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摘  要 

慢性肾脏病认知功能障碍(CKD-CI)是慢性肾脏病常见的并发症之一，表现在专注力、记忆力等功能下降，

本病虽不会直接危及生命，但严重影响患者的生活质量及治疗的依从性。中医学中认为肾藏精，精生髓，

脑为髓海，脑与肾关系密切。同时随着现代医学研究进步，发现肾脏、大脑之间存在密切的生理及病理

联系，本文主要探讨中医肾脑在生理及病理之间的相关性，并结合现代医学对“肾–脑轴”的研究，揭

示CKD-CI的中医发病机制及治疗思路，以期为临床提供参考。 
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Abstract 
Cognitive dysfunction in chronic kidney disease (CKD-CI) is one of the common complications of 
chronic kidney disease, which is manifested in the decline of concentration, memory and other func-
tions. Although the disease is not directly life-threatening, it severely impacts patients’ quality of 
life and treatment adherence. In traditional Chinese medicine, it is believed that the kidney stores 
essence, the essence produces the marrow, and the brain is the sea of marrow, and the brain and 
kidney are closely related. At the same time, with the progress of modern medical research, it has 
been found that there is a close physiological and pathological relationship between the kidney and 
the brain, and this paper mainly discusses the correlation between the physiology and pathology of 
the kidney and brain in traditional Chinese medicine, and combines the research on the “kidney-
brain axis” in modern medicine to reveal the pathogenesis and treatment ideas of CKD-CI in tradi-
tional Chinese medicine, in order to provide a reference for clinical practice. 
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1. 引言 

慢性肾脏病(CKD)作为全球性的公共卫生问题，是指各种原因所造成的肾脏功能和结构的损害。终末

期肾脏病(ESRD)作为 CKD 进展中不可逆的严重后果，往往会伴发多种并发症，如肾性贫血、矿物质和

骨骼疾病，尤其是认知障碍[1]。认知障碍是一种或多种关键脑功能的缺陷，如学习、记忆和感觉处理障

碍，其患病率取决于 CKD 的分期，在 16%和 38%之间[2]。相当数量的 CKD 患者认知障碍在 CKD 的早

期就开始出现，并与肾功能下降同时发生[3]，在需要血液透析的肾病晚期，85%的患者会出现不同程度

的记忆丧失、执行困难或语言障碍。目前针对慢性肾脏病认知功能障碍的研究较少。中医学理论认为肾

与脑之间存在密切联系。本文基于中医理论对肾和脑的认识，结合现代医学对“肾–脑轴”之间的研究，

探讨 CKD-CI 的发病机制，阐释从“肾–脑”轴理论论治 CKD-CI。 

2. “肾–脑”轴的中医内涵 

2.1. “肾藏精，生髓通于脑”，脑为髓海 

肾与脑之间的联系，其理论渊源可追溯至《黄帝内经》。在《灵枢·经脉》篇章中有云：“人始生，先

成精，精成而脑髓生”，意指人类生命的初始阶段，精气的形成是脑髓生成的先决条件。而《素问·五脏生

成》篇则进一步阐述：“诸髓者，皆属于脑”，明确指出脑髓为髓液汇聚之所，且髓液源自精气。这一论述

揭示了脑髓作为脑功能发挥的物质基石的重要性。此后，张景岳[4]对脑肾之间的关系进行了更为详尽的阐

释，系统地提出了脑肾相关的理论。在《类经·卷七》中，他写到：“精藏于肾，肾通于脑，脑者阴也，髓

者骨之充也，诸髓皆属于脑，故精成而后脑髓生。”这一论述深化了肾精与脑髓之间相生相依的关系。 

2.2. 督脉者，贯脊属肾，入络脑 

从脏腑上来看，“脑为奇恒之腑，并无单独经脉”，但头部作为人体阳经汇集之地，督脉及手足六
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阳经都会通过经络循行到达头部，而肾通过督脉、足太阳膀胱经与脑相连[5]。《灵枢·经脉》云：“膀

