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·COPD 专题研究·

基于“血不利则为水”理论探讨慢性阻塞性肺疾病
肺血管重塑的病机及治疗

崔力心1，张新宇1，周瑞玲1，马秋晓2，张雯2，张琼2

【摘要】　慢性阻塞性肺疾病（COPD）是我国常见的呼吸系统疾病，近年来其发病率和死亡率逐年攀升。肺动

脉高压（PH）可促使COPD发展为右心衰竭，增加患者的死亡风险，现受到研究者重视。医学研究表明，肺血管重

塑是COPD继发PH的重要病理环节，但由于其病因复杂，尚无特效西医治疗手段，而中医辨证施治具有因人制宜等独

特优势。“血不利则为水”理论出自《金匮要略》，笔者立足于该理论认为脏腑亏虚引起血水不利是COPD继发PH的

始动环节，血水失衡所生瘀血及痰饮是肺血管重塑的重要机制，同时也是导致肺血管重塑进展的关键。因此，治疗

COPD肺血管重塑应以“血水同治”贯穿始终，兼顾补益脏腑。本文基于“血不利则为水”理论浅析COPD肺血管重塑

的病机及辨治COPD肺血管重塑的思路，以期为中医辨治COPD继发PH提供思路。
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【Abstract】　Chronic obstructive pulmonary disease (COPD) is a common respiratory system disease in China, and 
in recent years, its incidence and mortality rates have been increasing year by year. Pulmonary hypertension (PH) can promote 
the development of COPD into right heart failure and increase the risk of death in patients, and it is now receiving increasing 
attention from researchers. Medical research has shown that pulmonary vascular remodeling is an important pathological process 
in COPD with secondary PH. However, due to the complexity of its etiology, there is still no specific Western medicine treatment 
for it, while the traditional Chinese medicine treatment has unique advantages such as personalized treatment. The theory of 
"unsmooth blood circulation resulting in water retention" comes from the Essential Prescriptions of the Golden Coffer. Based on 
this theory, the author believes that the viscera and bowels deficiency causes blood and fluid to flow poorly, which is the starting 
point of COPD with secondary PH. The imbalance of blood and fluid gives rise to static blood and phlegm reltention, which 
are important mechanisms of pulmonary vascular remodeling and are also key factors leading to its progression. Therefore, the 
treatment of pulmonary vascular remodeling in COPD should be based on the principle of "treating blood and fluid together" while 
also nourishing the organs. This article provides an analysis of the pathological mechanism and the dialectical treatment ideas for 
COPD with pulmonary vascular remodeling based on the theory of "unsmooth blood circulation resulting in water retention" , with 
the aim of providing ideas for utilizing the traditional Chinese medicine to treat COPD with secondary PH.
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慢性阻塞性肺疾病（chronic obstruct ive pulmonary 
disease，COPD）是以不完全可逆的进行性气流受限为主要特

