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理论研究

基于巨噬细胞泡沫化探讨脾病

“脉道不利”的科学内涵

张会永１，２　闵冬雨１　贾连群２　杨关林１，２
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摘要　脾主运化水谷，布散精微。血脂亦由水谷化生，并依赖脾气散精，经“脉道”布散周身。脾失健运脂质代谢异常时，
痰浊内生，阻碍气血运行，导致“脉道不利”。脾失健运脂质代谢异常是导致早期动脉粥样硬化形成的主要因素。脾失健

运脂质代谢异常，可影响内皮细胞结构及功能，促使异常代谢的脂质在血管内膜下沉积，形成脂质条纹，导致血管管腔变

窄，结构异常，即“脉道不利”。巨噬细胞内胆固醇吸收与排泄障碍，稳态失衡，使得巨噬细胞内脂质蓄积形成泡沫细胞，这

一病理过程的使动环节与脾失健运脂质代谢异常密切相关。从“泡沫细胞”形成机制入手，探讨脾失健运脂质代谢异常状

态下，早期动脉粥样硬化形成机制，可为厘清“脾失健运”与“脉道不利”的关系提供科学依据，亦为中医临床“从脾论治”

冠心病提供科学依据。

关键词　血脂异常；高脂血症；高密度脂蛋白；痰浊血瘀；化瘀祛痰；血脉
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　　因饮食结构及生活方式的改变，我国冠心病发
病逐年上升。研究发现，冠心病患者多伴有血脂异

常或肥胖［１］。现代医学认为，血脂代谢异常是冠心

病等动脉粥样硬化性疾病的危险因素。关于血脂代
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谢异常引发动脉粥样硬化的机制及动脉粥样硬化的

早期干预调脂治疗一直是心血管领域研究热点。近

年来，随着“治未病”理念的兴起，中医界更加关注

动脉粥样硬化的早期预防及干预。目前学术界多采

用健脾益气、祛痰化瘀等防治血脂异常及动脉粥样

硬化，并开展了大量基础研究，在基因蛋白水平上揭

示了动脉粥样硬化病理过程中的痰瘀物质基础。以

《黄帝内经》（以下简称《内经》）“脾病，脉道不利”