胱足太阳之脉，起于目内毗，上额交巅……其直者，从巅入络脑，还出别下项，循肩髆内，挟脊抵腰中，

入循膂，络肾属膀胱。”《难经·二十八难》中“督脉者，起于下极之俞，并于脊里，上至风府，入属于

脑。”其记载了督脉的循行以脑脊正中为干，并将肾、脑、脊髓相连接，突出了督脉联系肾与脑的作用。

由此可以得出肾与脑通过经络存在紧密联系。 

2.3. 脑之清明有赖肾精充盈 

脑为元神之府，具有协调五脏六腑的功能，且脑有主神明之功能，主要体现在认知功能方面，明代

方以智《物理小识·卷三》谓：“人之智愚系脑之清浊。”。清代汪昂在《本草备要》中曰：“人之才也

均出于脑，而脑髓实肾主之。”。《中国医药汇海·论脑以肾为本》中亦曰：“脑为髓海，所谓海者，是

髓所归宿之处”，“人之灵固莫灵于脑矣，然其灵根实起于肾”[6]。由此说明人体的运动活动与意识等

生理功能由脑总领，而实则由肾所主。 

3. “肾–脑”轴的现代理论研究 

3.1. 肾脑生理相关 

在生理状态下，大脑和肾脏相互联系以维持正常的身体动态平衡。肾脏参与影响全身酸碱平衡、电

解质浓度、体积状态和毒素水平的过程，所有这些都对大脑有影响。同时，肾脏的功能是由大脑调节的

[7]。例如神经内分泌/肾脏的相互作用通过加压素来调节血液渗透压。中枢神经系统特定区域表达的渗透

压感受器可以监测渗透压的全身性变化。这些区域的神经元活动调节下丘脑和垂体后叶的加压素的分泌，

刺激或抑制口渴和对钠的食欲。研究表明在生理状态下，肾脏感觉传入和交感传出神经和肾脏通过抑制

性肾肾反射通路对一系列饮食钠摄入作出反应，共同维持钠平衡[8]。证实了大脑与肾脏在生理上可以互

相影响。 

3.2. 肾脑病理相关 

3.2.1. 慢性肾脏病对认知功能障碍的影响 
1) 血管病变 
脑和肾具有相似的血管系统解剖和功能特征，都属于高容量低阻力器官，这使它们对血管损伤具有

独特的易感性[9]。CKD 相关的血管危险因素，如钙磷代谢紊乱，高同型半胱氨酸血症，高凝状态，这些

危险因素加剧内皮功能障碍，加速了动脉粥样硬化和血管钙化，损害低阻力血管床和内皮结构，引发血

管病理变化，诱发脑和肾的小动脉疾病。因脑功能如思维、记忆力、注意力等都依赖于充足的血流供应，

当脑部血管病变时，导致中枢神经系统损伤，最终导致认知功能障碍。 
2) 尿毒症毒素蓄积 
随着 CKD 的进展，血脑屏障通透性增加，各种尿毒症毒素在患者血液和组织中积聚。其中小分子毒

素硫酸吲哚酚(indoxyl sulfate, IS)被认为是最可能造成脑-肾轴功能障碍的尿毒症毒素之一[10]，血清中 IS
越高则患者的执行能力越差，IS 可以通过增加神经胶质细胞的氧化应激和炎症直接破坏中枢神经系统稳

态和神经元损伤[11]。IS 不仅加速 CKD 的进展，还可能诱导血管疾病，它还通过诱导内皮细胞衰老参与

内皮功能障碍[12]。此外，中大分子毒素胱抑素 C (cystatin C, CysC)、和甲状旁腺激素(PTH)等受肾小球滤

过率影响在体内不断蓄积，也可直接损伤神经元[13]。CysC 是一种内源性半胱氨酸抑制剂，随着患者的

血清 CysC 水平升高，视空间、计算等认知领域均会受损[14]。PTH 水平与脑血流量及认知功能均呈负相

关，且在大鼠实验中，PTH 可穿过血脑屏障，与特异性受体结合而造成细胞内钙超载，诱导细胞凋亡[15]。

https://doi.org/10.12677/acm.2025.154944


朱凯 等 
 

 

