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中医药对慢性阻塞性肺疾病的氧化应激的研究进展
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　　摘要：慢性阻塞性肺疾病（ｃｈｒｏｎｉｃｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅｐｕｌｍｏｎａｒｙｄｉｓｅａｓｅ，ＣＯＰＤ），以下简称慢阻肺，是呼吸系统疾病常见的慢
性疾病，该病发病、致残率高。氧化应激反应是它的发生机制之一。近年来，研究发现脑和肌肉组织芳香烃受体核转运

蛋白的类似蛋白１（ｂｒａｉｎａｎｄｍｕｓｃｌｅＡｈｒｅｃｅｐｔｏｒｎｕｃｌｅａｒｔｒａｎｓｌｏｃａｔｏｒｐｒｏｔｅｉｎ－ｌｉｋｅ－１，ＢＭＡＬ１基因）是生物节律产生的重
要钟基因，且生物节律对氧化应激反应的发生有影响。核转录因子红系２相关因子２（ｎｕｃｌｅａｒｆａｃｔｏｒ－ｅｒｙｔｈｒｏｉｄ２－ｒｅｌａｔｅｄ
ｆａｃｔｏｒ２，Ｎｒｆ２）／抗氧化反应元件（ａｎｔｉｏｘｉｄａｎｔｒｅｓｐｏｎｓｅｅｌｅｍｅｎｔ，ＡＲＥ）是真核细胞中常见的氧化应激通路之一。以上两者
对慢阻肺的氧化应激反应具有重要作用。中医药对慢阻塞性肺病的作用机制已有许多深入的研究。因此从中医药角

度，探讨中医药对慢阻肺氧化应激反应的影响，以及ＢＭＡＬ１基因、Ｎｒｆ２／ＡＲＥ通路对慢阻肺的氧化应激作用。
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　　慢性阻塞性肺疾病是一种以持续性气流受限为特征，呈进
行性发展的呼吸系统疾病［１］。近年来因大气污染等因素的加

重，致使该病发病率高，致残率高，社会经济负担重逐年上升。

氧化应激反应是ＣＯＰＤ的重要发生机制之一［２］。生物节律指

生物活动的内在节奏性与生物周围环境的变化相对应［３］。生

物节律的发现者于２０１７年获得诺贝尔生理学或医学奖，近年
来，由生物节律衍生出来的时间生物医学已成国际研究的热

点。ＢＭＡＬ１基因是控制生物节律重要的钟基因之一，而氧化
应激反应发生程度的强弱与生物节律存在一定的联系［４］。另

氧化应激反应的发生与 Ｎｒｆ２／ＡＲＥ通路存在一定的联系［５］。

中药、方剂、针灸等中医药治疗与氧化应激反应相关的疾病常

有良好的疗效。因此，本研究旨在探讨基于 ＢＭＡＬ１基因、
Ｎｒｆ２／ＡＲＥ通路与ＣＯＰＤ氧化应激之间的关系，并综述中医药
通过ＢＭＡＬ１基因、Ｎｒｆ２／ＡＲＥ通路来改善ＣＯＰＤ氧化应激方面
的研究进展。

１　ＢＭＡＬ１基因、Ｎｒｆ２／ＡＲＥ通路、氧化应激与 ＣＯＰＤ之间的
关系

１．１　氧化应激与ＣＯＰＤ
氧化应激（ＯｘｉｄａｔｉｖｅＳｔｒｅｓｓ，ＯＳ）反应指的是体内氧化与抗

氧化作用失衡的一种状态，该反应生成氧化物（ＲｅａｃｔｉｖｅＯｘｙ
ｇｅｎＳｐｅｃｉｅｓ，ＲＯＳ）和活性氮簇（ＲｅａｃｔｉｖｅＮｉｔｒｏｇｅｎＳｐｅｃｉｅｓ，ＲＮＳ）
等病理产物对ＤＮＡ、蛋白质及脂质的造成损伤，造成炎症发生
和气道重组，是ＣＯＰＤ发生发展的重要机制之一。８－羟化脱
氧鸟苷（８－Ｈｙｄｒｏｘｙｄｅｏｘｙｇｕａｎｏｓｉｎｅ，８－ＯＨｄＧ）、蛋白质羰基，丙
二醛（Ｍａｌｏｎｄｉａｌｄｅｈｙｄｅ，ＭＤＡ）分别是ＤＮＡ、蛋白质、脂质的氧化
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应激反应标志物。以超氧化物歧化酶（ＳｕｐｅｒｏｘｉｄｅＤｉｓｍｕｔａｓｅ，
ＳＯＤ）、过氧化氢酶（Ｃａｔａｌａｓｅ，ＣＡＴ）和谷胱甘肽过氧化物酶
（ＧｌｕｔａｔｈｉｏｎｅＰｅｒｏｘｉｄａｓｅ，ＧＳＨ－Ｐｘ）等常见的抗氧化酶抑制
ＲＯＳ诱导的氧化应激反应［６］。因此，通过以上标志物和抗氧

