
第４３卷　第９期
２０２５年 ９月

中　华　中　医　药　学　刊
ＣＨＩＮＥＳＥ　ＡＲＣＨＩＶＥＳ　ＯＦ　ＴＲＡＤＩＴＩＯＮＡＬ　ＣＨＩＮＥＳＥ　ＭＥＤＩＣＩＮＥ

Ｖｏｌ．４３Ｎｏ．９
Ｓｅｐ．２０２５

ＤＯＩ：１０．１３１９３／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７３７７１７．２０２５．０９．００２

基于自噬和中医阴阳微观联系探讨非酒精性脂肪肝病的防治
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　　摘要：非酒精性脂肪性肝病（ｎｏｎ－ａｌｃｏｈｏｌｉｃｆａｔｔｙｌｉｖｅｒｄｉｓｅａｓｅ，ＮＡＦＬＤ）已成为全球最常见的慢性肝病，发病率逐年上
升，除了对肝脏本身造成严重损伤外，还是全身代谢性疾病及心脑血管疾病的独立危险因素。自噬是ＮＡＦＬＤ发病的一
个重要自我保护机制。根据中医“取类比象”思想，中医认为“阳虚阴盛”导致ＮＡＦＬＤ的发病病机与自噬导致ＮＡＦＬＤ的
发病机制相类似。因此，从生理、病理、诊治等方面分析ＮＡＦＬＤ中阴阳与自噬之间联系。深入微观层面运用自噬与中医
阴阳联系诱导恢复机体“阴阳平衡”指导ＮＡＦＬＤ治疗，即恢复自噬功能（阳）、减少脂滴沉积（痰湿、瘀血等阴邪），为本病
的理论研究及临床防治提供参考。
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　　非酒精性脂肪性肝病（ｎｏｎ－ａｌｃｏｈｏｌｉｃｆａｔｔｙｌｉｖｅｒｄｉｓｅａｓｅ，
ＮＡＦＬＤ）是指在无过量饮酒史和其他明确损肝因素下出现肝
脂肪变性为病理特征的肝脏疾病，可能会发展为肝纤维化、肝

硬化甚至肝细胞癌，并且需要肝移植，常与肥胖、糖尿病、血脂

异常、血压异常等代谢紊乱相关［１－２］。作为全球最常见的慢性

肝病，其发病逐渐呈年轻化趋势，如果不加以控制，后果十分严

重［３］。其发病机制复杂，目前尚未定论，研究发现［４－５］自噬功

能紊乱与 ＮＡＦＬＤ的发生与发展有关，恢复自噬功能不但可以
减少肝脏脂质沉积，而且可以保护肝细胞免受损伤及死亡。

《素问》云“人生有形，不离阴阳”，中医学认为阴、阳的偏颇是

ＮＡＦＬＤ发病根本，“阳虚阴盛”是ＮＡＦＬＤ基本病机［６］。自噬功

能恢复，减少脂质沉积类似于中医理论的“阴平阳秘”，可看作

是机体“阴阳”的微观体现，可见中医病机和现代医学机制极

度吻合。本文拟从自噬角度阐述中医“阴阳”理论在 ＮＡＦＬＤ
治疗中的科学内涵，以期为ＮＡＦＬＤ的防治提供理论思路。
１　自噬与中医阴阳
１．１　自噬的认识　自噬是由溶酶体介导的发生在细胞中的一
种自我保护性机制，参与机体的生理、病理过程［７］，自噬根据

细胞内待降解底物运送到溶酶体的不同途径，一般分为巨自噬

（ｍａｃｒｏａｕｔｏｐｈａｇｙ）、微自噬（ｍｉｃｒｏａｕｔｏｐｈａｇｙ）及分子伴侣介导自
噬（ｃｈａｐｅｒｏｎｅ－ｍｅｄｉａｔｅｄａｕｔｏｐｈａｇｙ，ＣＭＡ），而巨自噬最为普
遍［８］。巨自噬机制主要是以自噬相关蛋白（ａｕｔｏｐｈａｇｙ－ｒｅｌａｔｅｄ
ｐｒｏｔｅｉｎ，Ａｔｇ）为核心作用的分解代谢机制，以诱导、形成、延伸、
融合并降解为生物学过程，对蛋白质、细胞器、脂滴等进行转