理论为指导，将动脉粥样硬化研究重心前移，探讨脾

失健运脂质代谢异常对动脉粥样硬化早期病理变化

的影响机制，阐述中医“脾失健运”与“脉道不利”的

关系，可为中医“从脾论治”冠心病提供科学依据，

丰富脾脏象理论，促进中医学术水平进步。

１　《内经》脾病“脉道不利”理论
“脾病，脉道不利”之说出自《素问·太阴阳明

论》：“四肢皆禀气于胃，而不得至经，必因于脾，乃

得禀也。今脾病不能为胃行其津液，四肢不得禀水

谷气，气日以衰，脉道不利，筋骨肌肉，皆无气以生，

故不用焉。”四肢功能正常，是因为得到胃中水谷精

气的充养，但水谷精气不能直达四肢，必须依赖脾气

散精，经脉道输送，才能到达。如果“脾病”则不能

为胃输散精微，四肢不能禀受水谷精微，出现“脉道

不利”，肌肉失养而不用。后世医家受此启发，治疗

肌肉痿废多从脾着手。上述“脾病”导致“脉道不

利”的病机为水谷精气不足，气日以衰，脉道不盈或

失养；但对于“脾病”导致“脉道不利”的其他病机，

尚未进行深入的探讨。

《内经》中“脉道”强调的是“脉”的形体，即运行

气血的管道，即血脉［２］。“脉道”通畅，是行使脉的

生理功能的前提，“脉道”中空运行气血，而有“血之

府”“奇恒之腑”之称。“脉道不利”泛指血脉运行不

畅。“脾病”指脾脏的各种病证，虽种类繁多，但其

病机不离脾失健运、运化失常。《内经》亦记载“久

坐伤肉”及“膏粱之变”等，均可影响脾胃正常功能，

而变生它病。因此，“脾病，脉道不利”可因藜藿之

亏，脾无运化，气血衰少，脉道不盈，失其充养，导致

“脉道不利”；亦可因膏粱过逸，脾失健运，痰浊内

生，气机阻滞，血行不畅，痰浊、瘀血阻塞脉道，而致

“脉道不利”。

“脾病，脉道不利”为中医防治动脉粥样硬化性

疾病提供了理论依据。辽宁中医药大学已故名老中

医田嘉禾曾以此为理论依据，提出“脾胃受伤，运化

功能减弱……过食肥甘……滋长阴浊弥漫，极易化

为脂液，因其性质黏腻，浸淫脉道，附着于脉壁，造成

心脉瘀塞”，主张“从脾论治”冠心病［３］。

２　脾病“脉道不利”与动脉粥样硬化
脾属土居中焦，主运化水谷，布散精微。血脂亦

由水谷化生，并依赖脾的转输功能布散周身。脂质

代谢异常表现为总胆固醇（ＴＣ）、三酰甘油（ＴＧ）、低
密度脂蛋白胆固醇（ＬＤＬＣ）升高，高密度脂蛋白胆
固醇（ＨＤＬＣ）降低等。中医认为脾失健运是脂质代
谢异常的主要病机。嗜食肥甘厚味，脾失健运，不能

将多余脂质运化，积存在血脉之中而致血脂异常，即

内生之痰浊。正如《景岳全书》所说：“水谷……随

食随化，皆成血气，焉得留而为痰？惟其不能尽化，

而十留一二，则一二为痰矣；十留三四，则三四为痰

矣”。

脾失健运，痰浊内生，阻碍脉道气血运行，久而

出现“脉道不利”，即由脂质代谢异常导致动脉粥样

硬化。周学文［３］认为动脉粥样硬化的关键病机为脾

虚运化失司升降失常，痰浊瘀血流于脉中，痰瘀互

结，脉道不畅。王东生［４］也提到脾虚失运，痰浊凝

聚，结于脉道而致动脉粥样硬化。沈绍功、袁肇凯、

宋剑南等［５６］多位学者通过临床及实验研究，从基

因、蛋白水平揭示了动脉粥样硬化脾虚生痰、由痰致

瘀、痰瘀互结的病机演变过程。

我们所在研究团队以脾失健运脂质代谢异常为

切入点，采用高脂喂养先后复制小鼠、大鼠、家兔及

小型猪动脉粥样硬化模型，系统阐释了脾失健运脂

质代谢异常状态下模型动物血脂谱、内皮细胞功能、

血小板活化、炎性因子、平滑肌细胞增殖的变化及规

律，并通过中药干预，发现具有健脾祛痰化瘀作用的

中药制剂能够降低模型动物血清中 ＴＧ、ＴＣ、ＬＤＬ、
ａｐｏＢ１００，升高ＨＤＬ、ａｐｏＡ１等水平；减少动脉管腔中
粥样斑块面积和管壁脂质沉积，降低巨噬细胞荷脂

量；上调肝脏ＬＤＬＲ、ＬＣＡＴ、ＣＹＰ７Ａ１、ＳＲＢⅠ等基因
表达［７］。证实了健脾祛痰化瘀中药通过调节血脂，

抑制粥样斑块形成，尤其是调节胆固醇逆向转运等

而起到抗动脉粥样硬化作用。

３　脂质代谢异常对血管内皮的影响
血管内皮是连续的细胞单层，保持血管内膜的

完整，维持血液正常循行。内皮细胞分泌多种血管

活性物质及细胞因子，维持正常血管张力及功能。

血脂异常脂质代谢紊乱时，内皮细胞分泌细胞因子

异常及活性减低等，导致内皮功能障碍及结构异常，

促使血液中的胆固醇等以脂蛋白形式从内膜进入血

管壁。

血液中的单核细胞也粘附血管内皮细胞经单核
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细胞趋化因子等迁移至内膜下转变成为巨噬细胞。

