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[摘要] 　
 

慢性心力衰竭(chronic
 

heart
 

failure,CHF)是多种原因导致心脏结构和(或)功能异常,使心室收缩和(或)舒张功能

发生障碍的一组临床综合征,是多种心血管疾病的最后转归。 研究表明,众多临床常用中药经典方可有效控制氧化应激反

应,抑制炎症,减少心肌细胞凋亡,减轻心肌纤维化,延缓心室重构,发挥治疗慢性心力衰竭的作用。 该文回顾了近年来临床

慢性心力衰竭诊疗中常见的中医证型,在中医辨证思维指导下归纳出补气活血化瘀、益气养阴、温阳利水、化痰除湿、回阳固

脱 5 种主要治法,并在此基础上总结对应经典方现代药理作用的研究进展,以期建立中医辨证理论指导下经典方治疗慢性心

力衰竭的独特治疗体系,并为临床慢性心力衰竭诊疗提供策略。
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[Abstract]　
 

Chronic
 

heart
 

failure
 

( CHF)
 

is
 

a
 

comprehensive
 

clinical
 

syndrome
 

caused
 

by
 

multiple
 

factors
 

that
 

result
 

in
 

structural
 

and / or
 

functional
 

abnormalities
 

of
 

the
 

heart,
 

leading
 

to
 

impaired
 

ventricular
 

contraction
 

and / or
 

relaxation
 

functions.
 

This
 

medical
 

condition
 

represents
 

the
 

final
 

stage
 

of
 

various
 

cardiovascular
 

diseases.
 

In
 

the
 

treatment
 

of
 

CHF,
 

multiple
 

clinical
 

studies
 

have
 

demonstrated
 

the
 

benefits
 

of
 

using
 

traditional
 

Chinese
 

medicine
 

( TCM)
 

to
 

control
 

oxidative
 

stress,
 

inflammation,
 

and
 

apoptosis,
 

thereby
 

delaying
 

ventricular
 

remodeling
 

and
 

reducing
 

myocardial
 

fibrosis.
 

In
 

this
 

study,
 

common
 

TCM
 

syndromes
 

in
 

the
 

diagnosis
 

and
 

treatment
 

of
 

CHF
 

in
 

recent
 

years
 

were
 

reviewed
 

and
 

summarized.
 

Five
 

common
 

treatment
 

methods
 

including
 

benefiting
 

Qi
 

and
 

activating
 

blood
 

circulation,
 

enhancing
 

Qi
 

and
 

nourishing
 

Yin,
 

warming
 

Yang
 

for
 

diuresis,
 

eliminating
 

phlegm
 

and
 

dampness,
 

rescuing
 

from
 

collapse
 

by
 

restoring
 

Yang,
 

and
 

corresponding
 

classic
 

prescriptions
 

in
 

prevention
 

and
 

treatment
 

of
 

CHF
 

were
 

concluded
 

under
 

the
 

guidance
 

of
 

TCM
 

syndrome
 

differentiation
 

thinking.
 

Meanwhile,
 

research
 

progress
 

on
 

the
 

modern
 

pharmacological
 

effects
 

of
 

these
 

classic
 

prescriptions
 

was
 

systematically
 

discussed,
 

so
 

as
 

to
 

establish
 

a
 

unique
 

treatment
 

system
 

for
 

CHF
 

by
 

classic
 

prescriptions
 

under
 

the
 

guidance
 

of
 

TCM
 

syndrome
 

differentiation
 

theory
 

and
 

provide
 

innovative
 

diagnosis
 

and
 

treatment
 

strategies
 

for
 

clinical
 

CHF.
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慢性心力衰竭(chronic
 

heart
 

failure,CHF)简称慢性心衰,
是指因心脏的结构和(或)功能异常导致的心室充盈或射血能

力降低的一种临床综合征,其主要临床表现体现在两方面:一
为以乏力和呼吸困难为代表的活动耐量受限;二为以肺淤血
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和外周水肿为代表的液体潴留。 CHF 是各种心脏疾病的转

归,往往意味着心脏疾病发展到了重症和终末阶段,预后不

佳。 目前西医针对 CHF 的常规疗法多为强心、利尿、扩血管等

改善短期血流动力学,以及抑制神经内分泌系统以延缓心室

重构。 心衰终末期患者在西医治疗效果不佳的情况下,可通

过中医治疗来改善预后情况。 截至 2019 年,流行病学显

示[1] ,我国 CHF 患病率呈明显上升趋势,其发病率高、致死率

高,是当今心血管疾病研究重点之一。 因此,寻找缓解 CHF 的

有效治疗药物具有重要科学意义。
长久以来,传统中医药治疗 CHF 具有独特优势,临床疗

效显著。 已有多篇报道基于系统的中医理论体系及丰富的

CHF 治疗经验对 CHF 的病因、病机、治法、方药等进行了总结

和探讨[2] ,以此提炼并归纳出 CHF 的 5 种代表性治法(补气

活血化瘀、益气养阴、温阳利水、化痰除湿、回阳固脱)及相应

经典方(简称五法经典方)。 经典方是中医药的精华,“经典

方”之名首载《汉书·艺文志》 [3-4] ,为历代医家公认及验证的

临床实证实效之经典名方。 运用现代生物学技术阐明经典方

的药理机制有助于拓展经典方在临床的合理应用范围,并进

一步推动中医药的传承和弘扬。 本文以 5 种治法为基础汇总

了相应经典方及其治疗 CHF 的最新研究进展,以期为中医治

疗 CHF 的特色治法和方药提供理论依据,并对探索 CHF 治疗

的新靶点有所裨益,助力传统中医药在现代临床中的应用。
1　 慢性心衰的中医认识

慢性心衰是现代医学的病名,在传统医学中并无对应病

名,但是根据其临床特征属于“喘证” “水肿” “心胀” “心痹”
“心水”等疾病范畴。 关于 CHF 的病因病机,明代医家刘纯

在《伤寒治例》中曾说“气虚停饮,阳气内弱,心下空虚,正气

内动而悸也”,明确阐述了气(阳)虚是 CHF 病机中不可或缺

的因素。 早期表现为心气不足,进而阳气亏虚,气虚血瘀水

停;本虚贯穿疾病的始终,标实为某一阶段的兼证[5] 。 清代

医家王清任说“元气既虚,不能达于血管,血管无气必停留而

瘀”,明确提出了气虚血瘀的发病机制。 即由于心脏泵血功

能的低下,导致心气(阳)亏虚,推动和温煦的功能减退,进而

产生血瘀的病理。 慢性心力衰竭中西医结合诊疗专家共识

将 CHF 的基本病机总结为本虚标实之证,即正虚为本,瘀水

为标,可概括为“虚”“瘀”“水” 3 个方面。 本虚以气虚为主,
常兼阳虚、阴虚,阴阳并损;标实以血瘀为主,常兼水饮、痰
浊,并可以累及他脏[6-7] 。 临床上 CHF 的中医证型可表现为

