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摘要：神经炎症是一种免疫反应，主要目的是保护中枢神经系统实质和促进组织修复，只有免疫细胞的急性短
期激活被认为是神经保护性的，而严重损伤和持续的免疫反应却会使中枢神经系统的神经化学过程失衡，使其转变
为慢性且过度的炎症反应，导致神经元进行性死亡，最终引起帕金森病（parkinson's disease，PD）的发生发展，因此神
经炎症与帕金森病的发生发展密切相关，故调节神经炎症水平在PD治疗中具有重要意义。“肾虚毒损”是指因肾气
血阴阳亏虚，引发血液运行不畅、津液代谢异常，导致痰饮、瘀血在体内蓄积，最终胶结成毒，损毁脑络的病理过程，其
中以“肾虚”为本，“痰饮瘀血胶结成毒”为标，这是PD的关键病机。PD的神经炎症机制与“肾虚毒损”有着相互贯
通之处，肾气血阴阳亏虚是PD免疫细胞转变为慢性炎症的关键因素，痰瘀胶结成毒是PD神经损伤的直接因素，二者
相合，使免疫细胞的激活向着不利机体的炎症反应方向发展，最终导致了PD的发生及持续进展。目前大量研究表明
中医药能够有效治疗PD，且有独特的优势，文章通过汇总分析近年来国内外文献，将PD神经炎症的作用机制以及中
医药通过调控神经炎症防治PD方面进行综述，以期为防治PD中药的开发与临床合理用药研究提供参考。
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Discussion of the Pathogenesis of Parkinson's Disease Neuroinflammation and the Progress of 
Chinese Medicine Intervention Based on the Theory of “Kidney Deficiency and Toxic Damage”
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Abstract：Neuroinflammation is an immune response， the main purpose of which is to protect the 
central nervous system （CNS） parenchyma and promote tissue repair， only acute short-term activation 
of immune cells is considered neuroprotective， whereas severe injury and sustained immune response 
imbalances the neurochemical processes of the CNS， transforming it into a chronic and excessive 
inflammatory response， leading to progressive neuronal death and ultimately causing the development of 
Parkinson's disease （PD）. Therefore， neuroinflammation is closely related to the development of PD， so 
regulating the level of neuroinflammation is of great significance in the treatment of PD. “Kidney deficiency 
and toxic damage” refers to the pathological process in which the deficiency of kidney Qi， blood， Yin 
and Yang triggers poor blood circulation and abnormal fluid metabolism， resulting in the accumulation 
of phlegm and blood stasis in the body， which ultimately becomes poisonous and destroys the cerebral 
complexes， with “kidney deficiency” as the main factor. The neuroinflammatory mechanism of PD is 
interlinked with “kidney deficiency and toxicity”， and the deficiency of kidney Qi， blood， Yin and Yang 
is the key factor for the transformation of PD immune cells into chronic inflammation， while phlegm and 
stagnant blood stagnation is the direct factor for the neurological damage of PD. The combination of these 
two factors makes the activation of immune cells develop in the direction of unfavorable inflammatory 
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帕 金 森 病（parkinson's disease，PD）是 在 世 界