征的呼吸系统疾病［1］，作为我国第3大死亡原因，其现患人

数约1亿［2］。研究表明，COPD继发的肺动脉高压（pulmonary 
hypertension，PH）属于低氧相关PH［3］，其中肺血管重塑是

COPD继发PH的主要原因，在COPD早期即可出现［4］。COPD
患者因吸烟、长期缺氧及肺部慢性炎症等而导致血管内皮功

能损伤，引起血管内膜、中膜增厚，血管外膜纤维化，增加

肺循环阻力，进而导致肺血管重塑及PH［4-5］，最终发展成

右心衰竭甚至导致患者死亡。因此，减缓肺血管重塑进程对

COPD继发PH患者的治疗及预后至关重要。

“血不利则为水”的理论出自《金匮要略》，“血不

利”指血瘀状态，“水”指体内滞留的痰饮之邪，二者与

COPD继发PH过程中肺血管重塑的病机及临床特点关系密

切。本文基于“血不利则为水”理论，探讨了COPD肺血管重

塑的病机及治疗，以期为中医辨治COPD继发PH提供思路。

1　“血不利则为水”的理论概述

《金匮要略·水气病脉证并治第十四》中载：“少阳

脉卑，少阴脉细，男子则小便不利，妇人则经水不通。经为

血，血不利则为水，名曰血分。”医圣张仲景在阐述妇人月

事失调引发水肿时首次提出“血不利则为水”的病机，清代

医家尤怡言此“皆阳气不行，阴气乃结之故……虽病于水，

而实出于血也”，指出该病虽表现为水肿，但根于少阳枢机

不利，三焦不畅，经血不通。《灵枢·邪客》中载：“营气

者，泌其津液，注之于脉，化以为血。”津血同源，互生互

化，病常相因。《医碥》中载：“有先病水肿而血随败者，

有先病血结而水随蓄者。”血结可生水饮为患，水蓄亦可致

血结成瘀。

血不利多生瘀，水液蓄积多成痰为肿。《读医随笔》中

载:“津亦水谷所化，其浊者为血，清者为津。”津血同出

中焦，血行脉中，津行脉外，内而濡养五脏六腑，外而滋润

肌肤孔窍。若血凝里而不散，津液涩渗而不去，则可停蓄而

成痰饮、水肿，如《诸病源候论》中载：“诸痰者，此由血

脉闭塞，饮水积聚而不消散，故成痰也。”血可病水，水亦

能病血，《杂病源流犀烛》中载“痰之为物，流动不测”，

痰饮为病，变幻多端，可阻碍气机，致使气血运行迟缓，停

蓄成瘀。《古今名医汇粹》中言“血寒则凝滞”，痰饮为阴

邪，常伤阳气，脉道失于温煦而不蠕，终致血行滞缓成瘀；

痰性粘滞，久不去化热，可煎熬津血致瘀；痰热亦可迫血妄

行成离经之血。《血证论》中载：“血与水本不相离，病血

者未尝不病水，病水者未尝不病血。”顽痰瘀血既成，必相

互纠缠，郁结成聚，久病入络，又阻滞脉中津血循行，如环

无端。

笔者认为血水不利所生痰瘀与COPD肺血管重塑密切相

关，痰瘀互结直接损伤脉道，致血行不畅；痰瘀胶结，附着

脉壁，又可进一步塞流。血水留滞，堤坚者虽水不横决，必

致脉道压力倍增，堤坏则血水立枯矣。现代医家临证时亦重

视痰瘀在COPD肺血管重塑进展中的作用，如方漫兮等［6］、

唐雅伦等［7］认为COPD肺血管重塑与瘀相关，景传庆等［8］基

于血脉理论提出痰瘀互结是肺血管重塑的重要病机之一。

2　肺血管重塑是COPD继发PH的重要环节

COPD继发PH的原因复杂，主要包括炎症、微循环障

碍、肺血管重塑及红细胞增多症导致血液黏稠度增加等［9］，

其中肺血管重塑占重要地位。

研究表明，轻中度COPD患者即可出现肺血管重塑［10］，

COPD早期香烟等烟雾刺激诱导的内皮细胞凋亡［11］和各类

免疫细胞、炎性因子、炎性趋化因子在肺部血管浸润［12］及

机体因肺内通气/血流灌注比例失衡导致慢性缺氧［13］均可通

过损伤内皮细胞功能而降低前列环素水平、内皮一氧化氮合

酶活性、一氧化氮生物利用度及增加内皮素1、内皮素受体A
表达，引起局部血管持续性收缩，进一步导致血管内侧壁进

行性增厚和血管外膜纤维化，进而使肺血管结构发生改变。

此外，受损伤的内皮细胞还可以引起局部血小板活化和血栓

形成，进而释放血小板衍生生长因子（platelet derived growth 
factor，PDGF）、血管内皮生长因子（vascular endothelial 
growth factor，VEGF）并诱导内皮细胞和平滑肌细胞增殖，促