心肺气虚证、气阴两亏证、心肾阳虚证、气虚血瘀证、阳虚水

泛证、痰饮阻肺证、阴竭阳脱证[8] 。 基于此,本文将 CHF 中

医治法归纳为补气活血化瘀、益气养阴、温阳利水、化痰除

湿、回阳固脱 5 种代表性治法,并汇总不同治法常用经典方

及其现代药理研究进展。
2　 五法经典方治疗 CHF 的药理研究

2. 1　 补气活血化瘀类经典方
 

清代唐容川在《血证论》中说:“气为血之帅,血随之而

运行,血为气之守,气得之而静谧。”提示 CHF 的关键病机是

气虚血瘀[9] 。 有研究认为中医补气法和线粒体产生 ATP 为

机体供能有异曲同工之妙,气是人体生命活动的原动力,而
线粒体产生 ATP 是为机体提供能量的主要来源,二者在功

能上具有共同性[10] 。 此外,胡文娟等[11] 提出炎症因子可导

致内皮损伤及血小板活化,活化的血小板促进血栓形成,即
中医的血瘀证。 而炎症又与氧化应激密切相关。 因此,补气

活血化瘀类经典方可能通过抗炎、减缓氧化应激反应延缓

CHF 病程。 中医治疗气虚血瘀型 CHF 的主要原则为补气活

血化瘀。 临床常用经典方有保元汤、桂枝甘草汤和桃红四物

汤等。
2. 1. 1　 保元汤　 保元汤见于明代魏直的《博爱心鉴》,由黄

芪、人参、甘草和肉桂组成,具有补气温阳的功效,为补气诸

方之首。 保元汤的药理活性成分复杂,可多靶点、多途径治

疗 CHF。
晶状体蛋白 αB( CRYAB) 由 p38 丝裂原活化蛋白激酶

(MAPK)级联磷酸化,是心脏中表达最丰富的应激蛋白,可
抑制心肌细胞的凋亡。 总超氧化物歧化酶( T-SOD)和丙二

醛(MDA)是评估氧化应激的标志物。 研究表明,保元汤能够

升高 T-SOD 活性、降低 MDA 表达水平及抑制凋亡相关基因

Bcl-2 相关 X 蛋白( Bax)和裂解半胱天冬酶( caspase)-3 和-9
的表达。 此外,用 p38

 

MAPK 抑制剂 SB203580 可逆转保元

汤的保护作用,提示保元汤可通过激活 p38
 

MAPK-CRYAB
途径抑制氧化应激,减少心肌细胞凋亡,进而缓解 CHF[12] 。
另有研究发现,保元汤在临床应用中常与其他药物发生相互

作用。 细胞色素酶(CYP)是一种以血红素为辅基的蛋白酶,
是微粒体氧化酶系统中最重要的家族。 大多数通过 CYP 酶

代谢的药物可能干扰 CYP 活性,导致药物药理学疗效降低

或毒性增加。 研究发现,保元汤对 SD 大鼠 7 种 CYP 同工酶

( CYP1A2、 CYP2B6、 CYP2C9、 CYP2C19、 CYP2D6、 CYP2E1、
CYP3A4)有潜在抑制或诱导作用。 当保元汤与经 CYP2D6
代谢的抗冠心病药物美托洛尔联合使用时,美托洛尔的血浆

浓度可能降低,代谢可能加快。 相反,保元汤与经 CYP2C9
代谢的氟伐他汀、CYP3A4 代谢的硝苯地平和辛伐他汀联合

使用时代谢可能会减慢,血浆浓度可能增加[13] 。 此研究结

果为临床医生安全有效地使用保元汤提供了实验依据。
2. 1. 2　 桂枝甘草汤　 桂枝甘草汤出自《伤寒论》,由桂枝和

炙甘草组成。 具有补心气、益心阳的功效。 清代医家柯琴在

《医宗金鉴》 [14] 说:“桂枝本营分药,得甘草,则补中气而养

血,从甘也。 故此方补阳气生心液,甘温相得,斯气血和而悸

自平。”临床多用桂枝甘草汤加减治疗气虚血瘀型 CHF。
周云洁等[15] 对 CHF 患者采用桂枝甘草汤联合曲美他嗪

的方法干预治疗。 结果显示桂枝甘草汤联合曲美他嗪可显

著降低 CHF 患者 B 型利钠肽( BNP )、血管性血友病因子

(vWF)、内皮素(ET-1)和一氧化氮(NO)水平,提示桂枝甘草

汤联合曲美他嗪可能通过 NO 代谢调控氧化应激反应,进而
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改善 CHF 患者心功能,延缓或逆转心室重构,保护血管内皮

功能。 另有研究发现,桂枝甘草汤可通过抑制组蛋白脱乙酰

酶 6(HDAC6)增加微管蛋白乙酰化,同时也可以阻断脱酪氨

酸微管的增加,从而动态调控微管的平衡以缓解 CHF[16] 。
CHF 时心肌细胞在炎症因子、缺氧缺血、氧自由基作用下,可
大量生成细胞间黏附分子-1(ICAM-1),并与中性粒细胞上配

体结合,促成中性粒细胞与心肌细胞间黏附,从而发挥细胞

毒性作用,导致心肌细胞坏死。 有研究发现,桂枝甘草汤可

显著抑制转化生长因子-β1(TGF-β1)和 ICAM-1 的表达,提示

本方可能通过抗炎、抗脂质过氧化、清除氧自由基及下调

TGF-β1、ICAM-1 表达以缓解 CHF 进展[17] 。 此外,桂枝甘草

汤还可以显著降低豚鼠心室肌细胞 Na+ 电流平均电流密度

水平,降低心肌细胞对 Na+ 的通透性,减慢传导和心肌细胞

自律性,从而提高 ATP 酶活性和 NO 含量,发挥 NO 保护心

肌的作用,减轻缺血再灌注对心肌的损伤[18] 。
2. 1. 3　 桃红四物汤　 桃红四物汤记载于清代《妇科冰鉴》,
由川芎、红花、当归、桃仁、白芍、生地黄组成,具有活血化瘀