范围内发病率第二大中枢神经系统退行性疾病，仅

次 于 阿 尔 茨 海 默 病（alzheimer's disease，AD）。 调

查 显 示，在 我 国 65 岁 以 上 人 群 中，PD 的 患 病 率

约为 1.7%［1］。PD 是以中脑黑质致密部多巴胺能

（dopaminergic，DA）神经元的进行性丢失和神经

元内异常聚集的 α- 突触核蛋白形成的路易小体

（lewy bodies，LBs）为主要病理特征的疾病。PD 的

临床特征包括典型的运动症状：低频静息震颤，面部

和手部骨骼肌僵硬，运动活动减少（运动障碍），以

及在疾病后期阶段的姿势不稳定。神经炎症是机

体对致病刺激或组织损伤所产生的免疫反应，主要

目的是保护中枢神经系统实质和促进组织修复［2］。

但实际上，只有免疫细胞的急性短期激活被认为是

神经保护性的，这主要归功于其强大的吞噬能力刺

激受损组织的局部恢复和毒素、病原体清除［3］。而

严重损伤和持续的免疫反应却会使中枢神经系统 

（CNS）的神经化学过程失衡，导致细胞修复能力

不足、血脑屏障（BBB）紊乱，从而转变为慢性且过 

度的炎症反应［4-5］，最终导致神经元进行性死亡。

现有大量研究表明，神经炎症与 PD 的发生发展密

切相关［6-7］，其主要机制是通过小胶质细胞、星形胶

质细胞的激活和炎症因子的高水平表达及活性氧

族的释放，进而引起脑内炎症反应，加重多巴胺能

（DA）神经元变性，逐渐演变为 DA 神经元的进行性

死亡［8］，最终导致 PD 的发生。因此，从神经炎症入

手研究 PD 发生发展机制具有重要意义。“肾虚毒损”

是指以肝肾亏虚为首发环节，导致机体代谢逐渐失

常，日久痰浊、瘀血在体内胶结不解，化毒毁髓，损伤

脑络［9］，这概括了 PD 发生发展的内在机制。PD 神

经炎症的发生可能是肾虚毒损的具体表现，肾气亏

虚是免疫细胞的急性短期激活减弱的内在因素，痰

瘀胶结化毒是机体严重损伤和持续的免疫反应产

生的直接原因，从“肾虚毒损”理论探讨 PD 的神经

炎症机制具有重要意义。因此，本文从“肾虚毒损”