换，最后产生水解产物（氨基酸、脂肪酸、葡萄糖、核苷酸等）运

送到胞浆，维持能量平衡和质量控制［９］。ＣＭＡ是一种高度选

７



第４３卷　第９期
２０２５年 ９月

中　华　中　医　药　学　刊
ＣＨＩＮＥＳＥ　ＡＲＣＨＩＶＥＳ　ＯＦ　ＴＲＡＤＩＴＩＯＮＡＬ　ＣＨＩＮＥＳＥ　ＭＥＤＩＣＩＮＥ

Ｖｏｌ．４３Ｎｏ．９
Ｓｅｐ．２０２５

择性自噬，仅发生在哺乳动物中。其机制主要是以热休克蛋白

７０（ｈｅａｔｓｈｏｃｋｐｒｏｔｅｉｎ７０，ＨＳＣ７０）作为分子伴侣，与特定五肽靶
向基序的底物蛋白形成复合物，依靠溶酶体膜上的溶酶体相关

膜蛋白 ２Ａ（ｒｅｃｏｍｂｉｎａｎｔｌｙｓｏｓｏｍａｌａｓｓｏｃｉａｔｅｄｍｅｍｂｒａｎｅｐｒｏｔｅｉｎ
２Ａ，ＬＡＭＰ２Ａ），在溶酶体腔中溶酶体热休克蛋白７０（ｌｙｓｏｓｏｍｅ
ｈｅａｔｓｈｏｃｋｐｒｏｔｅｉｎ７０，Ｌｙ－Ｈｓｃ７０）组成的溶酶体跨膜易位复合
体的介导下进入溶酶体腔，最终被水解酶降解［１０］。近年来，微

自噬领域的研究也逐年增加，如线粒体微自噬、内质网微自噬、

脂滴微自噬、植物的色素聚集体、叶绿体微自噬等［１１］。其机制

主要是溶酶体／内涵体膜或液泡膜内陷或突出直接吞噬微小胞
质成分，以此来降解细胞。因此当机体受到缺氧、氧化应激、营

养不良等环境变化时，能通过自噬，降解受损细胞器、异常胞内

有害物质等，并且循环再利用，维持细胞内环境稳定。一旦自

噬功能受损，会导致异常代谢产物的生成和正常代谢产物的蓄

积，甚至增加癌症的发生［１２－１４］。研究发现，自噬失调已参与了

多种人类疾病的发病机制［１５－１６］，并且自噬在肝损害中的修复

功能也逐渐被报道［１７］。

１．２　人体阴阳概括　阴阳学说是中国古代哲学思想，是中医
理论形成的基础。“阴阳者，天地之道也，万物之纲纪，变化之

父母，生杀之本始，神明之府也。”阴阳可以用来概括宇宙间万

事万物。中医学借助阴阳的运动变化规律描述人体的生理、病

理过程，对指导中医临床具有重要的作用，八纲辨证中就首辨

阴阳。

人之阴阳中，阳主动，是生命的动力源泉；阴主静，是生命

的物质基础，人体机能正常运行得于阳化气的功能所维持，人

体各部位正常得于阴成形的表现。《素问·生气通天论篇》中

云：“阳气者，若天与日，失其所，则折寿而不彰，故天运当以日

光明，是故阳因而上，卫外者也……阳气者，精则养神，柔则养

筋”，此文说明阳气在人体中的重要性，是维持机体生命力的

体现。阳主动，具有推动、温煦、气化等作用，将人体精、血、津

液化为无形之气，维持脏腑、机体的正常生理功能；阴主静，具

有抑制、寒凉、凝滞等作用，将无形之气化为有形之物，促进形

体产生。阴、阳两者相反相成的运动形式，相互转化，动态平

衡，维持人体平衡，称之为“阴平阳秘”［１８］。

一旦机体受损，导致阴阳失衡并超过自身调节，人体就会

产生相应的病理改变，导致疾病的产生，若阳气不足或者阳气

抑遏，则推动、气化、温煦功能等失职，阴液无法气化滋养机体，

导致阴邪异常产生过多，即为水湿、痰饮、瘀血等病理产物，这

些病理产物反过来又会影响阳气的功能，由此循环往复，导致

疾病发生发展。

１．３　自噬是阴阳微观体现　自噬通过自身功能维持人体正常
生命过程，而阴阳平衡也是调节人体生、长、壮、老、已的生命过

程，因此两者之间存在紧密相关性［１９］。有学者从微观角度分

析自噬，当机体遭受外环境变化刺激时，自噬激活，自噬小体形

成，溶酶体、胞浆等为自噬提供场所和物质来源，属于“阳”的

范畴。损伤的细胞器、蛋白质和脂滴等通过自噬被降解是细胞

内物质，属“阴邪”［２０］，降解成为核苷酸、寡糖类、氨基酸、脂肪

酸等精微物质，属于中医“阴”范畴。

生理上，阳主动，以其推动、气化功能调节精血津液相互转

变，是机体代谢和能量的动力源泉。自噬功能可促进细胞代谢

及循环再生，维持细胞内环境稳定及为机体生长发育提供能量

发挥重要作用。病理上，随着年龄的变化或者其他因素，自噬

功能受损，其降解能力下降，导致受损的细胞器、蛋白质、脂滴

等病理性产物大量堆积。而自噬不足产生的病理性产物可以

理解为是中医学中阳气不足，推动、气化及温煦能力下降，导致

气血津液流的运行、转化障碍，不能化生为精微物质而反生痰

湿瘀血等阴性产物。如果自噬过度激活，同样也会引起细胞凋

亡，产生病理性产物；而这种自噬过度激活类似中医的阳气过

胜，阳胜则阴病，阳气亢奋，煎灼精血津液等化生痰瘀等病理产

物。基于生理病理意义，可见自噬与“阳”的功能高度吻合，也

说明“阳”的功能是维持正常人体生命活动的微观机制。

中医治疗疾病的基本原则是“平调阴阳”，正如《素问·至

真要大论篇》中所说：“谨察阴阳所在而调之，以平为期”。因

而临床治疗疾病时，可通过调节自噬促进机体恢复“阴阳平

衡”。

２　ＮＡＦＬＤ的自噬与阴阳
在我国，ＮＡＦＬＤ的发病率呈逐年上升趋势，已成为影响我

国居民生活健康的主要疾病之一，因此 ＮＡＦＬＤ的早期干预刻
不容缓［２１］。中医药在预防、改善 ＮＡＦＬＤ方面具有显著优
势［２２］，通过理化指标从微观层面理解中医辨证，对中医整体辨