进肺血管重塑，使肺动脉管腔发生进行性狭窄、闭塞，引起

肺动脉压升高，最终导致PH［14-15］。综上所述，肺血管重塑

是COPD继发PH的重要环节。

3　基于“血不利则为水”浅析COPD肺血管重塑的病机

COPD继发PH患者除COPD症状外，随着病情进展还可以

出现发绀、水肿等右心功能不全表现，而肺血管重塑是该过

程的主要病理改变。肺血管重塑是多因素作用导致的血液高

凝状态与水液代谢障碍，与中医学中“血瘀”“痰饮”相契

合，符合“血不利则为水”的理论内涵，其中脏腑虚损、脉

道不荣为病机之根本，顽痰、瘀血凝滞脉道为病机之关键。

3.1　脏腑虚损、脉道不荣为病机之根本　《沈氏女科辑要笺

疏》中载：“盖经脉之循行，即西医之所谓血管，而血管之

周流，莫不与脏腑息息相通。”临床中COPD患者以高龄体弱

者居多［2］，继发PH者更是疾病迁延，常伴有脏腑俱损、津血

不荣。笔者认为，COPD肺血管重塑主要责之于肺，涉及脾、

肾、心三脏。《理虚元鉴》中载：“虚有三本，肺、脾、肾

是也。”肺、脾、肾三脏协同理气散津，司全身脉络津血运

行。《血证论》中有言：“肺叶腴润……其气下行。气下则

津液随之而降，是以水津四布，水道通调。”COPD肺血管重

塑主要病位在肺，肺脏宣降失司，则清气难布，血水不调，

肺络虚而不荣。肺虚及肾，肾之气化、温煦不行，肾阳无以

分清别浊，引起水液代谢障碍。肺虚及脾，脾乃气血生化之

源，脾胃运化失职则津血不生，输布不能。心肺同属上焦，

肺朝百脉，心主血脉，COPD继发PH者肺虚难承相傅之位，

必伤心之气阳，心脏鼓动无力，津血无主，脉道不濡。《古

今名医汇粹》中载：“脉者……血气盛者脉必盛，气血衰者

脉必衰。”脏腑虚损，津血生化乏源，输布不畅，本就可致

脉道不充，加之二者循脉流于全身，络伤脉塞，必至津血瘀

滞甚则形成癥。痰瘀胶结，附着脉壁，进一步“塞流”，久

而津血干涸，脉道枯竭。笔者认为脏腑虚损所致血水失调是

肺血管重塑的根本病机，同时也是其始动因素。

3.2　顽痰、瘀血凝滞脉道为病机之关键　笔者认为，血水失
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调所生痰饮和瘀血不仅是COPD继发PH的病理产物，也是肺

血管重塑发生发展的关键因素。现代医学研究表明，肺血管

结构改变与烟雾刺激、炎症和缺氧等密切相关［11］。COPD继

发PH患者肺气既虚，卫表不固，与烟草烟雾等环境毒邪交战

而不利，外邪直中入里，伏于肺络，阻滞津血循行［12-13］。血

行不利成瘀，瘀血又可扣留脉中津气成痰。痰乃黏腻阴邪，

附着肺络，脉道泣滞，不得濡养，反可进一步加重血瘀。肺

肾虚弱不能纳气，加之顽痰、瘀血杂糅胶结，阻滞血行、损

伤脉壁，使脉道失畅失养；此外，顽痰还可郁而化热，煎熬

津血，致血液黏稠易于凝结，甚则内生坏血而栓塞脉道。痰

瘀深伏肺络，可为邪气导致疾病加重之夙根［16］。清代医家叶

天士曾指出：“百日久恙，血络必伤。”COPD继发PH患者

脏腑虚损，血水不充，痰瘀内生，深伏肺络，胶着脉壁，渐

致血络虚损，甚则生坏血而塞流，致脉道干涸。因此，本病

治疗应虚实兼顾，血水同治，既荣养五脏、补虚复脉，又祛

痰瘀伏邪，除内忧以防外患。

4　基于“血不利则为水”理论辨治COPD肺血管重塑的思路

程履新曾在《易简方论》中载遣方用药需“看病人之虚

实，探起病之根由”。COPD肺血管重塑的关键病机是瘀血、

痰饮壅滞，虚则进一步强化该过程，使之形成恶性循环，导

致机体日渐衰败。因此，笔者认为血水共治是COPD肺血管重

塑的治疗关键。古代医家多认为，肺胀应从痰论治，少有提

及祛瘀的作用。《素问·汤液醪醴论篇第十四》中首次指出

治疗水肿应“平治于权衡，去宛陈莝”，提出祛瘀在水肿病

治疗中的重要性；《血证论》中言：“须知痰水之壅，由瘀

血使然，但去瘀血则痰水自消。”临床中COPD肺血管重塑患

者多伴有面色青，口唇发绀，舌质暗，舌底脉络迂曲或下肢

皮肤干燥、晦暗等血瘀证表现，而消痰祛瘀并举方能通痹阻

之肺络。现代医学研究表明，COPD肺血管重塑患者可伴有肺

血管狭窄、堵塞，进而影响血流动力学，与中医学的“瘀”

相吻合［14］。唐卓然等［17］认为，COPD肺血管重塑的病机为

“毒损肺络，内生癥瘕”，痰饮毒邪合而为病导致肺血管重

塑发生发展；张琼等［18］认为，COPD肺血管重塑与“毒瘀”

