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摘 要 脓毒症相关性急性肾损伤（SA-AKI）是由脓毒症引起的急性肾损伤，起病急、病情重、死亡率高。核因子κB（NF-κB）信号

通路的异常激活可导致肾脏炎症级联反应、氧化应激、细胞凋亡和焦亡、微循环障碍等病理进程，从而促进 SA-AKI 的病情发展。

近年来中药在防治 SA-AKI 的基础研究中取得了显著进展，其中 NF-κB 作为关键因子发挥了重要作用。本文总结了近年来中药

活性成分及复方基于 NF-κB 信号通路干预 SA-AKI 的研究成果，阐述了黄酮类、酚类、苷类、萜类、醌类和生物碱类等多种中药活

性成分，以及芪黄解毒化瘀饮、黄芪救逆汤、血必净注射液等中药复方，通过调控NF-κB介导的Toll样受体4/髓系分化初级反应蛋

白质88/NF-κB、去乙酰化酶1/NF-κB、NF-κB/NOD 样受体热蛋白结构域相关蛋白3等多条信号通路，显著抑制肾脏炎症反应、氧

化应激、细胞凋亡和焦亡、微循环障碍等，从而减轻SA-AKI，改善肾功能。
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Mechanism of active ingredients and compound formula of traditional Chinese medicine intervening in 

sepsis-associated acute kidney injury via the NF-κB signaling pathway
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ABSTRACT Sepsis-associated acute kidney injury （SA-AKI） is an acute kidney injury caused by sepsis， characterized by acute 

onset， severe progression and high mortality. The abnormal activation of the nuclear factor-κB （NF-κB） signaling pathway can lead 

to pathological processes such as renal inflammatory cascade reactions， oxidative stress， apoptosis and pyroptosis， and 

microcirculatory dysfunction， thereby promoting the development of SA-AKI. In recent years， the basic research on the prevention 

and treatment of SA-AKI with traditional Chinese medicine （TCM） has made significant progress， among which NF-κB plays an 

important role as a key factor. This article summarizes the research findings over the past few years on active ingredients and 

compound formula of TCM interventions for SA-AKI via the NF-κB signaling pathway. It elaborates on various active ingredients 

of TCM， such as flavonoids， phenols， glycosides， terpenoids， quinones and alkaloids， as well as TCM compound formulations 

including Qihuang jiedu huayu decoction， Huangqi jiuni decoction， and Xuebijing injection， etc. These interventions significantly 

inhibit renal inflammatory responses， oxidative stress， apoptosis， pyroptosis and microcirculatory dysfunction by regulating 

multiple NF-κB-mediated signaling pathways， such as Toll-like receptor 4/myeloid differentiation primary response protein 88/NF-

κB， sirtuin 1/NF- κB， NF- κB/NOD-like receptor family pyrin domain-containing protein 3， thereby alleviating SA-AKI and 

improving renal function.
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脓毒症是指机体对感染产生的炎症反应失调所引

起的危及生命的器官功能障碍。目前，脓毒症的发病率

持续上升，已成为重症监护病房患者死亡的主要原因。

急性肾损伤（acute kidney injury，AKI）是重症监护病房

脓毒症患者的常见并发症之一，40%～50% 的脓毒症患

者可能出现脓毒症相关性 AKI（sepsis-associated-AKI，

SA-AKI），其死亡率比普通疾病患者高出 6～8倍[1]。目

前 SA-AKI 的临床治疗方法包括及时有效地控制感染，

避免使用肾毒性药物，防止继发性肾损伤，以及液体复

苏、血管加压药治疗和肾脏替代疗法等支持性治疗，但

仍无法有效阻止肾损伤恶性进展。SA-AKI 的病理生理

机制复杂，涉及肾内炎症反应、氧化应激、细胞凋亡和微

循环障碍等，目前尚未完全清楚[2]。虽然已确定多种炎

症和凋亡信号通路与 SA-AKI 相关，如 Toll 样受体（Toll-

like receptor，TLR）/核 因 子 κB（nuclear factor- κB，NF-

κB）、丝裂原活化蛋白激酶（mitogen-activated protein ki‐

nase，MAPK）、磷脂酰肌醇 3-激酶（phosphatidylinositol 

3-kinase，PI3K）/蛋白激酶 B（protein kinase B，PKB，又称
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为 Akt）等，但潜在分子机制仍未完全明确[2]。新近观点

