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“肾虚络瘀，肾络癥瘕”病机观与肾间质纤维化中
自噬不足的相关性
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［摘要］ 肾间质纤维化（RIF）是由多种病因导致慢性肾脏疾病的主要病理特征，结合中医“络病学说”“癥瘕理论”与现代

医学肾脏病理特征，“肾虚络瘀，肾络癥瘕”是 RIF 的主要病机，正气亏虚，累及肾气，肾虚气化不利，痰热瘀毒等实邪阻滞肾络，

相互胶结，形成癥瘕，积聚于肾络导致了 RIF。自噬是细胞体内将受损或衰老的细胞器、变性的蛋白质等代谢产物进行降解与

重吸收的过程，自噬参与了 RIF 发生的诸多环节，与 RIF 发生发展关系密切，将自噬与中医学结合研究发现，机体内生痰热瘀

毒等实邪的代谢与自噬降解和重吸收功能相关，自噬在一定程度上是消除痰热瘀毒等实邪的方式，正气不足，累及肾气，肾虚

气化不利，自噬功能不足，会引起痰热瘀毒等实邪累积，瘀阻肾络则易形成肾络癥瘕造成 RIF，肾虚络瘀是自噬不足的基础，肾

络癥瘕是自噬不足的微观病理表现，自噬不足与肾络癥瘕形成具有相同的病机演变，该文就 RIF“肾虚络瘀，肾络癥瘕”病机，

结合 RIF-自噬病理机制，深入探讨“肾虚络瘀-自噬不足-肾络癥瘕”在 RIF 的相关性，全面诠释“肾虚络瘀，肾络癥瘕”病机的科

学内涵，以期从中医理论阐述自噬在 RIF 中的作用研究奠定基础，为 RIF 的治疗及其机制研究提供新的研究思路和科学依据。
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Relationship Between Pathogenesis of "Kidney Deficiency and Blood Stasis in Collateral，

Miniature Mass of Renal Collateral" and Autophagy Dysfunction in

Renal Interstitial Fibrosis

LI Jiansheng1，WANG Yingming2*，YAN Yanshun2，CHENG Jianlin1，ZHANG Wennian2，KANG Guilan2

（1. Gansu Provincial Hospital of Traditional Chinese Medicine， Lanzhou 730050， China；
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［［Abstract］］ Renal interstitial fibrosis（RIF）is the main pathological feature of chronic kidney disease

caused by a variety of factors. "Kidney deficiency and blood stasis in collateral，miniature mass of renal

collateral" is the main pathogenesis of RIF. The deficiency of healthy Qi will influence the kidney Qi，resulting

in kidney deficiency and unsmooth qi transformation. As a result，phlegm，heat，stasis，toxin and other excess

pathogens block the kidney collaterals， forming miniature masses. The masses accumulate in the renal

collaterals，finally leading to RIF. Autophagy is a key process that keeps your body's cells in proper balance by

taking aged or damaged components in a cell and recycling them. It is involved in the occurrence and

development of RIF. The metabolism of excess pathogens such as phlegm，heat，stasis，and toxin in vivo is
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related to the degradation and reabsorption of autophagy. Autophagy is a way to eliminate phlegm，heat，stasis，

toxin and other excess pathogens. Autophagy dysfunction will cause the accumulation of phlegm，heat，blood

stasis，toxin and other excess pathogens，further the stasis of the kidney collaterals，miniature mass in kidney，

and finally RIF. Kidney deficiency and blood stasis in collateral are the root cause of autophagy dysfunction，and

the miniature mass of renal collateral is the manifestation of autophagy dysfunction. Autophagy dysfunction and

miniature mass of renal collateral have the same pathological evolution. In this paper，based on the pathogenesis

of "kidney deficiency and blood stasis in collateral，miniature mass of renal collateral" of RIF and RIF-autophagy

relationship，this paper discusses the "kidney deficiency and blood stasis in collateral-autophagy dysfunction-

miniature mass of renal collateral" relationship in RIF and comprehensively interprets the scientific connotation

of the pathogenesis of "kidney deficiency and blood stasis in collateral，miniature mass of renal collateral"，

which is expected to lay a basis for explaining the role of autophagy in TCM theory and for the treatment of RIF

and research on the mechanism.

［［Keywords］］ renal interstitial fibrosis；autophagy dysfunction；kidney deficiency and blood stasis in

