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摘  要 

慢性肾脏病(CKD)的全球患病率呈逐年攀升趋势，血脂异常作为CKD最常见的并发症之一，与肾功能损

害存在密切的双向作用关系。目前关于CKD合并血脂异常的病理机制研究，主要涉及以下几个方面：脂

质肾毒性假说、肾脏脂质沉积、炎症反应、氧化应激状态、动脉粥样硬化等。本文基于近年来有关CKD
合并血脂异常的临床研究及中西医结合治疗进展，做以下综述。 
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Abstract 
The global prevalence of chronic kidney disease (CKD) is increasing year by year, and dyslipidemia, 
as one of the most common complications of CKD, has a close two-way relationship with renal im-
pairment. At present, the pathological mechanism of CKD complicated with dyslipidemia mainly in-
volves the following aspects: lipid nephrotoxicity hypothesis, renal lipid deposition, inflammatory 
response, oxidative stress state, atherosclerosis, etc. Based on the recent clinical research on CKD, 
which is complicated by dyslipidemia and the progress of integrated traditional Chinese and West-
ern medicine, the following review is made. 
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1. 引言 

慢性肾脏病(chronic kidney disease, CKD)是由多种原因引起的慢性肾脏结构损伤或功能障碍，且病程

≥3 个月。流行病学数据显示，该疾病全球人群患病率高达 14.3%，我国成人 CKD 发病率约 10.8%，且呈

逐年增长趋势[1]。究其原因，与人民生活方式和饮食结构的改变、人口老龄化等因素密切相关。慢性肾

脏病的疾病发展过程中，常合并一系列并发症，其中，心血管合并症是 CKD 患者的主要死亡因素。肾脏

损伤具有不可逆性，当 CKD 发展至终末期肾脏病(ESRD)时，患者需要依赖长期肾脏替代疗法(RRT)来延

长生命，给患者及其家庭带来了沉重的经济负担。慢性肾脏病具有高患病率和死亡率、多系统并发症及

巨大的医疗开支，已经成为全球性公共卫生问题之一，严重影响了人类健康。 
在 CKD 人群中，血脂异常的发生率可达 40%~60%，显著高于普通人群，其病理机制与疾病进程存

在双向关联。研究证实，脂代谢异常不仅是 CKD 的独立危险因素之一，更是推动其疾病进程的关键病理

机制，而 CKD 的持续发展又会加剧血脂代谢异常，形成互为因果的恶性循环。此外，血脂异常也能够显

著增加 CKD 患者并发心脑血管事件的几率。 

2. 慢性肾脏病合并血脂异常的相关机制研究 

2.1. 脂质肾毒性假说 

1982 年，Moorhead 等人率先提出“脂质肾毒性”假说，该理论认为，CKD 合并血脂异常的患者，

其肾小球基底膜结构完整性受损，导致滤过屏障功能障碍而使脂蛋白酶等物质流失，进而提升肾小球内

的压力。异常升高的血脂还可以损伤肾小球内皮细胞、足细胞、系膜细胞和近端肾小管细胞，加剧肾小

球硬化，促进肾小管间质炎症和肾纤维化等，加速 CKD 向 ESRD 的进程[2]。 

2.2. 肾脏脂质沉积 

人体中过多的脂质会沉积在脂肪组织以外的其他组织中，其中就包括肾脏，沉积的脂质会通过多种

机制引发肾脏损伤。肾小球脂质空泡是是脂质代谢异常在肾脏病理上的具体表现之一，组织病理学显示，
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肾小球脂质空泡形成主要由巨噬细胞浸润或固有细胞代谢异常引发，该现象被定义为肾小球性脂质沉积