认为，NF-κB 在 SA-AKI 的病理进程中发挥了核心调控

作用，阻断 NF-κB 信号通路的传导可有效抑制肾脏炎症

及氧化应激，减轻肾细胞凋亡、焦亡，改善肾脏微循环和

肾功能，有助于防治 SA-AKI[3]。因此，以 NF-κB 为靶点，

寻找 SA-AKI 的有效防治手段，对降低 SA-AKI 患者死亡

率和改善其预后至关重要。

中医认为，脓毒症的毒邪入侵会损伤肾络，影响肾

的气化，导致肾失开合；气血瘀滞，阻滞肾络，导致肾的

气血灌注不足；正气亏虚，肾失开合，引发肾损伤[4]。SA-

AKI 总体属于标实本虚，主要病机为虚瘀浊热毒交织；

治法上，急则清热解毒、通腑泻下以祛邪，缓则益气扶

正、活血化瘀以固本[4]。新近研究报道，黄酮、酚类等中

药活性成分及中药复方，可通过 NF-κB 信号通路，多途

径、多靶点、多效应地抑制肾脏“炎症风暴”、氧化应激及

细胞死亡，与 SA-AKI 的病因病机相契合[5]。本文通过整

理国内外相关文献，总结了中药通过调控 NF-κB 信号通

路治疗 SA-AKI 的研究进展，以期为 SA-AKI 的临床治疗

和研究提供参考。

1　NF-κB信号通路的组成及激活途径
NF-κB 家族由 p50、p52、RelA（p65）、RelB 和 c-Rel 共

5个相关蛋白成员组成，主要受 NF-κB 抑制蛋白（inhibi‐

tor of NF-κB，IκB）和 IκB 激酶（IκB kinase，IKK）复合物

（由 IKK-α、IKK-β 和 IKK-γ 3个亚基组成）调控。正常

情况下，IκB 与 NF-κB 结合以掩盖后者核定位信号并将

其隔离在细胞质中。NF-κB 的激活主要通过2个途径[6]：

（1）经典途径——当细胞受到如细菌内毒素、细胞因子

等刺激时，IKK 复合物被激活；IKK 使 IκB 磷酸化，随后

磷酸化的 IκB 被泛素化并经蛋白酶体降解，导致 NF-κB

释放并易位到细胞核中；进入细胞核内的 NF-κB 与特定

的 DNA 序列结合，启动相关因子转录，如肿瘤坏死因子

α（tumor necrosis factor-α，TNF-α）、白细胞介素1β（inter‐

leukin-1β，IL-1β）、IL-6等促炎细胞因子。（2）非经典途

径——在受到淋巴毒素 β、B 细胞激活因子等特定刺激

时，NF-κB 诱导激酶被激活，进而激活 IKK-α；IKK-α 磷

酸化 p100，使其部分降解为 p52；p52与 RelB 结合形成异

源二聚体进入细胞核，最终实现 NF-κB 的激活，调节与

淋巴细胞发育、淋巴器官形成等相关基因的表达。

2　NF-κB信号通路在SA-AKI中的作用机制
2.1　诱导炎症级联反应

在脓毒症中，革兰氏阴性菌外膜的脂多糖（lipopoly‐

saccharide，LPS）是 主 要 炎 症 刺 激 源 ，其 可 通 过 激 活

TLR4引发下游信号通路传导。LPS 与 TLR4结合后，通

过髓系分化初级反应蛋白质 88（myeloid differentiation 

primary response protein 88，MyD88）募集 IL-1受体相关

激酶和 TNF 受体相关因子 6，进而激活转化生长因子 β
激 活 激 酶 1（transforming growth factor- β -activated ki‐

