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活血化瘀类中药治疗腹膜纤维化机制的研究进展
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摘要: 目的 归纳、总结活血化瘀类中药对腹膜纤维化的干预机制及治疗作用。方法 查阅近 10 年有关活血

化瘀类中药防治腹膜纤维化的文献，进行归纳、总结得出结论。结果 活血化瘀类中药干预腹膜纤维化的机制与

调节细胞因子、减轻微炎症状态、抗氧化应激反应、减轻高糖毒性有关，其对腹膜的结构及功能具有保护作用，延

缓腹膜纤维化。结论 活血化瘀类中药可改善腹膜透析患者的临床症状，延缓腹膜纤维化的发生、发展，从而起到

保护腹膜作用，提高患者的生活质量。
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Abstract: Objective To summarize the intervention mechanism and therapeutic effect of traditional Chinese medicines
for promoting blood circulation and removing blood stasis on peritoneal fibrosis． Methods Ｒelatedliterature on the preven-
tion and treatment of peritoneal fibrosis with traditional Chinese medicines for promoting blood circulation and removing
blood stasis in recent ten years was reviewed，and then we made a conclusion． Ｒesults The mechanism of traditional Chi-
nese medicines for promoting blood circulation and removing blood stasis in the intervention of peritoneal fibrosis which
has a protective effect on the structure and function of the peritoneum and can delay the peritoneal fibrosisrelated to the
regulation of cytokines，the reduction of micro － inflammatory state，the anti － oxidative stress reaction，and the reduction
of hyperglycemia toxicity． Conclusions Traditional Chinese medicines for promoting blood circulation and removing blood
stasis can improve the clinical symptoms of peritoneal dialysis patients and delay the occurrence and development of peri-
toneal fibrosis，as a result of playing a role in protecting the peritoneum and improving the quality ofperitoneal fibrosispa-
tients’life．
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腹膜透析( peritoneal dialysis，PD) 作为一种连续性血

液净化治疗方式，已成为尿毒症患者的有效替代疗法之

一［1］。据统计，我国成人慢性肾脏病( CKD) 的患病率约为

10． 8%，其中约 2%的 CKD 患者最终进展为尿毒症透析，由

此推测，我国 1． 2 亿成人 CKD 患者中约有 240 万尿毒症透

析患 者［2 － 3］。而 我 国 PD 患 者 约 占 尿 毒 症 透 析 患 者 的
13%，其中 3% ～ 36% PD 患者因腹膜纤维化( peritoneal fi-
brosis，PF) 导致腹膜超滤功能障碍而退出 PD，PF 是 PD 最

常见的并发症之一［4］，严重影响患者的生活质量和生存，

给社会及家庭经济带来负担。因此，如何减轻和控制 PF
导致的腹膜损伤，对改善 PD 患者的预后，提高患者的生活

质量和生存率具有重要的意义。
PF 的发病机制迄今尚未明确，现代医学认为与细胞因

子表达异常、微炎症状态、氧化应激反应、高糖毒性等相

关［5］。目前西医治疗尚无特异性疗法，探讨如何防治 PF
引起腹膜损伤，改善腹膜超滤功能成为当今研究的热点。
研究表明，活血化瘀类中药可明显抗氧化应激、抑制炎症因

子，减轻各种细胞因子对腹膜的损害，延缓 PF 的发生、发

展［6 － 7］，显示出中医药在防治 PF 具有广阔的前景。然而，
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活血化瘀类中药防治 PF 的具体机制尚未明确，为此，本文

对活血化瘀类中药防治 PF 的机制进行综述，为中医药防

治 PF 及进一步研究提供科学依据。
1 腹膜纤维化发生机制
1． 1 细胞因子表达异常 细胞因子是一种在体内通过旁

分泌、自分泌或内分泌等方式发挥作用的低分子量可溶性

蛋白质，参与人体多种重要的生理功能［8］。正常情况下，

细胞因子通过各种方式发挥作用，而长期 PD 过程中，腹膜

长时间与非生理相容的腹膜透析液( 如高糖、高渗透压等)

接触，导致腹膜间皮细胞( Peritoneal mesothelial cells，PMC)

异常分泌转化生长因子( Transforming growth factor － beta，

TGF － β1) 、血管内皮生长因子( Vascular endothelial growth
factor，VEGF) 等促纤维化细胞因子。研究表明，TGF － β1
及 VEGF 分泌增加是导致 PF 发生、发展的重要物质基础，

