低组织中间质蛋白的表达及细胞内 ROS 的产生，保护细胞线粒体及氧化应激反应，同时调控 EMT 相关

蛋白如 E-cadherin 蛋白、Vimentin 蛋白等的表达来抑制上皮–间质转化过程的发展，进一步证实了黄芪

甲苷具有抗纤维化的药理作用[22]。雷公藤是卫矛科雷公藤属植物的根，具有抗炎、抑制细胞免疫、体液

免疫及较强的活血通络的作用。近年来，一些研究表明，雷公藤的主要活性成分，如雷公藤甲素、雷公

藤红素等在肺纤维化的治疗中有潜在作用。Lin 等[23]的研究在博莱霉素诱导的肺纤维化小鼠和 TGF-β1
诱导的肺成纤维细胞模型中检测雷公藤甲素对肺纤维化的影响，发现雷公藤甲素阻断了 integrin-β1-FAK-
YAP 信号通路，减弱了上皮–间质转化对成纤维细胞的促纤维化反馈，在体内和体外均抑制纤维化分子

α-SMA、I 型胶原、纤维连接蛋白、波形蛋白的表达，表明雷公藤甲素可以阻止纤维化 ECM 重塑的关键

环节对纤维化起到潜在的治疗价值。也有研究发现雷公藤甲素可以通过调节纤维化小鼠肺泡 II 型上皮细

胞内 GRP78 和 CHOP 蛋白的表达，减轻小鼠肺部的炎症，恢复肺泡 II 型上皮细胞的正常功能以改善小

鼠肺功能进而起到改善纤维化的作用[24]。 

2.2. 外治法：针灸与穴位疗法 

中医肺康复是在中医理论体系的指导下，遵循肺部疾病的特点，采用针灸疗法，穴位贴敷、饮食调

养、八段锦、太极拳等传统功法调节肺经，化痰祛瘀，增强呼吸肌功能，延缓肺功能下降以改善肺慢性

病患者的生活质量，近些年来，肺康复治疗结合药剂治疗肺纤维化的应用研究证明肺康复训练虽然不能

逆转肺纤维化情况，但是可以显著改善患者的生活质量与状态。 
目前已有多项荟萃分析发现针灸可以改善慢性肺疾病患者的肺功能及临床症状，在预防和缓解呼吸

衰竭上也有一定效果。目前关于针灸治疗肺间质纤维化疾病的研究主要集中在艾灸方面。研究者对肺纤

维化模型大鼠的肺俞、膏肓俞穴施以艾灸发现，艾灸可以调控血小板衍生因子(platelet derived growth factor, 
PDGF)，抑制 TGF-β信号通路的活性，降低大鼠体内 TGF-β1、上调干扰素-γ (interferon, IFN)的含量，抑

制成纤维细胞向肌成纤维细胞转化，减少细胞外基质蛋白如纤连蛋白的合成，进而从多个环节起到抗纤

维化的目的[25]。太极拳、八段锦、五禽戏等传统功法是中医康复体系的重要组成部分，慢性肺部疾病往

往具有病程长、反复发作、进行性进展的特点，而传统功法通过“形气神”的统一调节，通过特定的肢体

动作、呼吸调控，使得机体达到阴阳平衡、气血调和，从而起到减轻症状、改善肺功能、提高生活质量的

目的。刘媛媛[26]等分析比较了两组共 100 例稳定期 IPF 患者，实验组及对照组均接受化痰、抗感染等治

疗的基础上，实验组配合肺康复训练及八段锦干预 3 个月后实验表明：干预后，患者的肺功能提升，FVC、
FEV1、较干预前升高，SGRQ 评分较干预前改善，表明稳定期 IFP 患者开展八段锦联合肺康复训练，对

肺功能的改善有一定的促进作用，且可以良好调整情绪状态，提升生活质量。王步清等[27]将 80 例早中

期特发性肺纤维化的患者随机分为两组；对照组采用西药常规治疗，另一组在对照组的基础上，在大椎、

膻中、风门、定喘、肺俞、脾俞、肾俞、足三里穴位加用埋线进行治疗，两组治疗疗程均为三个月，在治

疗前后再分别检测胸部 CT、血气分析、生活质量评分、肝肾功及血、尿常规等指标；结果发现，埋线组
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在治疗结束后胸部 CT 的磨玻璃影和网格征象有一定程度改善，生活质量评分较前及血气分析结果与对

照组相比都有一定的优势，且血、尿常规及肝肾功能检查并未发现异常，反映了埋线组在安全性方面也

有良好的表现，表明中医埋线治疗在治疗中早期肺纤维化方面不仅使病情得到一定程度缓解，同时也具

有良好的安全性。 

3. 中医疗法治疗肺纤维化的作用机制 

中医疗法治疗肺纤维化(PF)的作用机制涉及多靶点、多途径的综合调节，近代研究中药复方、单药成

分及针灸等治疗抑制纤维化进程等方面的作用机制主要涉及以下几个方面。 

3.1. 抗炎与免疫调节 

传统观点认为慢性炎症的发生以及免疫平衡的失调是肺纤维化的关键因素，中医疗法可以通过调控

炎症信号通路减少促炎因子的释放。如人参皂苷在肺纤维化大鼠模型中发现与实验组相比，人参皂苷组

大鼠血清中如 TNF-α、IL-1β、FIB 等炎症因子表达降低，病理切片也提示用人参皂苷治疗后的大鼠肺组

织结构破坏及炎性浸润程度较实验组改善，提示可能是通过抑制炎症反应缓解肺纤维化进程[28]。Jak-
STAT 信号通路是信号转导的关键通路，而 Th1 及 Th2 是两种重要的辅助性 T 细胞，可以通过分泌特定

