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运用“体脏合痹”理论探析类风湿关节炎
并发肌少症的病机演化与辨治
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［摘要］ 基于体脏合痹理论，系统探讨类风湿关节炎（RA）并发肌少症的中医病机演化规律，提出“肌痹→
脾痹→痿痹”的传变路径，认为营卫失和是贯穿始终的核心病机。并结合现代分子生物学研究，提出肿瘤坏

死因子样弱凋亡诱导蛋白-成纤维细胞生长因子 14 （TWEAK-Fn14） 轴介导的骨骼肌稳态失衡可能是该病机

演化的物质基础。在此基础上，进一步提出“调补营卫、温阳行痹、以体养脏”与“运脾化浊、清热通痹、

调脏安体”的中医治疗策略，强调体脏同治、防治结合，以此为 RA 并发肌少症的中医药防治提供理论依据

与临床思路。
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类风湿关节炎 （rheumatoid arthritis，RA） 是

以关节滑膜慢性炎症为特征的自身免疫性疾病，可

累及全身多系统多器官。近年来，RA并发症如间

质性肺炎、骨质疏松症、心血管疾病、肌少症等的

研究与防治成为临床重点研究方向。其中，肌少症

作为一种渐进性和全身性的骨骼肌疾病，表现为骨

骼肌质量与功能的降低，容易导致骨折、失能、活

动障碍等多种不良事件的发生［1］。研究显示，肌少

症在 RA 中的患病率约为 31%，明显高于健康人

群［2］。目前尚缺乏针对RA并发肌少症的有效治疗

策略，现有治疗RA的药物难以恢复骨骼肌质量与

功能。RA归属于中医学“痹病”范畴，肌少症可

归属于中医学“痿证”范畴。《素问·痹论篇》云：

“风寒湿三气杂至，合而为痹也……五脏皆有合，

病久而不去者，内舍于其合。”痹病不单指肢体经

络痹，病邪沿经络深入脏腑，可导致脏腑痹证。体

脏合痹理论［4］立足于风湿免疫病的发展和转归，

提出体痹及脏、脏痹及体、体脏合痹的疾病演化规

律，为RA并发肌少症的中医病机演化及辨证论治

提供了新视角。我们在体脏合痹理论指导下，结合

与之相联系的现代医学证据，提出RA并发肌少症

的病机演化为“肌痹 （五体痹） →脾痹→痿痹”，

营卫失常是其关键，为中医药防治RA并发肌少症

提供思路。

1　体脏合痹视角下的RA并发肌少症

风、寒、湿等外邪客于肌肉筋骨，引起五体

痹，久痹不解，体痹及脏，脏腑功能失调，进一步

导致各种并发症的产生［5］。其中，脾痹与RA并发

肌少症关系密切。《素问·痹论篇》云：“脾痹者，

四肢解堕。”“解”为通假字，通“懈”，意为松懈、

疲困。“堕”本意表示人从陡坡上掉下，可引申为

“毁坏”，故四肢解堕，意为四肢肌肉无力萎缩、功

能毁坏，与肌少症的临床表现相契合。《素问悬解》

论述脾痹四肢解堕的原因为“脾主四肢，脾痹则土

气困乏，四肢解堕”；《医宗金鉴》云：“久病肌痹，

复感于邪，而见呕涎心下痞硬，四肢懈堕之证，是

邪内传于脾，则为脾痹也”。根据历代医家对脾痹

的阐述，脾痹为痹病日久内传于脾，导致脾之功能

失常，四肢失养的一种五脏痹，并最终可见痿痹，

与 RA 并发肌少症的临床表现一致。结合 RA 并发

肌少症临床表现与病机演化规律，体脏合痹理论同

RA并发肌少症的病机演化相契合。同时，体脏合
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痹理论拓展了风湿病体脏传变的内涵，RA并发肌