化物酶来判断氧化应激反应的发生。

１．１．１　气道炎症　慢阻肺本质上是一种慢性系统性炎症疾
病，且氧化应激反应可导致气道炎症反复发生［７］。氧化剂是

氧化应激反应发生的必要条件，其分为内源性氧化剂和外源性

氧化剂。以烟草（ＣｉｇａｒｅｔｔｅＳｍｏｋｉｎｇ，ＣＳ）、ＰＭ２．５为代表的外源
性氧化剂中含有大量的自由基、活性氧类等物质，如 ＣＳ中的
自由基、活性氧等成分，穿过气道上皮、呼吸道内衬液组成的首

道防线，刺激病原相关模式分子（Ｐａｔｈｏｇｅｎ－ａｓｓｏｃｉａｔｅｄＭｏｌｅｃｕｌｅ
Ｐａｔｔｅｒｎｓ，ＰＡＭＰ）激活气道上皮细胞、巨噬细胞和树突细胞上
的模式识别受体（ＰａｔｔｅｒｎＲｅｃｏｇｎｉｔｉｏｎＲｅｃｅｐｔｏｒｓ，ＰＲＲｓ），同时
ＰＲＲｓ通过损伤相关分子模式（Ｄａｍａｇｅ－ａｓｓｏｃｉａｔｅｄＭｏｌｅｃｕｌａｒ
Ｐａｔｔｅｒｎｓ，ＤＡＭＰｓ）发生炎症反应［８］；ＰＭ２．５表面富含铁、铜等重
金属及环芳烃等氧化物［９］，ＰＭ２．５中的重金属能够诱发细胞
的氧化应激反应，大气颗粒物中多环芳烃（ＰｏｌｙｃｙｃｌｉｃＡｒｏｍａｔｉｃ
Ｈｙｄｒｏｃａｒｂｏｎｓ，ＰＡＨｓ）通过芳烃受体（ＡｒｙｌｈｙｄｒｏｃａｒｂｏｎＲｅｃｅｐｔｏｒ，
ＡｈＲ）解耦联诱导细胞色素Ｐ４５０１Ａ１的催化循环也可诱导氧化
应激［１０］。内源性氧化剂主要是巨噬细胞和中性粒细胞等炎症

细胞释放的氧自由基，同时外源性氧化剂刺激炎症细胞释放氧

自由基，导致大量的氧自由基堆积于肺中，并激活以 ＮＦ－κＢ、
激活蛋白－１为代表的体内的促炎因子及蛋白酶，产生炎性反
应，而炎症反应会进一步促进氧化应激反应的发生［１１］。上述