collateral；miniature mass of renal collateral

慢性肾脏病（CKD）是各种原因引起的肾脏结

构和功能障碍的慢性进展性疾病，CKD 发病率高、

知晓率低、治疗困难一直是相关学科的研究重点和

热点，RIF 几乎是所有 CKD 病理改变的标志，因其

发生机制复杂，临床上尚无特异性防治措施，寻求

特异性防治措施已成为研究的热点［1］。国医大师吕

仁和教授在中医药防治 RIF 中经过多年临床治疗实

践，结合中医“络病理论”“癥瘕理论”和现代肾脏病

理，提出了“肾络癥瘕”学说，目前已形成理、法、方、

药较完备中医 RIF 治疗体系，临床疗效独特，已被大

多数学者接受，并指导临床肾脏病的治疗［2-3］。CKD

病机以肾虚为本，内生痰湿瘀毒等实邪为标，痰湿

瘀毒相互兼挟，交滞发展瘀阻肾络，形成癥瘕积聚

肾络，导致了 RIF 的发生，因此认为“肾虚络瘀、肾络

癥瘕”是 RIF 的主要病机。自噬通过降解和重吸收

作用在维持肾脏细胞稳定过程中具有重要作用，与

RIF 发生发展关系密切［4］，将自噬与“肾虚络瘀，肾

络癥瘕”相联系发现，在 RIF 病程中自噬不足与“肾

虚络瘀，肾络癥瘕”存在着相同的病机演变，肾虚络

瘀，形成肾络癥瘕与自噬不足密切相关。所以，深

入探讨 RIF“肾虚络瘀 -自噬不足 -肾络癥瘕”的相关

性对于研究中医药干预自噬治疗 RIF 发现特异性的

诊疗措施具有重要意义，现将“肾虚络瘀，肾络癥

瘕”的病机观与自噬不足在 RIF 中相关性进行探讨。

1 基于“肾虚络瘀”诠释 RIF“肾络癥瘕”的病机观

目前学者研究表明，肾脏微血管结构与中医络

脉相一致，中医“络病学说”“癥瘕理论”与肾脏病理

特征存在一定联系，认为肾虚络瘀，痰热瘀毒互结

积聚肾络形成癥瘕导致了 RIF，提出“肾虚络瘀，

肾络癥瘕”的 RIF 病机学说。

1.1 络病学说与肾脏微血管结构的联系 络者，络

脉也，络脉是由经脉分出沟通表里、网络全身的分

支，具有环流气血津液、疏通身体上下内外，网络全

身的作用，是沟通各个脏腑组织的桥梁［5］。气血津

液由经脉入络完成津血互换作用与与现代医学的

微小血管包括微循环物质交换、能量代谢与信息调

控生理功能内涵相一致，吴以岭院士将络病学与现

代医学结合，建立了“脉络 -血管系统病”概念，认为

络病有易滞易瘀、易入难出、易积成形的病机特点，

提出“络以通为用”治疗原则影响深远［6］。肾小球毛

细血管网与经络层级分支相似，肾小球毛细血管袢

以及肾小管和集合管周围的毛细管网，属于经脉系

统的最末端、最基础、最细小的脉络。气血津液由

经脉入肾络，在肾络完成津血互换，而高血流量维

持肾小球的选择性滤过与络脉津血互换、营养代谢

等功能相符。在生理结构及功能上，肾脏微血管与

肾络相契合，肾络支横别出、络体细窄，具有血流阻

力大、气血运行较缓，是肾内络脉易郁易滞的生理

学基础，肾气易损而难复，肾气受损，气不行血，气

血滞而不行，瘀血内生，阻滞脉络［7］。

1.2 肾虚气化不利，易生痰热瘀毒阻滞络脉 《黄

帝内经·素问·上古天真论》曰：“肾者主水，受五脏

六腑之精而藏之”，肾为先天之本，内寄元阴元阳，

是水火之宅，藏先后天之精，肾精可化生肾气，肾气

分为肾阴和肾阳，二者具有不同的功用［8］。肾阴对

机体有濡养作用，肾阳对机体有温煦、激发、兴奋、

蒸化、封藏作用，为人体阳气之根本，肾藏五脏六腑

之精而不泄，当机体正气亏虚，病程迁延日久会
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发生久病入肾，久病入络的状况［9］。肾气蒸腾气化