DOI: 10.12677/acm.2025.154944 381 临床医学进展 
 

当尿毒症毒素渗透到脑中，会对脑内细胞如神经元、胶质细胞等产生有害影响，导致工作记忆损伤、突

触可塑性受损，影响认知功能[16]。 
3) 炎症状态及氧化应激 
CKD 各个阶段都存在持续的低度炎症，炎症促进脑组织的神经炎症，导致 CI。越来越多的数据表

明，炎症过程损害神经，引起退行性级联反应，各种与炎症相关的介质可以调节脑功能并跟踪疾病的严

重程度和进展。Lee [17]等人研究表明，CKD 小鼠会分泌多种炎症因子，致大脑核心区域神经元细胞裂解

死亡。研究显示，随着年龄的增长，活性氧(ROS)的产生增加，抗氧化功能降低，会直接影响突触活动和

神经传递，导致认知功能障碍[18]。肾脏的线粒体中氧化反应活跃，使其容易受到氧化应激诱导的损伤。

CKD 可以引起线粒体 ROS 生成增加及线粒体功能障碍，导致 ROS 体内积累，造成蛋白质错误折叠与

DNA 损伤，诱发神经系统紊乱。 
过度的氧化应激会导致炎症状态加重。甚至形成氧化应激与炎症相互促进的恶性循环，导致 CKD 患

者不可逆的胶质细胞或神经元损失，从而造成 CI [19]。 
4) 代谢紊乱 
研究发现，随着 CKD 的进展，通过 MRS (磁共振波普成像)发现患者脑部胆碱类/肌酸类化合物增多，

脑代谢紊乱，智力下降。研究发现 CKD 患者体内的 β-淀粉样蛋白交常人明显升高，而 β-淀粉样蛋白是

阿尔兹海默症患者主要的标志物之一。一项研究表明 Klotho (KL)是一种延长年龄、增强认知能力的蛋白

质，在 CKD 患者的血清中 IS 会加速 KL 的甲基化，导致 KL 在体内含量降低，导致认知功能障碍[20]。
胡聪[21]等人研究发现，惊恐刺激过后的肾病大鼠，脑部神经细胞核内、核外许多空泡形成，坏死溶解形