症(glomerular lipidosis) [3]。肾小球中积聚的脂质及其氧化修饰后的代谢产物，可通过诱导足细胞结构损

伤及滤过屏障功能紊乱，导致肾小球基底膜通透性增加，引发病理性蛋白尿[4]。脂肪酸代谢紊乱也可诱

发肾实质细胞脂质蓄积，加速 CKD 的进程。肾小管上皮细胞内脂肪酸氧化障碍可引发胞内脂质异常堆

积，此过程可通过激活上皮–间质转化(EMT)信号通路及炎症反应介导肾脏组织损伤。近端肾小管细胞内

游离脂肪酸(FFA) β氧化障碍导致的脂质沉积，不仅能诱导细胞功能障碍及凋亡，还会导致炎性因子释放，

造成肾功能受损[5]。 

2.3. 炎症反应 

肾脏损伤的病理生理过程中，炎症反应发挥着重要作用。研究表明，CKD 进展与炎性微环境密切相

关，其中成纤维细胞活化引发的间质纤维化是核心病理特征，其特征表现为 EMT 异常及胞外基质过度沉

积[6]。血脂异常作为 CKD 的重要并发症，可诱导产生脂性炎症，具体表现为脂肪细胞和巨噬细胞异常激

活，释放多种生物活性介质如瘦素、脂联素、血管紧张素 II 及促炎性细胞因子，这些效应分子通过激活

氧化应激信号通路，形成促纤维化的级联反应。在肾小球病理改变中，脂质代谢产物可刺激系膜细胞异

常增生，促进系膜基质过度合成导致系膜增宽，同时趋化炎症细胞如成纤维细胞、巨噬细胞等，引发系

列炎症反应。这种持续的病理过程最终导致肾小球硬化和肾间质纤维化，成为 ESRD 发展的重要病理基

础[4]。此外，高水平的游离脂肪酸可激活氧化应激通路，触发线粒体结构与功能异常，诱导组织炎症反

应，具体机制涉及活性氧(ROS)生成亢进及脂质过氧化，进而引发足细胞、近曲小管上皮细胞及肾小管间

质损伤[7]。 

2.4. 氧化应激状态 

CKD 进程中脂质代谢异常可驱动机体产生氧化应激状态，加速肾脏间质重构进程。研究表明，前氧

化酶介导的 ROS 异常积累是肾脏氧化应激的主要原因，其通过多重信号转导诱发肾小球硬化和肾间质纤

维化。在高糖微环境下，ROS 可激活 TGF-β1/VEGF/CTGF 等多种促纤维化生长因子的表达，形成促纤维

化信号网络，导致肾单位结构性重塑，形成不可逆的终末期肾脏病理改变[6]。 

2.5. 动脉粥样硬化 

脂质代谢异常可引发血管内皮脂质沉积，诱导肾动脉粥样硬化斑块病变形成，随着斑块进展，肾动

脉血管腔进行性狭窄、肾灌注不足，可诱发肾性高血压。同时，肾脏因供血不足、微循环障碍而出现缺

血性改变，最终进展为肾实质萎缩及间质纤维化[4]。血清甘油三酯(TG)浓度异常增高可显著抑制高密度

脂蛋白胆固醇(HDL-C)生物活性，同时诱导小而密的低密度脂蛋白(sdLDL)颗粒增多，上述代谢关联性被

称为致粥样硬化性脂蛋白谱(ALP)，即脂质三联征。同时，该病理状态促进乳糜微粒(CM)和极低密度脂蛋

白(VLDL)内胆固醇(TC)酯蓄积，经脂蛋白酯酶催化生成富含 TC 酯的代谢残粒，此类物质已被证实能够

显著促进血管粥样斑块形成。肾脏血管系统通过相似代谢途径可能引发肾小球基底膜纤维化改变，但其

具体分子机制仍待阐明。目前研究认为，CKD 患者伴发动脉硬化的病理过程可能独立于传统危险因素，

其潜在机制尚未明确，推测涉及慢性微炎症反应、血管钙化等病理过程[8]。 

2.6. CKD 相关治疗对血脂的影响 

在 CKD 临床管理中，利尿剂常用于水肿症状控制，但研究显示噻嗪类药物可显著提升 TC、TG 及

LDL-C 水平，同时抑制 HDL-C 活性。免疫调节药物如钙调磷酸酶抑制剂亦可引发脂质稳态失衡。对于接

受腹膜透析治疗者，该疗法引发的脂蛋白载体及代谢酶类流失，不仅削弱脂质分解能力，同时刺激肝细
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胞脂蛋白生物合成亢进。血液透析过程中常规应用的肝素制剂，可能通过干扰脂蛋白酶活性，诱发继发

