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从络病理论探讨肝豆状核变性的发病机制
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摘要目的：探讨肝豆状核变性的发病机制及治疗原则。方法：运用中医学络病理论与现代医学阐述肝豆状核

变性毒损脉络的基本病机。结果：肝豆状核变性痛机包括毒邪伏络、毒损肝络、肝络瘀阻、毒邪逆传四个时期。毒邪

逆传可以损害脑络、肾络、骨络、胞络等。结论：虚、瘀、痰、毒夹杂的本虚标实是肝豆状核变性毒损脉络的基本病

机特点，铜毒只是毒邪致病的始动因素。扶正驱毒通络是肝豆状核变性治疗的基本原则。

关键词肝豆状核变性；Wilson病；络病理论；发病机制

Investigation of pathogenesis of hepatolenticular degeneration according to

the collateral disease theory
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Abstract Objective：To investigation the pathogenesis and principles of treatment in hepatolenticular degeneration．

Methods：The basic pathogenesis process of the toxin impairing collaterals of hepatolenticular degeneration WaS described by the

TCM collateral disease theory and modem medicine．Results：There were four periods in the pathogenesis process including

pathogenic toxin hiding collaterals，liver—collaterals impai倒t by toxin，blood stasis in liver collaterals and mxin retrograde con-

duction．Toxin retrograde conduction can damage brain—collaterals，kidney-collaterals，bone-collaterals，uterine—collaterals and SO

OIL Condnsion：Primary asthenia—secondary sthenia including deficiency，blood stasis，pHegm and toxin were basic pathogene·

sis of toxin impairing collaterals in hepatolenticular degeneration．copper toxin was only the initial pathogenic factor．Strengthe—

ning body resistance，eliminating toxin and dredge collaterals were the basic treatment principles．
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肝豆状核变性又称Wilson病，现代医学属常染色体隐性

遗传性铜代谢障碍性疾病。临床有肝脾肿大、腹水、震颤、

扭转痉挛、精神障碍等多种表现。中医学将其归属于“黄

疸”、“积聚”、“颤证”、“癫狂”等范畴，大致认为先天禀赋

不足，后天脾胃运化失常，泌别清浊功能受损，铜浊积聚体

内伤及脏腑为其病机。络病理论是中医理论的重要组成部分。
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属于有效低毒药物，具体机制尚待研究。
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l络病理论的涵义

络病学说首见于《黄帝内经》，清代医家叶天士提出

“久病人络”，标志着络病学说已成为中医学重要的病机理

论。“病久入深，荣卫之行涩，经络时疏，故不通”；“病在

血，调之络”；“疏其血气，令其条达，而致和平”，这些经典

名句高度概括了络病的病机与治则。现代医学研究发现许多

难治疾病在病变过程中都不同程度地存在着血瘀络阻的现象，

而且病程愈长愈明显。目前络病理论已广泛应用于心脑血管

疾病、慢性阻塞性肺疾病、慢性肝炎、糖尿病等慢性疾病的

治疗。

2 肝豆状核变性的发病机制

现代医学认为肝豆状核变性的发病机制是铜长期在体内

各脏器沉积(例如在大脑豆状核、肝脏、肾脏及角膜的大量

沉积)，导致肝脏、脑等器官损害。铜本是人体必需的微量元

素之一，在成年正常人体内含量约为60～120mg，分布在身

体各部分，在肝、脑、心脏及肾内浓度较高。必需微量元素

铜转化为致病因素的“铜毒”是有中医理论根据的。中医认

为脏腑功能和气血运行失常，使体内的生理和病理产物不能

及时排除，蕴积体内过多。以致邪气亢盛，败坏形体即转化

为“毒”⋯。可见肝豆状核变性的“毒”除“铜毒”之外还

有各种内生之毒，“铜毒”只是发病的始动之毒。本病毒损络

脉发病机制、中医证型、现代医学临床表现演变过程可分为

以下四个时期，见图1。

中医证侯 病机分期 现代医学临床袭现

肾气亏虚

痰湿咀络

肝胆湿箱

脾肾阳虚

痰瘀互结

肝风内动

肝肾阴虚

痰火扰心

气滞血寮

气血两虚

肾精亏虚

图1 肝豆状核变性的病机分期，中医证型．临床表现演变模式

2．1毒邪佚络期 肝豆状核变性的邪毒属于内生伏毒。伏

毒具有潜藏人体、待时而发的病理特性，感邪之后未即发病，
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，一旦发病，既可表