作用具有调节全身水液代谢和濡养调控其他脏腑

的机能。长期阳气的不断损耗会累及脾肾，脾阳不

足，运化失司，肾阳不振，气化不行，气机不畅会造

成水湿、痰浊、瘀血及浊毒的蓄积进而瘀阻于肾络，

进一步损伤肾脏滤过和重吸收功能，导致肾功能逐

渐的减退［10］。痰湿、湿热、瘀血、浊毒均为脏腑功能

失调的病理产物，是 CKD 并发症的主要原因。肾气

亏虚，肾阳不足，无力蒸腾气化是产生痰湿、湿热、

瘀血、浊毒等病理产物的根本原因，肾阳虚无力鼓

动阳气，肾络血运不畅，痰湿、湿热、瘀血、浊毒瘀阻

肾络，是造成 RIF 的关键。

1.3 痰 热 瘀 毒 胶 结 ，癥 瘕 积 聚 于 肾 络 形 成 RIF

RIF 病理是肾组织炎性细胞聚集浸润，细胞外基

质异常增多和过度沉积，导致后期出现胶原积聚，

局灶或阶段性肾小球硬化、球囊粘连，形成瘢痕，肾

结构遭到破坏，使肾脏功能丧失。其演变过程可分

为炎症反应阶段 -纤维化形成期 -瘢痕形成期 3 个阶

段［11］。瘢痕形成与“肾络癥瘕”在微观辨证中一致。

肾为先天及五脏阴阳之本，肾气（阳）虚弱，不能蒸

化水液，皆可泛为痰饮，肾阳虚生寒或阴虚火旺，皆

可成痰成瘀。痰饮、瘀血阻滞肾络而导致气化不

利，生成浊毒，浊毒不得泄，与痰湿瘀血胶结于肾

络，肾络气血运行不畅，进而代谢物质堆积，形成肾

络不畅-代谢产物堆积-肾络瘀塞的恶性循环［12］。正

气亏虚是形成癥积的基础和关键，CKD 病势缠绵，

迁延难愈，久病入肾，久病入络，络病多沉疴痼疾，

正虚邪恋，病情缠绵，不易痊愈，邪入肾络，络虚不

荣，气血运行不畅，水湿、痰浊、瘀血阻滞肾络，肾络

受损，形成微型癥瘕，造成细胞外基质过度积聚和

沉积，炎症浸润受损的肾组织积聚于络脉，造成痰

热瘀毒的蕴结，最终导致肾络微型癥瘕的形成［13］。

1.4 肾间质纤维化“肾络癥瘕”病机研究现状 癥

瘕积聚是对正气亏虚，气血痰湿瘀互结导致具有

“有形可见”或“假物成形”特点病证的概括［14］。RIF

几乎是所有肾脏疾病发展至慢性肾功能衰竭的共

同结局，CKD 是各种原因引起的慢性肾脏结构和功

能障碍的疾病，主要包括糖尿病肾病、高血压肾病、

慢性肾小球肾炎、慢性间质性肾小球肾炎和慢性肾

小管疾病等，引起肾脏结构改变和功能障碍，最终

导致 RIF。吕仁和教授根据气血络脉、络病与癥瘕

关系，认为气血不足与络病、癥瘕相关，气血不足是

造成"肾络微型癥瘕"的根本原因，在治疗上益气养

血贯穿始终［15］。王耀献等［16］认为 CKD 以气滞血

瘀，癥瘕阻络为主要病机，以补气活血，消癥散结为

治法，创立和解聚散方，在临床上效果满意。赵玉

庸教授运用络病理论，提出 CKD“肾络瘀阻”病机，

以益气活血通络为法，创立“肾络通”方剂，在临床

能有效改善肾功，延缓 RIF 的进展［17］。刘光珍教授

认为肾虚致瘀是 CKD 的主要病机，肾微癥瘕是 RIF

发生发展的关键，在治疗上集益气固表、清利湿热、

活血消癥于一体，创立益气活血消癥方，有效延缓

了 RIF 的进程［18］。在中医药治疗 RIF 的过程中，诸

多学者提出了不同病机学说，病创立不同方药治

法，但总体以肾虚，痰热瘀毒阻滞肾络，相互胶结发

展，形成肾络癥瘕为主，制定了不同方药和治法，并

进行了临床研究及实验研究，来揭示“肾络癥瘕”病

机的科学性及临床有效性，对其代表性的临床研

究［19-26］和实验研究［27-34］汇总，见表 1、表 2。

2 肾间质纤维化-细胞自噬病理机制

研究表明，RIF 病程进展与自噬关系密切，细胞

自噬参与了 RIF 的的炎症损伤、上皮细胞间充质转

化、细胞外基质（ECM）沉积、细胞凋亡等诸多环节，

自噬有利于维持肾脏细胞的内环境稳定。在正常

情况下细胞自噬对于肾脏具有保护作用，当细胞受

到病理损伤后，细胞自噬水平不足，会造成细胞稳

态破坏引发 RIF。

2.1 自噬不足与炎症损伤 细胞自噬是一种原始

免疫机制，是免疫细胞中的一种效应输出，例如抗

微生物防御等。自噬作为细胞自主防御细胞内微

生物的作用已经得到扩展，细胞自噬的胞质清理功

能具有抗炎作用［35］。自噬参与消除入侵病原体并

维持炎症反应的平衡，自噬不足会导致不受控制的

感染和过度炎症，炎症损伤是加重肾脏疾病进程和

增加实质损伤严重程度的重要因素［36］。当肾脏受

损后，炎症细胞浸润受损肾组织局部并分泌促纤维

化细胞因子，促进肾组织局部纤维化的发生，自噬

能维持细胞内稳态，具有调控炎症反应的作用，抑

制炎性细胞的浸润，减缓炎症诱发的 RIF，若自噬表

达不足，肾组织炎性细胞因子浸润受损的肾脏组

织，会引起 ECM 积聚，造成 RIF［37］。所以，自噬是缓

解炎症反应介导的 RIF 的潜在治疗靶点，而自噬的

功能状态是 RIF 治疗的先决条件，因为其具有强大

的清除异常蛋白调控炎症反应的能力。

2.2 自噬不足可激活肾小管上皮细胞间充质转

化（EMT） EMT 是上皮细胞表型转换为间质细胞

的过程，肾小管上皮细胞可通过 EMT 转化为成纤维

细胞和肌成纤维细胞，在 RIF 的形成过程中起重要
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作用。肾小管上皮细胞 -间充质细胞转分化发生过

