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中医“痰”与应激颗粒的相关性阐释

王涛，张振强，谢治深，张效威，徐江雁 ✉

河南中医药大学中医药科学院，河南省郑州市郑东新区金水东路156号，450046

［摘要］ 中医“痰”是指机体水液代谢异常形成的病理产物，痰性重浊黏腻，易于阻滞，致病广泛。应激颗

粒 （SGs） 是细胞应对外界刺激产生的无膜细胞器，其由应激产生，导致蛋白聚集，阻滞mRNA的正常翻译。

认为 SGs 致病特点与中医“痰”的特征相符，SGs 可能是中医“痰”的现代物质基础之一。从痰与 SGs 产生

原因、组成、物理性质、形态、分布、生物过程的统一性探讨中医“痰”与 SGs之间的关系，二者生理特征

及在体内的病理演变过程均相似，作为异常存在的病理产物和致病因素，其过度积聚与阿尔茨海默病、糖尿

病、非酒精性脂肪性肝病、衰老、病毒感染、肿瘤的发生发展密切相关。探讨中医“痰”与 SGs的关系，希

冀为中医“痰”理论研究提供新方向。
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中医学认为，“痰”是人体水液代谢异常形成

的病理产物，分为有形之痰与无形之痰。有形之痰

包括经呼吸道排出的涎、涕、唾、沫等物质，无形

之痰多停聚于胸膈、经络、脏腑等部位，致病而不

见其形。“痰”是中医学中一个比较复杂的概念，

痰邪致病广泛，故从现代生物学角度阐明中医

“痰”的科学内涵极具临床指导价值。应激颗粒

（stress granules，SGs）是细胞遭受外界刺激时，由

未翻译的mRNA、蛋白质等物质聚集而成的无膜细

胞器，其过度聚集会阻滞蛋白质的正常翻译过程而

致使疾病发生［1］。我们认为，SGs与中医“痰”受

外邪产生，其性重浊黏腻、易于阻滞而为病等特点

相契合。有研究［2-3］表明，具有化痰功效的中药，

其成分在靶向调控 SGs 防治疾病中发挥关键作用。

“痰”既是病理产物，也可作为致病因素，贯穿疾

病始终。本文拟从 SGs角度探析中医“痰”的科学

内涵，为中医“痰”理论研究提供思路。

1　中医“痰”的内涵

“痰”，古作“淡”，“淡”通“澹”，《说文解

字》曰“水摇也”。《诸病源候论》云：“饮水积聚

而不消散，故成痰也。”可见，中医“痰”是机体

水液代谢异常形成的病理产物。人体水液运行由

肺、脾、肾三脏所主。《明医杂著》云：“痰之本，

水也，原于肾；痰之动，湿也，主于脾。”肺主宣

发肃降，能够通调水道，脾主运化水湿，是水液代

谢的中心环节，而肾气的蒸腾气化则是水液代谢的

原动力，肺、脾、肾脏腑功能失调会导致痰浊内

生。《临证指南医案》云：“外感六气之邪，则脾肺

胃升降之机失度而痰生”，《儒门事亲》将痰分为风

痰、热痰、湿痰、酒痰、食痰，《医学传灯》云：

“郁怒伤肝，木邪贼土，易生痰浊”，可见外感六

淫、内伤七情、饮食不节等因素会导致脏腑功能失

调，水液代谢失常，是痰浊产生的重要原因。

《仁斋直指方》云：“夫痰者，津液之异名”，

指出痰即人身之津液异常。津液生于脾胃，运行周

身，浊则为痰，重、浊、黏、滞是痰的主要特征，

如《泰定养生论》中描述痰之形状：“如水浸阿胶，

或似蚬肉，或如破絮”。痰在人体分布广泛，《濒湖

脉学》云：“痰生百病”，《证治类裁·痰饮》亦言：

“痰则随气升降，遍身皆到，在肺则咳，在胃则呕，
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在心则悸……在经络则肿，在四肢则为痹”，可见