理论出发，探讨神经炎症在 PD 发生发展中的机制和

效果，并归纳中医药通过影响神经炎症的产生干预

PD 的治疗方案，以期为 PD 基础研究和药物研发提

供一定的参考价值。
1　神经炎症与PD

神经炎症是 PD 发病过程的一个特异性特征。

1988 年 MCGEER PL［10］首次报道了 PD 患者的大脑

标本中有 MHC Ⅱ类分子的存在，这表明 PD 的发展

过程中有神经炎症的参与。此后，许多相关的实验

研究都证实了这一观点。CNS 的免疫反应主要是由

小胶质细胞和星形胶质细胞所介导的。而 CNS 内小

胶质细胞的异常激活所导致的大脑内的免疫炎症反

应，在影响 PD 进程方面占有主导地位［11］。

通常情况下，脑内的小胶质细胞处于一种相对

静止的状态，负责监视巡查，维持人体大脑内环境

稳态［12］。当脑内发生异常时，如炎症、感染、外伤、

α-Syn异常聚集等，小胶质细胞就会从侦查或自我

平衡状态中变换到被动的反应性状态，这一过程即

为“激活”，并将处在这种反应性状态的小胶质细胞

称之为“活化的小胶质细胞”［13］。正常激活的健康

小胶质细胞具有一定的吞噬活性，可以清除由抗体

介导所产生的 α-Syn［14］，维持神经元细胞的正常

功能。而过度激活小胶质细胞则会导致脑部炎症的 

发生和神经元损伤［15-17］。大量研究表明，异常聚

集的 α-Syn 可以通过 Toll 样受体 4（TLR4）途径或

TLR2 途径激活小胶质细胞。活化的小胶质细胞经

过 MHC Ⅰ类和Ⅱ类分子处理后呈递自身抗原（例

如 α-Syn）从而激活 CD4
+ T 细胞，使它们增殖并释

放出强大的促炎细胞因子，包括 TNF、干扰素 -γ

（IFN-γ）和 IL-1β 等，使神经变性导致 PD。并且，

随着这些促炎细胞因子［18］及调控炎症进程的核转

录 因 子 -κB（nuclear factor-kappa B，NF-κB）在

大脑黑质和纹状体中的过度表达，PD 的病情会进

一步加重。

星形胶质细胞是一种通过释放各种神经营养

因子来保护神经元的脑细胞［19］。神经营养因子

（NTF）是一类可以调节神经元生长凋亡的肽类物

质，主要包括脑源性神经营养因子（BDNF）、胶质源

性神经生长因子（GDNF）、中脑星形胶质细胞源性

神经营养因子（MANF）、神经生长因子（NGF）等。

NTF 可以通过营养作用促进损伤神经元修复和再

生，减少神经细胞凋亡和促进轴突再生，而 PD 正

是由于神经元减少所导致的，所以，NTF 可能有治

疗 PD 的作用［20］。其中 GDNF 是对多巴胺能神经

元营养作用最强的因子，可以增加脑内黑质酪氨酸

羟化酶（TH）神经元的数量，明显改善黑质纹状体

功能，所以 GDNF 被认为是 PD 治疗中最有前途的

NTF［21］。而过度激活的小胶质细胞可以将这些神

经保护性星形胶质细胞变为反应性星形胶质细胞，

使其失去神经保护作用［22］。LIDDELOW SA 等［23］

将神经炎症和缺血所诱导产生的主要反应性星形

胶质细胞亚群分别指定为“A1 型”和“A2 型”。过

度激活的小胶质细胞所衍生的 IL-1α、TNF 和血

清抗体（C1q）共同诱导了 A1 型星形胶质细胞的产

生［24］。当正常星形胶质细胞被活化的小胶质细胞

诱导变成 A1 型星形胶质细胞时，就失去了大多数的

生理功能，如神经元的保护作用，但获得了伤害神经

元的能力。其对神经元伤害作用主要是通过产生神

经毒素实现的。星形胶质细胞是表达单胺氧化酶 B

reactions， which ultimately leads to the occurrence and continuous progression of PD. At present， a large 
number of studies have shown that traditional Chinese medicine（TCM）can effectively treat PD and has 
unique advantages. This paper summarizes and analyzes the literature at home and abroad in recent years to 
review the mechanism of PD neuroinflammation and the prevention and treatment of PD by TCM through the 
modulation of neuroinflammation， with the aim of providing a reference for the development of TCM for the 
prevention and treatment of PD as well as for the study of rational clinical use of medicines.

Keywords：Parkinson's disease；neuroinflammation；traditional Chinese medicine；kidney deficiency 
and toxic damage；research progress
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（MAO-B）的主要细胞类型。在 A1 型星形胶质细胞
中这种酶的活性大大增强，将前体药物 1- 甲基 -4-
苯 基 -1，2，3，6- 四 氢 吡 啶（1-methyL-4-phenyL-1，
2，3，6- tetrahydropyridine，MPTP）代谢为神经毒素
MPP+［25］。MPTP 及其代谢产物 MPP+ 已被广泛用于
动物实验中诱导模型生物的 PD，由此可见其对多
巴胺能神经元的损伤之大。此外，MPP+ 还可以通过
阳离子转运体进入小胶质细胞，诱导氧化应激和炎
症反应的发生，进一步加重了多巴胺能神经元的损
伤［26］。除了产生神经毒素外，A1 型星形胶质细胞
还可以通过干扰神经元突触再生［27］、过度表达超氧
化物歧化酶 -1（SOD-1）诱导其释放可溶性因子导
致神经元的死亡等影响 PD 病程［28-29］。

除小胶质细胞与星形胶质细胞外，大脑中所存
在的肥大细胞也与 PD 有关。研究表明，肥大细胞脱
颗粒所释放的细胞因子和组胺可以使脑血管扩张，
从而增加 BBB 的通透性［30-31］，促进免疫细胞和蛋白
质浸润到 CNS［32］，加速 PD 的恶化。
2　肾虚毒损与PD神经炎症

PD 归属于中医学中“颤证”“震颤”“振掉”的
范畴，主要是由肾气虚损，导致痰饮内聚、瘀血内停，
日久在体内胶结，化毒损髓所导致的脑系疾病［33］。
在 PD 发病过程中，肾气亏虚是各种毒邪产生的根本
原因，概括为“肾虚”；痰饮、瘀血积聚，日久化毒，是
脑髓受损的直接原因，概括为“毒损”，肾虚与毒邪
相合，最终促成了 PD 的发生和进展。
2.1　PD“肾虚毒损”的理论内涵