证体系进行有效补充。

２．１　自噬与ＮＡＦＬＤ　肝细胞内脂质异常沉积是ＮＡＦＬＤ主要
病理特征，促进肝脏中脂质降解是缓解肝脂肪变性和肝损伤的

有效手段。研究发现［２３］，自噬在ＮＡＦＬＤ的病理进展中起着关
键作用，相关文献报道［２４］，在ＮＡＦＬＤ不同阶段，自噬有着不同
的功能，ＮＡＦＬＤ早期自噬功能增强促进肝细胞内脂滴降解，减
轻内质网的应激，抑制病情进展；ＮＡＦＬＤ晚期雷帕霉素靶蛋白
被过度激活，自噬降解功能明显下降，脂质代谢异常以及活性

氧（ｒｅａｃｔｉｖｅｏｘｙｇｅｎｓｐｅｃｉｅｓ，ＲＯＳ）增加，加速 ＮＡＦＬＤ病情恶化。
体外细胞及小鼠肝脏体内实验均证实，自噬对于肝脏脂质的代

谢具有重要作用［２５］，有报道，在ＮＡＦＬＤ早期自噬被激活，可以
有效降解肝脏中的脂质，防止 ＮＡＦＬＤ进展［２６］。研究发

现［２７－３０］，多个信号途径参与了自噬调节肝脏脂质代谢，如磷脂

酰肌醇 ３－激酶（ｐｈｏｓｐｈａｔｉｄｙｌｉｎｏｓｉｔｏｌ３－ｋｉｎａｓｅ，ＰＩ３Ｋ）／丝氨
酸－苏氨酸激酶（ｓｅｒｉｎｅ－ｔｈｒｅｏｎｉｎｅｋｉｎａｓｅ，ＡＫＴ）／哺乳动物雷
帕霉素靶蛋白（ｍａｍｍａｌｉａｎｔａｒｇｅｔｏｆｒａｐａｍｙｃｉｎ，ｍＴＯＲ）、ＡＭＰ依
赖性蛋白激酶（ＡＭＰ－ａｃｔｉｖａｔｅｄｐｒｏｔｅｉｎｋｉｎａｓｅ，ＡＭＰＫ）／ｍＴＯＲ、
Ｋｅｌｃｈ样ＥＣＨ相关蛋白１（Ｋｅｌｃｈ－ｌｉｋｅＥＣＨ－ａｓｓｏｃｉａｔｅｄｐｒｏｔｅｉｎ
１，Ｋｅａｐ１）－核因子Ｅ２相关因子（ｎｕｃｌｅａｒｆａｃｔｏｒｅｒｙｔｈｒｏｉｄ２－ｒｅ
ｌａｔｅｄｆａｃｔｏｒ２，Ｎｒｆ２）、沉默信息调节因子（ｓｉｌｅｎｔｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎｒｅｇｕ
ｌａｔｏｒ，ＳＩＲＴ）等信号通路及关键分子均可激活肝细胞自噬，改善
肝脏脂质代谢、减少脂质淤积来治疗 ＮＡＦＬＤ。相反，研究发
现［３１］，抑制自噬可以增加甘油三酯和脂滴沉积，脂质的异常增

加又会损伤自噬功能，如此形成负性循环，导致体内脂质增加。

ＨＥＡＹ等［３２］发现，抑制自噬会导致肝脏累积脂滴增加，进而

促进ＮＡＦＬＤ的发展，另外自噬受阻会导致肝细胞内质网应激，
降低脂质清除；而恢复自噬功能可以减轻内质网应激，延缓

ＮＡＦＬＤ进展［３３］。由此可见，自噬途径降解肝脏脂质对于有效

治疗 ＮＡＦＬＤ具有重要作用，是临床药物研究的潜在靶点。
２．２　ＮＡＦＬＤ阴阳的变化　 ＮＡＦＬＤ归属于中医学“肝癖”“肝
着”“积聚”“肥气”“胁痛”等范畴，自古云“十胖九虚、肥人多

痰湿。”目前普遍认为 ＮＡＦＬＤ病理因素的关键在于痰、湿、瘀
等阴邪。之所以会出现痰湿、瘀血，《石室秘录·肥治法》直

言：“肥人多痰，乃气虚也”。此气虚乃指阳气亏虚，阳气亏虚

则“阳化气”不及，津液、血液、气机运行失常，痰饮水湿内生、

气机阻滞、瘀血内停，膏脂堆积，停于肝脏，发为本病；同时病理

产物又会损及阳气，如此恶性循环，故而病性属本虚标实，其本

在于阳气亏虚，痰湿、瘀血、膏脂阴邪为标。肾阳乃先天之阳，

是生命的根本；脾阳乃后天之阳，不断充实先天，故而本病发病

脏腑主要是肾、脾、肝。脾肾阳虚，气化、推动无力，肝主疏泄，

８
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体阴而阳，依赖气（阳）推动，阳（气）亏虚，津液不归正化，聚为