关系密切，故其治疗应解毒祛瘀；高安然等［19］研究发现，益

气温阳、活血利水中成药可抑制缺氧诱导的肺血管重塑；吴

雄鹰等［20］采用补肺化痰活血汤治疗COPD肺血管重塑患者，

结果显示，与仅使用噻托溴铵粉吸入剂的对照组相比，补肺

化痰活血汤联合噻托溴铵粉吸入剂能有效缓解COPD肺血管重

塑患者的临床症状，降低其肺动脉收缩压。现代药理学研究

发现，益气活血、消痰祛瘀类中药对肺血管重塑具有明显改

善作用［21-26］。

5　基于“血不利则为水”理论辨治COPD肺血管重塑的中药

5.1　血水同治经典名方——桂枝茯苓丸　桂枝茯苓丸首载于

《金匮要略》，本为张仲景治疗妇人癥瘕所创，是活血化瘀

之缓剂。桂枝茯苓丸由桂枝、茯苓、桃仁、丹皮及芍药5味中

药组成，其中桂枝为君药，既能温经通脉、活瘀血，又能助

阳化气、行津液；桃仁为臣药，可助君药活血化瘀；丹皮、

芍药性微寒，既可养血活血散瘀，又可佐制君药温热之性，

使全方不致温通太过；茯苓利水渗湿、健脾化痰，整方配伍

可活血祛瘀与行水消痰并行，兼顾护正气。后世医家对桂枝

茯苓丸多有延伸，现已将其广泛用于肺系疾病、心血管疾病

的治疗［27-29］。李文斌［30］通过临床研究发现，加味桂枝茯苓

丸能影响COPD肺脉瘀滞证患者血流动力学，可在一定程度

上降低肺动脉压，延缓肺源性心脏病进程；周向锋等［31］研

究证实，桂枝茯苓丸可有效减轻大鼠肺组织局部缺氧程度，

通过阻断ERK信号通路而抑制PH血管重构。现代药理学研究

表明，桂枝茯苓丸具有抗炎、抗氧化应激、抑制细胞凋亡、

抑制血管平滑肌细胞增殖、保护肺血管结构及功能等多重作

用，进而减轻PH［27，31-32］。

但临床中应用桂枝茯苓丸时应注意随证加减：COPD肺

血管重塑患者常伴有唇舌紫暗、面甲色青等瘀滞之象，可增

加红花、丹参以行血破瘀、通调经脉，增加川芎、当归以行

气活血散瘀；患者虚损及肝，肝郁疏泄不畅，兼见口干苦、

胁胀，甚则肝气犯胃致反酸、胃灼热等胃食管反流表现，则

予以柴胡、香附、代赭石、旋覆花、半夏等以疏泄肝气并降

逆和胃；若兼肺肾亏虚，气促不足以吸，则加用补骨脂、蛤

蚧、五味子等以纳气平喘；若病损心之气阳致心悸、水肿、

肢冷、小便短少等表现，可酌加参附及（炙）甘草汤以回阳

定悸；若肺脾两虚兼见大便不实，咳唾痰涎，则加用参苓白

术散以理脾伤止咳，并予以厚朴以行气利水，生姜、半夏以

燥湿化痰，葶苈子泻肺消痰平喘。

5.2　其他益气活血、消痰祛瘀类中药　虫类药物僵蚕、地

龙与水蛭等亦可用于血瘀证，僵蚕可化顽痰，对痰瘀痼疾者

甚效；地龙入肺经，可清热散瘀、通络利尿；水蛭可破血逐

瘀，可配伍当归、鸡血藤等以增通络之效又防走窜之力过强

而伤正。现代药理学研究表明，活血祛瘀类药物可通过抑制

Ras同源基因家族成员A（Ras homolog gene family members A，

RhoA）/Rho关联含卷曲螺旋蛋白激酶（Rho-associated coiled-
coil containing protein kinase，ROCK）、沉默信息调节因子2
相关酶1（silent mating type information regulation 2 homolog 1，
SIRT1）-FOXO3a、丝裂素活化蛋白激酶p38（p38 mitogen-
activated protein kinase，p38 MAPK）等信号通路的激活而降

低NLRP3等炎症递质的表达，抑制肺动脉血管平滑肌细胞增

殖，进而达到改善或逆转肺血管重塑的作用；益气养血类药

物具有抗炎、抗氧化应激、调控细胞凋亡等作用，可在一定

程度上减轻肺血管重塑。益气活血祛瘀中药的有效成分/提取

物及其改善肺血管重塑的作用机制［21-26，33-41］见表1。
6　小结

肺血管重塑是COPD继发PH的关键病理环节，亦为目前

的治疗难点和研究热点，西医治疗肺血管重塑尚无特效手

段，而“血不利则为水”理论可为其治疗提供思路。久病

脉络易损，瘀病内生。笔者认为，COPD肺血管重塑的病机

以脏腑亏虚为本，血水失衡所生痰饮和瘀血为病程进展的关

键，二者协同促进肺血管重塑。因此，COPD肺血管重塑的治

疗可采用经典名方桂枝茯苓丸加减，以达血水同治、标本兼

顾的目的。本文立足于“血不利则为水”理论，以减轻肺血

管重塑、延缓疾病进程为主要目标，明辨脏腑盛衰及病邪之

关键，衷中参西，结合现代药理学研究，丰富了临床诊疗思
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路。但目前需要大样本量、高质量的研究来验证活血祛瘀法

及桂枝茯苓丸治疗COPD肺血管重塑的效果，以为中药治疗

COPD肺血管重塑提供循证证据。

作者贡献：崔力心、张新宇进行文章的构思与设计，撰

写、修订论文；崔力心、张琼进行文章的可行性分析；崔力

心、马秋晓、张雯进行文献/资料收集；崔力心、周瑞玲进行

文献/资料整理；张琼负责文章的质量控制及审校，并对文章

整体负责、监督管理。

本文无利益冲突。
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