研究证明，氧化应激和炎性反应相互作用，氧化应激可导致炎

症反应的发生，反之若炎症不能控制，会反向导致氧化应激的

进一步加重。因此抗氧化治疗是打破氧化应激和炎性反应恶

性循环的重要方式。

１．１．２　气道重塑　气道重塑指炎症反复发作，导致气道壁和
肺实质等组织反复发生损伤修复，从而引发气道壁增厚和管腔

狭窄，弹性减弱以及进行性气流阻塞等结构或功能改变。因肺

脏具有血供丰富和呼吸膜面积大等特点，极易受到 ＲＯＳ和
ＲＮＳ等氧化剂的损伤［１２］。氧化应激可直接或间接对肺组织造

成损伤。空气污染、烟草烟雾等外界物质中含有大量的 ＲＯＳ，
直接作用于肺内基质蛋白，造成肺组织合成和修复能力降低，

出现肺气肿［１３］。间接作用指因氧化应激反映在肺内聚集的中

性粒细胞、巨噬细胞等炎性细胞能产生对肺泡具有破坏作用的

金属蛋白酶 －８（ＭａｔｒｉｘＭｅｔａｌｌｏｐｒｏｔｅｉｎａｓｅ－８，ＭＭＰ－８）、金属
蛋白酶－９（ＭａｔｒｉｘＭｅｔａｌｌｏｐｒｏｔｅｉｎａｓｅ－９，ＭＭＰ－９）、弹性蛋白酶
（ＮｅｕｔｒｏｐｈｉｌＥｌａｓｔａｓｅ，ＮＥ）、巨噬细胞弹性酶（ＭａｔｒｉｘＭｅｔａｌｌｏｐｒｏ
ｔｅｉｎａｓｅ－１２，ＭＭＰ－１２）等，通过降解纤粘连蛋白、弹性蛋白等
结构蛋白质，引起肺组织结构破、气道内黏蛋白分泌增多，同时

降解片段促进炎症反应，致使气道功能受损，痰液增多，阻塞气

道［１４］。此外，细胞外基质（ＥｘｔｒａｃｅｌｌｕｌａｒＭａｔｒｉｘ，ＥＣＭ）与肺上皮
－间质转化（Ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ－ｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌＴｒａｎｓｉｔｉｏｎ，ＥＭＴ）的变化
也是气道重塑的原因之一。Ｎ－乙酰半胱氨酸可促进谷胱甘
肽的再合成，使 ＳＯＤ、ＣＡＴ、ＧＳＨ－Ｐｘ增多，发挥抗氧化作
用［１５］，负向调节转化生长因子－β１（ＴｒａｎｓｆｏｒｍｉｎｇＧｒｏｗｔｈＦａｃｔｏｒ
－β１，ＴＧＦ－β１）信号传导，且 ＴＧＦ－β１可诱导间质细胞中
ＥＣＭ的表达［１６］，从而减少支气管组织ＥＣＭ的降解和破坏，抑
制气道壁 ＥＣＭ的重塑。有研究者［１７］通过动物实验发现氧化

应激反映在可通过某种机制发挥对 ＥＭＴ的作用，形成气道重
塑。因此抗氧化应激反应具有抗气道重塑，保护气道，维持残

余肺功能，延缓疾病进展的作用。

２　ＢＭＡＬ１基因、Ｎｒｆ２／ＡＲＥ通路与ＣＯＰＤ氧化应激反应
２．１　Ｎｒｆ２／ＡＲＥ通路与ＣＯＰＤ氧化应激

Ｎｒｆ２是一种广泛存在于组织中，具有调控细胞氧化损伤作
用的重要因子，ＡＲＥ是一个特异的ＤＮＡ－启动子结合序列，这
一序列能启动抗氧化酶基因的表达。Ｎｒｆ２／ＡＲＥ通路又称抗氧
化通路，Ｎｒｆ２相当于总开关，ＡＲＥ类于电路上的元件，即当发
生氧化应激反应时，Ｎｒｆ２从ｋｅｌｃｈ样 ＥＣＨ关联蛋白１（ｋｅｌｃｈ－
ｌｉｋｅＥＣＨ－ａｓｓｏｃｉａｔｅｄｐｒｏｔｅｉｎ，ｋｅａｐ１）中分离，进入细胞核，以
Ｎｒｆ２－Ｍａｆ的形式与ＡＲＥ结合，激活相关程序，转录下游基因，
常见的下游基因产物包括醌氧化还原酶 （ＮＡＤ（Ｐ）Ｈ：Ｑｕｉｎｏｎｅ
Ｏｘｉｄｏｒｅｄｕｃｔａｓｅ１，ＮＱＯ１）、谷胱甘肽硫基转移酶 （Ｇｌｕｔａｔｈｉｏｎｅ－
Ｓ－Ｔｒａｎｓｆｅｒｓｅｓ，ＧＳＴｓ）、谷氨酰半胱氨酸连接酶 （Ｇｌｕｔａｍａｔｅ
ＣｙｓｔｅｉｎｅＬｉｇａｓｅＣａｔａｌｙｔｉｃ，ＧＣＬＣ）以及血红素加氧酶 １（Ｈａｅｍ
Ｏｘｙｇｅｎａｓｅ－１，ＨＭＯＸ１）［１８］，发挥抗氧化作用，使 ＣＯＰＤ患者
体内氧化／抗氧化保持平衡的作用，保护肺组织免受于氧化应
激的损伤［１９］。ＫＯＶＡＣＳ等［２０］研究表明当敲除 Ｎｒｆ２或降低其
表达后，细胞ＲＯＳ水平明显升高；有研究发现［２１］持续的氧化