痰邪致病程度的广泛。痰性重浊黏腻，伏结胶固，

阻滞气机，致病广泛，贻害无穷。

2　SGs概述

SGs是指真核细胞在受到高温、氧化应激、病

毒感染、营养匮乏等刺激时，通过液-液相分离的

形式将未翻译的mRNA包裹起来以保护细胞的一种

无膜细胞结构［4］。其组装是一个复杂的过程：首先

是应激条件下的翻译起始阻滞伴随 mRNA 的聚集；

随后 mRNA 与 Ras-GTPase 活化蛋白 SH3 结构域结

合蛋白1（G3BP1）、T 淋巴细胞内抗原 1 （TIA1）等

SGs 成核蛋白相互作用，再通过液-液相分离形式

组装成核心结构；最后核心结构会通过蛋白间相互

作用招募更多的蛋白质聚集，形成SGs［4-5］。

真核翻译起始因子（eIF）是指参与真核翻译

起始这一过程的蛋白质，其中真核翻译起始因子2α
（eIF2α）的磷酸化和真核翻译起始因子4F（eIF4F）
复合体解离是 SGs 形成的主要途径［6-7］。翻译起始

受 eIF2α 磷酸化的调节。在应激条件下，eIF2α 亚

基 51 位丝氨酸残基被磷酸化后与真核翻译起始因

子 2β （eIF2β）结合形成复合物，抑制其催化二磷

酸鸟苷生成三磷酸鸟苷（GTP）的功能，进而阻碍

eIF2α、GTP和甲硫氨酸转移 RNA三元复合物的形

成，导致翻译起始受阻［8］，形成 SGs。eIF4F复合

体由解旋酶真核翻译起始因子4A（eIF4A）、帽子结合

蛋白真核翻译起始因子 4E （eIF4E）、接头蛋白真

核翻译起始因子 4G （eIF4G）组成，其中任何一个

失活都会导致翻译起始受阻，诱导 SGs产生。在应

激时，哺乳动物雷帕霉素靶蛋白失活，低磷酸化的

eIF4E 结合蛋白 1 会竞争性结合 eIF4E，导致 eIF4F
复合物解体，翻译起始受阻［9］，形成 SGs。当外部

压力减弱时，SGs 会解体释放出被包裹的 mRNA，

进行正常翻译mRNA合成蛋白质过程。SGs在正常情

况下通过伴侣蛋白（如热休克蛋白 70 等）介导的

非自噬依赖途径解体，但在长时间持续存在的压力

下，则通过含缬酪肽蛋白/细胞分裂周期蛋白 48介

导的自噬途径解体［10］。SGs的动态平衡对于维持机

体稳态至关重要，SGs一旦在体内积聚过多，就会

导致肿瘤、病毒感染、神经退行性、代谢性及自身

免疫性等疾病发生［11］。

3　中医“痰”与SGs的关系

3. 1　痰与SGs产生原因的统一性

《医林绳墨》 论痰的产生曰：“或因风、寒、

暑、湿、热之外感，或因七情、饮食之内伤”，提

示外感六淫、内伤七情、饮食不节等因素是痰产生

的关键病因。有研究认为，外感六淫邪气还应包括

细菌、病毒等致病因素的范畴，而病毒感染是 SGs
形成的重要原因［12］，病毒作为一种邪气也能够导

致痰浊产生［13］。另有研究［14-15］显示，氧化应激能

够诱导 SGs形成，而氧化应激与痰的产生也密切相

关，氧自由基就是体内代谢积累下来的“痰浊”。

代谢紊乱主要表现为体内气血阻滞、阴阳失调、痰

湿内聚，而人体代谢紊乱常伴随氧化应激水平升

高、营养失衡及蛋白错误折叠的发生［14］，这些都

是诱导 SGs产生的重要原因。因此，代谢紊乱促生

痰与SGs，二者反过来也会导致代谢失衡。

《血证论·阴阳水火气血论》云：“气行则水亦

行。”中医学中“气”具有推动水液代谢的功能，

气行则水行，气虚则水停，水停则痰生。《类经·

脏象类》云：“精、气、津、液、血、脉，无非气

之所化也。”中医学以气作为构成和维持人体生命

活动的最基本物质［16］，气的推动、温煦、防御、

气化等作用与线粒体产生三磷酸腺苷（ATP）为机

体提供能量、维持体温恒定、参与固有免疫反应以

及氨基酸、脂类、核苷酸的合成等作用相契合［17］，

线粒体产生的 ATP 即气的物质属性［18］。有研究显

示，ATP是 SGs组装和动力学的主要来源，ATP可

驱动部分蛋白质组分交换，参与 SGs 的形成［19］。

药物损伤ATP后，SGs的运动、融合和裂解作用减