少症不局限于肌痹→脾痹的表里传变。风、寒、湿

邪客于肢体经络，影响肌肉筋骨气血运行，导致肌

痹、筋痹、骨痹的发生，久痹不解内舍与脾，导致

脾痹；脾之功能失常，四肢失养，导致痿痹；体脏

相连，痿痹又可进一步加重脾痹甚至导致肾痹。综

上，在体脏合痹视角下，RA并发肌少症的中医病

机演化规律可总结为“肌痹 （五体痹） →脾痹→
痿痹”。

2　营卫失常是RA并发肌少症病机演化的关键

2. 1　营卫亏损、邪气留恋导致肌痹发为脾痹

营卫失常与痹病发病密切相关。在正常生理状

态下，营卫之气抵御外邪，濡养形体官窍、五脏六

腑。当风寒湿邪侵袭经络肢体关节时，卫气奋起御

外抗邪，营气濡养形体，为卫气抵御外邪提供内生

之源。当邪气偏盛、或营卫偏弱时，机体无法驱邪

外出，风寒湿邪阻滞体表气血运行，则发为痹病。

痹病亦可导致营卫亏虚。《素问·痹论篇》云：“阴

气者，静则神藏，躁则消亡。”营气本属阴气，和

调于五脏，洒陈于六腑，贯五脏，络六腑，起到濡

养、温润的作用，而当痹证邪气稽留，机体长期处

于抗邪、卫外状态，营气便随之躁动亢奋而耗伤，

即所谓“躁则消亡”。《素问·痹论篇》云：“荣卫

之气，亦令人痹乎……逆其气则病，从其气则愈，

不与风寒湿气合，故不为痹。”“逆其气”即为营卫

亢奋、躁而消亡的状态。而营卫本出于脾，《四圣

心源》云：“四肢，诸阳之本，营卫之所起止，而

追其根源，实秉气于脾胃”。《伤寒论》中亦重视中

气对于充实营卫以治疗外感的重要性。脾胃虚损，

中气不足，可以导致营卫生化无源；反之，营卫亏

虚，邪气留恋，则易致脾气亏虚。脾气亏虚使与卫

气交争之邪气更易趁虚而入，即《素问·四时刺逆

从论篇》“太阴有余病肉痹寒中，不足病脾痹”。营

卫亏虚，邪气留恋，太阴脾气受损，则易导致肌痹

（五体痹）演化为脾痹。

2. 2　营卫阻滞、湿热稽留而致脾痹发为痿痹

湿热是痿痹的重要病机之一。课题组前期通过

256 例的临床中医证型分析表明，湿热痹阻是 RA
并发肌少症的主要证型之一［6］。“痹”在《黄帝内

经》中的含义不离乎闭塞、不通之义，多与湿邪相

关。《说文解字》直接将“痹”解释为“湿病也”，

陈士铎在《辨证录·痹证门》提出：“虽曰风寒湿

合而为痹，其内最多者湿也”。RA并发肌少症过程

中湿邪的产生可分为内外两个因素，外因来自于外

来邪气，内因则来源于脾痹。《症因脉治·脾痹》

中描述脾痹为“四肢怠惰，中州痞塞，隐隐而痛，