nase 1，TAK1）；TAK1使 IKK 磷酸化，导致 IκB 降解并释

放 NF-κB；活化的 NF-κB 转位至细胞核，促进下游 IL-

1β、IL-6、TNF-α 等促炎性细胞因子和趋化因子（如单核

细胞趋化蛋白1、生长调节致癌基因 α）以及黏附分子的

基因转录[6]。发生 SA-AKI 时，炎症介质大量释放，引发

炎症级联反应，导致肾脏局部炎症细胞浸润，促使肾小

管上皮细胞损伤坏死、肾小球系膜细胞增殖和细胞外基

质沉积；持续炎症状态进一步导致肾小球硬化及肾小管

间质纤维化，最终加剧肾功能损害[1]。

2.2　增强氧化应激和线粒体损伤

在 SA-AKI 中，NF-κB 会激活还原型烟酰胺腺膘呤

二核苷酸磷酸氧化酶（reduced nicotinamide adenine di‐

nucleotide phosphate oxidase，NOX），产 生 大 量 活 性 氧

（reactive oxygen species，ROS），导致肾脏细胞的生物

膜、蛋白质和 DNA 损伤及线粒体结构损伤；ROS 还可进

一步反馈、激活 NF-κB，形成促炎-氧化应激恶性循环，持

续加剧肾损伤[5]。而线粒体的损伤不仅会导致能量代谢

障碍，其自身还会释放细胞色素 C（cytochrome C，Cyt C）

等凋亡因子，从而促进肾细胞凋亡。此外，NF-κB 的激

活还可抑制超氧化物歧化酶等抗氧化酶的表达，削弱肾

脏细胞的抗氧化能力，加重肾脏的氧化损伤[7]。Xia 等[3]

研究显示，抑制 NF-κB 信号通路可改善氧化应激、线粒

体功能障碍和炎症反应，防止脓毒症大鼠发生 AKI。

2.3　促进细胞凋亡

NF-κB 信号通路异常激活会上调人肾小管上皮细

胞内 Bax、Fas 等促凋亡基因表达，促进 Cyt C 从线粒体

释放到细胞质中，激活胱天蛋白酶（caspase）级联反应，

导致细胞凋亡；同时其能下调 B 细胞淋巴瘤 xl、B 细胞淋

巴瘤2等抗凋亡基因表达，导致细胞内促凋亡和抗凋亡

因子失衡，促进肾小管上皮细胞、肾小球系膜细胞等肾

细胞凋亡，破坏肾脏组织结构，影响肾功能[7]。NF-κB 信

号通路异常激活导致的炎症、感染、应激等多种因素，均

可引起肾脏细胞形态、功能以及能量代谢异常[7]。

2.4　促进细胞焦亡

NF-κB 信号通路的激活会触发 NOD 样受体热蛋白

结 构 域 相 关 蛋 白 3（NOD-like receptor family pyrin 

domain-containing protein 3，NLRP3）炎症小体释放，进

而激活 caspase-1；而活化的 caspase-1可切割 Gasdermin 

D 蛋白，产生具有活性的 Gasdermin D 片段，该片段可在

细胞膜上打孔，导致肾脏细胞肿胀、破裂，甚至焦亡，同

时释放出 IL-1β、IL-18等炎症因子，进一步加重肾脏的

炎症和损伤[8]。

2.5　导致微循环障碍

NF-κB 激活后所释放的炎症因子会损伤肾血管内

皮细胞，增加内皮细胞通透性，促进炎症细胞浸润和肾

间质水肿；诱导内皮细胞表达细胞间黏附分子1、血管细

胞黏附分子 1等黏附分子，吸引白细胞黏附、穿越血管

壁，导致肾微血管炎症和血栓形成，影响肾脏血液灌注，

严重时导致局部组织出现缺血、缺氧甚至坏死；同时促

进内皮素1合成，抑制一氧化氮等血管活性物质的产生，
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导致血管收缩和微循环障碍、肾小球滤过率下降，从而