程中会发生一些列的变化，首先上皮细胞极性消

失，细胞间质连接松散，细胞骨架发生变化，波形蛋

白（Vimentin）和 E-钙黏连蛋白（E-cadherin）表达，

RIF 形成。研究显示，在 RIF 发生过程中，作为 EMT

代表特征的 Vimentin 的转录和表达水平升高，E-

cadherin 的转录和表达水平明显降低，说明 EMT 开

始被激活，RIF 开始［38］。体外研究表明，SK-1 基因

敲出导致自噬减少，而 SK-1 的过表达导会诱导自噬

相关基因的表达，Atg5 缺陷的近端肾小管上皮细胞

COLI 分泌的水平显著增加，并最终加速了伴有

UUO 的小鼠 RIF 的进程，由转化生长因子 -β1（TGF-

β1）触发自噬也会在肾系膜区诱导肾小管上皮细胞

转分化产生 EMT，导致 RIF 发生［39］。

2.3 自噬不足加速成纤维细胞/肌成纤维细胞生成

活化及 ECM 沉积 在 RIF 的形成过程中，活化的成

纤维细胞/肌成纤维细胞可促进 ECM 的沉积，形成

肾纤维化。肾小管是多种引起肾脏损伤的重要靶

点，肾小管上皮细胞自噬的异常会导致多种肾脏疾

病的发生。随着对自噬维持肾脏细胞内稳态平衡

及肾小管上皮细胞内部溶酶体研究的不断深入，通

过特异性敲除 Atg 的动物研究资料显示，自噬的缺

失会加剧肾小管的损伤并对肾脏功能造成影响。

研究发现，Atg7 特异性缺失的小鼠间质细胞通过

Smad 依赖的 TGF-β信号转导途径和 NLRP3 炎症小

体通路促进肾脏周细胞向肌成纤维细胞分化 ，

TGF-β/Smad 信号通路介导 EMT 的关键，是导致了

RIF 的重要信号通路［40-41］。ECM 的过度沉积是 RIF

的标志，胶原蛋白、糖性蛋白、非胶原蛋白等是 ECM

的主要成分，自噬可以促使过度沉积的 ECM 中的胶

原蛋白、非胶原蛋白、糖性蛋白等降解，延缓 RIF，在

体外培养的 HK-2 中，TGF-β1 诱导自噬体的积累和

LC3 的转化，从而促进 TGF-β1的降解来抑制肾纤维

化，所以 TGF-β1也是自噬的重要诱导物［42］。

2.4 自噬不足会导致肾脏固有细胞凋亡 肾脏固

有细胞如足细胞、内皮细胞、系膜细胞及肾小管上

表 1 从“肾虚络瘀，肾络癥瘕”论治 RIF临床研究

Table 1 Clinical research on treating RIF from perspective of "kidney deficiency and collateral stasis，renal collateral conglomeration"