性脂代谢紊乱[4]。 

3. 慢性肾脏病合并血脂异常的西医治疗 

3.1. 他汀类药物 

他汀类药物主要通过选择性抑制 3 羟基 3 甲基戊二酰辅酶 A (HMG-CoA)还原酶活性，不仅可以下调

肝脏中 TC 的生物合成，还能促进血清中 LDL 的分解代谢，从而降低 TC 及 LDL-C 水平[9]。研究显示，

该类药物具有多靶点肾脏保护效应，既可抑制肾小球系膜细胞异常增殖，又能稳定血管内皮斑块结构，

这些药理学特性共同作用，延缓 CKD 病理进程[10]。 

3.2. 贝特类药物 

贝特类药物主要通过选择性激活过氧化物酶增殖体激活受体-α (PPAR-α)核转录因子，显著调节血清

TG 水平[9]。其药理作用不仅促进富含 TG 蛋白残粒的清除，同时具有改善心血管预后的临床价值[11]。
对于 CKD 伴严重高 TG 血症的患者，临床推荐将该类药物作为首选治疗方案。特别需要关注的是，当患

者肾小球滤过率< 60 ml/(min∙1.73m2)时需严格控制剂量，在肾小球滤过率< 30ml/(min∙1.73m2)情况下应禁

用此类药物[10]。 

3.3. 胆固醇吸收抑制剂(CAIs) 

CAIs 通过阻断肠道 TC 吸收途径，有效降低血清 TC 水平。其中，依折麦布作为该类药物代表，其

特异性作用机制可显著减少肠肝循环中 TC 的重吸收，临床研究证实其单药或联合他汀类药物治疗均可

增强降脂效果[11]。 

3.4. 前蛋白转化酶枯草溶菌素 9 抑制剂(PCSK9s) 

前蛋白转化酶枯草溶菌素 9 (PCSK9)作为肝源性丝氨酸蛋白水解酶，通过配体-受体相互作用介导低

密度脂蛋白受体(LDLR)溶酶体降解途径，降低肝脏对循环 LDL-C 的清除能力[9]。PCSK9s 通过特异性阻

断该蛋白水解酶与 LDLR 的相互作用，可有效抑制该受体降解过程，促进肝细胞表面 LDLR 数量上调，

从而降低循环中 LDL-C 浓度，也为动脉粥样硬化性心血管疾病防治提供新策略。目前应用于临床的

PCSK9 抑制剂主要为两种单克隆抗体药物，即依洛尤单抗和阿利西尤单抗。该类药物常规给药途径为皮

下注射，常见不良反应包括注射区域局部皮肤瘙痒、流感样症状、鼻咽炎及感染等[11]。 

3.5. 普罗布考 

普罗布考通过其独特的分子结构特征嵌入 LDL 颗粒疏水区，重构脂蛋白分子构象，进而激活非受体

依赖性清除通路，显著提升循环 LDL 代谢效率[9]。该化合物展现强效抗氧化特性，可有效阻断 LDL 氧

化修饰过程，在动脉粥样硬化性心血管疾病二级预防中具有重要应用价值，尤其适用于他汀类药物疗效

受限的冠心病患者群体[11]。 

4. 慢性肾脏病合并血脂异常的中医研究 

中医历代典籍中虽然没有明确记载“慢性肾衰竭”或“慢性肾脏病”这一病名，但根据其证候特征

可归属于“关格”“癃闭”“水肿”“溺毒”“肾劳”等病证范围。概指因肾脏疾病迁延日久，导致肾

气虚衰，气化不利，湿浊毒邪蓄积体内无以排出，临床以乏力倦怠，面色无华，肢体浮肿，恶心呕吐，少

尿甚至无尿等症状为主要表现的一类病证[12]。现代研究显示 CKD 证候属性为本虚标实，其中脾肾亏虚
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为本，湿瘀互结为标，临床多呈现虚实夹杂证候。其病理特点表现为病情复杂，病机多变，病程迁延。其