应激反应。可增加已戒烟的轻／中度慢阻肺患者外周血中Ｎｒｆ２
的表达，提示阻止 Ｎｒｆ２减少，有助于防止经 Ｎｒｆ２／ＡＲＥ通路发
生的氧化应激反应；陈启宪通过动物实验发现 Ｎｒｆ２／ＡＲＥ通路
的激活降低因ＣＳ的肺巨噬细胞的吞噬能力下降，并产生抗氧
化应激的保护作用［２２］。故通过干预Ｎｒｆ２／ＡＲＥ通路，发挥抗氧
化作用，是治疗ＣＯＰＤ的一个良好的入手点。
２．２　ＢＭＡＬ１基因与ＣＯＰＤ氧化应激

慢阻肺好发于秋冬寒冷季节，其症状多于夜间与晨起这两

个时间段加重。研究发现依据 ＣＯＰＤ患者症状的时间节律分
布趋势，在早上和夜间给予合适的支气管扩张剂治疗，可获得

更好的疗效［２３］，且同时ＣＯＰＤ患者肺组织、痰细胞和外周血单
核细胞中，生物钟核心蛋白 ＢＭＡＬ１基因表达降低［２４］。ＢＭＡＬ１
基因作为钟基因核心之一，在生物节律中发挥主要的作用，其

位于一个称之为“视交叉上核”的位置，可通过调节细胞中氧

化还原基因的表达，进而调控氧化应激［２５］。ＲＯＭＡＮ等［２６］发

现４０周龄的ＢＭＡＬ１－／－小鼠心、脾、肾的ＲＯＳ积聚水平高于
野生型对照组小鼠。ＲＯＨＩＮＩ等［２７］对 ＢＭＡＬ１－／－小鼠细胞
进行体外培养发现，ＢＭＡＬ１－／－细胞对 Ｈ２Ｏ２的反应较正常
对照组敏感，相同时间相同浓度 Ｈ２Ｏ２作用后的 ＢＭＡＬ１－／－
细胞较对照组存活率更低，上述两个实验均具有统计学意义，

以上实验证明缺乏 ＢＭＡＬ１基因可导致体内 ＲＯＳ水平增高。
同时还能够激活氧化还原敏感的促炎转录因子的表达，维持慢

性促炎状态，从而增加细胞源性 ＲＯＳ的产生［２８］。此外多种节

律因子都存在ＡＲＥ并且伴随Ｎｒｆ２波动［２９］。ＢＭＡＬ１基因能够
和Ｎｒｆ２协同作用，发挥抗氧化应激作用［３０］，易娜等［３１］发现经

Ｈ２Ｏ２处理过的大鼠与对照组相比，Ｎｒｆ２与ＨＯ－１蛋白受到抑
制，ＢＭＡＬ１基因表达减弱。有研究发现由昼夜节律性振荡的
Ｈ２Ｏ２介导的ＢＭＡＬ１蛋白可产生节律性氧化修饰，将氧化还
原振荡与昼夜节律转录时钟机制联系在一起［３２］。ＢＭＡＬ１基
因与氧化应激关系密切，提示在临床治疗ＣＯＰＤ过程中，可依
据该基因特点，择时治疗，发挥治疗抗氧化应激反应的最大

作用。
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２　中医药治疗ＣＯＰＤ
中医药在治疗ＣＯＰＤ上具有良好的疗效，且通过干预氧化

应激反应，缓解由气道炎症、气道重塑做带来的以咳嗽、咳痰、

呼吸困难等临床症状。因为影响中医药发挥抗氧化反应的因

素较多，下文将探讨中医药在氧化应激反应的基础上缓解气道

炎症与重塑的作用，以及中医药通过影响 ＢＭＡＬ１基因、Ｎｒｆ２／
ＡＲＥ通路发挥抗氧化应激作用，治疗ＣＯＰＤ。
２．１　中医药与氧化应激
２．１．１　中医药与气道炎症　当氧自由基过量时，可以刺激炎
症因子的表达，造成气道炎症。研究发现高剂量的参芪注射液