弱甚至消失［20］，这与中医学“气虚生痰”的理论

不谋而合。气与 ATP 作为构成人体的物质基础和

能量来源，其功能异常是痰与SGs产生的关键因素。

3. 2　痰与SGs组成的统一性

气血津液是构成和维持人体生命活动的基础物

质。《仁斋直指方》云：“夫痰者，津液之异名”，

提示痰在本质上属气血津液类物质范畴。糖、蛋白

质、脂类三大能量物质的功能与代谢异常是构成痰

邪的主要病理物质［21-22］。痰的病理学表现与水液、

脂质、物质能量代谢异常，炎症反应及免疫调节异

常密切相关，涉及神经、免疫等多个系统，与现代

生物信息学中的蛋白质、糖、脂质三大物质代谢及

基因组学相关［22］。异常积聚的蛋白质及未翻译的

RNA等物质也是 SGs的重要组成部分，如血液黏稠

度增加，总胆固醇、甘油三酯、低密度脂蛋白胆固

醇等水平升高，淀粉样蛋白沉积等，不仅是“痰”

的微观体现［23］，也是构成 SGs 的重要成分。气血

津液与蛋白质等物质同为水谷精微化生，是构成人
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体的基础物质，同时也是痰与SGs的重要组成部分。

3. 3　痰与SGs物理性质的统一性

《医林绳墨》云：“行则为液，聚则为痰”，说

明痰作为人体水液代谢异常形成的产物具有动态

性。SGs的物理性质与液体高度相似，其成分与细

胞质之间相互交换且保持动态平衡［19， 24］。人体水

液代谢正常，痰湿不易滞留，SGs的产生和清除保

持动态平衡，则疾病无以内生。《景岳全书》对痰

的性质有详细描述：“其生成者，由气血之凝滞”，

《医阶辨证》亦云：“稠浊为痰，津液停聚”，可见

痰性重浊黏滞，易于聚集。现代研究认为，细胞内

黏附因子病理性升高与痰性黏滞相关［25］，而蛋白

之间相互招募、黏附停聚也是 SGs的重要特征，蛋

白停聚会阻滞翻译，与痰性重浊黏腻、阻滞机体的

特征相符。

3. 4　痰与SGs形态的统一性

中医痰分“有形”和“无形”，有形之痰指经

肺胃产生并排出体外的涎、唾、沫等病理性产物，

无形之痰指脏腑失调、气血不和、津液停聚的病理

性产物，停于胸膈、经络、脏腑等部位，致其病而

不见其形［26］。现代医学已从形态解剖、微观探索

以及生化检测等层面探索出无形之痰的实质，当痰

饮停留或渗注于组织脏器时，会在计算机断层扫

描、磁共振成像和超声结果中有所表现，血清总胆

固醇、甘油三酯、低密度脂蛋白升高，动脉粥样硬

化、增生性病变、肿瘤等都是痰浊异常积聚的体

现，而在这些病变中能够发现 SGs的异常存在［27］。

SGs 的大小在 0. 1~0. 2 μm 左右，镜下呈现蛋白聚

集成液滴样形态［28］，这些异常聚集的 SGs 和痰浊

是导致阿尔茨海默病、病毒感染、肿瘤等多种疾病

发生的重要原因［6， 29］。无形之痰与 SGs虽然肉眼不

可见，但异常聚集会对人体产生损害。

3. 5　痰与SGs分布的统一性

《明医杂著》云：“痰遍身上下无处不到，即津

液在周身之故。”痰属津液代谢产物，在人体分布

广泛。SGs作为无膜细胞器，在神经元、肿瘤及免

疫细胞等不同类型的细胞组织内异常积聚，与人体

各个系统疾病密切相关，恰合 《杂病源流犀烛》

“痰之为物，流动不测，故其为害，上至巅顶，下

至涌泉，随气升降，周身内外皆到，五脏六腑皆

有”之意。痰与 SGs作为病理性产物，广泛分布在

体内各个脏腑、经脉、组织中。

3. 6　痰与SGs生物过程的统一性

《素问·阴阳应象大论篇》云：“阴阳者，万物

之纲纪，变化之父母，生杀之本始”，可见阴阳是

万事万物变化的根基。《素问·阴阳应象大论篇》

又言：“阳化气，阴成形。”中医气化理论是指气的

升降出入运动产生的变化，阴阳交感即为气化的过

程，人体阳气能够推动精微物质化生与输布，阴气

则构成有形物质，滋养五脏六腑。机体阴阳失衡，

气化功能失司，则水液停聚为痰。现代医学认为，

翻译mRNA合成蛋白质是细胞内基因表达与机体维

持正常生理功能的基本过程［30］，与中医学“气化”