复方制剂

补虚消癥汤

益气化瘀

清热利湿方

益气固肾

通络方

肾络安方

肾络康

益肾通络方

益气活血

通络方

肾通方

功效

益 气 活 血 、

消癥散结

益 气 化 瘀 、

清热利湿

益 气 固 肾 、

化瘀通络

健 脾 益 气 、

祛 瘀 通 络 、泄

浊、滋阴润燥

培 补 脾 肾 、

逐 瘀 化 痰 、解

毒通络

健 脾 补 肾 、

化瘀通络

益 气 活 血 、

通络

补 肾 益 气 、

活 血 化 瘀 、通

络散结

组成

黄芪 30 g，山药、川芎各 20 g，党参、炒三棱、

炒莪术、积雪草各 15 g，海藻、制大黄、桃仁各

10 g

黄芪 30 g、白术 15 g、茯苓 15 g 陈皮 15 g、金

樱子 10 g、芡实 10 g、萆薢 10 g、升麻 10g、益母

草 15 g、泽兰 10 g、山药 15 g

生黄芪 30 g、芡实、金樱子、丹参各 15 g、生地

黄 20 g、川芎、大黄各 10 g

黄芪 30 g，水蛭粉 3 g，生地黄、地龙、鬼箭羽、

蒲公英、芡实各 10 g，山萸肉、川芎、泽泻各 6 g，

丹参 15 g

蒲公英 30 g、生黄芪 30 g、淫羊藿 15 g、山茱

萸 15 g、泽泻 15 g 益母草 15 g、水蛭粉 2 g（冲服）、
僵蚕粉 2 g（冲服）

黄芪 20g、党参、麸炒白术、淫羊藿、绞股蓝、

当归各 15 g、莪术、地龙各 12 g、水蛭 9 g

黄芪 30 g、茯苓、龟板、丹参各 15 g、炒白术、

地龙各 12 g、乌梢蛇、僵蚕、川芎各 10 g、金雀根

15 g、积雪草 30 g，水肿者加车前子、椒目、冬瓜

皮等；腰痛者加杜仲、桑寄生、川断等；血尿者

加小蓟、白茅根、茜草等

黄芪 30 g、黄精 20 g、女贞子、盐杜仲、茯苓、

炒蒺藜、炒白芥子、夏枯草、炒僵蚕各 12 g、淫

羊藿、炒王不留行各 15 g、丹参 30 g

疾病

CKD3

DN

DN

DN

DN

IMN

IgAN

CRF

证型

肾 络 瘀

痹证

气 阴 亏

虚 瘀 浊 阻

络证

气 阴 两

虚 肾 络 瘀

滞型

气 阴 两

虚 痰 瘀 内

阻证

脾 肾 气

虚 痰 瘀 络

阻证

中 脾 肾

两虚、血瘀

证

气 虚 血

瘀型

肾 虚 血

瘀证

作用

中医证候积分有明显下降，SCr、BUN、

UA 降低，eGFR 升高，尿 NGAL、NAG

降低

中医症状评分及 FPG、PPG、TC、TG、

SCr、BUN、β2-MG 水平显著降低，肾功

能明显改善

UAER、UACR、中医证候积分改变

均优于对照组，SOD 水平升高，血清

MDA、hs-CRP、TGF-β1水平降低，尿蛋

白水平降低

SCr、TC、TG 明显降低 UPCX/UCr、

UNephrin/UCr、尿 白 蛋 白/SCr 显 著

降低

UAER、BUN、SCr明显降低，临床症

状改善，有确切的肾保护作用

NAG、尿 α1-MG、尿 β2-MG、尿 Kim-

1、尿 NGAL、UTP、TC、TG 含量下降，

ALB 明显升高，能改善临床症状，保

护肾脏

中医症状积分降低，24 hPur、尿RBC

计数明显降低，能够改善气虚血瘀型

IgA 肾病患者临床症状，减少尿蛋白

及血尿

在 CKD3-4，在减缓SCr上升与 eGFR

下降有明显的优势，并随着用药时间

延长，优势愈发明显

参考

文献
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［22］
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皮细胞等经常会受到炎性浸润、缺血、缺氧等因素

的刺激，会诱导细胞损伤，导致 RIF 发生［43-44］，细胞

凋亡被认为是细胞程序性死亡的过程，是各种细胞

生理及病理过程的重要组成部分，细胞凋亡的特征

在于细胞结构中的许多特征性形态变化，以及许多

酶依赖性生化过程，结果是细胞从体内清除，并对

周围组织的损害最小，非程序性的细胞凋亡（太少

或太多）是多种人类疾病的重要因素。机体清除体

内衰老或损伤的细胞，减少机体损害是通过细胞凋

亡完成的，这与细胞自噬的作用类似。细胞凋亡参

与了 RIF 的过程，细胞自噬通过阻断 RIF 和细胞凋

亡，对机体起保护作用，当机体损伤加重时，自噬功

能减弱，细胞凋亡的表达加强，进一步加重了 RIF。

在缺血、缺氧及营养缺乏的情况下，自噬可以通过

降解和重吸收作用为肾脏固有细胞提供必要的代

谢物，如脂质和氨基酸，为生物能量机制提供燃料。

在 RIF 过程中，肾脏组织因结构破坏，血流动力学改

变易引发肾局部细胞缺血、缺氧，自噬受到抑制会

加速肾脏固有细胞的凋亡，加速 RIF 的进程［45］。

3 “肾虚络瘀，肾络癥瘕”与自噬不足在肾间质纤

维化中的相关性

CKD 病机以肾虚本，痰湿、痰浊、瘀血、浊毒为

标，而痰湿、痰浊、瘀血、浊毒胶结于肾络是形成 RIF

的关键，痰湿、痰浊、瘀血、浊毒等实邪皆是肾虚气

化不利的产物，而细胞自噬的调控溶酶体蛋白降解

途径去除蛋白质聚集物和受损的细胞器与痰湿、痰

浊、瘀血、浊毒病理产物的代谢内涵相一致，所以肾

气亏虚，气化不利，痰热瘀毒阻滞肾络是自噬功能

不足的基础，痰热瘀毒胶结于肾络形成癥瘕积聚是

自噬不足的表现，“肾虚络瘀 -自噬不足 -肾络癥瘕”

在 RIF 病程中密切相关。

3.1 肾虚络瘀是自噬不足的微观病理基础 气是

构成人体最基本的物质，机体气血津液的转化和输

布通过气机升降出入运动完成，与“新陈代谢”的意

义相一致［46-47］。目前学者研究表明，自噬和中医“气

化”相类似，自噬是机体正气充足通过降解和重吸

收作用维持脏腑正常功能、保持内环境稳定的手

段，同时也是消除内生水湿、痰浊、瘀血和浊毒等实

邪的方式［48］。RIF 的发病与长期正气亏虚相关，长

期的正气亏虚，累及肾气，使得人体气化运转不利，

肾气无力推动脾肾运化蒸腾作用，会导致津液凝为

痰浊瘀血等病理产物［49］。肾气亏虚，气化动力不

足，自噬功能表达不足，受损或衰老细胞器、异常积

聚和错误折叠的蛋白及其异物等代谢产物不能被

表 2 从“肾虚络瘀，肾络癥瘕”论治 RIF相关实验研究

Table 2 Experimental study on treatment of RIF from perspective of "kidney deficiency and collateral stasis， renal collateral

conglomeration"