二者可促使 PMC 向间充质转分化( Epithelial mesenchymal
transition，EMT) ，产生大量细胞外基质( Extracellular matrix，

ECM) 沉积 于 腹 膜，引 起 PF，最 终 导 致 腹 膜 超 滤 功 能 衰

竭［9］。
1． 2 微炎症反应 微炎症状态是 PD 患者由于急性期反

应引起炎性细胞因子升高、白蛋白低下出现的临床特点及

病理生理过程与微生物感染不同的感染征象［10］。PD 患者

腹膜长期暴露于高糖、高渗透压等危险因素中，腹膜产生大

量炎性细胞，促使白细胞介素( Interleukin，IL) 6、C 反应蛋

白( C － reactive protein，CＲP) 等炎症因子的分泌，炎症因子

介导腹膜间皮细胞 EMT，参与 PF 的形成发展［11］。随着腹

透时间延长，超过 70% 的 PD 患者存在不同程度的微炎症

反应［12］。持续的微炎症状态参与并介导了腹膜损伤，促进

腹膜纤维化的发生发展，故减轻和控制 PD 引起的微炎症

状态，保护 PMC，有利于延缓 PF 的进展，改善 PD 患者的长

期预后。
1． 3 高糖毒性 高糖毒性是指人体细胞在高糖环境下因

微循环不能正常进行物质交换，导致细胞因缺氧出现损伤、
凋亡［13］。非生理相容性腹膜透析液中的葡萄糖浓度较正

常血糖高出十几倍或几十倍，抑制 PMC 的增殖，促使 PMC
产生促纤维化因子，且高糖的降解产物及晚期糖基化终产

物( advanced glycation end products，AGES) 沉积于腹膜，损

伤 PMC，导致腹膜结构及功能发生变化［14］。研究表明，腹

膜透析液中的高糖毒性及 AGES 产物随葡萄糖浓度升高而

增加，损伤 PMC 向上皮细胞间质转化，致使 PF 的发生［15］。
故减轻高糖对 PMC 的抑制，下调促纤维化因子的表达，减

少 AGES 生成，对抑制 PF 发生、发展具有重要意义。
1． 4 氧化应激反应 氧化应激( Oxidative stress，OS) 是指

机体组织或细胞内活性氧自由基( ＲOS) 、活性氮( ＲNS) 产

生过多或清除减少，导致机体组织或细胞氧化损伤［16］。研

究表明，长期使用高糖腹膜透析液导致腹膜结构和功能改

变是引起 OS 的常见原因，而 OS 可引起 PMC 及上皮细胞

损伤、凋亡，生成 ECM 沉积于腹膜，最终引起 PF［17］。超氧

化物歧化酶( SOD) 、谷酰甘肽( GSH) 是细胞内两种重要的

抗氧化酶，可增加体内 ＲOS 的清除，降低氧化程度，抑制
PF 的发生、发展［18］。为此，通过提高 SOD、GSH 水平增强

抗氧化应激，有助于保护 PMC，改善腹膜功能，从而延缓
PF。

综上所述，PF 的发生与细胞因子表达异常、微炎症状

态、氧化应激反应、高糖毒性等有关，其中，在 PD 过程中
PMC 损伤是 PF 及腹膜结构改变和功能丧失的重要原因。
因此，保护 PMC 对保护腹膜功能、延缓腹膜纤维化及腹膜

超滤衰竭具有重要意义。
2 腹膜纤维化与中医血瘀证关系的研究

PF 在中医学上无相关病名记载，根据其临床症状及特

征，当属中医“水肿”“肾衰病”“虚劳”等范畴。中医认为
PF 的病因病机与血瘀密切相关，瘀血是 PF 形成的基本病

机，也是 PF 重要的病理产物。古代医籍《医林改错》提出:

“元气即虚，必不能达于血管，血管无气，必停留而瘀。”提

示气虚是瘀血的形成的关键因素。长期 PD 患者机体处于

脾肾亏虚、阳气虚损状态，气虚则血行不畅，脾肾阳虚，寒则

血凝不行，易致血瘀，且久病必瘀，日久沉积于腹部络脉

致腹膜功能减退而导致 PF［19］。孟立锋［20］ 认为脾气 亏

虚，痰瘀互结，阻滞气机，气机不畅，导致腹膜硬 化 而 形

成腹部脉络“微型癥积”，且随着病程延长而加重，故将

补肾健脾、活血化瘀作为 PF 的治疗思路之一。现 代 研

究表明，血瘀证与凝血、氧化应激、微炎症反应、血 液 流

变学等理化指标异常有关［21］，而氧化应激反应、微炎症

状态是引起 PF 的重要机制，提示血瘀证与 PF 的发生发

展密切相关。可知随着病程的延长，PD 患者腹膜硬化、
腹部络脉“微型癥积”、腹膜纤维化越重，进而引起腹部

毛细血管、小血管循环障碍，而这些病理变化 与 中 医 血

瘀证的形成有着极其相似之处。为此，对于 PD 患者的

治疗，应积极运用活血化瘀类中药贯穿于整 个 疗 程，有

助于延缓 PF 的发生进展，控制病情进展，改善 PD 患者

的预后和提高生活质量。
3 活血化瘀类中药抗腹膜纤维化的作用
3． 1 调节细胞因子的表达 三七总皂苷是中药三七的主

要成分，研究表明，其通过抑制大鼠腹膜分泌 TGF － β1 的

表达，减轻 PMC 的损伤，降低 ECM 在腹膜的沉积，从而延

缓 PF［22］。丹参酮 IIA 是中药丹参的提取物，能明显抑制大

鼠 PMC 的脱落程度、改善腹膜致密层厚度、减少 ECM 的沉

积，其机制可能与抑制 TGF － β1 的表达有关，抑制 PMC 向
EMT 转化，潜在保护腹膜功能［7］。肾康注射液( 由大黄、黄
芪、丹参、红花组成) 对腹膜 PMC 具有保护作用，其机制与

抑制转化生长因子( transforming growth factor，TGF － β1) 的

过度表达和分泌有关［23］。以上提示活血化瘀类中药可通

过调节细胞因子的分泌和表达，减少 ECM 沉积，保护 PMC
及腹膜功能，延缓 PF 的发生发展，对 PF 具有一定的防治

作用。
3． 2 减轻微炎症反应 丹参酮ⅡA 是中药丹参的有效成

分，可抑制 PD 患者微炎症状态，其作用在于下调腹透液中

炎症因子 IL － 6、CＲP 的 表 达，减 轻 炎 症 反 应，保 护 腹 膜
PMC，延缓 PF［24］。川芎嗪是中药川芎的提取物，其抑制 PF
的发生、进展的机制主要是通过下调炎症因子 IL － 6 和 IL
－ 8 表达，减轻对 PMC 的损伤，保护 PMC 及腹膜结构和功

能来介导的［25］。以上提示活血化瘀类中药可通过抑制炎

症因子的表达，减轻微炎症状态，降低 ECM 在腹膜组织中

的沉积，减少腹膜 PMC 损伤，保护腹膜，延缓 PF，从而改善

患者生活质量。
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3． 3 抗氧化应激反应 丹参酮ⅡA 通过大鼠体内提高
SOD 和 GSH 水平，增强大鼠机体的抗氧化能力，减轻 ＲOS
对 PMC 的损伤，达到保护腹膜的目的［6］。葛根素是中药葛

根的有效成分之一，对人 PMC 具有保护作用，改善腹膜透

析功能，其主要是通过上调人腹膜间皮细胞 SOD 和 GSH
水平，同时下调氧化应激指标丙二醛( MDA) ，抑制氧化应

激反应，从而延缓 PF 的进展［26］。以上提示活血化瘀类中

药具有提高抗氧化酶水平，增强抗氧化能力作用，从而保护
PMC，延缓 PF 的发生、发展。
3． 4 减轻高糖毒性 姜黄素通过逆转高糖腹膜透析液对

人 PMC 的增值抑制，下调高糖腹膜透析液致人 PMC 促纤

维化因子的表达保护人 PMC，其机制在于抑制高糖腹膜透

析液对促纤维细胞因子的过度分泌，从而延缓腹膜纤维化

的发生、发展［27］。丹参酮ⅡA 磺酸钠注射液可减少脂多糖
－ 高糖腹膜透析液 ( LPS － PDS) 对人 PMC 的损伤，减轻
LPS － PDS 对人 PMC 的毒性作用，进而保护人 PMC 拮抗腹