后人从《黄帝内经》多篇文章中提到的“肾生
骨髓”“诸髓者，皆属于脑”“肾藏骨髓之气”“脑为
髓之海”等中提炼总结出来的“肾主骨生髓通于脑”
很好地说明了肾与脑关系密切。肾受先天及后天之
精而藏之，主骨生髓，生髓而通于脑，以濡养脑窍。
脑为髓海，为元神之府，与机体的神志活动联系紧
密。所以肾中精气充足，则脑髓化生有源，元神得以
充养，神有所主，维持人体正常生命活动。肾主水，
为水脏，是全身津液代谢的中心，肾阳主蒸腾气化，
促进脏腑组织参与津液代谢。若肾虚，则津液气化
失常，运行不畅，停留于体内，聚湿生痰，阻遏气机，
上蒙清窍。元气乃肾中所藏先天精气所化，赖后天
之精所充，为机体脏腑经络、形体官窍生理活动的
原动力。肾虚则元气虚衰，气虚则无力推动血液运
行，停而化瘀，正如《医林改错》中记载：“元气既虚，
必不能达于血管；血管无气，必停留而瘀”。肾为阴
阳之根，主一身元阴元阳，肾虚则阴阳不足，肾阳不
足则血液失于温煦，肾阴不足则脉道失于滋养，皆可
引起血瘀［34］。王亚丽教授［35-36］认为 PD 病位在脑，
以肾精亏虚为本，痰浊瘀毒为标，临床表现为本虚标
实，整个病程多以肝肾亏虚为首发环节，日久机体逐
渐呈现“肾虚毒损”的病理状态，痰浊、瘀血蕴结体
内，顽结不解，化毒毁髓，损伤脑络。诸多致病因素
累及于肾，日久则肾中精气及阴阳亏虚，致痰饮瘀血
蓄停，在体内胶结化毒，上损脑窍，痹壅脉络，引动内
风，发为颤病。
2.2　毒与PD神经炎症的关系

《黄帝内经》中最早诠释了“毒”的含义，将自
然界剧烈的致病因素归纳为“疫毒”“大风疴毒”等。

后世医家所认为的“毒”则具有更广泛的含义，如张
学文教授认为六淫致病，邪盛化火即可为毒［37］，王
永炎院士提出邪气亢盛，败坏形体而为毒［38］，从病
因学的角度可将“毒”分为外毒和内毒，前者得之于
外，通常为夹杂六淫邪气侵袭机体的一类致病因素，
后者则由内而生，一般是由于脏腑组织功能减退或
障碍导致机体代谢紊乱或失常所产生的一些新的病
理变化［39］。《素问 · 至真要大论篇》载：“诸风掉眩，
皆属于肝。”为后世医家认识和诊治颤证提供了理
论基础。后世医家在上述中医经典理论的基础上，
结合自身多年临证经验，总结了对颤证病因病机的
理解，该病本虚标实，主要是由于肝肾亏虚、精气不
足、气血亏虚、痰瘀交阻、毒袭脑络、引动肝风，最终
发为颤证。由此可见，PD 与内毒关系密切。