脏是机体重要的解毒

泄。中医学认为肝脏

主藏血，主疏泄，为气血调节的枢纽。所以肝脏成为内生伏

毒主要潜藏的脏腑。元气充足情况下内生伏毒并不立即引起

疾病，随着机体元气的损伤和伏毒的自我积聚到一定程度时，

元气已经不能抵抗伏毒，这时伏毒猛然发作，便引起相应的

疾病，且病情随毒力的增强而加重。“正气存内，邪不可干”、

“邪之所凑，其气必虚”，这是中医病因学在伏毒致病方面的

基本理论。伏毒是在正虚的基础上，复加内外多种诱发因素

侵袭而发病。肝豆状核变性毒邪伏络期不定，个体差异极大。

大部分患者可由于情绪刺激、外伤或手术等应激因素诱发[3]。

其机制是因为肝是人体应激反应的调节中枢。肝主疏泄、调

气机，气机调畅则气血津液运行、脏腑功能保持正常，而任

何形式的应激首先影响机体气的正常运行。另外肝的疏泄功

能对于应激状态下物质能量的合成代谢，满足机体适应性反

应需求十分重要。因此各种应激因素导致肝豆状核变性正气

耗伤变虚，正不胜邪导致毒损脉络。正虚是伏毒的病理基础，

“至虚之处，便是留邪之地”。由于肝脏是伏毒的主要潜藏脏

腑，也就成为毒损脉络的首选目标。

2．2 毒损肝络期 内生伏毒常始于微而成于著，是在多类

内伤疾病发展过程中，因多种病理因素，如湿、热、痰、瘀等

蓄积体内，不得化解，转酿为毒伤害脏腑功能，导致实质性损

害。虚实互为因果，形成质变，藏匿深伏，性质多端，且可交

错为患，每因多种诱因自内外发而为病HJ。《临证指南医案》

中指出：“初为气结在经，久则血伤入络”。肝络为气血汇聚

之处，毒伏肝脏，日久入络，其邪毒、瘀血、痰浊之间的影

响通过络脉来实现，肝络成为肝豆状核变性的主要病变部位。

毒损肝络一旦发病，正邪交争常表现两种形式：①邪盛正衰

可表现为发病急骤，进行性黄疸的急性肝功能衰竭表现，多

预后不良。②正虚邪恋、病势胶着可见表现一过性黄疸或持

续性肝功能异常，迁延难愈，进入肝络瘀阻期。毒损肝络期

的中医证候多表现为肝胆湿热、痰湿内阻。

2．3肝络瘀阻期肝豆状核变性毒损肝络先是“铜毒”损伤

肝络。毒邪致病侵袭人体，易入血分诱发血行瘀滞，产生内

毒循经人络，结聚于肝络，久则湿、热、毒、瘀凝滞积聚肝

络。肝络行阴阳通营卫功能失常，致津凝为痰、瘀血互结”J。

肝络受损，脏腑气血失调，形成正虚邪实、病势胶着的病理

状态。因此络虚是内在因素，“铜毒”只是始动因素，络脉瘀

阻是病理基础，而化毒为害则是络病迁延和深化的关键。肝

络瘀滞及其化热生湿日久出现肝纤维化的门脉高压症的临床

表现。瘀、热、痰、毒等内生之毒阻滞肝络导致本虚标实是

此期主要病机特点。肝脏络病的病理基础与毒、虚、瘀、痰、

积有关，即湿热邪毒由气累血，因虚致瘀，痰瘀毒互结．蕴

久留恋于络中哺J。现代血液流变学研究证实肝病肝纤维化存

在血液呈高粘滞状态，机体内存在广泛微循环障碍‘7j。

2．4毒邪逆传期肝豆状核变性毒损肝络导致脏腑功能和气
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血运行失常使内在的生理或病理产物长期不能及时排出，蕴

积体内过多而生成痰湿、血瘀内生之毒。络脉虚损是邪气内

侵的条件，络气不足，易导致络中出现血瘀和痰凝等因虚而

致实抽】。这些内生之毒逆传其他脏腑可出现脑络、肾络、骨

络、胞络等损害症状：①痰瘀久结不散内蕴成毒，若髓海空

虚，则血气携毒上袭，毒损脑络；毒损肝络后逆传到毒损脑

络时间多在2—21年一1。②疾病迁延，气阴两伤，阴损及阳．

渐致血脉瘀阻，邪毒内生，毒损肾络。③邪毒内侵，痰湿凝

结，气血不能畅行，骨中络脉不通，筋骨失濡导致毒损骨络。

④瘀血内闭，冲任二脉不畅，毒损胞络。此期中医证候多虚

实夹杂，可表现为肝风内动、痰火扰心、气滞血瘀等多种形

式。在非肝豆状核变性引发肝硬化研究中发现轻微肝性脑病

患病率为30％一84％，且颅脑MRI可见大脑基底节区尤其苍

白球呈对称性高信号【lo．11j，说明肝豆状核变性毒邪逆传并不

只是“铜毒”的独立作用，因此需要重视其他内生之毒的病

理机制。

3扶正驱毒通络是治疗肝豆状核变性的基本原则

扶正驱毒通络是中医药治疗本病的基本原则，宜根据不

同病机分期“毒”的特点论治。毒邪伏络期治疗应以祛毒护

正为原则，此期毒主要是“铜毒”，宜扶正与攻毒并施，以减

少毒邪损络而发病。毒损肝络期毒不只是“铜毒”，还有湿热

等内生之毒，宜扶正与清热利湿并举。肝络瘀阻期、毒邪逆

传期有瘀、痰、火等内生之毒，宜化瘀、祛痰等法联用以解

毒疏络。
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所占比例小，但肝脏病理损伤程度却相对偏重，此与

聂广等"1报道相符。在肝肾阴虚型患者中，肝脏炎

症程度分级G2(含G2)以上者，占93％，纤维化

程度分期s2(含s2)以上者，占67．4％，因此，对

此型患者在辩证论治基础上，应尽量予以肝穿活检明

确病理诊断，并进行抗病毒治疗。

本研究通过大样本的分析，科学地揭示了CHB

患者中医证型与肝脏组织学之间的相关性。研究结果

显示：肝郁脾虚、肝胆湿热型患者肝脏组织学损害较

轻；肝肾阴虚与瘀血阻络型患者肝脏组织学损害较

重。因此，笔者认为应将中医证型属肝肾阴虚型及瘀

血阻络型的CHB纳入临床抗病毒治疗的适应证，只

要条件允许，就应进行规范的抗病毒治疗。
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