的功效。 桃红四物汤中主要的活性成分是黄酮类化合物、芳
香有机酸和苯醌类化合物(分别来自红花、川芎和当归)。

MA
 

Q 等[19] 发现,桃红四物汤能够明显降低急性血瘀模

型大鼠的全血黏度(WBV)和血浆黏度( PV)水平,主成分分

析(PCA)、偏最小二乘法判别分析(PLS-DA)结果显示,桃红

四物汤化瘀的作用机制可能与组氨酸代谢、酪氨酸代谢、花
生四烯酸代谢、甘油磷脂代谢和鞘糖脂代谢这 5 种代谢途径

相关。 另有报道显示,桃红四物汤可显著增加促血管生成因

子胰岛素样生长因子-1(IGF-1)和成纤维细胞生长因子( bF-
GF)的表达,增加 CD31 阳性微血管和 α-SMA 阳性血管的数

量,升高心肌组织中磷酸化蛋白激酶 B( p-Akt)的表达水平,
降低线粒体分裂蛋白 Fis1 表达水平,提示桃红四物汤治疗可

能通过激活 PI3K / Akt 信号通路,降低线粒体 ROS 产生和

Fis1 表达来延缓 CHF 病情进展[20] 。 研究发现,经桃红四物

汤治疗的 CHF 大鼠 TGF-β1、TGFBR1、Smads 磷酸化水平显

著降低,明确了本方抗心肌纤维化的药理作用机制与 TGF-
β1 信号通路密切相关[21] 。

综上,补气活血化瘀类经典方可能通过激活 p38
 

MAPK-
CRYAB 及 PI3K / Akt 通路、抑制 TGF-β 通路,提高 ATP 酶活

性,降低线粒体 ROS 等产生以及过氧化产物蓄积,有效控制

炎症和氧化应激反应,改善能量代谢。
2. 2　 益气养阴类经典方

CHF 的临床表现不一,但临床上患者中期多以气阴两虚

为主,本病发病机制始多因心气虚弱、气不运血,心阴亏耗,
阴虚血涩,表现为气阴两虚,心营失畅,进而气虚阳衰或阴损

及阳,而发展为阴阳两虚,心脉瘀滞。 治以益气养阴、化瘀通

络法。 常 用 经 典 方 为 生 脉 方, 包 括 生 脉 散、 益 气 复 脉

(YQFM)、生脉饮等。
 

生脉方为益气养阴的代表方,适用于气阴两虚型心力衰

竭。 生脉散始见于《医学启源》,方中人参为君药,大补元气,
益肺生津止渴;臣药麦冬甘寒养阴、清热生津,人参、麦冬配

伍,发挥益气养阴之功效。 佐以酸收、敛阴止汗之五味子,配
伍人参与麦冬,起到补固正气与收敛阴津的作用。

ZHAO
 

Y 等[22] 研究发现,在过氧叔丁醇( t-BHP)诱导的

凋亡细胞模型中,YQFM 可显著提高细胞活力和 ATP 含量,
增强蛋白激酶 B( Akt)的磷酸化,初步揭示 YQFM 减轻 CHF
的潜在作用机制与能量代谢相关。 有实验发现生脉饮可降

低阿霉素诱发 CHF 大鼠模型血清中 IL-6 和 TNF-α 水平,抑
制 MMPs 和人Ⅳ型胶原蛋白( COL-Ⅳ)的过表达,从而显著

缓解与心肌损伤有关的病理变化,降低心肌纤维化的风险,
抑制心脏重塑[23] 。

另有研究发现阴虚与心力衰竭炎症程度及炎症水平呈

正相关,高阴虚评分的 CHF 患者免疫-炎症信号可被激

活[24] 。 综上,益气养阴类经典方可能通过降低 IL-6、TNF-α
等炎症因子水平,以及调控细胞外基质等,直接或间接改善

心肌纤维化、凋亡等病理变化。
2. 3　 温阳利水类经典方

在 CHF 病人中,心肾阳虚是常见的证候类型,多伴有水

肿,病情笃重。 有研究认为 CHF 心肾阳虚时所见的心悸症

状,可能是由于交感神经系统激活,血中儿茶酚胺、去甲肾上

腺素浓度升高所致[25] ,而温阳利水类经典方可通过调节神

经内分泌及 RAAS 系统等延缓 CHF 心室重构。 心阳虚衰推

动无力则血脉不行,肾阳虚膀胱气化不利则水湿内停,肾阳

亏虚则心阳失济,心肾互相影响,形成恶性循环。 温肾阳利

水法济心阳,心阳得助,则症状可得以改善。 常用温阳利水

类经典方有真武汤、苓桂术甘汤、木防己汤、五苓散、黄芪桂

枝五物汤。
2. 3. 1　 真武汤　 真武汤源于《伤寒论》,具有温阳利水之功

效,是治疗心衰阳虚水泛证的代表方剂。 真武汤方由附子、
白术、茯苓、生姜、芍药组成。 附子大热温补少阴肾阳为君;
白术苦温燥湿健脾、茯苓健脾宁心淡渗利水为臣;生姜宣散

水气助阳、芍药利小便,兼制姜、附燥烈为佐。 诸药合用,补
中有宣,散中有敛,共同发挥温肾阳、利水湿、宁心悸等功效,
恢复少阴之开合。

药理研究证明,采用冠脉结扎法制备的 CHF 模型大鼠

经真武汤治疗后,Bax、caspase-3、caspase-8、caspase-9 表达显

著下降,Bcl-2 表达水平提高,PI3K、p-Akt1、Akt1 蛋白表达量

降低。 结果提示真武汤可能通过调控 PI3K / Akt 通路抑制凋

亡相关蛋白表达,进而改善心室重构,增强心肌收缩力,延缓

CHF 进程[26] 。 李文杰研究团队采用异丙肾上腺素 10
 

μmol
·L-1 作用 6

 

h 建立体外心肌细胞损伤模型, 结果显示

caspase-3 蛋白的表达降低,细胞凋亡情况减轻,提示真武汤

可能通过调节 caspase-3 蛋白表达减轻心肌细胞损伤,抑制

心肌细胞凋亡[27] 。 李杨等[28] 研究发现,经真武汤治疗后的

CHF 大鼠心肌细胞变性、坏死的程度减轻,IL-1、IL-6 以及
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BNP 水平显著降低。 提示真武汤可能通过抑制炎症因子释