中湿邪作为本病最常见的实邪，既是病理产物，又可作为致病因素，常兼夹多种邪气贯穿本病始末[2]。 
高脂血症在中医学中同样没有明确对应的病名，但基于其病理特征，可将其纳入中医学的“血浊”、

“脂膏”、“痰湿”、“血瘀”等范畴[13] [14]。孙露等人认为高脂血症的病因病机可能是肝脾肾三脏虚

损，致使运化、气化及疏泄功能失常，进而产生痰浊、瘀血阻滞血脉；亦可能是痰浊瘀血等实邪致病，导

致脏腑虚损，呈现本虚标实、虚实错杂之态[15]。李建超等人则提出，高脂血症基本病机为湿热挟瘀，临

床治疗应以清热化湿、活血祛瘀为主要原则[16]。 

5. 慢性肾脏病合并血脂异常的中医治疗 

基于现代中医肾病学理论体系分析，慢性肾脏病呈现本虚标实、虚实夹杂的病理特点，故而扶正祛

邪是其主要治疗原则。众多中医名家从不同角度阐释其病机并提出治疗理论：邹云翔教授学术体系强调

“肾元虚衰”为肾脏疾病的根本病因，构建了以“补益肾元”为核心的肾脏病辨治体系[17]；孙伟教授提

出“肾虚湿瘀”病机模型，阐释脏腑虚损与湿热瘀毒交互作用的恶性循环机制，倡导“护肾延衰”治疗理

念，主张通过调和补泻实现病理稳态重建[18]；张琪教授基于脾主运化的脏腑辨证理论，创立“从脾化浊”

诊疗思路，以临床经验总结出经验方苏黄泻浊丸[19]；李佃贵教授创新性提出“浊毒”理论，揭示湿浊瘀

毒转化规律，确立通腑泄浊、健脾补肾等综合治疗手段[20]；潘红梅教授从阴阳失衡角度切入，构建益气

通络、祛邪通络、调和阴阳的三维治疗框架[21]；吕志平教授提倡运用广义“和法”，聚焦肾系内外环境

失和机制，形成和解少阳、调和脾胃、和络化瘀为特点的治疗体系[22]，为现代中医肾病诊疗体系完善提

供了重要理论支撑。 
随着循证医学研究的不断积累，现代医学临床研究通过多中心随机对照试验、Meta 分析等方法，系

统探究了中医药在 CKD 合并血脂异常治疗领域的应用价值，证实了其在临床应用中的卓越优势。其作用

体系包括三个方面：中药及其有效成分、中药复方以及中成药。 

5.1. 中药及其有效成分 

5.1.1. 黄芪 
黄芪及其活性成分黄芪多糖(APS)可通过增强肾小球毛细血管灌注效率，促进过氧化脂质清除，有效

抑制肾小球系膜区脂质沉积及微血管血栓形成。APS 不仅可以调控血糖稳态及脂质代谢水平，降低尿蛋

白排泄量，还可以减轻肾小管上皮细胞氧化应激损伤，从而改善肾间质纤维化进程[23]。 

5.1.2. 大黄 
大黄素可以通过抑制肠道 TC 转运蛋白的活性，拮抗外源性 TC 吸收，有效降低血清中 TC 浓度。另

外，大黄素还可以通过抑制残余肾单位高代谢状态，纠正氮质代谢紊乱，减缓小球硬化及肾间质纤维化

进程，调节脂质代谢稳态等多靶点干预实现肾脏保护效应[24]。 

5.1.3. 山茱萸 
山茱萸果肉中靴酸水溶性提取物能显著增强超氧化物歧化酶(SOD)生物活性，有效拮抗脂质过氧化

反应[25]。李晨等通过动物实验研究表明，山茱萸能下调肾脏组织中 ROS 表达，同时上调谷胱甘肽(GSH)
含量。此外，它还可能通过靶向调节 TGF-β信号通路，抑制下游蛋白表达，从而减轻肾脏损伤，延缓肾