显著使ＣＯＰＤ小鼠肺组织中 ＳＯＤ、ＧＳＨ－Ｐｘ含量增多，同时伴
有白介素－６（Ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ－６，ＩＬ－６）、白介素１β（Ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ－
１β，ＩＬ－１β）、肿瘤坏死因子 （ＴｕｍｏｒＮｅｃｒｏｓｉｓＦａｃｔｏｒ，ＴＮＦ－α）
等炎性因子下降［３３］；喘可注射液［３４］、化瘀理肺汤［３５］、疏风解

毒剂胶囊［３６］等方剂均在临床治疗ＡＥＣＯＰＤ能显著改善患者外
周血中ＳＯＤ、ＧＳＨ－Ｐｘ等抗氧化指标上升，而 ＩＬ－６、ＴＮＦ－α
等炎性相关指标下降，使氧分压上升，改善患者缺氧状态，缓解

氧化应激状态与炎症反应，改善肺功能。中药提取物，如黄芩

提取物黄芩总黄酮［３７］使小鼠肺中 ＳＯＤ上升，ＭＤＡ下降，同时
使ＩＬ－６、白介素－８（Ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ－８，ＩＬ－８）下降；刘彩虹等［３８］

发现高剂量山柰酚中小鼠肺组织中 ＳＯＤ和 ＧＳＨ水平显著升
高，ＭＤＡ下降，ＩＬ－１β和 ＴＮＦ－α水平均显著下降。穴位贴敷
联合常规西药治疗，治疗组ＳＯＤ上升、ＭＤＡ下降，ＩＬ－８下降，
肺功能指标改善［３９］。

２．１．２　中医药与气道重塑　气道重塑地符合“肺胀”的病因
病机，久病肺虚，痰瘀潴留，其治法以扶正祛邪为主，佐以行气

化痰，活血化瘀。研究发现，采用揿针［４０］、穴位注射［４１］等方式

治疗ＣＯＰＤ大鼠，发现实验组的老鼠的肺部病理在不同程度上
的改善，如气管黏膜上皮增厚减缓，降低炎性细胞浸润等方面。

此外有研究发现二陈汤和三子养亲汤联合盐酸溴己新在临床

上的使用能有效抑制气道重塑，同时伴有 ＭＤＡ、８－ＯＨｄＧ等
氧化应激指标的下降［４２］，薛经纬等［４３］通过动物实验发现宽胸

理肺汤合三子养亲汤在治疗 ＣＯＰＤ的过程中能够发挥抗氧化
应激作用，抑制支气管及肺泡上皮细胞凋亡，此外也有大量报

道中药提取物对慢阻肺小鼠的气道重塑具有不同程度的缓解

作用，如白头翁提取物白头翁皂苷 Ｂ４［４４］、发酵虫草菌
粉［４５］等。

２．２　中医药与Ｎｒｆ２／ＡＲＥ通路
Ｎｒｆ２／ＡＲＥ通路在氧化应激反应中伴有重要角色，因此中

医药干预该条通路，可有效治疗 ＣＯＰＤ。研究发现，平喘固本
汤治疗的稳定期ＣＯＰＤ患者诱导痰中Ｎｒｆ２、ＡＲＥ蛋白表达量均
高于对照组［４６］。张甲翠［４７］发现黄芪可以通过增强 Ｎｒｆ２／ＡＲＥ
通路信号通路的表达来抑制 ＣＯＰＤ的氧化应激反应。ＧＵＡＮ
等［４８］研究表明穿心莲内酯可经Ｎｒｆ２通路促进ＧＳＨ的生成，降
低８－ＯＨｄＧ的含量，减轻烟草提取物刺激支气管上皮细胞导
致的氧化损伤；标准桃金娘油（ＭｙｒｔｏｌＳｔａｎｄａｒｄｉｚｅｄ，ＭＳ）具有
抗氧化的作用［４９］。林琦等［５０］通过实验发现，ＭＳ可通过激活
Ｎｒｆ２通路，发挥肺组织细胞的抗氧化应激反应，降低炎性反应
带来的肺泡结构与形态异常。黄培伟［５１］发现在大鼠尺泽处行

穴位注射，在四周后可提高 ＣＯＰＤ大鼠抗氧化能力，减轻肺部
的氧化损伤，进一步研究发现，大鼠 Ｎｒｆ２的 ｍＲＮＡ水平上升，
ＨＯ－１蛋白水平降低，据此可知调节 Ｎｒｆ２／ＡＲＥ通路中的Ｎｒｆ２