痰饮水湿，壅积于肝，气机阻滞、瘀血内生；另外阳（气）即使动

力，同时其运行有赖于气机的通畅，气行则阳达，气滞则阳郁，

肝失疏泄，阳气郁结不得循行，气化受阻，水湿内停，痰湿瘀血

膏脂聚积，遂可发为本病。我们团队［３４］调查３００例ＮＡＦＬＤ患
者中，中医体质分布以阳虚兼痰湿质最多见。魏宏等［３５］认为

肥胖病病机之根本在于阳气亏虚，认为“培补阳气”是治疗肥

胖病的根本治法，应贯穿于整个肥胖病的始终，肥胖病人十有

九虚，虚的就是阳（气）。如果用泻法来治疗肥胖，肯定是越泻

越虚，越虚而越胖。王雁翔等［３６］对脂肪肝中医证型调查及其

中医病机初探发现，脾肾亏虚兼肝郁为脂肪肝的最多见证型，

根本在于肾虚，痰浊、瘀血为标。综上可见ＮＡＦＬＤ患者阴阳变
化多为“阳虚阴盛”，即阳气亏虚为本，痰湿、瘀血等阴邪盛

为标。

２．３　ＮＡＦＬＤ阴阳变化与自噬　自噬异常是阴阳盛衰在微观
层面的具体反应［３７］，机体通过调节自噬降解细胞内脂质类似

于阳气的推动、气化等功能。ＮＡＦＬＤ初期，在内外各因素的刺
激下，耗伤正气，阳气不足，气化、推动、温煦等无力，即机体自

噬功能减退，自噬水平相对不足。自噬功能的降低会引起有毒

物质在胞内堆积，导致细胞内环境紊乱，进而影响细胞功能及

其代谢，病理性产物堆积。从中医理论角度看，这类似于阳气

功能降低，导致精血津液运行不畅、气化失职，不能濡养机体，

反生痰湿、瘀血、膏脂等阴邪，壅积肝脏，发为本病，正如古人

云：“清者其气滑，浊者其气涩，”反过来会阻碍阳气运行，阳气

亏虚更甚，而因自噬功能下降导致病理性产物的堆积也会加重

自噬水平的下降，如此循环往复，促进ＮＡＦＬＤ病情加重。
３　ＮＡＦＬＤ的防治
３．１　西医治疗ＮＡＦＬＤ　对于ＮＡＦＬＤ的防治目前主要采取调
整饮食结构、控制体重、调脂、护肝等方法［３８］。依泽替米贝临

床上用于治疗高胆固醇血症，体外细胞实验发现，其可降低

ＮＡＦＬＤ细胞模型中细胞内脂质沉积，减轻肝细胞凋亡，其机制
可能是提高非酒精性脂肪肝细胞自噬水平来达到的［３９］。研究

发现，雷帕霉素、卡马西平均可提高肝细胞自噬功能，已证实有

减少肝脏脂肪变性改善胰岛素抵抗的作用［４０］。利拉鲁肽是用

来控制２型糖尿病患者血糖药物，其可以通过增强自噬提高活
性氧清除，从而改善 ＮＡＦＬＤ氧化应激反应，其机制可能与
ＳＩＲＴ３沉默信息调节因子 ３（ｓｉｌｅｎｔｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎｒｅｇｕｌａｔｏｒ３，
ＳＩＲＴ３）－叉头框Ｏ３ａ（ｆｏｒｋｈｅａｄｂｏｘＯ３ａ，ＦｏｘＯ３ａ）－微管相关蛋
白轻链３（Ｍｉｃｒｏｔｕｂｕｌｅ－ａｓｓｏｃｉａｔｅｄｐｒｏｔｅｉｎｌｉｇｈｔｃｈａｉｎ３，ＬＣ３）信
号通路有关［４１］。另外有研究发现［４２－４３］，塞来昔布、去甲肾上

腺素均可以通过诱导非酒精性脂肪肝大鼠肝脏发生自噬体及

凋亡小体，改变ＮＡＦＬＤ肝细胞脂肪变，成为 ＮＡＦＬＤ治疗的新
靶点。

３．２　基于自噬调节阴阳平衡治疗 ＮＡＦＬＤ　苓桂术甘汤是健
脾温阳化浊的代表方，研究发现该方通过温脾阳，可以提高自

噬功能，增强多柔比星（Ｄｏｘｏｒｕｂｉｃｉｎ，ＤＯＸ）的抗ＮＡＦＬＤ相关肝
细胞癌（Ｈｅｐａｔｏｃｅｌｌｕｌａｒｃａｒｃｉｎｏｍａ，ＨＣＣ）的作用［４４］。我们团队