复方

抗纤灵冲剂

补肾消癥汤

肾络通

温肾活血化湿方

和解聚散方

益气化瘀化痰制剂

补肾祛毒汤

功效

活 血 化 瘀 、

活血消癥

温 补 脾 肾 、

化瘀消癥

益 气 活 血 、

化瘀涤痰、通络

温 肾 活 血 、

健脾化湿

补 气 活 血 、

消癥散结

益气健脾、燥

湿利水、活血化

瘀、行气开郁、

宽胸化痰、软坚

散结

健脾益肾、祛

湿泄浊、活血化

瘀、软坚散结

药物组成

制大黄 15 g、桃仁 12 g、丹参 15 g、当

归 12 g、牛膝 9 g

生晒参、炙甘草各 10 g、黄芪 20 g、菟

丝子 20 g、炒杜仲 10 g、淫羊藿 15 g、土

元、地龙各 10 g、酒大黄 6 g、水蛭 6 g

黄芪 15 g、丹参、僵蚕、乌梢蛇、茯苓

各 10 g、地龙 9 g、大黄 6 g

黄芪 30 g，川芎、续断、牛膝、白豆蔻

各 10 g，菟丝子、桂枝各 30 g

黄芪、当归、海藻、穿山甲、生牡蛎等

化瘀法制剂：川芎、姜黄各 10 g；化痰

法制剂：瓜蒌、海藻各 10 g；益气化瘀化

痰法制剂：黄芪 30 g、白术、川芎、姜黄、

瓜蒌、海藻各 10 g

桑寄生、生地黄、茯苓各 15 g、山茱萸

10 g、党参、黄芪、丹参、牛膝各 20 g、北

柴胡、生大黄、当归、醋鳖甲各 9 g、三七

粉 3 g（冲服）等

模型

UUO 大鼠

UUO 大鼠

WT 及

AMKO

UUO 大鼠

UUO 大鼠

UUO 大鼠

腺 嘌 呤

肾病大鼠

靶点及作用

CTGF 蛋白表达显著减少

β -catenin、PAI-1 蛋白表

达降低，MMP7 蛋白表达

升高

α -SMA、TGF- β1 表 达

降低，ADM 表达升高

TGF-β1 蛋白表达降低，

Smad7 蛋白表达增加

TGF-β1 表达、NF-κB 表

达减少

TGF- β1、Smad3、TRB3、

α -SMA mRNA 表达降低，

E-cadherin、mRNA 表 达

升高

抑 制 Collagen Ⅰ 、

Collagen Ⅲ，促进 PDGFR-

α表达

RIF

β2-MG 水平降低，

RIF 减轻

SCr、BUN 降低，

RIF 减轻

SCr、BUN 降低，

RIF 减轻

24 h Pur降低，RIF

减轻

SCr、BUN 降低，

RIF 减轻

SCr、BUN 降低，

RIF 减轻

SCr、BUN 降低，

RIF 减轻
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清除，导致异常堆积，凝结为痰瘀。痰瘀阻滞于脉