基因及 ＨＯ－１蛋白有关。以上实验研究证明中医药可以通过
Ｎｒｆ２／ＡＲＥ通路，以达到干预氧化应激反应的作用，起到对肺部
的组织和结构的保护作用，达到防止气道重塑的作用，延缓肺

功能下降的作用。

２．３　中医药与ＢＭＡＬ１基因
时间医学作为近年来被提倡的一种新的治疗理念，其观念

与中医治疗理论中的“三因制宜”理念中的“因时制宜”观念不

谋而合。谢雯芳［５２］通过试验发现，ＢＭＡＬ１基因在呼吸道上皮
细胞发挥抗病毒感染作用时变化最高，ＡＥＣＯＰＤ患者呼吸道病
毒检测阳性率较高［５１］，除此之外，该研究者发现由各种原因导

致的小鼠的ＢＭＡＬ１基因缺陷，影响“因时起居”的正常发挥，
当以呼吸道病毒为代表的外邪感染小鼠时，导致小鼠体内炎症

因子ＩＮＦ－α、ＩＬ－６等发生变化，因此ＢＭＡＬ１基因对呼吸道病
毒感染所引起的慢性炎症上具有重要影响。邓丽金等［５３］按照

子午流注理论，于每日辰时、亥时行足三里穴位按摩，将时间因

素融合于穴位埋线治疗ＣＯＰＤ稳定期患者，其效果明显优于常
规治疗。上述研究表明依据 ＢＭＡＬ１基因的特点，按照中医治
疗的“因时制宜”理念，发挥抗氧化应激反应具有事半功倍

作用。

３　讨论与展望
目前，慢阻肺的发病机制尚不明确，但氧化应激反应是慢

阻肺发病的重要机制之一。因此减轻慢阻肺患者因氧化应激

反应所致损伤，维持慢阻肺氧化／抗氧化失衡具有重要的治疗
指导意义。此外，ＢＭＡＬ１基因对生物节律有一定的影响，而氧
化应激发生的强弱与生物节律存在联系。Ｎｒｆ２／ＡＲＥ通路也可
控制氧化应激的发生发展，发挥抗氧化作用，而氧化应激反应

也可对 ＢＭＡＬ１基因、Ｎｒｆ２／ＡＲＥ通路发挥作用，但是具体通路
不详，仍在研究中。

中医药通过发挥抗氧化反应，控制慢阻肺的氧化应激反应

发生，减轻炎症反应和预防气道重塑，达到缓解咳嗽、咳痰、呼

吸困难等临床症状的作用。且中医药可通过多靶点、多途径发

挥作用。可根据ＢＭＡＬ１基因的特点对治疗慢阻肺的时间进行
中医药干预，如择时针刺，也可通过中医药控制 Ｎｒｆ２／ＡＲＥ通
路，发挥中医药的抗氧化作用。

目前关于中医药治疗 ＣＯＰＤ氧化应激的研究不断深入。
但仍存在以下几个问题：①缺少大样本、多中心的临床数据；②
缺少中医证型的动物模型进行探究；③缺少中医药与时间生物
医学相关的临床研究，继续探讨时间生物医学在慢阻肺的意

义，如中医的择时针刺，择时肺康复等方式治疗 ＣＯＰＤ患者的
研究。
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［４３］　薛经纬，陶智会，李勇，等．宽胸理肺汤合三子养亲汤对ＣＯＰＤ大
鼠炎症因子、氧化应激及凋亡相关蛋白的影响［Ｊ］．现代中西医
结合杂志，２０２１，３０（１４）：１４８７－１４９１，１５２０．

［４４］　马惠苗，陈兰英，周子也．白头翁皂苷 Ｂ４抑制香烟烟雾诱导的
慢性阻塞性肺病及癌前病变的作用［Ｊ］．中国药理学与毒理学
杂志，２０２１，３５（１０）：７９３．

［４５］　孙煜昕，杨硕，刘波，等．发酵虫草菌粉（Ｃｓ－４）对慢性阻塞性肺
疾病大鼠及肺组织蛋白质组学的作用［Ｊ］．时珍国医国药，
２０２１，３２（１２）：２８３３－２８３８．

［４６］　段春红．平喘固本汤对ＣＯＰＤ稳定期患者炎性因子、蛋白酶分子
合成以及Ｋｅａｐ１－Ｎｒｆ２－ＡＲＥ通路功能的影响［Ｊ］．海南医学院
学报，２０１６，２２（１０）：９６８－９７１，９７５．