提出脾阳虚是本病重要病机，温中健脾是最核心的治法。理中

汤是温补脾阳中医经典名方之一，研究发现［４５］理中汤干预

ＮＡＦＬＤ大鼠线粒体自噬水平明显升高，同时与其血脂、转氨酶
及肝组织中的炎症及脂肪变性程度呈负相关。李聆嫦研究发

现［４６］，临床应用加味理中汤可以有效且安全治疗非酒精性脂

肪性肝炎，该方具有温脾化湿功效；另外实验研究证明，加味理

中汤可以激活肝细胞自噬，调节脂质代谢，缓解脂肪肝炎及肝

功能，其机制可能与抑制ＰＩ３Ｋ／ＡＫＴ／ｍＴＯＲ信号通路有关。人

参、泽泻具有健脾利湿效果，研究报道［４７－４８］，均可以恢复肝脏

自噬，提高自噬蛋白的表达，减少脂质的累积和炎症。另外实

验研究表明［４９］，附子理中汤可以激活ＡＭＰＫ通路，减少肝细胞
脂肪蓄积，减轻炎症，抑制 ＮＡＦＬＤ进一步发展，而 ＡＭＰＫ是自
噬经典通路，目前虽无附子理中汤调控自噬治疗 ＮＡＦＬＤ的报
道，但根据理论推出，该方治疗ＮＡＦＬＤ可能与自噬有关。赵时
鹏［５０］研究发现，运用化痰祛湿方可以激活自噬，抑制细胞凋

亡，保护肝损伤，减少肝细胞内脂质的堆积，从而有效治疗

ＮＡＦＬＤ，且高剂量效果疗效最优。实验研究发现［５１］，运用利湿

化痰散瘀法为治疗原则可以调控 ｍＴＯＲ信号通路激活肝细胞
自噬，来改善ＮＡＦＬＤ脂代谢，从而减少肝细胞脂滴异常堆积，
最终治疗ＮＡＦＬＤ。尽管目前温阳中药或者温阳消阴法治疗本
病报道较少，但随着临床研究和实验研究深入，仍是非常值得

探讨和期待的疗法。

４　总结
ＮＡＦＬＤ自噬功能异常是机体阴阳失调的微观表现。从病

理过程上看，病初自噬功能弱，细胞内有害物质堆积，导致细胞

病变，即机体阳虚，气化失调，痰瘀互结。ＮＡＦＬＤ患者病程长，
阳气亏虚或阳气抑遏、痰瘀浊阴，阴阳偏颇导致的阳虚阴盛是

本病病机关键。基于自噬与中医阴阳联系，通过温阳消阴法以

调控ＮＡＦＬＤ自噬水平，为中医辨证施治的诊疗提供理论依据
和新思路。

目前，自噬在ＮＡＦＬＤ中作用机制尚不完全清楚，中医药目
前报道多是单纯温脾阳或者祛湿化痰消瘀治疗本病，对于温阳

气、除阴邪联合研究很少报道，仍需要去进一步探明。自噬和

中医阴阳的微观联系在不同疾病有陆续报道，但是在本病中需

要进一步研究阐明，从而为中西医结合治疗 ＮＡＦＬＤ提供新方
向，从而更好地实现中医理论的现代化。
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Ｍｅｔａ分析［Ｊ］．中国儿童保健杂志，２０２２，３０（７）：７６４－７６９．

［４］　寇萱萱，张华，邓婧鑫，等．肝内微环境诱导的自噬在非酒精性脂肪
性肝病中的作用［Ｊ］．临床肝胆病杂志，２０２３，３９（６）：１４４０－１４４５．

［５］　黎敏仪，甘海宁，黄雪君，等．银蓝调脂胶囊通过调节自噬治疗
非酒精性脂肪肝的机制研究［Ｊ］．中药新药与临床药理，２０２３，
３４（１１）：１４９５－１５０４．

［６］　唐胜强，唐琴林，戴瑶瑶，等．赵钢基于“阳化气，阴成形”理论
辨治代谢相关脂肪性肝病经验［Ｊ］．上海中医药杂志，２０２４，５８
（３）：５５－５７．

［７］　于顺，倪月秋．自噬、氧化应激与肾病［Ｊ］．生理科学进展，
２０１８，４９（４）：２７５－２７９．

［８］　ＬＩＵＫ，ＺＨＡＯＥＰ，ＩＬＹＡＳＧ，ｅｔａｌ．Ｉｍｐａｉｒｅｄｍａｃｒｏｐｈａｇｅａｕｔｏｐｈ
ａｇｙｉｎｃｒｅａｓｅｓｔｈｅｉｍｍｕｎｅｒｅｓｐｏｎｓｅｉｎｏｂｅｓｅｍｉｃｅｂｙｐｒｏｍｏｔｉｎｇｐｒｏｉｎ
ｆｌａｍｍａｔｏｒｙｍａｃｒｏｐｈａｇｅｐｏｌａｒｉｚａｔｉｏｎ［Ｊ］．Ａｕｔｏｐｈａｇｙ，２０１５，１１（２）：
２７１－２８４．