影响远期肾功能恢复[2]。

3　中药通过调控NF-κB信号通路干预SA-AKI
3.1　中药活性成分

3.1.1　黄酮类化合物

水飞蓟宾是从水飞蓟的种子和果实中提取的一种

黄酮类化合物，具有抗炎、抗氧化、抗病毒、抗癌和保肝

作用。魏秋红等[9]通过实验发现，水飞蓟宾能够抑制

NF-κB 信号通路及 NLRP3炎症小体，显著降低 LPS 诱导

的 SA-AKI 模型大鼠血清与肾组织中炎症因子水平，改

善肾功能及肾脏病理结构。葛根素是从干燥葛根提取

的一种异黄酮，具有抗炎、调脂、抗氧化等作用，临床用

于冠心病、高血压等心血管疾病的辅助治疗。郭晶晶

等[10]在 LPS 诱导的 SA-AKI 小鼠模型中发现，葛根素能

通过上调肾组织去乙酰化酶 1（sirtuin1，SIRT1）的表达，

介导 NF-κB 去乙酰化，减少炎症因子合成，从而缓解

LPS 诱导的 SA-AKI。芦丁是生物类黄酮槲皮素的糖

苷，具有抗氧化应激、抗炎和免疫调节等作用。Lu 等[11]

通过构建 LPS 诱导的 SA-AKI 小鼠模型以及 LPS 刺激的

HK-2人肾小管上皮细胞模型发现，芦丁可激活 SIRT1，

抑制 NF-κB 级联反应，剂量依赖性地减轻氧化应激、炎

症和细胞凋亡，且其纳米颗粒制剂可增强对 SA-AKI 的

缓解效果。二氢杨梅素是从藤茶中分离出的二氢黄酮

醇类黄酮化合物，具有抗菌、抗炎、抗氧化等多种药理特

性。Yin 等[12]的实验发现，二氢杨梅素的纳米颗粒能通

过阻断 LPS 刺激后 SA-AKI 小鼠肾组织的 TLR4/NF-κB

信号通路中 IκB 磷酸化降解及 p65核转位，显著抑制肾

脏炎症与细胞凋亡。补骨脂乙素是源于补骨脂果实中

的类黄酮成分，有抗炎、抗氧化和抗凋亡特性。转录因

子 Krüppel 样因子（Krüppel-like factor，KLF）5属于 KLF

家族，可调控肾脏疾病中的足细胞凋亡、肾细胞增殖、肾

小管间质炎症和肾纤维化。Ban 等[13]发现，在 LPS 诱导

的 SA-AKI 小鼠模型及 LPS 刺激的 HK-2细胞模型中，补

骨 脂 乙 素 可 靶 向 β 型 PKC/NOX4/ROS/MAPK/KLF5/

NF-κB 信号轴，通过抑制氧化应激与炎症反应来改善

SA-AKI。非瑟酮是广泛存在于水果和蔬菜中的类黄酮

多酚分子，具有抗炎、抗凋亡、抗氧化、抗肿瘤和抗血管

生成等药理学作用。Src 激酶能够通过酪氨酸磷酸化，

对 NF-κB p65的活性和 MAPK信号通路进行调节。Ren

等[14]研究证明，非瑟酮可通过抑制 TLR4/Src 介导的 SA-

AKI小鼠肾脏中NF-κB p65和 MAPK 的激活，发挥抗炎

和抗凋亡作用。黄芩素是一种从黄芩中提取的黄酮类

化合物，具有抗炎和抗氧化特性。研究显示，在 LPS 诱

导的 SA-AKI 小鼠模型中，黄芩素可提高核转录因子红系

2 相关因子 2（nuclear factor-erythroid 2-related factor 2，

Nrf2）和血红素加氧酶 1（heme oxygenase-1，HO-1）的水

平，抑制过氧化物酶体增殖物激活受体 γ（peroxisome 

proliferator-activated receptors γ，PPARγ）/PPARγ 辅助激

活因子 1α 和 TLR4/NF-κB 信号通路，从而抑制炎症、氧

化应激和线粒体功能障碍[15]。