大便时泻，面黄足肿，不能饮食，肌肉痹而不仁”，

可见脾痹则水谷运化失常，湿浊内生。内生之湿浊

与外来之湿邪内外相合，濡滞肌肉，进一步影响营

卫运行，营卫不得宣通，濡养功能失常，且郁闭化

热，与湿相合，而致湿热痹阻。湿热稽留，熏灼肌

肉，影响气血运行，最终肌失濡养，由痹至痿。除

此之外，脾运化水谷功能失常，水谷精微无法输布

至四肢，进一步加重四肢肌肉失养。综上，肌痹

（五体痹） 发为脾痹，脾之运化失常，内生湿浊，

内外和邪，濡滞肌肉，浸淫经脉，影响营卫运行，

最终使肌肉由邪气痹阻，发展为湿热壅滞、气血不

畅、肌肉失养的痿痹，正如《素问·生气通天论

篇》云：“湿热不攘，大筋软弱，小筋弛长，软短

为拘，弛长为痿”。可见脾痹失运，湿浊内生，营

卫阻滞，湿热稽留是脾痹“四肢解堕”由痹至痿的

高度病机概括。

3　肿瘤坏死因子样弱凋亡诱导蛋白（TWEAK） -
成纤维细胞生长因子 14 （Fn14）轴在RA并发肌少

症病机演化中具有重要作用

3. 1　TWEAK-Fn14轴是 RA并发肌少症的潜在病理

机制

TWEAK 是一种多功能细胞因子，可以调控细

胞增殖分化、细胞凋亡、血管生成和炎症等许多生

理病理过程，TWEAK 通过结合 Fn14 发挥作用，

Fn14 是一种高度诱导的细胞表面受体，与多种细

胞内信号通路有关［7］。TWEAK-Fn14 轴的紊乱在

RA和肌少症中均有报道［8-9］，且被认为具有作为自

身免疫性疾病诊断标志物的潜力［10］。在肌少症动

物模型中可以见到TWEAK-Fn14轴表达的紊乱［11］，

一方面，TWEAK 使下游促炎转录因子核因子 κB
（NF-κB） 持续激活，导致肌肉特异性环指蛋白 1
（MuRF1）的过表达以及泛素-蛋白酶体系统（UPS）
的过度激活从而加速肌细胞肌蛋白水解［12］。另一

方面，TWEAK-F14 轴抑制了小鼠肌肉细胞中磷脂

酰肌醇 3-激酶/蛋白激酶 B/哺乳动物雷帕霉素靶蛋

白（PI3K/Akt/mTOR）信号通路的激活，从而抑制

肌蛋白的合成［13］。因此，以现代医学角度，TWEAK-

Fn14轴紊乱既参与了RA的发生发展，又与肌少症

密切相关，贯穿整个疾病发生、进展、传变的全

过程。
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3. 2　TWEAK-Fn14轴为 RA并发肌少症病机演化提