［４７］　张甲翠，刘华，焦克平，等．Ｎｒｆ２／ＡＲＥ在低氧时肺动脉内皮细的

表达及与黄芪多糖保护作用相关性研究．甘肃省，甘肃省人民
医院，２０２０－０９－２３．

［４８］　ＧＵＡＮＳＰ，ＴＥＥＷ，ＮＧＤＳ，ｅｔａｌ．Ａｎｄｒｏｇｒａｐｈｏｌｉｄｅｐｒｏｔｅｃｔｓａｇａｉｎｓｔ
ｃｉｇａｒｅｔｔｅｓｍｏｋｅ－ｉｎｄｕｃｅｄｏｘｉｄａｔｉｖｅｌｕｎｇｉｎｊｕｒｙｖｉａａｕｇｍｅｎｔａｔｉｏｎｏｆ
Ｎｒｆ２ａｃｔｉｖｉｔｙ［Ｊ］．ＢｒＪＰｈａｒｍａｃｏｌ，２０１３，１６８（７）：１７０７－１７１８．

［４９］　ＲＡＮＴＺＳＣＨＵ，ＶＡＣＣＡＧ，ＤＣＫＲ，ｅｔａｌ．Ａｎｔｉ－ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ
ｅｆｆｅｃｔｓｏｆＭｙｒｔｏｌｓｔａｎｄａｒｄｉｚｅｄａｎｄｏｔｈｅｒｅｓｓｅｎｔｉａｌｏｉｌｓｏｎａｌｖｅｏｌａｒ
ｍａｃｒｏｐｈａｇｅｓｆｒｏｍｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｃｈｒｏｎｉｃｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅｐｕｌｍｏｎａｒｙｄｉｓ
ｅａｓｅ［Ｊ］．ＥｕｒＪＭｅｄＲｅｓ，２００９，１４（４）：２０５－２０９．

［５０］　林琦，李紫如，郭锦玲，等．标准桃金娘油对慢性阻塞性肺疾病
大鼠 Ｎｒｆ２／ＨＯ－１通路的影响［Ｊ］．中国新药杂志，２０２１，３０
（２２）：２１０５－２１１０．

［５１］　黄培炜．基于氧化应激及炎症反应探讨尺泽穴位注射 ＮＳ对
ＣＯＰＤ大鼠的作用机制［Ｄ］．福州：福建中医药大学，２０２１．

［５２］　谢雯芳．Ｂｍａｌ１基因主导的＂因时起居＂行为在预防呼吸道病毒
感染的意义［Ｄ］．广州：广州中医药大学，２０１８．

［５３］　李竺，谈慧，陈丝．穴位埋线融合中医时间医学在慢性阻塞性肺
疾病稳定期的应用研究［Ｊ］．中国实用医药，２０１６，１１（２１）：
２６７－２６８．
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　　　　 ＤＯＩ：１０１３７２９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７１－７８１３．Ｚ２０２２０２３８

从肾论治男性更年期综合征

陈少康１，路艺２

（１．宁夏医科大学，宁夏 银川 ７５０００４；２．宁夏医科大学附属银川市中医院，宁夏 银川 ７５０００１）

　　摘要：男性更年期综合征发生于男性由中年步入老年的过渡阶段，现代研究认为中老年男子下丘脑－垂体－性腺功
能的减退造成了雄激素水平下降，从而产生了一系列综合症状。中医认为先天之本在肾，肾精的充盈与否决定了整体生

命活动的盛衰。通过探讨肾中精气对男性更年期综合征发病的影响，为补益肾气在临床中的应用提供一定思路。

关键词：男性更年期综合征；雄激素；肾精；先天之本

中图分类号：Ｒ２７７．５　　　　　　文献标志码：Ａ　　　　　　文章编号：１６７１７８１３（２０２３）０６０１０３０３

ＤｉｓｃｕｓｓｉｏｎｏｎｔｈｅＴｒｅａｔｍｅｎｔｏｆＭａｌｅＣｌｉｍａｃｔｅｒｉｃＳｙｎｄｒｏｍｅｆｒｏｍＫｉｄｎｅｙ

ＣＨＥＮＳｈａｏｋａｎｇ１，ＬＵＹｉ２

（１．ＮｉｎｇｘｉａＭｅｄｉｃａｌＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙ，Ｙｉｎｃｈｕａｎ７５０００４，Ｎｉｎｇｘｉａ，Ｃｈｉｎａ；
２．ＹｉｎｃｈｕａｎＴｒａｄｉｔｉｏｎａｌＣｈｉｎｅｓｅＭｅｄｉｃｉｎｅＨｏｓｐｉｔａｌＡｆｆｉｌｉａｔｅｄｔｏＮｉｎｇｘｉａＭｅｄｉｃａｌＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙ，Ｙｉｎｃｈｕａｎ７５０００１，Ｎｉｎｇｘｉａ，Ｃｈｉｎａ）