的细胞因子 IFN-γ、TNF-α、IL-4、IL-5 等参与机体的免疫应答。周怡菲等通过动物实验发现麦门冬汤可

以通过抑制 JAK2/STAT1 信号通路的激活调节 IFN-γ、IL-4 的蛋白表达量，进而调节免疫反应起到抑制

纤维化进展的作用[29]。 

3.2. 抗氧化应激 

氧化应激与肺纤维化之间存在密切的联系，不仅是 IPF 的关键发病机制之一，也会促进肺纤维化病

程的进展，在 IPF 患者的体内肺泡中存在氧化–抗氧化的失衡，患者的中性粒细胞产生过量的活性氧

(ROS)，使机体处于氧化应激状态[30]。在正常生理条件下，线粒体通过释放 ROS 激活 NLRP3 炎症小体，

当线粒体发生功能障碍时，线粒体膜和极性被破坏，过量的 ROS 释放炎症小体，引起细胞损伤，促进肺

纤维化的进程[31]。而目前的研究表明多种中药复方如麦门冬汤、当归补血汤、炙甘草汤以及现代组方如

参龙煎剂、肺痹汤 2 号、温肺化纤汤等通过经典信号通路调节氧化应激相关因子提高机体抗氧化能力，

清除氧自由基、降低脂质过氧化水平以减轻肺部损伤，延缓肺纤维化进展[32]。梁媛等[33]对 102 例特发

性肺纤维化患者进行分组治疗，其中治疗组患者在大椎、肺俞、膈俞、膏盲、肾俞、天突、定喘等穴位进

行为期两个月的热敏灸后发现患者的临床症状及肺功能检测都较前明显改善，血清中的 MDA 水平低于

对照组，SOD 水平高于对照组，提示热敏灸疗可以抑制氧化应激起到治疗肺纤维化的作用。 

3.3. 抑制纤维化进程 

活化的成纤维细胞是肺纤维化的主要效应细胞，发生肺纤维化时成纤维细胞被异常激活为肌成纤维

细胞，肌成纤维细胞大量分泌胶原蛋白、纤连蛋白等成分，从而促进上皮–间质转化过程的进展并在肺

内形成纤维化细胞瘢痕。正常生理状态下，MMP-7 以酶原的方式被分泌到细胞外基质中，大量的研究证

实，MMP-7 通过降解细胞外基质成分、减少胶原的过度沉积，从而起到抗纤维化的作用[34]。有研究者

在采用血中药汤剂治疗大鼠肺纤维化的实验中发现，与模型组大鼠相比，血府逐瘀汤可以影响 Smad-3、
MMP-7 蛋白的表达，大鼠肺组织中的 E-钙粘蛋白表达水平显著升高，而 α-SMA、TGF-β1、Smad3 表达

均显著降低，且在肺纤维化代偿性修复阶段时 MMP-7 表达增加，对于肺纤维化具有损伤修复作用，都表

明中医疗法可能通过干预上皮间质转化机制抑制大鼠肺纤维化[35]。 
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4. 总结与展望  

综上所述，中医疗法通过多途径、多靶点的特点在肺间质纤维化治疗中展现出独特的优势及潜力，

不仅可以抑制纤维化过程的进展，而且一定程度上改善了患者的生活质量，在未来的临床应用中有良好

的前景。但在研究中发现仍存在诸多亟待解决的问题与不足。比如中医病名的归属及病理理论的不统一，

肺纤维化在中医文献中被归属于多个病名范畴，缺乏统一的标准，也因此导致各家对肺纤维化的病理机

制存在不同的认知与理解，影响了临床疗效上的可重复性与可比性。诊疗评价体系不完善以及中医的剂

量控制问题是临床中的另一挑战。目前的研究对于中医疗法在治疗肺间质纤维化疗效的评价主要集中于

临床症状的改善和生活质量的评分上，缺乏肺功能参数、胸部 CT 结果等标准化的客观评价，导致结果难

以横向比较；同时由于即使是同一草药，由于产地、炮制方法及煎煮工艺的差距都有可能导致药剂有效

成分的差异，且传统汤剂多味苦，影响患者的依从性，虽然近些年也有滴丸、颗粒等剂型，但在生物利

用度及药效转化上仍缺乏可靠的研究依据，所以针对肺间质纤维化疾病要建立中医诊疗的规范化标准，

加强更多基础研究及循证研究以期为中医疗法在临床实践中的应用与发展提供更多可靠的依据。 
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