成裸核。多项研究结果表明，CKD 造成的代谢紊乱与认知功能障碍存在密切关系。 

3.2.2. 认知功能障碍对慢性肾脏病的影响 
一项研究表明，与 WT(野生小鼠)相比，痴呆小鼠(实验组)肾脏中 BACE1 的活性和表达增加。在痴

呆小鼠的肾脏中观察到的肾脏病理损伤比在 WT 小鼠的肾脏中更为严重。结论表明痴呆小鼠 AβPP 蛋白

水平的升高促进了肾脏 BACE1 表达的增加和肾脏酶活性的提高。此外，在痴呆小鼠的肾脏中观察到某些

病理损伤[22]。此项研究表明，神经系统的障碍也会导致肾脏损伤。证实了脑与肾之间存在双向关系。 

4. 从“肾–脑轴”理论探讨 CKD-CI 的病因病机 

4.1. 肾气亏虚，脑髓失充 

慢性肾脏病的病机主要是肾气亏虚，首先肾精化生减少，脑髓失充。肾气亏虚久病累及脾胃，脾气虚

衰，则气血生化乏源，脑髓失充，髓海空虚，脑识失常，可见思维短浅，失忆健忘。《医学入门·天地人

物气候相应图》有云：“脑者髓之海，诸髓皆属于脑……髓则肾主之。”说明脑髓滋养元神，若脑髓不足，

则元神失养，神机失用，可发为痴呆、健忘等病。《灵枢·口问》曰：“若肾精亏虚，无以化髓充脑，则

脑转耳鸣、善忘迟滞、呆钝愚笨。”《内经精义》曰：“事物所以不忘，赖此记性，记在何处，则在肾经。

益肾生精化为髓，而藏于脑[23]。”由此可见，肾藏精功能下降和退化，肾中所藏精气日渐亏损，最后导致

神机失用，出现整体认知功能和应变能力下降，是慢性肾脏病认知功能障碍的主要病因病机之一。 

4.2. 痰瘀浊毒，蒙蔽清窍 

慢性肾脏疾病迁延不愈，导致脾肾日渐亏虚，脏腑机能紊乱，水液代谢受阻，进而水湿凝聚化痰，

痰阻于脑则发为呆病，《辨证录》云“痰积于胸中，盘踞于心外，使神明不清，而成呆病矣[24]。”陈士

铎在《石室秘录·呆病》中云：“痰势若盛，呆气便深[25]。”表明痰饮蒙蔽清窍，导致神明失用。痰湿

在体内积聚，不仅侵扰脑部，还可进一步扰乱心神，加剧认知功能障碍的严重程度。随病情进展，又可
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形成瘀血。《肾虚血瘀论》云：“久病则虚，久病则瘀……脏腑、阴阳、经络、气血之虚衰，皆可致瘀”，

表明久病则人体精气亏虚，致气血运行不畅而流滞，形成瘀血。清代医家王清任[26]指出：“瘀血存在，

易使人健忘。”近代医家张锡纯亦提及[27]：这些医家的论述均表明，瘀血滞留于脑部能引发痴呆。久病

痰瘀交错，进一步蒙蔽清窍，使痴呆症状更加严重，常伴随头部刺痛且疼痛位置固定不变。随着疾病恶

化，在 CKD 晚期，由于脾肾衰败，湿毒无法排出而滞留体内，形成溺毒。毒邪通过络脉破坏机体，进一

步损伤脑络，导致脑络运行不畅，毒邪在脑内壅滞，最终导致脑髓减少，神明失用[28]。同时王永炎院士

认为，脑为“清灵之府”，其生理特性是“喜清宁而恶浊扰”，最怕秽气浊毒的侵扰。在湿、痰、瘀等病

理产物的影响下，机体无法代谢清除废物，导致脑络运行不畅，从而引发疾病[29]。 
综上所述，CKD 认知功能障碍的病位在脑，与肾脏密切相关。其病机为本虚标实。本虚为肾气亏虚，