［９］　王蓉芝，王琳雳，焦靖雯，等．自噬途径降解肝脏脂滴的研究进展
［Ｊ］．临床肝胆病杂志，２０２４，４０（９）：１９１６－１９２３．

［１０］　ＫＩＲＣＨＮＥＲＰ，ＢＯＵＲＤＥＮＸＭ，ＭＡＤＲＩＧＡＬ－ＭＡＴＵＴＥＪ，ｅｔａｌ．
Ｐｒｏｔｅｏｍｅ－ｗｉｄｅａｎａｌｙｓｉｓｏｆｃｈａｐｅｒｏｎｅ－ｍｅｄｉａｔｅｄａｕｔｏｐｈａｇｙｔａｒｇｅ
ｔｉｎｇｍｏｔｉｆｓ［Ｊ］．ＰＬｏＳＢｉｏｌ，２０１９，１７（５）：ｅ３０００３０１．

［１１］　ＷＡＮＧＬＭ，ＫＬＩＯＮＳＫＹＤＪ，ＳＨＥＮＨＭ．Ｔｈｅｅｍｅｒｇｉｎｇｍｅｃｈａ
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Ｖｏｌ．４３Ｎｏ．９
Ｓｅｐ．２０２５

ｎｉｓｍｓａｎｄｆｕｎｃｔｉｏｎｓｏｆｍｉｃｒｏａｕｔｏｐｈａｇｙ［Ｊ］．ＮａｔＲｅｖＭｏｌＣｅｌｌＢｉｏｌ，
２０２３，２４（３）：１８６－２０３．

［１２］　ＺＨＡＮＧＹＭ，ＳＯＷＥＲＳＪＲ，ＲＥＮＪ．Ｔａｒｇｅｔｉｎｇａｕｔｏｐｈａｇｙｉｎｏｂｅｓｉ
ｔｙ：ｆｒｏｍｐａｔｈｏｐｈｙｓｉｏｌｏｇｙｔｏｍａｎａｇｅｍｅｎｔ［Ｊ］．ＮａｔＲｅｖＥｎｄｏｃｒｉｎｏｌ，
２０１８，１４（６）：３５６－３７６．

［１３］　ＤＲＡＫＥＬＥ，ＳＰＲＩＮＧＥＲＭＺ，ＰＯＯＬＥＬＰ，ｅｔａｌ．Ｅｘｐａｎｄｉｎｇｐｅｒ
ｓｐｅｃｔｉｖｅｓｏｎｔｈｅｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅｏｆｍｉｔｏｐｈａｇｙｉｎｃａｎｃｅｒ［Ｊ］．Ｓｅｍｉｎ
ＣａｎｃｅｒＢｉｏｌ，２０１７，４７：１１０－１２４．

［１４］　ＬＩＣＦ，ＺＨＡＮＧＹ，ＣＨＥＮＧＸ，ｅｔａｌ．ＰＩＮＫ１ａｎｄＰＡＲＫ２ｓｕｐｐｒｅｓｓ
ｐａｎｃｒｅａｔｉｃｔｕｍｏｒｉｇｅｎｅｓｉｓｔｈｒｏｕｇｈｃｏｎｔｒｏｌｏｆｍｉｔｏｃｈｏｎｄｒｉａｌｉｒｏｎ－ｍｅ
ｄｉａｔｅｄｉｍｍｕｎｏｍｅｔａｂｏｌｉｓｍ［Ｊ］． ＤｅｖＣｅｌｌ，２０１８，４６（４）：
４４１－４５５．

［１５］　ＤＥＢＮＡＴＨＪ，ＧＡＭＭＯＨＮ，ＲＹＡＮＫＭ．Ａｕｔｏｐｈａｇｙａｎｄａｕｔｏｐｈ
ａｇｙ－ｒｅｌａｔｅｄｐａｔｈｗａｙｓｉｎｃａｎｃｅｒ［Ｊ］．ＮａｔＲｅｖＭｏｌＣｅｌｌＢｉｏｌ，２０２３，
２４：５６０－５７５．

［１６］　ＬＥＶＩＮＥＢ，ＫＲＯＥＭＥＲＧ．Ｂｉｏｌｏｇｉｃａｌｆｕｎｃｔｉｏｎｓｏｆａｕｔｏｐｈａｇｙｇｅｎｅｓ：ａ
ｄｉｓｅａｓｅｐｅｒｓｐｅｃｔｉｖｅ［Ｊ］．Ｃｅｌｌ，２０１９，１７６（１－２）：１１－４２．

［１７］　ＫＯＵＸＸ，ＺＨＡＮＧＨ，ＤＥＮＧＪＸ，ｅｔａｌ．Ｒｏｌｅｏｆｉｎｔｒａｈｅｐａｔｉｃｍｉｃｒｏ
ｅｎｖｉｒｏｎｍｅｎｔｉｎｄｕｃｅｄ－ａｕｔｏｐｈａｇｙｉｎｎｏｎａｌｃｏｈｏｌｉｃｆａｔｔｙｌｉｖｅｒｄｉｓｅａｓｅ
［Ｊ］．ＪＣｌｉｎＨｅｐａｔｏｌ，２０２３，３９（６）：１４４０－１４４５．