3.1.2　酚类化合物

补骨脂酚是从补骨脂果实提取的单萜烯酚类化合

物，有抗菌、抗炎、抗氧化和类雌激素作用。Wang 等[16]研

究证实，补骨脂酚能抑制NF-κB和p38 MAPK信号传导，

减少盲肠结扎穿孔术（cecal ligation and puncture，CLP）

诱导的脓毒症小鼠肾脏的细菌侵袭、炎症和氧化应激。

五味子酯甲是从五味子中提取的天然酚类化合物，传统

用于治疗肝损伤。Gui 等[17]在 LPS 诱导的 SA-AKI 小鼠

模型以及 LPS 刺激的大鼠肾细胞中发现，五味子酯甲能

通过激活 Nrf2，并抑制其介导的 NF-κB 信号通路，改善

肾小管损伤。迷迭香酸是从迷迭香中提取的天然酚酸

类物质，具有抗炎、抗菌、抗氧化等活性。张练等[18]研究

提示，迷迭香酸可抑制 CLP 诱导的脓毒症大鼠肾组织的

NF-κB 和 p38 MAPK 信号通路，减少肾脏炎症、氧化应

激和细胞凋亡。姜黄素是一种从姜科植物根茎中提取

的天然酚类化合物，具有抗炎、抗氧化和抗癌等多重药

理活性。Huang 等[19]的实验发现，姜黄素可通过降低

LPS 诱导的 SA-AKI 小鼠肾组织内浆细胞瘤转化迁移基

因 1的表达水平，抑制 c-Jun 氨基端激酶/NF-κB 信号通

路，显著减轻 SA-AKI 中的炎症反应与细胞凋亡程度。

3.1.3　苷类化合物

人参皂苷 Rg1是从人参根中提取的三醇型皂苷，具

有免疫调节、抗炎、抗氧化、抗凋亡以及神经保护和心脏

保 护 活 性。Hu 等[20] 研 究 发 现，人 参 皂 苷 Rg1 能 激 活

SIRT1 并下调 NF-κB 的表达，抑制 LPS 诱导的 SA-AKI

小鼠的肾脏炎症、细胞凋亡和氧化应激。水晶兰苷是巴

戟天的主要环烯醚萜苷类成分，具有抗炎、抗氧化和抗

细胞凋亡等多种药理活性。王巧等[21]采用 CLP 建立 SA-

AKI 小鼠模型，并以 LPS/腺苷三磷酸（adenosine tripho- 

sphate，ATP）刺激 HK-2细胞建立体外脓毒症模型进行

实验，结果发现，水晶兰苷能通过抑制 NF-κB/NLRP3炎

症小体通路减少炎症因子释放，从而改善小鼠肾脏损伤

和功能障碍。红景天是景天科中药材，其活性成分红景

天苷具有抗抑郁、抗焦虑、抗炎、抗衰老等多种药理活

性。Fan 等[22]采取 CLP 制备 SA-AKI 大鼠模型，通过实验

证明，红景天苷能抑制 NF-κB p65的表达，降低肾脏中

TNF-α、IL-1β 和 IL-17A 等炎症因子水平，改善肾功能和

肾脏病理损伤。黄芪甲苷主要提取于黄芪，具有抗炎、

消肿、镇痛等生物活性。吕冬菊等[23]等采用 CLP 构建脓

毒症模型后发现，黄芪甲苷能调控高迁移率组蛋白质

B1/NF-κB 信号通路，促进巨噬细胞向 M2型极化，从而

抑制炎症反应，进而改善脓毒症大鼠的 AKI。常春藤皂

苷 C 是从白头翁中提取的三铁皂苷类化合物，具有抗氧

化、抗炎等作用。Han等[24]发现，在LPS诱导的SA-AKI小

鼠和 LPS+ATP 处理的 HK-2细胞中，常春藤皂苷 C 能通

过靶向 TLR4介导的 NF-κB 和磷脂酰肌醇-4，5-二磷酸

信号通路，抑制NLRP3炎症小体的激活，发挥肾保护作用。
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3.1.4　萜类化合物