络易成瘀血，瘀血闭塞经络，气机不畅造成瘀阻脉

络，郁而化热，与水湿蕴结，易成浊毒，水湿，痰浊、

瘀血内聚迁延日久，水道不利，浊毒内生不得外出，

壅滞三焦，病程日久，蕴结肾络则会形成癥瘕［50-51］，

且自噬不足细胞降解代谢产物，为机体提供营养物

质能力下降，会导致机体供能不足，使正气更加虚

弱［52］。所以，肾气亏虚，气化不足，导致细胞自噬功

能不足是痰热瘀毒无法代谢，并相互兼挟，瘀阻肾

络的微观病理基础。

3.2 癥瘕积聚与自噬不足具有相同的病机演变

正气亏虚，累及肾气，肾虚气化不利，导致内生痰

湿、湿热、瘀血、浊毒相互等实邪相互兼挟，瘀阻肾

络，肾络受损，癥瘕积聚于肾络形成了 RIF。细胞自

噬是将细胞体内受损或衰老细胞器、异常积聚和错

误折叠的蛋白及其异物等进行降解与重吸收的过

程，参与维持组织内稳态的平衡［53］。通过研究发

现，自噬不足导致细胞体内受损或衰老细胞器、异

常积聚和错误折叠的蛋白及其异物等代谢产物无

法降解与重吸收在机体堆积与机体气化不利，内生

痰热瘀毒等实邪相互兼挟，交滞发展，积聚形成癥

瘕在一定程度上相符合，机体内生痰热瘀毒等实邪

其代谢与自噬密切相关，癥瘕积聚与自噬不足具有

相同的病机演变格局。在 RIF 病程发生发展过程

中，自噬在一定程度上是消除痰热瘀毒等实邪的方

式，肾虚肾气不足，气化不利，自噬功能不足，内生

痰热瘀毒等实邪通过自噬降解和重吸收功能异常，

痰湿、湿热、瘀血、瘀毒渐聚胶结，持续堆积，形成恶

性循环，形成肾络癥瘕，造成肾脏结构的破坏，肾功

能减退，其与 RIF 的病理发展过程相符合，所以，癥

瘕积聚与自噬不足具有相同的病机演变［54-55］。

3.3 补肾化瘀通络消癥等治疗 RIF 作用机制与细

胞自噬相关 结合中医“络病学说”，“癥瘕理论”和

自噬在 RIF发生发展过程中的作用，更多的的学者从

自噬、肾络癥瘕、RIF角度诠释了三者的相互关系，从

理论、实验研究证实了肾气亏虚，气化不利，细胞自

噬不足，痰热瘀毒胶结阻滞肾络，形成癥瘕积聚肾

络，最终导致肾结构破坏，引起 RIF，并且从实验研究

证明补肾活血、化瘀通络、消癥散结等方药可以提高

细胞自噬水平能抑制或延缓 RIF，证实了补肾化瘀通

络消癥等治疗 RIF作用机制与细胞自噬相关，对其具

有代表性方药及机制进行汇总［56-63］，见表 3。

表 3 补肾化瘀通络消癥中药制剂提高自噬水平延缓 RIF的实验研究

Table 3 Experimental study on improvement of autophagy level and delay of RIF by traditional Chinese medicine preparations of Bushen