脑髓失充。标实为肾气虚损，水液代谢异常，痰湿内生，痰阻气机，气滞则生瘀，痰瘀互结，上蒙清窍。

肾病日久，浊毒难以排出，多种实邪互结进一步损伤脑络，导致脑窍不利，从而认知功能受损。 

5. 从“肾–脑轴”理论治疗 CKD-CI 

5.1. 补肾填精充髓以治本 

针对 CKD-CI (慢性肾脏病并发认知功能障碍)的治疗策略，应深植于对病机的精准把握，旨在从根本

上填精益髓，同时兼顾祛痰化瘀、排泄浊毒以缓解表面症状。肾脏，作为先天之本与元气之源，蕴藏着

人体的精气，是维系全身脏腑精气充盈的基石。肾气一旦亏虚，肾精化髓的进程便失去源泉，肾精匮乏

则无法充盈脑部，进而引发一系列认知衰退的表现，诸如注意力分散、记忆力减退及整体认知功能下滑

等标志性症状。因此，在治疗层面，应着重于补肾益精填髓，通过这一途径恢复肾脏精气的正常运作机

制，确保肾精充沛，进而滋养脑髓，强化认知功能。如孔圣枕中丹，这一源自唐代医家孙思邈《千金要

方》[30]的经典方剂，专为“读书善忘，欲求聪明”而设，其核心在于治疗肾虚髓亏之症。此外，金代医

家刘河间在其著作《黄帝内经·素问·宣明论方》中提及的另一组方，现代研究亦提供了有力支持：吴俏

兰[31]等人的研究显示，加味孔圣枕中丹能显著提升受损神经元的基础呼吸功能等关键指标，有效抑制神

经元凋亡，展现出显著的神经保护作用。而闫妍[32]等人的研究则揭示，地黄饮子能够改善线粒体的生物

合成，有效减少氧自由基的生成，增强机体的抗氧化能力，从而在实验动物模型中展现出改善学习与记

忆能力的显著效果。 

5.2. 祛痰化瘀排毒以治标 

肾气亏乏，脏腑紊乱，气血受阻，痰瘀内阻，痹阻脑窍，脑部失养，智能受阻，思维混乱，终成痴

呆。毒邪为体内浊邪长期蓄积的结果，对脏腑功能构成了深远影响。因此，CKD-CI 治疗时应以化痰祛瘀、

泄毒清窍为治标之策。古代医方如洗心汤，据《辨证录》云：“洗心汤……治呆病[33]。”焦富英教授针

对脾肾两虚、痰瘀互结的痴呆类型，自创益智聪明煎，临床效果显著[34]。王俊力则认为痴呆的发展与痰

瘀火热相关，恶化则因虚极毒盛。针对痰浊、瘀血日久化毒损伤脑络的病理过程，他采用黄连解毒汤进

行治疗，有效减轻了患者的毒盛症状及痰浊瘀血表现[35]。吴勤烽[36]、朱世瑞等人在常规药物治疗的基

础上，采用化毒通络法治疗痴呆，取得较好的临床疗效[37]。 
CKD-CI 的治疗总以补肾填髓为主，醒脑开窍为辅，治脑而不忘肾，补肾而脑清。补肾填精，髓充于

脑，脑髓充养有本，痰瘀消散，浊毒不生，头目清明。 

6. 临床案例 

患者詹某，女，45 岁，因“记忆力下降 5+年，加重 10 天”于 2024 年 7 月 10 日初诊。既往有慢性肾
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脏病病史 10+年，今复查血肌酐 182 μmol/L，蛋白尿 2+，诊断为慢性肾脏病 4 期，5 年前诊断为认知功能

障碍，MoCA 量表(蒙特利尔认知评估量表)得分 14 分，予口服多奈哌齐与盐酸美金刚治疗，未见明显改善。

10 天前患者无明显诱因发现记忆力较前明显下降，伴注意力不集中，耳鸣，腰膝酸软，怕冷，不思饮食，

嗜睡，大便稀溏，遂来就诊。查体：神志清晰，精神倦怠，反应迟钝，记忆力下降，言语不清，面色萎黄，

舌淡胖，舌边齿痕，苔白腻，脉沉滑无力。西医诊断：慢性肾脏病伴认知功能障碍。中医诊断：肾衰病(肾
气亏虚，痰瘀互结)。处方以参芪地黄汤合血府逐瘀汤加减。党参 20 g，黄芪 40 g，熟地黄 20 g，白术 15 g，
陈皮 10 g，砂仁 15 g，金樱子 20 g，芡实 20 g，山茱萸 15 g，山药 15 g，当归 15 g，桃仁 10 g，红花 10 g，
丹参 15 g，牛膝 15 g，柴胡 10 g，远志 10 g。水冲服，日三次，同时继续配合西药以控制血肌酐、蛋白尿。

2024 年 10 月 5 日二诊：患者精神渐佳，记忆力，注意力较前提升。腰膝酸软、神疲乏力，面色萎黄等较前

好转，偶有夜尿 1 次，舌淡，苔白，脉沉。患者痰瘀互结较前减轻。减桃仁红花丹参。加枸杞 10 g，益智

仁 10 g。2024 年 11 月 1 日三诊：患者肌酐、蛋白尿均控制良好，精神记忆力，言语不清等症较前皆有好

转，予上方继服两个月以巩固疗效。后期规律复诊至今，病情稳定，血肌酐降至 130 μmol/L，蛋白尿(+−)，
MoCA 量表得分 5 分，记忆力下降及言语不清等症状较前明显缓解。 

7. 小结 

因 CKD-CI 的发病率高，发病机制复杂。单一的治疗方式已无法完全满足其诊治的需求。故从整体

观念出发，治疗强调标本兼治，补肾填髓以治本，祛痰清毒以治标。多项现代研究的发现也证实了肾脏

与大脑之间存在的双向联系，为 CKD-CI 的治疗提供了新的视角与途径。但仍存在许多问题，尽管本文

提出的治疗思路具有一定的理论依据和临床潜力，但仍需进一步的临床试验和实证研究来验证其有效性

和安全性。此外，由于 CKD-CI 的发病机制复杂多样，单一的治疗方法可能难以取得理想的效果。因此，

未来的研究应更加注重综合治疗方案的探索和优化，以期为患者提供更加全面、有效的治疗策略。 
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