杜鹃萜烯是从杜鹃花属植物中分离出的甲萜类化

合物，传统用于治疗关节炎、支气管炎等炎症性疾病。

Wu 等[25] 的实验发现，杜鹃萜烯能抑制 IKK/NF-κB 和

PI3K/磷酸肌醇依赖性蛋白激酶 1（phosphoinositide de‐

pendent protein kinase-1，PDK1）/Akt 信号通路，减少 SA-

AKI 小鼠的免疫细胞浸润，抑制 M1巨噬细胞极化和炎

症。小白菊内酯是从小白菊提取的倍半萜内酯，有抗炎

特性。Shou 等[26]研究表明，小白菊内酯可抑制 CLP 诱导

的脓毒症大鼠肾组织以及 LPS 刺激的大鼠肾小球系膜

细胞中的 NF-κB 信号通路，调节炎症因子表达，缓解

SA-AKI。

3.1.5　醌类化合物

大黄酚是来自大黄中的游离蒽醌类化合物。勾璇

等[27]研究发现，大黄酚能减少 LPS 刺激的 HK-2细胞内

p65蛋白磷酸化，抑制 NF-κB 信号通路传导及炎症因子

TNF-α、IL-6的表达，减轻 HK-2细胞损伤和凋亡，从而改

善 SA-AKI。百里醌是来自黑孜然种子里的醌类化合

物，在肾损伤中发挥抗氧化、抗炎和免疫调节作用。Guo

等[28]在一项 CLP 诱导的 SA-AKI 小鼠实验中发现，百里

醌可抑制 NF-κB、NLRP3和 caspase-1的表达，从而抑制

促炎性细胞因子表达、肾细胞焦亡和细胞凋亡。恩贝灵

是从矮地茶中分离出的苯醌类衍生物，有抗菌、抗糖尿

病、抗氧化、镇痛和抗癌等作用。Tang 等[29]建立了 LPS

诱 导 的 SA-AKI 小 鼠 模 型 和 LPS 刺 激 的 HK-2 细 胞、

BMDM 细胞（一种骨髓来源的巨噬细胞）模型，通过实验

发现，恩贝灵可通过抑制 NF-κB 信号传导和 M1巨噬细

胞活化，减轻 SA-AKI。

3.1.6　生物碱类化合物

小檗碱作为一种异喹啉类生物碱，具有抗炎、抗氧

化和免疫调节的特性。Yubolphan 等[30]的实验发现，小檗

碱可通过抑制 CLP 诱导的26月龄脓毒症大鼠肾组织的

TLR4/NF-κB 信号通路及 NLRP3炎症小体激活来减少

ROS 产生，减轻炎症、氧化应激，维护线粒体的完整性及

功能，打破氧化应激、线粒体功能障碍和炎症的恶性循

环。盐酸小檗胺属于双苄基异喹啉类生物碱，具有升高

白细胞、免疫调节等功效。孙珊珊等[31]发现盐酸小檗胺

可抑制 NF-κB 信号通路的活化，下调相关炎症因子的表

达，并能激活 Nrf2/HO-1信号通路、减轻氧化应激，从而

有效保护 LPS 诱导的 SA-AKI 小鼠。黄柏碱是芸香科植

物黄柏的特征性成分和重要活性成分之一。Li 等[32]通

过腹腔内粪便注射建立大鼠脓毒症模型后发现，黄柏碱

可阻断 Akt/NF-κB 信号传导，降低脓毒症大鼠血浆炎症

因子水平，减轻肾脏病理改变。莲心碱是从莲花胚珠提

取的生物碱，中医用于解心烦、补精、降血压、利尿等。

Xiong 等[33]以 LPS 和缺血/再灌注损伤诱导小鼠脓毒症模

型，并在缺氧/再氧合和 LPS 处理的 NRK-52E 大鼠肾细

胞中进行体外验证，结果发现，莲心碱能促进 PPARα 表

达，抑制 IκB 磷酸化及 NF-κB 核转位，减少 TNF-α 等炎