结合现代医学分析，可导致 PD 发病的内毒来
源主要可分为 3 类［40］，一类是指由于代谢障碍，那
些人体正常生理物质，超出其生理需要量后转变为
致病物质而为毒，最典型的表现就是 α-Syn 的异常
聚集。在正常的生理条件下，细胞内的 α-Syn 主
要经过泛素 - 蛋白酶体通路（ubiquitin-proteasome 
pathway，UPP）降解，这使细胞质中的 α-Syn 在各
种低聚物之间处于动态平衡状态［41］，维持细胞的正
常功能。当 UPP 的功能障碍或过度表达，又或者突
变 α-Syn 所形成的 β 折叠结构被泛素化后，就会
导致细胞内 α-Syn 不能被 UPP 有效及时地清除，从
而在细胞内聚集［42］。若不及时干预，随着异常聚
集的 α-Syn 越来越多且错误折叠形成路易小体，将
会令线粒体功能障碍加重、UPP 功能异常加重、诱
导轴突损伤、引起氧化应激、激活神经炎症等［43］，最
终导致神经元的死亡从而引发 PD。另一类是机体
在生理代谢过程中产生的各种物质累积。例如正常
生理状态下，免疫细胞所产生的物质对神经是具有
保护作用的，但是当机体受到刺激及损害时，异常活
化的小胶质细胞和星形胶质细胞等神经炎症的主要
参与者所产生大量炎症因子在体内累积，从而引发
严重的神经炎性反应，导致神经元严重变性、死亡，
最终引发 PD［44-45］。此外线粒体功能障碍所导致的
活性氧生成过量，包括 O2-、H2O2、HO2-、-OH 等离
子［46］、铁离子相关蛋白为中心的铁代谢异常［47］等
均为帕金森病的可能发病机制之一。第三类是指某
些生理性物质在特定的部位的数量改变，这亦成为
一种毒。例如当肠道菌群中的 Lachnospiraceae 数量
减少时，短链脂肪酸（SCFAs）的产量明显减少，这
加速了炎症反应的发生。该炎症反应通过脑 - 肠轴
上传至 CNS，导致严重的神经炎症及神经变性，最终
可以引起 PD［48-50］。综上所述，PD 为本虚标实之证，
以肾脏亏虚为本，以痰饮瘀血胶结成毒为标。肾脏
亏虚影响体内津液的正常代谢和血液的循行，在体
内聚为痰饮瘀血等病理产物，随着病程的延长，渐变
为内生之毒，最终导致 PD 的发生发展。现代医学
揭示了上述病理改变的本质，即机体对外界的损伤
及刺激做出免疫性反应，神经炎症逐渐加重，使神经
严重变性、死亡，这也是 PD 发病的本质。
3　中医药通过神经炎症途径干预PD发展的研究 

进展

PD为本虚标实、虚实夹杂之证，其基本病机为
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“肝肾亏虚、毒损脑络”，治疗总以扶正祛邪为原则，扶
正以补益肝阴、肾精为主，祛邪以祛痰化瘀为核心。
近年来，中医药单体或提取物、中药复方以其疗效显
著、安全性高、不良反应小等优势及其辨证论治之特
点，通过降低神经炎症在干预 PD 发生发展方面发挥
重要作用，在缓解 PD 临床运动症状、减少非运动症
状发生率及改善患者生活质量方面具有独特优势。
3.1　中药复方

PD 多见虚实夹杂之证，以肝肾亏虚为发病之
本，以痰饮、瘀血胶结成毒为发病之标。通过查阅大
量相关文献和临床治疗经验总结可以得出 PD 治疗
多以扶正与祛邪兼顾，运用补益肝肾、化痰息风止

颤、解毒散结之方剂，通过调节机体神经炎症水平，
降低 DA 神经元损伤程度，达到扶正祛邪之目的。其
主要治疗作用机制如下，①降低体内各种炎症因子
水平，减轻神经损伤：如地黄饮子［51］、健脾益肾通络
方［52］、滋肾柔经汤［53］、平颤柔筋颗粒［54］、五虎追风
散［55］、疏筋解毒方［56］等均可以通过降低 TNF-α、
IL-6 等炎症因子水平，抑制氧化应激对神经元的损
伤。② 抑制肠 - 脑轴的作用，如抗帕颗粒［57］，抑制
α-Syn 由肠神经逆传上脑，降低其大量在中脑黑质
聚集诱发神经炎症的可能性。而化风丹［58］则是通过
减少肠杆菌科丰度，抑制神经胶质细胞活化，改善神
经炎症。现将中药复方的具体作用机制总结见表 1。