是生命活动变化的基本形式之意相符。我们认为，

未翻译的mRNA属于中医“阴”类物质范畴，只有

经过正常气化过程，才能够被翻译为功能性蛋白质

为人体所用。从病理过程来看，人体气化功能失

司，翻译mRNA合成蛋白质过程停滞，也会导致痰

和 SGs产生。痰与 SGs既是病理产物，也是致病因

素，二者异常存在导致机体气化不利，翻译mRNA
合成蛋白质过程停滞，从而影响机体正常功能。

《素问·生气通天论篇》云：“阴平阳秘，精神乃

治，阴阳离决，精气乃绝。”阴阳平衡是维持机体

稳态的关键，阴阳平和，即痰与 SGs的产生和清除

保持动态平衡，则机体功能正常，阴阳失衡，则二

者积聚过多而为病。

综上可以发现，痰与 SGs虽异而同类，二者生

理特征及在体内的病理演变过程均相似，作为异常

存在的病理产物和致病因素，过度积聚与人体疾病

的发生发展密切相关。

4　从痰与SGs相关性探讨疾病的临床防治

《丹溪治法心要》言：“痰之为物，在人身随气

升降，无处不到，无所不之，百病中多有兼此者，

世所不识。”痰邪致病广泛，是多种疾病发生、发

展的始动因素和关键环节。痰与阿尔茨海默病、糖

尿病、非酒精性脂肪性肝病、衰老、病毒感染、肿

瘤等疾病关系密切［29］，而在这些疾病中能够发现

SGs的异常存在［6］。从痰与 SGs相关性角度探讨疾

病防治，不仅有助于深入理解疾病病理机制，还能

为临床治疗提供新的思路和方法，具有重要意义。

阿尔茨海默病属中医学“痴呆”“健忘”范畴，

与痰邪密切相关。《丹溪心法》云：“健忘，精神短

少者多，亦有痰者。”痰邪致病，最易蒙蔽心窍，

导致元神失养，神机失用，发为痴呆［31］。有研究

表明，SGs病理性积累能够使神经元中的RNA代谢

紊乱，导致神经元细胞损伤。在阿尔茨海默病患者

和小鼠模型的大脑中 SGs的形成异常活跃，且能观
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察到G3BP1、TIA1等 SGs蛋白成分的沉积［32-33］。随