巨噬细胞在内皮下可大量吞噬吸收氧化修饰低密度

脂蛋白（ｏｘＬＤＬ），结果在巨噬细胞内大量胆固醇酯
蓄积，成为了超载脂质的泡沫细胞。这些泡沫细胞

在体内趋化移行，造成脂质堆积而形成脂质条纹，成

为动脉粥样硬化早期的重要特征，也是血脂异常常

伴有的动脉粥样硬化病理改变。

巨噬细胞清道夫受体是泡沫化过程的一个重要

靶点，包括清道夫受体 Ａ（ＳＲＡ）及清道夫受体 Ｂ
（ＳＲＢ）。ＳＲＡ在单核／巨噬细胞表面表达，研究发
现动脉血管损伤处的巨噬细胞通过 ＳＲＡ不断摄取
ｏｘＬＤＬ和糖基氧化的 ＬＤＬ，导致巨噬细胞内脂质蓄
积，最终形成动脉粥样硬化病变早期特征性标志泡

沫细胞［８］。ＣＤ３６是 ＳＲＢ的亚型，也参与了泡沫细
胞的形成过程。研究表明，利用基因干扰技术降低

ＳＲＡ或ＣＤ３６活性时，可减少动脉粥样硬化斑块及
泡沫细胞的形成［９］。由此可见，通过纠正脂质代谢

紊乱，保护血管内皮细胞，阻断巨噬细胞“泡沫化”，

可以起到防治动脉粥样硬化的作用。

４　巨噬细胞泡沫化与动脉粥样硬化
巨噬细胞向泡沫细胞的转变与细胞内胆固醇稳

态失衡、胆固醇的吸收与排泄密切相关［１０］。过氧化

物酶体增殖物激活受体 γ（ＰＰＡＲγ）、肝 Ｘ受体
（ＬＸＲα）、及 三 磷 酸 腺 苷 结 合 盒 转 运 体 Ａ１
（ＡＢＣＡ１）、三 磷 酸 腺 苷 结 合 盒 转 运 蛋 白 Ｇ１
（ＡＢＣＧ１）直接参与调控巨噬细胞内胆固醇平衡。
对ＰＰＡＲγＬＸＲαＡＢＣＧ１／ＡＢＣＡ１信号通路表达的研
究成为巨噬细胞“泡沫化”研究的热点。

在泡沫细胞中ＰＰＡＲγ呈高表达，通过巨噬细胞
清道夫受体介导摄取的 ｏｘＬＤＬ刺激 ＰＰＡＲγ基因表
达，加速巨噬细胞内胆固醇酯的累积［１１］。ＬＸＲ调控
细胞内胆固醇及脂肪酸的代谢，ＬＸＲ激动剂可促进
巨噬细胞内胆固醇的外流。ＡＢＣＧ１是 ＡＢＣ转运体
超家族成员之一，可抑制巨噬细胞内大量脂质负荷；

ＡＢＣＡ１是一种较大的膜蛋白，控制巨噬细胞内胆固
醇外流并参与胆固醇逆转运。ＰＰＡＲγ可通过激活
ＬＸＲ信号途径，上调巨噬细胞内 ＡＢＣＡ１、ＡＢＣＧ１的
表达，刺激胆固醇外流至外周 ＨＤＬ［１２］，通过 ＨＤＬ将
胆固醇转运进入肝脏，并减少胆固醇的吸收，抑制了