［１８］　李倩，姜之炎．基于“阳化气，阴成形”理论浅析小儿腺样体肥大
证治机制［Ｊ］．辽宁中医药大学学报，２０２３，２５（１２）：１５８－１６１．

［１９］　常兴，姚舜宇，郭艳琼，等．基于“气分阴阳”理论探析人体之气与
细胞自噬的联系性［Ｊ］．辽宁中医杂志，２０２０，４７（１２）：７４－７７．

［２０］　尚奇，任辉，沈耿杨，等．基于肾阴阳理论探讨自噬在激素性
骨质疏松症中的作用［Ｊ］．中华中医药杂志，２０１８，３３（８）：
３３００－３３０３．

［２１］　黄兴琼，高满军，李炎坤，等．非酒精性脂肪肝的诱发机制及
中药治疗研究进展［Ｊ］．湖北科技学院学报（医学版），２０２４，
３８（１）：８８－９２．

［２２］　欧阳飞凡，戴荣继，辛念，等．中医药在治疗 ＮＡＦＬＤ中的研究进
展［Ｊ］．生命科学仪器，２０２３，２１（２）：３７－４７．

［２３］　李想，李晔．非酒精性脂肪性肝病中自噬与铁死亡相互作用的
研究进展［Ｊ］．基础医学与临床，２０２３，４３（８）：１２９４－１２９８．

［２４］　蓝斌．２型糖尿病合并非酒精性脂肪肝患者临床特征及相关危
险因素分析［Ｊ］．中国现代药物应用，２０２０，１４（９）：５７－５８．

［２５］　徐玲，马红艳，杨军，等．高脂饮食通过ｐ－ＡＭＰＫ／ｍＴＯＲ信号
通路下调小鼠肝细胞自噬水平［Ｊ］．基础医学与临床，２０１８，３８
（１）：３７－４１．

［２６］　ＨＡＲＡＤＡＭ，ＨＡＮＡＤＡＳ，ＴＯＩＶＯＬＡＤＭ，ｅｔａｌ．Ａｕｔｏｐｈａｇｙａｃｔｉ
ｖａｔｉｏｎｂｙｒａｐａｍｙｃｉｎｅｌｉｍｉｎａｔｅｓｍｏｕｓｅＭａｌｌｏｒｙ－Ｄｅｎｋｂｏｄｉｅｓａｎｄ
ｂｌｏｃｋｓｔｈｅｉｒｐｒｏｔｅａｓｏｍｅｉｎｈｉｂｉｔｏｒ－ｍｅｄｉａｔｅｄｆｏｒｍａｔｉｏｎ［Ｊ］．Ｈｅｐａｔｏｌ
ｏｇｙ，２００８，４７（６）：２０２６－２０３５．

［２７］　ＳＵＮＣＢ，ＺＨＡＮＧＪ，ＨＯＵＪ，ｅｔａｌ．Ｉｎｄｕｃｔｉｏｎｏｆａｕｔｏｐｈａｇｙｖｉａｔｈｅ
ＰＩ３Ｋ／Ａｋｔ／ｍＴＯＲｓｉｇｎａｌｉｎｇｐａｔｈｗａｙｂｙＰｕｅｒａｒｉａｆｌａｖｏｎｏｉｄｓｉｍｐｒｏｖｅｓ
ｎｏｎ－ａｌｃｏｈｏｌｉｃｆａｔｔｙｌｉｖｅｒｄｉｓｅａｓｅｉｎｏｂｅｓｅｍｉｃｅ［Ｊ］．ＢｉｏｍｅｄＰｈａｒ
ｍａｃｏｔｈｅｒ，２０２３，１５７：１１４００５．

［２８］　ＷＵＨ，ＺＨＯＵＭ，ＪＩＮＱ，ｅｔａｌ．ＴｈｅｕｐｒｅｇｕｌａｔｉｏｎｏｆＡｎｎｅｘｉｎＡ２ｂｙ
ＴＬＲ４ｐａｔｈｗａｙｆａｃｉｌｉｔａｔｅｓｌｉｐｉｄａｃｃｕｍｕｌａｔｉｏｎａｎｄｌｉｖｅｒｉｎｊｕｒｙｖｉａ
ｂｌｏｃｋｉｎｇＡＭＰＫ／ｍＴＯＲ－ｍｅｄｉａｔｅｄａｕｔｏｐｈａｇｙｆｌｕｘｄｕｒｉｎｇｔｈｅｄｅｖｅｌ
ｏｐｍｅｎｔｏｆｎｏｎ－ａｌｃｏｈｏｌｉｃｆａｔｔｙｌｉｖｅｒｄｉｓｅａｓｅ［Ｊ］．ＨｅｐａｔｏｌＩｎｔ，
２０２４，１８（４）：１１４４－１１５７．

［２９］　于浩，严斯如，金美玉，等．七叶皂苷可通过 Ｋｅａｐ１／Ｎｒｆ２激活
抗氧化和自噬作用，从而缓解非酒精性脂肪肝病［Ｃ］／／中国畜
牧兽医学会兽医药理毒理学分会第十三次全国会员代表大会