表 1　中药复方干预 PD 神经炎症作用机制

复方 组成 功效 作用机制 参考文献

地黄饮子 熟地黄、巴戟天、山茱萸、石斛、肉苁
蓉、附子、五味子、官桂、白茯苓、麦门
冬、菖蒲、远志

滋肾阴，补肾
阳，开窍化痰

减 少 Th17 细 胞 数 量 降 低 血 清 中 IL-17A 
水平

［51］

健脾益肾 
通络方

茯苓、白术、生地黄、桑寄生、肉苁蓉、
石菖蒲、川牛膝

益肾填精， 
健脾和胃

降低 NF-κB 和半胱天冬酶（caspase-3）蛋
白含量降低 TNF-α、IL-6 水平

［52］

滋肾柔经汤 红花、天麻、黄柏、僵蚕、苍术、厚朴、枳实、
杏仁、枸杞子、杜仲、桑寄生、熟地黄、何首
乌、山茱萸、丹参、党参、当归、钩藤、首乌
藤、白芍、石决明、肉苁蓉、酸枣仁

补益肝肾，平肝 
息风，清热活血

降低 TNF-α、IL-6 等炎症因子水平 ［53］

平颤柔筋颗粒 刺五加、红景天、醋龟甲、鹿角胶、肉苁
蓉、虎杖、羚羊角粉和冰片

补肝肾，益精血， 
助气行，醒神窍

降低血清 MDA、IL-6 及 TNF-α 水平，抑制
氧化应激损害

［54］

五虎追风散 大地棕根、僵蚕、全蝎、天麻、蝉蜕和天
南星

补肾活血，化痰 
息风

降低患者血清 TNF-α、IL-1β、IFN-γ 水
平，提高临床疗效

［55］

疏筋解毒方 熟地黄、天麻、钩藤、生龙骨、生牡蛎、
鸡血藤、白芍、僵蚕、土茯苓、全蝎

补肾滋阴，活血 
化瘀，疏筋解毒， 
息风止颤

降低血清 TNF-α、IL-6 水平 ［56］

抗帕颗粒 熟地黄、山萸肉、红参、生黄芪、丹参、 
水蛭、全蝎、僵蚕

补肾益精， 
疏风止颤

降低 α-Syn 在肠壁神经的沉积量减少突
破肠黏膜的 α-Syn，降低 α-Syn 通过迷走
神经的逆传上脑和在黑质纹状体的沉积量

［57］

化风丹 药母、紫苏叶、僵蚕、全蝎、天南星（制）、
苍术、雄黄、硼砂、巴豆霜、人工麝香、冰
片、天麻、荆芥、檀香、朱砂

息风镇痉，豁痰 
开窍

减少其肠杆菌科丰度，抑制神经胶质细胞
活化，改善神经炎症

［58］

表 2　中药单体及提取物干预 PD 神经炎症作用机制

名称 模型 作用机制 参考文献

淫羊藿苷、 
淫羊藿素

MPTP 小鼠模型 抑制中脑小胶质细胞和星形胶质细胞的活化降低 TNF-α、IL-6 和
IL-1β 表达

［59］

白藜芦醇 Prnp-SNCA-A53T 转基因小鼠 促使外周 T 淋巴细胞数量和促炎细胞因子水平恢复正常升高 B 淋巴
细胞瘤 -2 基因（B-cell lymphoma-2，BCL-2）水平，下调 BAX 水平抑
制小胶质细胞凋亡降低 TLR4/NF-κB/IL-1β 信号通路表达，改善炎
症发生降低结肠上皮细胞中炎性细胞因子 TNF-α、IL-6、IL-1β 水
平增加肠道普雷沃氏菌丰度，改善肠道炎症

［60，68-69］

丹酚酸 B MPP+ 或 LPS 诱导的神经元损
伤模型

通过 Nrf2/ARE 途径降低小胶质细胞 TNF-α 和 IL-1β 表达以及 NO
的产生增加星形胶质细胞中 GDNF mRNA 表达通过 TLR4/MyD88/
NF-κB 信号通路抑制结肠内 TNF-α、IL-1β 表达，同时维护肠道黏
膜屏障增加 PD 小鼠结肠与中脑黑质 TH 表达