Huayu Tongluo Xiaozheng

方药

肾衰Ⅱ号方

黄芪散微丸

运脾和络方

益气活血方

益肾颗粒

金匮肾气汤

当归补血汤

石斛合剂

药物组成

党参、淫羊藿、丹参、当归、制大黄、

紫苏、川芎、桃仁各 15 g、黄连 6 g、虫

草菌丝 5 g

黄芪 10 g、葛根 20 g、桑白皮 10 g

黄芪、苍术、泽泻各15 g、防已、当归、赤

芍各 9 g、玄参 12 g 和威灵仙 6 g

黄芪 30 g、川牛膝、枳实、虎杖各 15 g、

三棱、莪术、土鳖虫各 12 g、水蛭 3 g

黄芪、山萸肉、生地黄、当归、太子

参、丹参（剂量未知）

熟地黄4 g、茯苓、牡丹皮、泽泻各1 g、酒

萸肉 1.5 g、山药、桂枝、附片各 0.5 g

当归-黄芪 1∶5

石斛、黄芪、五味子葛根、地黄、知

母（剂量不详）

功效

益气养血、活血

化瘀、泄浊解毒

益气健脾、滋阴

清热、生津止渴

益气运脾、祛瘀

和络、化湿消痰

活血化瘀

益气养阴、活血

化瘀、利湿泄浊

温补肾阳、化气

行水

补气生血

益气活血、滋阴

清热

模型

5/6 肾切除

CRF 大 鼠 模

型

糖 尿 病 肾

病大鼠

糖 尿 病 肾

病大鼠

腺 嘌 呤 诱

导肾病大鼠

糖 尿 病 肾

病大鼠

UUO 大鼠

糖 尿 病 肾

病大鼠

糖 尿 病 肾

病大鼠

作用

Atg5、Beclin-1、LC3 蛋白表达升高，SCr、BUN

降低，CCr、HGB 升高

SCr、BUN、TG、TC 降 低 ，Nephrin、Podocin、

p-PI3K/p-Akt/p-mTOR、LC3、Beclin1蛋白表达升高

Sirt1 mRNA、Sirt1、AMPK、p-AMP、LC3 Ⅱ/

LC3 Ⅰ表达升高，P62、SCr、U-ALB 降低

SCr、BUN 和 24Pur 下降，ColⅠ、α -SMA、TGF-

β1 表达下降，LC3Ⅱ、Beclin-1 表达水平升高，p62

水平降低

SCr、BUN、FBG、TG、TC、24 hPur 降低，PI3K、

p-Akt、p-mTOR 蛋白表达，降低，LKB1、p-AMPK、

p-Sirt1 蛋白表达升高

ROS 含量降低，NOX4、p22phox 和 p47phox 蛋

白表达，LC3Ⅱ/LC3Ⅰ蛋白表达上调、p62 蛋白表

达下调，AMPK 磷酸化增加、mTOR 磷酸化减少

上调足细胞 nephrin 蛋白，抑制 miR-21 表达，下

调 Akt、mTOR 及其 mRNA 表达

抑制 PI3K、Akt 和 mTOR 磷酸化，增加了 LC3

和 Beclin-1 蛋白和 mRNA 表达水平

参考

文献

［56］

［57］

［58］

［59］

［60］

［61］

［62］

［63］

注：自噬均上升；RIF 均下降
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4 小结及展望

综上所述，正气亏虚，累及肾气，肾虚气化不

利，易生痰热瘀毒阻滞肾络，痰热瘀毒等实邪胶结，

癥瘕积聚于肾络形成 RIF，“肾虚络瘀，肾络癥瘕”是

RIF 的主要病机。自噬在 RIF 过程中发挥着重要作

用，自噬不足导致机体代谢产物无法降解与重吸收

在机体堆积与机体气化不利，内生痰热瘀毒等实邪

相互兼挟，交滞发展，积聚形成癥瘕在一定程度上

相符合，机体内生痰热瘀毒等实邪的消除在一定程

度上与自噬降解与重吸收功能相符合。“肾虚络瘀 -

自噬不足 -肾络癥瘕”在 RIF 病程中密切相关，肾气

亏虚，气化不利，自噬功能不足，痰热瘀毒等实邪通

过自噬降解和重吸收功能异常，渐聚胶结，聚积肾

络，形成癥瘕，导致了 RIF 的发生发展。所以，肾虚

络瘀是自噬不足的微观病理基础，肾络癥瘕积聚与

自噬不足具有相同的病机演变，补肾化瘀通络消癥

等中药可以提高自噬水平能抑制或延缓 RIF。本文

就“肾虚络瘀，肾络癥瘕”的病机与自噬不足的相关

性进行了深入的探讨，以期从中西结合的角度将自

噬与中医理论相联系，发挥中医药多成分、多效应、

多靶点抗 RIF 优势，为中西医结合防治 RIF 提供新

方向 ，为中医理论现代化提供客观依据与理论

支持。

［利益冲突］ 本文不存在任何利益冲突。
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·书讯·

肺结核导致胸腔积液患者采用超声检查的临床分析
——评《超声影像学临床应用》

肺结核是一种由结核分枝杆菌感染引起的呼吸系统传染病，痰中带菌的肺结核患者是主要传染源，可以通过咳嗽、打喷嚏

和大声讲话喷出的飞沫传播，免疫力低下人群较易被感染。患者发病时表现为低热、盗汗、乏力等全身症状；呼吸系统症状可

表现为咳嗽咳痰、痰中带血，较严重者可出现胸闷胸痛、咯血、不同程度的呼吸困难等表现。肺结核病灶主要在肺，也可在气

管、支气管，当结核杆菌进一步迁延，在胸膜上形成感染灶，就会引起结核性胸膜炎。肺结核导致胸腔积液的患者可随积液量

的多少出现不同程度的呼吸困难，严重者会出现肺不张，患有肺不张会导致患者出现呼吸困难，严重的可直接威胁患者的生命

安全。肺结核导致胸腔积液，可以通过胸部的影像学检查及抗酸杆菌的检查来确诊，随着医疗水平的日益发展，采用彩色多普

勒超声的诊断检查准确率较高。

《超声影像学临床应用》由杨敏主编，吉林科学技术出版社 2019 年 9 月出版。该书以临床实用为目的，对临床常见病、多发

病系统阐述了超声影像学诊断，在超声下诊断常见病进行了详细描述。就有关胸腔疾病超声的相关知识点，简要分析肺结核

导致胸腔积液患者使用超声诊断的临床效果。被检查者取坐位，横跨位面向椅背，双上肢放置于椅背上，头部向前向下伸，充

分暴露肋间隙，增加肋间隙宽度。超声探头从上到下检查患者胸部，观察有无暗区，当发现无回声暗区时，在此区域上缘继续

向上逐肋检查，判断胸腔积液的范围和量的多少。结核性胸腔积液属于炎性渗出，积液量一般较大，因此超声图像可提示大面

积无回声区，病程较长或液体有部分被吸收的患者，由于积液相对黏稠，超声下会发现无回声区存在细小点状或条状回声。超

声对胸腔积液的检测非常灵敏，且准确性很高，即使患者胸腔积液量在极少的情况下，超声也能精准捕捉到少量的胸腔积液并

对积液的量、存在部位给出精确的定量和定位。超声在组织密度差>0.1% 时即可对疾病做出诊断，这对检测早期肺结核所致

胸腔积液有很好的诊断价值，此外，超声能够对积液的量、积液范围及积液深度做出精准且明显的提示，对胸膜增厚、胸膜粘连

等改变有特异性，均可通过超声检查看到明显的病变图像。由于超声具有灵敏度高，特异性强、且对人体无创伤、安全性佳、不

存在辐射问题等特性，在患者中的接受度较高，得到患者一致认可。目前，超声诊断已经成为肺结核所致胸腔积液的首选诊断

方法，其对结核性胸腔积液的检出率为 100%，并能对胸腔中是否积脓、是否有包裹性积液、胸腔是否粘连给出明确诊断，抗涝

治疗是否有效的评估也已然离不开超声诊断的帮助。现阶段，超声影像不仅用于诊断疾病，还能辅助医护人员进行超声引导

下的胸腔积液穿刺，在超声的引导下，能更精确地对穿刺点进行定位、避开附近脏器，从而大大降低损伤脏器及出血的发生率。

超声诊断具有无创无害、灵敏度高、特异性强的特点，其操作简单，将探头置于患者皮肤上便可以观察到内脏情况，通过发射超

声波，声波在不同病灶上反馈的回声强弱不同，而呈现出病变图像，医护人员对图像进行分析后便可得出诊断。相对于 CT，核

磁共振成像等检查，超声检查安全无辐射，可降低患者的经济压力。相对 X 射线检查，超声能对胸腔积液的含量和类型做出更

精确的诊断。超声可应用范围广，是一项经济又安全、方便又准确的诊断工具。肺结核所致胸腔积液患者使用超声诊断检出

率高，患者普遍均能接受，值得在临床上推广。

《超声影像学临床应用》在编写的过程中，尽量体现科学性、先进性、实用性。采用文字配合图片，图文并茂的方式，易于掌

握，查阅方便，内容丰富全面，非常适合想要参考超声诊断标准或学习超声医学影像学，甚至想在超声影像学领域深入研究的

相关医师、护理人员研读，有助于临床工作者用于超声诊断疾病时参考。
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