症因子产生，从而减轻肾脏炎症。

3.1.7　其他中药活性成分

茯苓多糖来自茯苓，羧甲基化茯苓多糖是其一种化

学修饰形式，具有抗炎、抗氧化活性。Zhang 等[34]通过体

内和体外实验评估了羧甲基化茯苓多糖在 SA-AKI 中的

作用，发现其能通过激活 Nrf2信号通路和抑制 NF-κB 信

号通路，减少肾组织中 TNF-α、IL-6、IL-1β 和单核细胞趋

化蛋白1等促炎性细胞因子，减轻氧化损伤和炎症，防止

SA-AKI。虎杖具有抗炎、抗氧化、抗肿瘤等药理活性。

Yang 等[35]建立了 LPS 诱导的 SA-AKI 小鼠模型和 LPS 刺

激的 HK-2细胞模型，通过实验发现，虎杖及其活性成分

大黄素和虎杖苷，可通过减轻氧化应激，抑制 NF-κB/

NLRP3/caspase-1信号通路介导的炎症和焦亡，从而减

轻 SA-AKI。白当归素是当归根中的香豆素类活性化合

物，抗氧化性强。Qu 等[36]通过 CLP 建立 SA-AKI 小鼠模

型，并以 LPS 刺激 HK-2细胞构建细胞模型进行体外验

证后发现，白当归素可结合蛋白酶体26S 亚基 ATP 酶5，

抑制 TLR4/NF-κB 通路激活，减少肾脏炎症和肾上皮细

胞凋亡，改善 SA-AKI。花青素是一种存在于各种开花

植物中的天然色素，具有抗氧化特性。闫永林[37]通过尾

静脉注射 LPS 构建脓毒症小鼠模型后发现，花青素可通

过抑制 NF-κB 信号通路，减轻脓毒症小鼠体内的氧化应

激，抑制炎症反应，从而改善 SA-AKI。

综上所述，黄酮类、酚类、苷类、萜类、醌类和生物碱

类等多种中药活性成分可通过靶向TLR4/NF-κB、SIRT1/

NF-κB、NF-κB/NLRP3、MAPK/NF-κB、PI3K/PDK1/Akt、

Nrf2/HO-1等信号轴，抑制 SA-AKI 过程中的炎症因子释

放，减轻细胞凋亡及焦亡，改善氧化应激与线粒体功能

障碍，从而减轻 SA-AKI。

3.2　中药复方

芪黄解毒化瘀饮由黄芪、大黄、丹参、地黄、赤芍、金

银花、甘草组成，具有抗炎功效。史月欣等[38]的实验证

实，该制剂可通过抑制 CLP 诱导的脓毒症大鼠肾脏组织

内 TLR4/MyD88/NF-κB 信号通路，减轻炎症和氧化应

激，改善肾功能障碍和肾脏病理损伤。

黄芪救逆汤由黄芪、党参、白术、当归、地黄等 12种

中药组成。胡万萱[39]的实验发现，经黄芪救逆汤给药

后，SA-AKI 大鼠肾脏内 TNF-α、TNF-R1、磷酸化 p65、

p65、磷酸化 IκB 的表达水平均显著降低，证实了该制剂

可通过抑制 TNF/NF-κB 信号通路减轻炎症，从而减轻烧

伤及 LPS 引起的 AKI。

血必净注射液由红花、赤芍、川芎、丹参、当归5种中

药组成，具有抗炎、调节免疫等功效。Zhang 等[40]在由

CLP 诱导的 SA-AKI 小鼠及 LPS 刺激的 HK-2细胞实验

中发现，该制剂可靶向 TLR4/MyD88/NF-κB 信号轴，抑

制炎症、细胞凋亡、内质网应激以及线粒体功能障碍，从

而缓解 AKI。
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综上所述，中药复方可通过多组分协同作用，调控