放,减慢心室重构,达到保护心肌细胞结构的作用。 醛固酮

(ALD)是肾素-血管紧张素-醛固酮系统( RAAS) 的关键分

子,研究发现真武汤能够明显降低心力衰竭大鼠血清血管紧

张素Ⅱ(Ang
 

Ⅱ)水平,减缓血管收缩,抑制 ALD 分泌以及交

感神经末梢释放儿茶酚胺,从而拮抗 RAAS 系统的激活,来
逆转心室重构,以达到治疗 CHF 的目的[29] 。 另有临床研究

显示,真武汤联合西药治疗充血性心力衰竭患者血清及心功

能指标的改善程度明显优于单独使用西药[30] 。
2. 3. 2　 苓桂术甘汤　 苓桂术甘汤源于《伤寒论》,具有健脾

利水、温阳蠲饮之功效,是治疗 CHF 的代表性方剂,主要由

茯苓、桂枝、白术、炙甘草组成。 组方简单而经典,药性平和,
治疗上既温心阳,又化水气、降逆气,适合慢性心衰患者长期

服用。
汤同娟等[31] 为研究苓桂术甘汤保护心肌细胞的作用机

制,采用 PI3K 抑制剂
 

LY294002 处理 H2 O2 诱导的 H9c2 细

胞。 结果发现 PI3K 抑制剂 LY294002 可阻断 p-PI3K、p-Akt
磷酸化,增强 H9c2 细胞凋亡及氧化应激损伤,表明 PI3K 是

苓桂术甘汤发挥心肌保护作用的主要靶点。 李白雪等[32] 使

用高剂量苓桂术甘汤治疗野百合碱所致的肺动脉高压合并

右心衰大鼠,发现此方能抑制激活的 RAAS 系统并下调 BNP
水平,抑制 NF-κB 表达,从而抗炎、抗凋亡,延缓心衰病情进

展。 HUANG
 

J 等[33] 在机制探索中亦发现本方可抑制 CHF
大鼠心肌 NF-κB

 

mRNA 表达及血浆 NF-κB 含量,此外还可调

节神经内分泌细胞因子网络,抑制 CHF 介导的心脏结构和

功能的改变,从而提高生存率。
相比其他温阳利水类经典方,苓桂术甘汤更擅长温阳健

脾,这减少了 CHF 患者的消化系统困难。 有研究认为胃肠

道既是心力衰竭过程中易损伤的靶器官,又是诱发心力衰竭

进展的始动器官[34] 。 在 CHF 患者中,尤其是老年人有胃肠

道症状,常表现为胃动力受损所致的胃肠淤滞,如腹胀、嗳
气、饱胀感、食欲不振等。 临床研究发现,苓桂术甘汤除了降

低 BNP 水平和改善 LVEF 外,还可降低胃肠道症状评定量表

评分和缩短胃排空时间,患者的食欲和生活质量均得到改

善。 该研究表明温阳化饮、健脾利湿法在改善心功能及胃肠

道功能方面疗效较好[35] 。 此外,苓桂术甘汤对心血管危险

因素也具有调节作用。 对合并 2 型糖尿病的 CHF 患者,苓桂

术甘汤能显著降低血糖、糖化血红蛋白、空腹胰岛素、甘油三

酯(TG)和总胆固醇(TC)。 短期极低热量饮食(VLCDs)联合

苓桂术甘汤可通过加速体脂动员、防止脂肪堆积、增加机体

对胰岛素的敏感性等途径积极调节 2 型糖尿病合并 CHF 患

者的血糖水平。 苓桂术甘汤作为 CHF 伴糖尿病和肥胖症的

疗法,对风险因素具有有利的消除作用[36] 。
2. 3. 3　 木防己汤　 木防己汤出自《金匮要略·痰饮咳嗽病

脉证并治》,主要由木防己、石膏、桂枝、人参组成。 木防己汤

有温阳利水之功效,对于肺心病、冠心病、高血压性心脏病、

扩张性心脏病等引起的 CHF 有较好的治疗效果。
为探究木防己汤改善 CHF 的作用机制,李白雪等[37] 采

用野百合碱所致的肺动脉高压合并右心衰大鼠,探索木防己

汤治疗心衰的具体机制,发现该方可降低血浆 BNP、肾素

(rennin,REN)和 Ang
 

Ⅱ水平,减轻心肌细胞凋亡及心肌纤维

化程度,进一步研究发现该方可上调核受体 LXRα 表达,下
调 NF-κB、TNF-α 蛋白表达。 该结果提示木防己汤可通过调

节核受体 LXRα,从而进一步调控 NF-κB 信号通路,降低神

经内分泌因子水平,减少心肌细胞凋亡,改善心衰大鼠的心

功能和心肌纤维化。
2. 3. 4　 五苓散　 五苓散来源于《伤寒论》,由茯苓、猪苓、泽
泻、白术、桂枝组成,具有利水渗湿、温阳化气之功效。 方中

重用泽泻为君,以其甘淡,直达肾与膀胱,利水渗湿;臣以茯

苓、猪苓之淡渗,增强其利水渗湿之力;白术、桂枝为佐药,健
脾以运化水湿。

丹葛五苓散在五苓散的基础上添加丹参、黄芪补益气

血,葛根、葶苈子升阳利水,与 CHF 温阳利水治法相契合。
彭启龙等[38] 基于数据库进行网络互作分析,发现丹葛五苓

散抑制心肌细胞凋亡、抗炎、抗氧化从而治疗心衰的药效物

质基础可能是福莫尼汀、β-谷甾醇、槲皮素、赫达拉汀、山柰

酚、二氢丹参内酯、4-甲基烯丙基酮、丹参酮等化合物。 研究

者进一步对化合物靶点进行蛋白匹配及 KEGG 富集分析,并
进行实验验证后发现,细胞外调节蛋白激酶( ERK)、 Akt /
PKB、晚期糖基化终末产物受体( RAGE)的蛋白表达水平显

著增加,提示五苓散治疗 CHF 的主要通路是 PI3K / Akt-ERK
信号通路。
2. 3. 5　 黄芪桂枝五物汤 　 黄芪桂枝五物汤源于《金匮要

略》,主要由黄芪、桂枝、芍药、生姜、大枣组成,具有益气通阳

行痹之功效。 方中黄芪为君,甘温益气,补在表之卫气;桂枝

散风寒而温经通痹,与黄芪配伍,益气温阳,和血通经;芍药

养血和营而通血痹,生姜疏散风邪,养血益气。 现代临床应

用于 CHF 的治疗。
范晓艳等[39] 利用网络药理学及分子对接技术,发现黄

芪桂枝五物汤治疗心衰通过槲皮素、刺芒柄花素、异鼠李素

等多 种 成 分 作 用 于 EGFR、 Akt1、 MAPK1、 TP53、 MYC、
MAPK14、ESR1 等多个基因靶点,从而影响“脂质和动脉粥样

硬化”“MAPK 通路”“IL-17 信号通路”等多条相关通路发挥

作用,为进一步研究中药治疗 CHF 的机制提供物质基础。
综上,温阳利水类经典方可能通过激活 PI3K / Akt 信号

通路减轻氧化应激损伤,降低神经内分泌因子水平,从而延

缓心室重构;此外,还可通过 NF-κB 信号通路抑制心肌细胞

炎症、以及凋亡等基因的表达,从而延缓 CHF 病程进展。
2. 4　 化痰除湿类经典方

《丹溪心法·咳嗽》“肺胀而嗽,或左或右,不得眠,此痰

挟瘀血碍气而病” [40] 。 有学者认为痰的主要成分可能是水

肿、胶原、细胞内外脂质及泡沫细胞,脂质条纹与纤维斑块的
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形成是中医“痰结”的主要病机变化[41] ,化痰除湿类经典方