［61，70］

3.2　中药单体及提取物

目前研究较多的中药单体及其提取物主要也是通
过调控神经炎症因子含量和信号通路来发挥抑制PD
进展的作用。①降低炎症因子水平，如淫羊藿苷［59］、
白藜芦醇［60］、丹酚酸B［61］、甘松［62］等均是通过下调
TNF-α、IL-6、IL-1β等炎症因子水平来延缓PD病情
进展。②抑制小胶质细胞向M1型转换，如天麻素［63］、
地黄苷［64］等，均是在小胶质细胞活化时促进其向 

M2型转化，从而降低炎症因子释放水平。③抑制
NLRP3炎症小体表达，如梓醇［65］、黄连素［66］、小檗碱［67］

等都是通过抑制NLRP3炎症小体表达，包括NLRP3、
PYD、PYCARD、CASP1等来降低神经炎症损伤水平，
从而保护神经元。此外，还可以通过调节肠道菌群
及其代谢物、增加神经营养因子的释放等作用机制
来抑制机体炎症水平，保护神经元，延缓PD进程。现
将中药单体及其提取物的具体作用机制总结见表2。
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4　讨论

PD为本虚标实之证，“肾虚毒损”为其基本病

机。在PD发病过程中，“肾虚”（以肝肾阴虚为主作

为发病之本），“毒损（痰饮、瘀血胶结成毒）为发病之

标，肾虚与毒滞互为因果，互相影响，最终导致PD 的 

发生并且促进 PD 的病情进展。具体表现为肾气血

阴阳亏虚，气机失调，血行不畅，津液失布，导致痰

饮、瘀血等“毒邪”内生，而“邪滞”日久，在体内蓄

积，胶结生毒，进一步损伤正气，加重“肾虚”的程

度，加快 PD 的进展。PD 的临床治疗多扶正与祛邪

兼顾，以补肾滋阴、活血化瘀、疏筋解毒、息风止颤为

治疗方法。通过分析现有文献可知，目前通过降低

机体神经炎症水平来治疗 PD 的中医药以中药复方

为主。中药复方和中药单体及其提取物干预 PD 神

经炎症的作用主要集中在降低体内炎症因子上，这

可能是由于肾气血阴阳亏虚导致的体内大量病理产

物蓄积，胶结成毒，最终引发神经炎症，造成神经元

变性、死亡是 PD 发展的根本原因。

本文基于中医“肾虚毒损”理论梳理了神经

炎症在 PD 发生发展中的作用，并总结了中医药通

过降低机体神经炎症水平干预 PD 进展的作用机

制。现有研究表明，神经炎症与 PD 发展关系密切，

对 PD 的发生、病情加重起着重要的作用，中医药

在临床治疗 PD 方面疗效确切，在缓解重症患者临

床症状、改善其生存质量、治愈轻症患者等方面具

有独特优势。然而目前的研究还存在以下问题：①

目前研究主要以降低 TNF-α、IL-6 等炎症因子为

主，对其他炎症因子的影响研究尚浅，未来可深入

研究以明确这些炎症因子之间的相互作用在 PD 发

生发展中的作用及机制。②目前大部分实验研究

多以 MPTP 诱导的 PD 大鼠模型、LPS 诱导的小胶

质细胞模型，今后应多开展其他模型，如 6-OHDA、

鱼藤酮等模型的动物实验，以便对比药物对不同

致病机制的影响。③目前主要研究集中于检测药

物对炎症因子数量的影响，对神经炎症激活的信

号通路研究较少，未来的研究可尝试拓展探索药物

对导致神经炎症的信号通路的作用，以及不同的信

号通路对 PD 神经炎症的影响。④当前对中药复方

干预 PD 神经炎症具体机制的研究较少，并且临床

证明对 PD 有效的中药复方还有很多，而现在已经

被研究的复方数量极其有限，还需继续发掘更多对