Ａｂｓｔｒａｃｔ：Ｍａｌｅｃｌｉｍａｃｔｅｒｉｃｓｙｎｄｒｏｍｅｏｃｃｕｒｓｉｎｔｈｅｔｒａｎｓｉｔｉｏｎｓｔａｇｅｆｒｏｍｍｉｄｄｌｅａｇｅｔｏｏｌｄａｇｅ．Ｍｏｄｅｒｎｓｔｕｄｉｅｓｂｅｌｉｅｖｅｔｈａｔ
ｔｈｅｈｙｐｏｔｈａｌａｍｉｃ－ｐｉｔｕｉｔａｒｙ－ｇｏｎａｄａｌｆｕｎｃｔｉｏｎｏｆｍｉｄｄｌｅａｎｄｏｌｄａｇｅｍｅｎｌｅａｄｓｔｏｔｈｅｄｅｃｌｉｎｅｏｆａｎｄｒｏｇｅｎｌｅｖｅｌ，ｒｅｓｕｌｔｉｎｇｉｎａ
ｓｅｒｉｅｓｏｆｃｏｍｐｒｅｈｅｎｓｉｖｅｓｙｍｐｔｏｍｓ．ＴｒａｄｉｔｉｏｎａｌＣｈｉｎｅｓｅｍｅｄｉｃｉｎｅｂｅｌｉｅｖｅｓｔｈａｔｔｈｅｏｒｉｇｉｎｏｆｂｉｒｔｈｌｉｅｓｉｎｔｈｅｋｉｄｎｅｙ，ａｎｄｗｈｅｔｈｅｒ
ｔｈｅｋｉｄｎｅｙｅｓｓｅｎｃｅｉｓｆｕｌｌｏｒｎｏｔｄｅｔｅｒｍｉｎｅｓｔｈｅｅｂｂａｎｄｆｌｏｗｏｆｔｈｅｗｈｏｌｅｌｉｆｅａｃｔｉｖｉｔｙ．Ｉｎｔｈｉｓｐａｐｅｒ，ｔｈｅｉｎｆｌｕｅｎｃｅｏｆｋｉｄｎｅｙＱｉ
ｏｎｍａｌｅｃｌｉｍａｃｔｅｒｉｃｓｙｎｄｒｏｍｅｗａｓｄｉｓｃｕｓｓｅｄｔｏｐｒｏｖｉｄｅｓｏｍｅｉｄｅａｓｆｏｒｔｈｅｃｌｉｎｉｃａｌａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｏｆｔｏｎｉｆｙｉｎｇｋｉｄｎｅｙｑｉ．

Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：ｍａｌｅｃｌｉｍａｃｔｅｒｉｃｓｙｎｄｒｏｍｅ；ａｎｄｒｏｇｅｎｓ；ｋｉｄｎｅｙｅｓｓｅｎｃｅ；ｃｏｎｇｅｎｉｔａｌｆｏｕｎｄａｔｉｏｎ

　　男性在步入老年后会出现各种不适症状和体征，临床上称
之为男性更年期综合征（ｍａｌｅｃｌｉｍａｃｔｅｒｉｃｓｙｎｄｒｏｍｅ，ＭＣＳ）。其

主要临床表现为性腺功能减退，包括性欲降低和勃起功能障

碍；精神心理症状，包括情绪变化，精神抑郁，悲观消极等心理

基金项目：宁夏回族自治区重点研发计划项目（２０２１ＢＥＧ０３１１３）
作者简介：陈少康（１９９５－），男，河北邯郸人，硕士在读，研究方向：中医药治疗肾病的理论、临床与实验。
通讯作者：路艺（１９６２－），男，宁夏银川人，主任医师，学士，研究方向：中西医结合泌尿外科。Ｅ－ｍａｉｌ：ｌｙ６２６２＠１６３．ｃｏｍ。
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