膜纤维化［28］。川芎嗪可能通过抑制高糖腹膜透析液诱导
MCP － 1 与 NF － κB p65 的表达，减轻高糖对大鼠腹膜间皮

细胞的损伤，保护腹膜结构和功能，发挥抗 PF 的作用［29］。
灯盏花素可减轻高糖对大鼠 PMC 增值抑制作用，减少炎症

反应产物，减轻葡萄糖及其糖降解物对大鼠 PMC 细胞的损

害，其机制在于下调细胞 MyD88、TNF － α 的表达，缓解腹

膜炎症，保护腹膜功能［30］。以上提示活血化瘀类中药可抑

制高糖对 PMC 的损伤，保护腹膜，起到抗 PF 作用。
4 总结与展望

腹膜纤维化是 PD 患者常见的并发症，源于细胞因子

表达异常、微炎症状态、氧化应激反应、高糖毒性等导致腹

膜间皮细胞 EMT、腹膜结构改变及功能下降、间皮下细胞

外基质沉积等病理改变，最终导致腹膜超滤功能衰竭，严重

影响患者的生活质量。既往研究显示 PF 及腹膜功能丧失

与 PMC 损伤密切相关，保护 PMC 成为防治 PF 患者的重要

途径［31］。然而目前西医治疗 PF 尚无特异性疗法。为此，

寻求中医药保护 PMC，对延缓 PF 的进展、改善患者的预后

尤为重要。
活血化瘀类中药具有改善血液流变学、改善微循环、保

护血管内皮、抑制细胞因子异常增生等作用［32］，活血化瘀

类中药在临床上的应用逐渐受到重视，在脑血管系统疾病、
心血管系统疾病、泌尿系系统疾病、恶性肿瘤等疾病取得研

究进展［33 － 35］。然而迄今为止我国有关活血化瘀类中药防

治 PF 机制的研究进展的文献仍未见报道，故本文就活血

化瘀类中药防治 PF 的机制进行总结。活血化瘀类中药抗
PF 的靶点研究主要集中在调节细胞因子表达、减轻微炎症

反应、抗氧化应激、减轻高糖毒性等，体现了活血化瘀类中

药从多靶点抗 PF 的特点。
虽然活血化瘀药在防治 PF 的机制研究中取得进展，

但仍存在不足: ( 1) 机制研究范围较小，各机制之间的联系

未明确，缺乏现代细胞分子生物学及网络药理学等研究。
( 2) 研究主要集中在动物实验，临床研究较少，中药治疗主

要以单味中药及其有效成分为主，复方应用文献报道少，缺

乏新药的研究。为此，今后关于活血化瘀类中药抗 PF 的

研究应深入探讨活血化瘀药防治 PF 的机制及各机制之间

的相互联系，应用现代分子免疫学、细胞分子生物学网络药

理学等对其机制进行多靶点、多环节、多通路分析; 开展多

中心、大样本、随机对照的临床研究，提供循证依据，同时注

重中药复方及中成药的研发，为临床运用活血化瘀药防治
PF 及深入研究机理提供循证依据，促进中医药的发展。
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谢春光教授以气阴两虚为糖尿病核心病机的学术思想探析

彭思涵，谢子妍，谢春光，刘桠，高泓，富晓旭
( 成都中医药大学附属医院，四川 成都 610075)

摘要: 现代中医对糖尿病的诊疗多以“消渴”为主识，以“阴虚燥热”为基本病机。研究发现，糖尿病病机随病

情不同阶段而动态变化，“阴虚燥热”这一传统病机仅存在于特定阶段，而非疾病全程的核心病机。谢春光教授

通过多年临床经验及多项相关课题研究，提出糖尿病“气阴两虚”核心病机学说，认为气阴两虚是糖尿病发生发

展的病机关键，是贯穿糖尿病全程的核心病机，也是各种慢性并发症的关键触发点，故对气阴两虚这一基本证候

的正确辨识与及时干预是糖尿病中医药防控的关键所在。学术思想具有较高的临床指导意义和深远的社会价

值，值得进一步推广学习。
关键词: 气阴两虚; 谢春光; 糖尿病; 核心病机
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Introduction of Xie Chunguang’s Academic Thoughts of Considering Qi and
Yin Deficiency as the Core Pathogenesis of Diabetes

PENG Sihan，XIE Ziyan，XIE Chunguang，LIU Ya，GAO Hong，FU Xiaoxu
( The Affiliated Hospital of Traditional Chinese Medicine，Chengdu 610075，Sichuan，China)

Abstract: The diagnosis and treatment of diabetes in modern traditional Chinese medicine mainly focuses on“Xi-
aoke”，and takes“dryness and heat formation from Yin deficiency”as the basic pathogenesis． Ｒesearches have shown
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