着疾病进展，SGs会长期稳定存在于细胞质中不被

降解，调控SGs异常形成可能会缓解阿尔茨海默病的

疾病进展［34-35］。

糖尿病属于中医学“消渴”范畴，与痰浊密切

相关。《景岳全书》云：“消渴病……皆膏粱肥甘之

变”，可见嗜食肥甘会导致痰浊内生，痰浊郁而化

热，津液耗伤，痰热互结，发为消渴。现代研究表

明，胰岛 β 细胞能够分泌胰岛素调节人体血糖水

平，而 SGs的异常存在与胰岛β细胞功能障之间存

在联系，胰腺和十二指肠同源盒因子1（PDX1）是

胰岛素转录和分泌的主要调节因子，PDX1在应激

条件下失活，且被隔离在 SGs 中，从而阻碍了

PDX1 的正常转录而影响胰岛 β 细胞的功能［36-37］，

因此调控 SGs 异常形成可减轻胰岛 β 细胞的功能

障碍。

非酒精性脂肪性肝病属于中医学“胁痛”“积

聚”范畴，痰湿是其核心致病因素，贯穿非酒精性

脂肪性肝病病理进展始终。脂肪酸β氧化是肝脏脂

肪分解主要途径之一，肝脏β氧化能力降低，脂肪

异常沉积，进而加重脂肪肝程度。研究表明，SGs
能够调节线粒体通透性来抑制脂肪酸氧化［38］，所

以调控SGs异常形成对于脂肪代谢具有重要作用。

衰老属中医学“虚劳”“虚损”范畴，《灵枢·

营卫生会》云：“老者之气血虚，其肌肉枯，气道

涩”，其中“气道涩”被认为是气滞、血瘀及痰浊

凝聚，因而提出痰浊也是衰老的病理产物，是致衰

的重要因素［39］。有研究［40-41］表明，衰老能够诱导

细胞内环境变化引起慢性应激从而促进 SGs 形成，

而调控 SGs异常形成有助于延缓衰老或减轻衰老相

关疾病的发生。

病毒感染、肿瘤等疾病属中医学“疫毒”“疫

病”及“癥瘕”“积聚”范畴，与痰浊产生密切相

关。现代研究表明，在病毒感染以及肿瘤等细胞组

织中均能发现 SGs及其相关成分上调［42-43］，而调控

SGs异常形成可能具有抑制病毒感染、肿瘤等疾病

发生发展的作用［44］。中药具有多成分、多靶点等

优势，通过运用化痰中药能够靶向调控 SGs的解聚

从而防治疾病，如化痰中药藜芦中提取的白藜芦醇

能够通过靶向G3BP1发挥出抗肿瘤作用［45］。《神农

本草经》云：“黄芩，疗痰热。”黄芩成分黄芩苷能

够通过双链RNA依赖的蛋白激酶R/eIF2α磷酸化途

径调控 SGs，触发抗病毒应答［2］。目前关于痰与

SGs相关性的研究较少，在中医理论的指导下，通

过合理运用化痰中药靶向调控 SGs 的积聚防治疾

病，可为临床提供新的思路。

5　结语

“痰”是中医学理论的重要组成部分，也是中

医学中一个比较复杂的概念。本文尝试从现代生物

学角度将 SGs 与中医“痰”相联系，从产生过程、

生理特点、病理特征、疾病防治方面将中医“痰”

与 SGs 的关系相互论证，认为 SGs 可能是中医

“痰”的现代物质基础之一。痰与 SGs 的产生和清

除是一个动态平衡的过程，人体许多疾病的发生与

二者异常积聚密切相关。正确理解痰与 SGs的生理

本质和病理特征，把握两者之间的关系，对于研究

中医药通过化痰来调节 SGs聚集防治疾病具有重要

的指导意义。从 SGs的角度探讨中医“痰”的科学

内涵，虽有一定新意，但仍不够深入和完善，如化

痰中药如何调控 SGs防治疾病的机制、是否能够在

中医辨证论治的治疗原则下选择不同的化痰方法来

调控 SGs积聚从而防治疾病等都是值得进一步深入

研究和思考的问题。
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The Correlation Between Traditional Chinese Medicine "Phlegm" and Stress Granules
WANG Tao， ZHANG Zhenqiang， XIE Zhishen， ZHANG Xiaowei， XU Jiangyan
Academy of Chinese Medical Sciences，Henan University of Chinese Medicine，Zhengzhou，450046
ABSTARCT In traditional Chinese medicine （TCM）， "phlegm" refers to the pathological products formed due to 
abnormal water and fluid metabolism in the body.  Phlegm is characterized by its heavy， turbid and sticky nature， 
which is prone to obstruction， and it has a wide range of pathogenic effects.  Stress granules （SGs） are membrane-less 
organelles formed by cells in response to external stimuli.  SGs generates from stress， leading to protein aggregation 
and the inhibition of normal mRNA translation.  It is believed that the pathogenic characteristics of SGs align with the 
features of "phlegm" in TCM.  SGs may be one of the modern material bases of "phlegm" in TCM.  By exploring the 
similarities between phlegm and SGs in terms of their causes， composition， physical properties， morphology， distribu⁃
tion， and biological processes， we find that their physiological characteristics and pathological evolution in the body 
are similar.  As abnormal pathological products and pathogenic factors， excessive accumulation of both phlegm and 
SGs is closely associated with the development of Alzheimer's disease， diabetes， non-alcoholic fatty liver disease， 
aging， viral infections， and tumors.  We aim to explore the relationship between TCM "phlegm" and SGs， in order to 
provide new directions for the research of "phlegm" theory.
Keywords phlegm； stress granules； water and fluid metabolism
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