PD 神经炎症有效的中药复方，并阐明其具体作用

机制，为中西医结合治疗 PD 提供更加有力的科学 

依据。◆

名称 模型 作用机制 参考文献

甘松 鱼藤酮皮下注射诱导的 PD 大 
鼠模型

抑制肠道与纹状体促炎因子 TNF-α、IL-1β 和 NF-κB 表达，减轻
肠道与神经炎症

［62］

天麻素 LPS 诱导小胶质细胞炎症反应 
模型

促进活化的小胶质细胞向 M2 表型转换抑制 M1 表型小胶质细胞激
活，降低 TNF-α 和 CD86 的表达

［63，71］

地黄苷 LPS 诱导 N9 小胶质细胞激活 
建立神经炎症模型

抑制小胶质细胞由 M2 向 M1 表型的转化，并降低细胞 NO、细胞内
CD11b、CD86/CD206 水平

［64］

梓醇 MPTP 诱导的小鼠模型 抑制小胶质细胞转化为 M1 表型下调 NLRP3 炎症小体表达减少神
经炎症 抑制了丝裂原活化蛋白激酶 4/c-Jun 氨基末端激酶 /c-Jun

（MKK4/JNK/c-Jun）信号转导的激活恢复生长相关蛋白（GAP）43 和
血管内皮生长因子（VEGF）水平

［65，72］

黄连素 MPTP 诱导的小鼠模型 增 加 TH活 性 减 少NLRP3炎 症 小 体 水 平 成 分PYD和CARD结 构 域
（PYCARD）、裂解壳酶1（CASP1）和成熟IL-1β的表达，改善神经炎症

［66，73］

小檗碱 MPTP 诱导的小鼠模型 降 低 了 NLRP3 炎 症 体 水 平，包 括 NLRP3、PYCARD、CASP1 和 成 熟
IL-1β 的表达

［67］

丹参酮
Ⅱ A

MPTP 诱导的小鼠模型 抑制小胶质细胞活化，降低烟酰胺腺嘌呤二核苷酸磷酸（NADPH）氧
化酶和一氧化氮合酶（iNOS）的表达

［74］

槲皮素 LPS 诱导小胶质细胞炎症反应
模型

降低 LPS 诱导的小胶质细胞炎症因子表达，抑制 NF-κB 通路活化 ［75］

姜黄素 MPP+ 诱导人神经母细胞瘤SH-
SY5Y细胞建立PD细胞模型

降低 TNF-α和Caspase活性的水平，增加BDNF水平，促进神经元再生
抑制纹状体内α-Syn聚集，抑制小胶质细胞活化进而改善神经炎症

［76，77］

人参皂苷 MPTP 诱导的小鼠模型 减弱了黑质和纹状体中 TH 表达降低 SN 和纹状体中的 α-Syn 水平降
低 PD 小鼠 SNpc 中 TNF-α、IFN-γ、IL-1β 和 IL-6 的水平

［78］

细辛醚 LPS 诱导 BV2 小鼠小胶质细胞
体外模型中

抑制 BV-2 细胞中的促炎细胞因子产生，通过调节 NF-κB 通路，阻止
BV-2 微胶合细胞中抑制剂 κB-alpha 信号的降解来抑制 LPS 刺激的
激活

［79］

雷公藤内 
酯醇

LPS 诱导的小鼠模型 抑制小胶质细胞活化，减少 TNF-α 和 IL-1β 等促炎性细胞因子的
产生

［80］

红花黄酮 
提取物

6-OHDA 诱 导 的 PD 大 鼠 模 
型中

调控炎症转录因子的表达减轻神经炎症 ［81］

黄芪甲苷 MPTP 诱 导 的 小 鼠 体 内 模 型 
LPS 诱导 BV2 小鼠小胶质细胞
体外模型

增加 Nrf2 的水平，减轻神经和小胶质细胞损伤 ［82］

续表 2  中药单体及提取物干预 PD 神经炎症作用机制
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