可通过调控脂质代谢等途径延缓 CHF 病程。 因此治疗 CHF
痰饮阻肺证常选用化痰除湿类经典方,包括瓜蒌薤白半夏

汤、升陷汤和四君子汤。
2. 4. 1　 瓜蒌薤白半夏汤　 瓜蒌薤白半夏汤最早出现在汉代

的《金匮要略》,主要由瓜蒌子、薤白、半夏组成,其治疗心脏

疾病的有效性得到了大量证据的支持,可通过通阳散结、理
气化痰来治疗 CHF。

在患有稳定型心绞痛的个体中,瓜蒌薤白半夏汤单独或

与标准药物组合显著地减少心绞痛症状,改善脑电图和血脂

状况[42] 。 痰多证患者常受脂代谢紊乱的困扰。 临床研究报

道,经瓜蒌薤白半夏汤治疗的 CHF 患者,二十二碳五烯酸

(DPA)、鞘磷脂(SM) ( d34 ∶ 1)、L-乳酸水平均有所改善,提
示方证对应治疗中的化痰除湿类经典方能改善脂代谢、稳定

细胞膜、改善缺氧,对冠心病痰瘀证患者有显著疗效[43] 。
研究报道,瓜蒌薤白半夏汤可显著降低 TG、TC、低密度脂蛋

白胆固醇( LDL-C) 水平,减轻高脂血症大鼠的心肌 I / R 损

伤;并通过 RhoA / ROCK 信号通路,上调心肌 ATP 合成酶

ATP5D 的表达而增加心肌 ATP 含量,从而改善能量代谢、
阻止心肌组织 F-actin 解聚、减轻心肌组织和血管内皮细胞

损伤、改善细胞凋亡和心功能不全,提示改善能量代谢是瓜

蒌薤白半夏汤抗 I / R 心肌损伤的机制之一[44] 。 另外,在调

节血管内皮功能方面,瓜蒌薤白药对还可降低动脉粥样硬

化小鼠的 VEGFA 水平及 p-Akt、 VCAM-1、 ICAM-1 蛋白表

达,升高血清 eNOS 水平、减少主动脉中 CD68 与 α-SMA 共

定位,从而减少巨噬细胞对血管壁的黏附和浸润。 以上研

究结果表明,瓜蒌薤白药对可通过调节内皮生长相关靶点,
改善内皮细胞功能和血脂水平,从而缓解动脉粥样硬化斑

块形成[45] 。
2. 4. 2　 升陷汤　 升陷汤出自《医学衷中参西录》,由黄芪、知
母、柴胡、桔梗、升麻组成,为治疗大气下陷证的代表方。 方

中黄芪为君,既善补气,又善升气;柴胡与升麻共为臣药,提
升心肺之气,使心血得生,心脉得畅;知母凉润,清黄芪之温

热;桔梗为药中之舟楫,载诸药上达于胸中。 临床常用升陷

汤加减治疗气虚血瘀型 CHF。
研究发现,经升陷汤治疗的 CHF 大鼠心肌损伤及纤维

化明显减轻,基于心脏组织代谢组学测序结果检测到 CHF
大鼠血清中肉碱、长链脂肪酸和神经鞘氨醇等代谢产物发生

了显著变化。 此外,桔梗能够协同升陷汤中其他中药调节紊

乱的代谢途径,进一步明确本方治疗 CHF 的药理作用及机

制,证明了中药协同作用的科学性[46] 。
2. 4. 3　 四君子汤 　 四君子汤源于宋代《太平惠民和剂局

方》,由人参、白术、茯苓、炙甘草组成,具有补气,益气健脾之

功效。 临床常用四君子汤加减治疗痰浊兼脾虚型 CHF。
孙娜等[47] 发现,四君子汤能提高 SOD 活性,增强清除超

氧自由基阴离子能力,阻断脂质过氧化反应,减少 MDA 产生

和 LDH 释放,从而明显减少心肌细胞凋亡数量,对 H2 O2 诱

导的缺血性心肌细胞损伤有一定保护作用。 此外,该研究团

队通过进一步的研究发现,四君子汤中用红参较生晒参对

H2 O2 诱导心肌细胞损伤保护作用更好,为优选红参应用于

四君子汤中治疗心血管疾病奠定了理论基础。
综上,化痰除湿类经典方可能通过 RhoA / ROCK 信号通

路调控脂质代谢、 改善能量代谢。 此外, 还可通过降低

ICAM-1 等黏附因子的表达,改善血管内皮细胞损伤和血脂

水平,减缓心肌组织损伤。
2. 5　 回阳固脱类经典方

《素问·生气通天论》云“阳气者若天与日,失其所,则折

寿而不彰”。 若心气不足、心阳不振,甚至心阳暴脱,则气成死

气,血成死血,生机化灭,阴阳离决,形成心衰的危重证候。 心

衰危重病证的基本病机可概括为心肾阳虚、失于固摄。 治法

为回阳固脱,常用回阳固脱类经典方包括参附汤和四逆汤。
2. 5. 1　 参附汤　 参附汤始载于《圣济总录》,主要由人参、附
子 2 味中药组成。 方中人参大补元气,益气固脱故为君药;
附子回阳救逆、补火助阳、散寒止痛为臣药。 参附配伍,能上

助心阳,下补肾阳,中健脾气,气阳同救,起到温而兼润,补而

能固的功效,为气衰微欲脱之要。
内质网氧化应激( ERS) 会导致 ROS 和活性氮自由基

(RNS)在体内或细胞内蓄积而引起氧化损伤。 而内质网内

Ca2+的耗竭,会诱导内质网应激,应激持续时间过长、程度过

重时,将诱导凋亡信号发出,激活细胞凋亡。 周鑫等[48] 通过

观察 CHF 大鼠在参附汤治疗前后 SERCA2a 的变化,证实了

参附汤可以抑制内质网应激,平衡细胞内 Ca2+ 稳态环境,抑
制 CHF 大鼠心肌损伤。 YAN

 