间质纤维化进展[26]。 

5.1.4. 三七 
三七多糖可改善糖尿病肾病(DN)的肾脏损伤病理进程，其作用机制可能涉及减轻炎症反应、纠正脂
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质代谢紊乱等。李易团队通过动物实验证实，三七多糖可有效降低 IL-1β、IL-6、TNF-α等炎症因子水平

(P < 0.05)；同时，通过下调固醇调节元件结合转录因子-1c(SREBP-1c)和乙酰辅酶 A 羧化酶 α(ACCα)表
达，调节脂质代谢。此外，该多糖还能显著改善 DN 大鼠胰岛素抵抗状态与肾功能，对 2 型糖尿病(T2DM)
大鼠肾脏损伤起到治疗作用[27]。 

5.1.5. 雷公藤 
雷公藤多苷能够调控 IgG 和血清总 IgM 水平，通过上调肝脏 LDLR 的 mRNA 表达，有效纠正患者

血脂代谢紊乱，同时，显著降低患者尿蛋白量，白蛋白排泄量与免疫沉积物。机制研究证实，雷公藤多

苷可以通过抑制免疫炎症反应，修复肾小球滤过膜通透性，改善肾脏微循环灌注，提升肾有效血浆流量。

在临床研究中，雷公藤多苷在肾病综合征(NS)中对异常血脂展现出显著的调节作用[28]。 

5.2. 中药复方 

5.2.1. 茵陈失笑散 
樊威伟等通过临床试验研究证实，茵陈失笑散可与通过调控脂质代谢稳态，纠正血脂异常(TC 降低

1.98 mmol/L，TG 降低 1.13 mmol/L，P < 0.01)；改善血液流变学特性，降低血液高凝状态；提升肾小球

滤过效率，降低肾血管阻力等机制协同作用，延缓肾功能进行性恶化，减慢 CKD 病程进展[29]。 

5.2.2. 防己黄芪汤 
防己黄芪汤可有效降低血清中 TC 和 TG 水平，促进血液循环中脂质的清除。陈春艳、乔铁等通过动

物研究表明，防己黄芪汤能够改善对阿霉素肾病大鼠的脂质代谢紊乱状态，减轻脂质对肾脏的损伤，保

护足细胞结构与功能，进而维护肾功能[30] [31]。 

5.2.3. 泽泻汤 
袁圆等通过动物实验证实，泽泻汤可显著调节脂代谢紊乱，有效下调血清 TC、TG、LDL-C，同时上

调 HDL-C 浓度。病理学分析显示，泽泻汤能够抑制肝脂肪变性进展，减轻肾小球动脉硬化及胸主动脉中

膜增厚等血管重构现象。此外，实验研究表明，泽泻汤对肾性高血压合并高脂血症模型具有持续稳定的

降压调脂效应，其多靶点作用机制可能涉及维护肝肾及血管结构完整性，具体表现为抑制脂质沉积、改

善血管重塑及减轻组织病理损[32]。 

5.3. 中成药 

尿毒清颗粒、海昆肾喜胶囊及清肾颗粒等中药复方制剂经循证研究证实，可通过多靶点干预策略改

善 CKD 患者的脂质代谢紊乱及慢性微炎症状态，其作用机制涉及抑制炎症因子释放，调节脂蛋白酯酶活

性，改善氧化应激反应等。临床数据显示该类药物能显著降低血肌酐、尿素氮水平，延缓肾功能进行性

恶化，为 CKD 的综合管理提供多途径治疗选择[33]-[35]。 

6. 结语 

慢性肾脏病与脂代谢紊乱的交互作用机制及其临床治疗措施已成为肾脏病学研究的重要方向。针对

其病理机制，西医主要采用他汀类、贝特类等降脂药物延缓肾功能恶化；中医药治疗则通过单味药、复

方制剂及中成药等多元化途径，在调节脂代谢的同时发挥肾脏保护作用，二者均展现出显著临床疗效。

然而，现代医学对本病的研究仍有待进一步发展，以优化临床干预方案。 
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