TLR4/MyD88/NF-κB、TNF/NF-κB 等复杂信号网络，在

SA-AKI 中发挥抗炎、抗氧化与调节代谢的功能。中药

复方制剂的“多靶点-多通路”作用模式与脓毒症的病理

复杂性相符，体现了中药整体治疗优势。

4　总结与展望
NF-κB 信号通路的异常活化在 SA-AKI 发病机制中

占据着重要地位。大量研究表明，中药靶向 NF-κB 信号

通路在 SA-AKI 的防治中具有显著效果。本文对近年来

中药通过调控 NF-κB 信号通路干预 SA-AKI 的研究进行

总结，发现中药活性成分以黄酮类、酚类、苷类、萜类及

生物碱类化合物为主，中药复方以芪黄解毒化瘀饮、黄

芪救逆汤、血必净注射液为代表，其均能通过 NF-κB 介

导的 TLR4/MyD88/NF-κB、SIRT1/NF-κB、NF-κB/NLRP3

等多条信号通路，有效发挥抗炎、抗氧化应激、抑制细胞

凋亡和焦亡、改善微循环等作用，从而减轻 SA-AKI，改

善肾功能。这些发现不仅深化了对中药肾保护机制的

理解，也为 SA-AKI 的临床治疗提供了多种机制相对明

确、实验依据较为充分的候选药物和潜在的药理学靶

点，促进了中药从经验性用药向靶向治疗的转化，具有

重要的临床转化价值和实践指导意义。

但是，中药通过调控 NF-κB 信号通路治疗 SA-AKI

的研究仍存在许多问题及挑战：（1）NF-κB 信号通路与

PI3K/Akt、MAPK 和 Nrf2/HO-1等信号通路相互作用，共

同导致 SA-AKI 的进展，但各通路间的传导、交叉机制及

相互作用仍有待进一步探索。今后的研究还需深入探

索精确机制，明确不同信号通路之间的协同或拮抗关

系，阐明各信号通路参与 SA-AKI 发病的病理生理学过

程，基于通路间的协同机制开发新型药物和新的用药方

案。（2）当前研究局限于基础研究，以细胞和动物实验为

主，缺乏用药有效性和安全性的有力证据。今后的研究

应加强多中心、大样本的临床研究，评估应用效果及安

全性，以积累临床证据。（3）某些中药有效成分由于存在

溶解度欠佳、生物利用度低以及药代动力学数据缺乏等

问题，还处于临床前研究阶段，尚未广泛应用于临床。

今后的研究需构建高效、标准化的中药生产与提取工

艺，融合纳米载体递送系统等前沿技术，以提高中药活

性成分在体内的浓度与生物利用度，探究其代谢和分布

特征、药理学特性，完善药代动力学、毒理学理论框架。

（4）近几年的研究以中药单体及其活性成分为主，中药

复方的相关研究较少。中药复方常涉及多成分、多靶

点、多系统的协同作用，其有效成分需进一步分类研究。

今后的研究应以 NF-κB 信号通路为关键靶点，融合

中医辨证理论，对中药在防治 SA-AKI 中产生疗效的活

性成分、剂量、配伍、剂型、机制等进行深入研究。在中

西医结合发展实践背景下，未来工作还应聚焦于探索中

西医结合方案，如中药-抗生素/免疫调节剂的协同治疗、

连续性肾脏替代治疗联合中药灌肠或中药抗氧化添加

剂、食用型中药联合益生菌保护肠道-肾脏轴等，以及开

发肾靶向中草药纳米粒，利用中西医优势互补提高疗

效，从而更好地改善及保护 SA-AKI 患者的肾功能，延缓

肾衰竭的进展，降低病死率。
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