X 等[49] 证明了参附汤可以调

节 CHF 大鼠血清中抗凋亡相关 microRNA 的表达,通过影响

细胞凋亡途径中 Bcl-2 和 Bax 的平衡,抑制线粒体细胞凋亡

途径,改善 CHF 进展。 RAAS 的激活是 CHF 的特征之一,可
引起强烈的血管收缩,增加心脏工作的后负荷。 RAAS 激活

后,血管紧张素转换酶(ACE)和 REN 升高,导致神经内分泌

因子 ALD 和心钠素(ANP)升高,促进水和钠潴留,增加心容

量负荷,促进组织水肿和心室纤维化。 XU
 

Y
 

W 等[50] 通过网

络药理学与动物实验发现,参附汤可降低 ACE、REN 及神经

内分泌因子 ALD、ANP 的水平。 同时,结合网络药理学证实

了参附汤治疗 CHF 的潜在靶点是 ACE2、REN、ACE、ICAM-1、
表皮生长因子(EGF)、5-羟色胺 2B 受体( HTR2B)、聚腺苷二

磷酸核糖聚合酶-1(PARP1)和利钠肽( NPPB)等蛋白。 GUO
 

N 等[51] 采用气相色谱-飞行时间质谱法 ( GC-TOF-MS) 对

CHF 大鼠进行代谢组学研究,结果显示,参附汤治疗不仅能

改善 CHF 大鼠的心功能,而且能显著逆转 CHF 后尿中代谢

产物谱紊乱。 参附汤治疗后,CHF 组的代谢谱与正常对照组

和假手术组重叠。 这些变化表明,参附汤可能通过干预能量

代谢途径来延缓 CHF 的进展。 另有代谢组学研究显示,在
冠状动脉结扎的大鼠模型中,参附汤治疗后不同代谢途径中
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氨基酸等潜在生物标志物恢复至假手术或对照水平,提示参

附汤对 CHF 的治疗作用部分是通过恢复氨基酸代谢、能量

代谢和炎症反应等途径实现的。 这些发现为进一步研究这

种多组分药物的作用机制和主要影响途径提供了基础[52] ,
为探索中药的药理作用机制提供了新的思路。
2. 5. 2　 四逆汤　 四逆汤来源于《伤寒论》,是治疗少阴阳虚

寒盛之主方,回阳救逆第一品方。 由生附子、干姜、炙甘草组

成,方中生附子壮肾阳、祛寒救逆为君;干姜温中散寒,助附

子壮肾阳为臣;佐以甘草和中益气,有补正安中,制约附、姜
大辛大热之性,以防重劫阴液之弊,又有调和诸药的作用。
现代临床多运用于 CHF 终末阶段。

CHEN
 

S 等[53] 基于网络药理学和代谢组学数据探索四

逆汤中有效成分对 CHF 的作用靶点。 发现该方的活性成分

可以通过 AGTR1、TNF-α 和血红素加氧酶 1( HMOX1)3 个靶

点,防止细胞凋亡、骨骼肌萎缩,改善左心室功能障碍、肺水

肿和左心室重塑。 并首次在分子和细胞水平上证明本方中

的次乌头碱、新乌头碱、去甲乌头碱和槲皮素能直接结合
 

TNF-α,减轻
 

TNF-α 对 L929 细胞的杀伤作用,发挥抗心肌细

胞凋亡的作用。 LIU
 

J 等[54] 研究发现本方能显著降低 MI 大

鼠血清 hs-CRP、TNF-α、IL-6、IL-1 水平,以及血浆 ANP 水平,
增加血管活性标志物 NO,从而抑制血管炎症。 进一步证实

了四逆汤通过降低心肌梗死后血浆 ET-1 以及炎性因子的表

达,改善 MI 后心功能。 另有研究报道 DOX 诱导的心力衰竭

扰乱了 16 条代谢途径,而四逆汤治疗组能显著逆转这 16 条

代谢途径中缬氨酸、亮氨酸、异亮氨酸、苯丙氨酸、酪氨酸和

色氨酸的生物合成。 此外,还可下调心肌组织中磷脂酶

PLA2G4C、COX1、 COX2 的 mRNA 表达水平, 促进 CYP2J2
 

mRNA 表达。 代谢途径和 RT-PCR 分析表明,四逆汤对 DOX
诱导的心力衰竭的保护作用主要是通过调节 PLA2-COX 和

PLA2-CYP 途径实现的[55] 。
综上,回阳固脱类经典方治疗 CHF 作用机制多样,包

括:①抑制内质网应激及氧化应激;②抑制神经内分泌因子

ALD、ANP 等水平,调控 RAAS 系统;③降低 TNF-α、IL-6 和

IL-1 等炎症因子水平,抑制血管炎症;④调节 PLA2-COX 和

PLA2-CYP 途径,改善代谢。
五法经典方辨治慢性心力衰竭的药理作用机制见表 1。

表 1　 五法经典方辨治慢性心力衰竭的药理作用机制

Table
 

1　 Pharmacological
 

mechanism
 

of
 

five
 

classical
 

prescriptions
 

for
 

treating
 

chronic
 

heart
 

failure
治法 经典方 组成 体内模型 体外模型 作用机制 文献

　 补气活
血化瘀

保元汤 　 黄芪、人参、
 

甘
草、肉桂

　 SD 大鼠, 冠状动
脉结扎术

H9c2 细胞 　 升 高: LDH、 CK-MB、 T-SOD、 Bcl-2、
CRYAB、p38

 

MAPK
　 降低:MDA、Bax、caspase-3、caspase-9、
ROS、NO

[12]

SD 大鼠 　 升高: CYP1A2、 CYP2B6 ( 高剂量)、
CYP2D6
　 降低: CYP2B6 ( 低剂量)、 CYP2C9、
CYP2E1、CYP3A4

[13]

桂枝甘草汤 桂枝、甘草 CHF 患者 降低:BNP、LVMI、MWS、vWF、ET-1、NO [15]
　 C57BL / 6J 小 鼠,
TAC 手术

降低:α-tubulin、HDAC6 [16]

　 SD 大鼠, 冠状动
脉结扎手术

降低:TGF-β1、ICAM-1 [17]

豚鼠心室肌细胞 降低:Na+电流平均电流密度 [18]

桃红四物汤 　 川芎、 红花、 当
归、桃仁、白芍、生
地黄

　 Wistar 大 鼠 ( 雌
性),冰浴,急性血瘀
模型

升高:TT、PT、APTT、FIB
　 降低:WBV、PV、L-谷氨酸、L-苯丙氨
酸、N-酰基鞘氨醇、花生四烯酸和磷脂酸

[19]

　 SD 大鼠, 冠状动
脉左前降支结扎

　 升高:IGF-1、bFGF、α-SMA 阳性血管
的数量、p-Akt
　 降低:ROS、Fis1、CD31 阳性微血管的
数量

[20]

　 C57
 

BL / 6J 雄性小
鼠,冠状动脉左前降
支结扎

　 降 低: TGF-β1、 TGFBR1、 Smad2、
Smad3、CFs、EdU 阳性细胞、Cyclin

 

D1 和
PCNA

[21]

益气养阴 生脉散 　 人参、 麦冬、 五
味子

　 Wistar 大 鼠 ( 雄
性),冠状动脉左前
降支结扎

　 Ang
 

Ⅱ诱导的 H9c2
心肌细胞,随后 t-BHP
处理 1

 

h

升高:Bcl-2、Akt 磷酸化水平
降低:Bax、BNP、c-TnT、ANP

[22]
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治法 经典方 组成 体内模型 体外模型 作用机制 文献