暨第十七次学术研讨会论文集．南宁，２０２３：１７０．
［３０］　吴德建，杨秋，谢桂丹，等．大豆苷元调节 ＳＩＲＴ１／ＡＭＰＫ信号

通路对非酒精性脂肪肝大鼠自噬反应的影响［Ｊ］．国际检验医
学杂志，２０２３，４４（１９）：２３９５－２４０１．

［３１］　ＳＩＮＧＨＲ，ＫＡＵＳＨＩＫＳ，ＷＡＮＧＹＪ，ｅｔａｌ．Ａｕｔｏｐｈａｇｙｒｅｇｕｌａｔｅｓ

ｌｉｐｉｄｍｅｔａｂｏｌｉｓｍ［Ｊ］．Ｎａｔｕｒｅ，２００９，４５８（７２４２）：１１３１－１１３５．
［３２］　ＨＥＡＹ，ＣＨＥＮＸＷ，ＴＡＮＭ，ｅｔａｌ．Ａｃｅｔｙｌ－ＣｏＡｄｅｒｉｖｅｄｆｒｏｍ

ｈｅｐａｔｉｃｐｅｒｏｘｉｓｏｍａｌβ－ｏｘｉｄａｔｉｏｎｉｎｈｉｂｉｔｓａｕｔｏｐｈａｇｙａｎｄｐｒｏｍｏｔｅｓ
ｓｔｅａｔｏｓｉｓｖｉａｍＴＯＲＣ１ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ［Ｊ］．ＭｏｌＣｅｌｌ，２０２０，７９（１）：
３０－４２．

［３３］　ＺＨＡＮＧＨ，ＬＵＪＦ，ＬＩＵＨ，ｅｔａｌ．ＡｊｕｇｏｌｅｎｈａｎｃｅｓＴＦＥＢ－ｍｅｄｉａ
ｔｅｄｌｙｓｏｓｏｍｅｂｉｏｇｅｎｅｓｉｓａｎｄｌｉｐｏｐｈａｇｙｔｏａｌｌｅｖｉａｔｅｎｏｎ－ａｌｃｏｈｏｌｉｃ
ｆａｔｔｙｌｉｖｅｒｄｉｓｅａｓｅ［Ｊ］．ＰｈａｒｍａｃｏｌＲｅｓ，２０２１，１７４：１０５９６４．

［３４］　周晓玲，阮博文，李泽鹏，等．非酒精性脂肪性肝病中医体质
及中医证型分布与红外热成像特点［Ｊ］．河北中医，２０２０，４２
（１２）：１８１２－１８１６．

［３５］　魏宏，沈涛．“阳化气，阴成形”理论对肥胖病的指导［Ｊ］．云南中
医中药杂志，２０１５，３６（１２）：１３－１４．

［３６］　王雁翔，王灵台，高月求，等．脂肪肝中医证型流行病学调查
及其中医病因病机初探［Ｊ］．中国中西医结合杂志，２００５，２５
（２）：１２６－１３０．

［３７］　周永明．血液病的中医病机探讨［Ｊ］．中医药通报，２００２，１
（２）：９－１０．

［３８］　江明洁，贺劲松，李铭舜，等．基于六郁学说探讨越鞠法在非
酒精性脂肪性肝病治疗中的应用［Ｊ］．中西医结合肝病杂志，
２０２２，３２（１１）：１０３３－１０３４．

［３９］　宋琪，吴鹏波，谭诗云．依泽替米贝对非酒精性脂肪肝病细胞
模型脂质沉积和凋亡的影响及其与自噬关系的研究［Ｊ］．医学
综述，２０１９，２５（８）：１６５０－１６５５．

［４０］　ＩＬＹＡＳＧ，ＺＨＡＯＥＰ，ＬＩＵＫ，ｅｔａｌ．Ｍａｃｒｏｐｈａｇｅａｕｔｏｐｈａｇｙｌｉｍｉｔｓ
ａｃｕｔｅｔｏｘｉｃｌｉｖｅｒｉｎｊｕｒｙｉｎｍｉｃｅｔｈｒｏｕｇｈｄｏｗｎｒｅｇｕｌａｔｉｏｎｏｆｉｎｔｅｒｌｅｕ
ｋｉｎ－１β［Ｊ］．ＪＨｅｐａｔｏｌ，２０１６，６４（１）：１１８－１２７．

［４１］　童文馨．利拉鲁肽改善非酒精性脂肪肝的作用及其机制［Ｄ］．
上海：上海交通大学，２０１７．

［４２］　ＬＩＵＣ，ＬＩＵＬ，ＺＨＵＨＤ，ｅｔａｌ．Ｃｅｌｅｃｏｘｉｂａｌｌｅｖｉａｔｅｓｎｏｎａｌｃｏｈｏｌｉｃ
ｆａｔｔｙｌｉｖｅｒｄｉｓｅａｓｅｂｙｒｅｓｔｏｒｉｎｇａｕｔｏｐｈａｇｉｃｆｌｕｘ［Ｊ］．ＳｃｉＲｅｐ，２０１８，
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