巨噬细胞泡沫化过程［１３］。

刘萍［１４］发现益气化瘀祛痰中药可以上调大鼠

主动脉 ＬＸＲα及 ＡＢＣＡ１基因表达，薛偕华［１５］证实

了泽泻、白术可上调大鼠腹腔巨噬细胞内的 ＬＸＲα
及ＡＢＣＡ１基因表达。我们所在课题组通过提取小

鼠腹腔巨噬细胞，发现祛痰化瘀中药可以上调巨噬

细胞源性泡沫细胞 ＡＢＣＡ１基因表达；降低细胞内
ＴＣ、ＴＧ含量，证实了中药可以调节细胞内胆固醇平
衡，起到抗巨噬细胞“泡沫化”的作用。

５　问题与展望
脾主运化水谷，布散精微。血脂亦由水谷化生，

并依赖脾的转输功能布散周身。脾失健运，不能将

多余脂质运化，积存在血脉之中而致血脂异常，即内

生之痰浊，阻碍脉道气血运行，导致“脉道不利”。

脾失健运脂质代谢异常是导致早期动脉粥样硬化病

理变化的主要因素。脾失健运脂质代谢异常，可影

响内皮细胞结构及功能，促使异常代谢的脂质在血

管内膜下沉积，形成脂质条纹，导致血管管腔变窄，

结构异常，即“脉道不利”。但对其中的具体发病机

制，仍有待进一步阐明。巨噬细胞内胆固醇吸收与

排泄障碍，稳态失衡，使得巨噬细胞内脂质蓄积形成

泡沫细胞，这一病理过程的使动环节与脾失健运脂

质代谢异常密切相关，这其中，可能是脾失健运状态

下，血管内清道夫受体活性受抑及巨噬细胞内相关

信号通路的异常表达有关。通过实验研究虽然发现

健脾祛痰中药可起到保护血管内皮细胞、抑制泡沫

细胞形成等作用，但其作用机制仍有待进一步补充。

阐明脾失健运脂质代谢异常状态下，究竟是哪些关

键环节导致了巨噬细胞泡沫化，可为厘清“脾失健

运”与“脉道不利”的关系提供科学依据，亦为中医

“从脾论治”冠心病提供科学依据。
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第十四届世界中医药大会暨“一带一路”中医药文化周

第二轮会议通知

各位专家、各位同仁：

由世界中医药学会联合会主办的世界中医药大

会是全球中医药领域规模大、参与广、层次高的学术

盛会。至今已在中国、法国、加拿大、西班牙、新西兰

等国家和地区成功举办了十三届。“第十四届世界

中医药大会暨‘一带一路’中医药文化周”，将于

２０１７年１０月下旬在东南亚举行。活动期间，来自
世界各地的中医药专家学者、政府官员、企业家将分

享他们的理论研究和临床经验、科研成果和新发明

新创造，大会附设中医药服务贸易展览会。活动期

间将组织多种形式的学术考察调研活动。

现就有关事宜通知如下：

一、地点：泰国、柬埔寨、印度、尼泊尔、菲律宾

二、主题：助力一带一路，服务民众健康

三、会议主要议题及征文内容：

涵盖中医药基础理论研究；中医药临床实践；针

灸推拿研究实践；中药研究；中西医结合研究；中医

手法流派的传承与发展；中医药国际标准化、信息化

研究；中医药在世界各国的发展及立法情况，各国中

医教育动态、教育制度现状及科研情癋；中医药文化

与非物质文化遗产保护；道地药材与濒危珍稀动植

物保护；中医药服务贸易理论研究与实践及经验交

流等议题。

四、会议安排：

１学术会议：开、闭幕式，主题演讲，分会场专
题报告，现场演示工作坊，欢迎晚宴。

２中医药服务贸展览会：每个展位３３ｍ，１张

桌子，２把座椅，１个插座，基本照明，免２人参会注
册费。

３参会者可授予中国国家级继续教育二类学
分证书６分，如有需要，请提前告知大会组委会。
４“一带一路”中医药国际交流考察：具体安排

请咨询世界中联国际联络部。

五、重要日期：

２０１７年７月１日大会注册费优惠截止。
２０１７年８月３１日大会论文投稿截止。
六、会议注册：

即日起接受报名，采用网上会议平台注册，网址

如下：

ｈｔｔｐ：／／
ｗｃｃｍ２０１７ｍｅｄｍｅｅｔｉｎｇｏｒｇ／ｃｎ

或微信扫描右侧会议平台二维

码，点击“报名参会”即可。

七、会议咨询联系方式如下：

世界中医药大会办公室（国际联络部）：王晶、

潘籡、李昕雪、农钦、杨柳

电子邮箱：ｗｃｃｍ＠ｖｉｐ１６３ｃｏｍ，电话：０１０－
５８６５０２４０／５８６５００２６／５８６５００５８／５８６５０２４３

学术部：邹建华、关涛、焦云洞、刘香玉、刘晓婷、

陈安

电子邮箱：ｗｆｃｍｓｘｓｈｂ＠ｖｉｐ１６３ｃｏｍ，电话：０１０
－５８６５００４２／５８６５００４３

世界中医药大会组委会

２０１７年２月１５日
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