　 Wistar 大鼠,盐酸
阿霉素腹腔注射

　 降低: TNF-α、 IL-6、 MMP-2、 MMP-9、
COL

 

Ⅳ
[23]

温阳利水 真武汤 　 茯苓、 芍药、 生
姜、附子、白术

　 SD 大鼠, 冠状动
脉结扎术

升高:Bcl-2
　 降 低: Bax、 caspase-3、 caspase-8、
caspase-9、PI3K、p-Akt1、Akt1、BNP

[26]

　 Wistar 大鼠心肌细
胞,异丙肾上腺素( 10

 

μmol·L-1 )作用 6
 

h,
建立体外心肌细胞损
伤模型

降低:caspase-3 [27]

　 SD 大鼠, 盐酸阿
霉素腹腔注射

降低:IL-1、IL-6、BNP
 

[28]

　 Wistar 大鼠,冠脉
结扎手术,术后结合
冷水力竭式游泳

降低:Ang
 

Ⅱ、BNP、ALD [29]

苓桂术甘汤 　 茯苓、 桂枝、 白
术、甘草

　 　 H9c2 细 胞, H2 O2

培养 6
 

h
降低:ROS、LDH、GSH-Px、p-PI3K、p-Akt [31]

　 SD 大鼠, 野百合
碱腹腔注射

　 降低: BNP、 REN、 AVP、 Ang Ⅱ、 NF-
κB、TNF-α

[32]

CHF 患者 　 降低:BNP、胃排空时间、胃肠道症状
评分

[35]

　 肥胖脾功能减退
型 IGT 患者

　 降低: HOMA-IR、 TC、 TG、 LDL、 WC、
NGT、IGT

[36]

木防己汤 　 木防己、 桂枝、
人参、石膏

　 SD 大鼠, 野百合
碱腹腔注射

升高:LXRα
　 降 低: BNP、 REN、 Ang

 

Ⅱ、 NF-κB、
TNF-α、心肌细胞凋亡百分比

[37]

五苓散 　 猪苓、 茯苓、 白
术、泽泻、桂枝

　 C57BL / 6J 雄性小
鼠,冠状动脉左前降
支永久性结扎法

升高:ERK、AKT、RAGE [38]

　 黄芪桂枝五
物汤

　 黄芪、 桂枝、 芍
药、生姜、大枣

　 KEGG、 GO、 PPI 数
据集

MAPK 通路、IL-17 信号通路 [39]

化痰除湿 　 瓜蒌薤白半
夏汤

　 瓜蒌子、 薤白、
半夏

冠心病患者 　 升高:磷脂酰胆碱、维生素 E、二十二
碳五烯酸、鞘磷脂、鞘氨醇、溶血素、L-
乳酸

[43]

　 SD 大鼠, 冠状动
脉结扎术

升高:ATP5D、ATP、HDL-C
　 降低: TG、 TC、 LDL-C、 IA / AAR、 CK、
CK-MB、 LDH、 cTnI、 cTnT、 IL-6、 ADP /
ATP、AMP / ATP、ROCK1、RhoA

[44]

　 C57BL / 6J 小鼠,高
脂饮食,冠状动脉粥
样硬化模型

升高:eNOS
　 降 低: IL-6、 IL-1β、 TNF-α、 ALOX5、
PTGS2 水平及 p-p38 蛋白、 VEGFA、 p-
Akt、VCAM-1、 ICAM-1、 TC、 TG、 HDL-C、
CD

 

68 与 α-SMA 共定位

[45]

升陷汤 　 黄芪、 知母、 柴
胡、桔梗、升麻

　 SD 大鼠, 冠脉结
扎手术

升高:棕榈油酸和花生四烯酸
　 降低:乙酰-L-肉碱( ALC)、C17 鞘氨
醇、鞘氨醇-1-磷酸、鞘氨醇和硬脂酰-L-
肉碱(SLC)

[46]

四君子汤 　 人参、 白术、 茯
苓、炙甘草

H9c2 细胞 升高:SOD
降低:MDA、LDH

[47]

回阳固脱 参附汤 人参、附子 　 SD 大鼠, 冠脉结
扎手术,术后结合冷
水力竭式游泳

升高:SOD、CAT
　 降低:MDA、ROS、Ca

 

V3. 1、Ca
 

V3. 2、
SERCA2a

[48]

0336



楚心雨等:五法经典方辨治慢性心力衰竭的药理作用研究进展

续表1
治法 经典方 组成 体内模型 体外模型 作用机制 文献

　 SD 大鼠, 冠脉结
扎手术

升高:Bcl-2
降低:BNP、caspase-3、Fas、Fas-L、Bax

[49]

　 SD 大鼠, 冠脉结
扎手术

降低:ANP、REN、ALD、ACE
　 网络药理学分析潜在靶点: ACE2、
REN、 ACE、 ICAM-1、 EGF、 HTR

 

2B、
PARP1 和 NPPB

[50]

　 SD 大鼠, 冠脉结
扎手术

　 升高:甲硫氨酸、花生四烯酸、牛磺
酸、精氨酸
　 降低:组氨酸、缬氨酸、酪氨酸、苯丙
氨酸、色氨酸和谷氨酰胺、棕榈酸、硬脂
酸和壬酸、柠檬酸盐

[51]

　 SD 大鼠, 冠脉结
扎手术

　 降低:肉豆蔻酸、棕榈酸、月桂酸、硬
脂酸、胆固醇、乳酸、肌苷、腺苷、黄苷、
尿素

[52]

四逆汤 　 生附子、干姜、
炙甘草

L929 细胞 降低:TNF-α [53]

　 SD 大鼠, 冠脉结
扎手术

升高:NO、NO / ET
　 降低: ET、 ANP、 hs-CRP、 IL-6、 IL-1β、
TNF-α

[54]

　 SD 大鼠, 盐酸阿
霉素腹腔注射

　 降低:LDH、CK-MB、 cTnI、 PLA2G4C、
COX1、COX2、CYP2J2

[55]

　 注:LVMI.
 

左室心肌质量指数;MWS.
 

平均室壁应力;vWF.
 

血管性血友病因子;ET-1.
 

内皮素;NO.
 

一氧化氮;PT.
 

凝血酶原时间;APTT.
 

活
化部分凝血活酶时间;TT.

 

凝血酶时间;FIB.
 

纤维蛋白原;WBV.
 

全血黏度;PV.
 

血浆黏度;TC.
 

高脂血症;TG.
 

总胆固醇;LDL-C.
 

低密度脂蛋
白-胆固醇;HDL-C. 高密度脂蛋白胆固醇;BNP.

 

B 型利钠肽;ANP.
 

心房钠尿肽;CK-MB.
 

肌酸激酶同工酶;MMP-9.
 

基质金属蛋白酶-9;TIMP-
1.

 

金属蛋白酶组织抑制剂-1;MDA.
 

丙二醛;Bax.
 

促凋亡蛋白;Bcl-2.
 

细胞凋亡抑制基因;caspase-3、caspase-9.
 

半胱氨酰天冬氨酸特异性蛋白
酶;ROS.

 

活性氧;T-SOD.
 

总超氧化物歧化酶;TNF-α.
 

肿瘤坏死因子-α;IL-6.
 

白细胞介素-6;COL
 

Ⅳ.
 

Ⅳ型胶原蛋白;P13K.
 

磷脂酰肌醇激酶;
AngⅡ.

 

血管紧张素Ⅱ;ALD.
 

醛固酮;GSH-Px. 谷胱甘肽过氧化物酶;REN.
 

肾素;AVP.
 

精氨酸血管加压素;NF-κB.
 

核转录因子;HOMA-IR.
 

胰
岛素抵抗指数;LXRα.

 

肝核受体 α;ERK.
 

细胞外调节蛋白激酶;RAGE.
 

糖基化终产物的受体;ATP5D.
 

重组蛋白;ATP.
 

三磷酸腺;CAT.
 

过氧
化氢酶;IA / AAR.

 

心肌梗死面积;CK.
 

肌酸激酶;cTnI.
 

心肌肌钙蛋白;ROCK1.
 

Rho 相关激酶;RhoA.
 

Rho 家族蛋白;eNOS.
 

一氧化氮合酶;
ALOX5.

 

花生四烯酸 5 脂加氧酶;PTGS2.
 

前列腺素内过氧化物合酶;VEGFA.
 

血管内皮生长因子 A;VCAM-1.
 

血管细胞黏附分子 1;SERCA2a.
 

心肌肌浆网钙-ATP 酶;Fas、Fas-L.
 

TNF 家族蛋白;ACE.
 

血管紧张素转化酶;hs-CRP.
 

超敏 C-反应蛋白;PLA2G4C.
 

磷脂酶;COX1、COX2.
 

环氧
酶;CYP2J20.

 

细胞色素 P450
 

2J20;α-tubulin.
 

乙酰化微管蛋白;HDAC.
 

组蛋白去乙酰化;c-TnT.
 

心肌肌钙蛋白 T;LDH.
 

乳酸脱氢酶;CRYAB.
 

αB-晶状体蛋白;p38
 

MAPK.
 

p38
 

MAP 激酶抑制剂;CYP.
 

细胞色素酶;CFs.
 

心脏成纤维细胞;TGF-β1.
 

转化生长因子-β1;TGFBR1.
 

TGF-β 受体
1;p-Smad

 

2、3.
 

磷酸化 Smad
 

2、3;ICAM-1.
 

细胞间黏附分子-1;IGF-1.
 

胰岛素样生长因子-1;bFGF.
 

碱性成纤维生长因子;p-Akt.
 

磷酸化蛋白激
酶;Fis1.

 

重组人线粒体分裂蛋白 1;Cyclin
 

D1.
 

细胞周期蛋白 D1;PCNA.
 

增殖细胞核抗原;Ca
 

V3. 1、Ca
 

V3. 2.
 

心肌细胞 L 型钙通道蛋白。

3　 结语

目前西医治疗 CHF 的临床策略主要为去除诱发因素、
监测液体潴留、限钠限水、心理和精神调节、氧气治疗等。 但

CHF 为持续进展的病理过程,西医常用药物难以防止和延缓

心室重构,且其代表药物如血管紧张素受体阻滞剂( ARB)长

期使用会造成血肌酐和血钾的升高,以及咳嗽等不良反应,
极大地影响了患者的生存质量。 因此寻找和研发安全有效

且不良反应小的 CHF 防治手段一直是亟待解决的医疗需

求。 回顾与总结近年来 CHF 的相关研究,经典方具有疗效

显著、靶点丰富及不良反应少等治疗优势。 本文在 CHF 常

见证候的基础上,归纳出 5 种中医治法及对应经典方,并总

结了其治疗 CHF 的临床应用特点和药理学研究进展。
心主血脉,重治气血应贯穿 CHF 的治疗始终,故补气活

血化瘀为中医治疗 CHF 的核心治法。 药理研究表明,补气

活血化瘀类经典方可通过多个环节发挥防治 CHF 的作用,

不仅能够抑制心肌纤维化、减少心肌细胞凋亡,同时还可以

调控线粒体功能及 ATP 合成,降低 ROS 等过氧化产物蓄积,
有效控制氧化应激反应,延缓心室重构。 近年来研究人员从

分子生物学等多角度展开探索,发现益气养阴类经典方可通

过抑制炎症反应、调控细胞外基质重塑等途径减轻 CHF。 温

阳利水类经典方治疗 CHF 的作用机制主要与抑制内质网应

激,调控 RAAS 系统的激活有关,其中神经内分泌因子与细

胞凋亡机制尤为重要。 化痰除湿类经典方临床适应症独特,
药理实验结果显示此类经典方能够调控脂质代谢、减缓心肌

组织和血管内皮细胞损伤。 回阳固脱类经典方力强峻猛,有
调控能量代谢、改善血管内皮炎症的作用,多以治疗 CHF 病

情恶化的危急重症。
五法经典方临床疗效显著,对 CHF 的不同证型,从多方

面、多角度、多层次发挥防治 CHF 的作用。 药理学研究提示

经典方的作用机制维度广泛,涉及炎症、氧化应激、能量代
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谢、线粒体功能、内质网应激、自噬、细胞外重塑等多个环节。
然而,由于经典方的成分复杂,针对其发挥作用的药效物质

基础及具体作用靶点的研究还不够深入,未来需要应用多组

学等系统生物学方法,借助化学生物学、分子生物学、高分辨

核磁和质谱、类器官芯片、活细胞 / 活体可视化成像、靶点验

证等新技术手段,进行中药经典方的药效物质基础及作用靶

点和机制的多学科交叉研究。
本文依据中医药治疗 CHF 的临床经验,总结出中医治

疗 CHF 的 5 种常用治法及对应经典方。 然而,在临床防治

CHF 的应用中并不局限于本文提到的经典方,笔者在临床实

践中依据五法理论的指导,应用以豨莶草为君药,佐以黄芪、
香加皮等药组成的豨加系列方,在防治 CHF 中也取得了显

著的疗效[56] 。 五法经典方不仅可结合患者素体禀赋、不同

致病因素及具体病证进行精准治疗,而且具有多靶点、多途

径、多层次的治疗特点。 因此,以解析五法经典方为突破口,
探索中医药宝库中同类功用的其他经典方及其共有活性成

分发挥心血管保护作用的效应机制,有助于构建更全面的个

体化治疗系统及标准化诊疗步骤,从而为临床治疗心衰提供

合理指导及科学支撑。
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