供现代医学支持

营卫失和是 RA 并发肌少症由肌痹 （五体痹）

演化为脾痹的病机关键。营卫作为机体抵御外邪、

濡养机体的重要物质，在机体抵御外邪的过程中起

决定性作用。营卫和谐时，营气在抵御外邪过程中

起到的濡养、支持作用；营卫失和则影响气血津液

运行，化生痰浊、瘀血等有形实邪。TWEAK-Fn14
轴作为调控炎症的关键通路，影响炎症损伤、组织

修复重塑以及慢性炎症的全过程［14］。在炎症早期，

TWEAK-Fn14轴适当激活可以驱动趋化因子和细胞

因子的产生，通过促进组织修复所需的干细胞的血

管的生成和增殖，从而为组织修复提供所需的糖

类、氨基酸、微量元素等营养支持［8］。TWEAK 可

以通过激活 NF-κB 通路及丝裂原活化蛋白激酶

（MAPK） 通路，促进卫星细胞从静止状态进入细

胞周期，对肌肉的修复再生起到良性作用［15］。然

而，当 TWEAK-Fn14 轴过度激活，通过促炎作用

以及刺激滑膜血管生成促使滑膜增生，推进RA病

情进展［16］。另外，TWEAK-Fn14 轴过度激活，促

使促炎转录因子 NF-κB 过度表达，而抑制 PI3K/
Akt/mTOR 蛋白合成诱导信号通路表达，从而导致

肌蛋白水解增加、合成减少的骨骼肌稳态失衡，促

使 RA 并发肌少症的发生［13］。在 RA 并发肌少症的

病机演化中，TWEAK-Fn14轴功能的双向性特点与

中医理论中“营卫”的功能特点相契合，即当邪气

侵袭时，营卫本应起到抵御外邪、濡养机体的作

用，而在久痹不解的状态下，邪气稽留，营卫偏于

抵御外邪，卫气亢奋，营气不足，濡养功能下降，

反而导致肌肉失养，加重病情进展，与 TWEAK-

Fn14轴在不同情境下作用相反的特点相印证。

基于体脏合痹理论，我们认为，RA 并发肌少

症患者从单纯五体痹发展为脾痹失运、生化无源、

痰湿内蕴，最终导致痿痹的病机演化过程，与 RA
并发肌少症患者 TWEAK-Fn14 轴紊乱导致短期内

激活下游促炎通路，慢性期促使骨骼肌稳态失衡的

病理机制相似。TWEAK-Fn14轴紊乱、骨骼肌脂肪

代谢失调、骨骼肌稳态失衡三个方面对应了RA并

发肌少症中医病机演化规律中营卫失常、脾痹失

运、四肢失养关键节点，TWEAK-Fn14轴导致骨骼

肌稳态失衡为RA并发肌少症中医病机演化规律提

供了现代分子生物学证据与物质基础。

4　基于“体脏合痹”理论治疗RA并发肌少症

4. 1　调补营卫，温阳行痹，以体养脏

中医治未病理论强调“不治已病治未病，不治

已乱治未乱”。姜泉教授提出，“疗肢窍，防脏损”

在风湿免疫疾病治疗中具有重要意义［4］。在RA并

发肌少症的防治中，我们应以“防”为先，未病先

防、既病防变，以期延缓RA患者病情进展，预防

肌少症的发生。基于前文论述，在RA病情进展并

发肌少症的过程中，营卫失调是病邪由表及里，由

痹阻五体到影响五脏，从而进一步发展为痿痹的关

键。因此，对于素体营卫亏虚的RA患者，临床表

现为肢冷畏寒、汗出异常、恶风、易感冒、不寐等

症状，或针对于尚未有明显的关节畸形及脏腑病

变、尚未有肌少症表现或仅表现为肌力下降但骨骼

肌质量正常的早期RA患者，更应注意调和营卫的

重要性。将病邪局限在表，调卫和营，温阳行痹，

以体养脏，防止由五体痹向五脏痹的转化。课题组

前期围绕黄芪桂枝五物汤这一经典调和营卫方剂，

进行了临床观察，证实调和营卫法对于RA并发肌

少症患者的显著疗效［17］。并根据临床经验，自拟

辨证主方“痹痿方”，组成：桂枝 15 g，白芍 15 g，
黄芪 15 g，肿节风 12 g，青风藤 12 g，防风 5 g，羌

活 15 g，当归 15 g，麸炒白术 15 g，炙甘草 6 g。全

方在黄芪桂枝五物汤基础上加减化裁，重视调和营

卫，顾护中气，并针对 RA 疾病特点，加用肿节

风、青风藤、羌活、防风祛风除湿，通痹止痛。另

有研究［18］ 显示，在临床防治 RA 并发肌少症中，

提出固卫和营的重要性，常在方剂中增添桂枝、白

芍调和营卫。

4. 2　运脾化浊，清热通痹，调脏安体

脾痹失运，湿浊内生，营卫运行受阻，化生湿

热，是 RA 并发肌少症患者由痹致痿的关键病机。

处于急性期的RA并发肌少症患者，关节红肿热痛

明显，炎症指标、免疫因子水平较高，若此类患者

同时合并有骨骼肌质量下降，且湿热证候明显，则

应在清热通痹的基础上重视运脾化浊，以调脏安

体。《素问·痿论篇》云：“治痿独取阳明。”清利

中焦湿热，恢复脾胃运化功能，使水谷精微得以输

布四肢肌肉，四肢肌肉得养则痿痹得以缓解。同

时，宣通湿浊壅塞之经络，恢复滞留的营卫运行，

达到“不与风寒湿气合”（《素问·痹论篇》），使

肌肉重获气血濡养。《证治汇补·痿》云：“内热成

痿，此论病之本也，若有感发，必因所挟而致。”
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体脏同调，内外兼顾，是中医治疗RA并发肌少症

的重要原则。正如叶桂在治疗痿痹的医案中，重视

运用风药清化湿热的同时宣通营卫，同时健脾化浊

治湿浊所生之本［19］。课题组继承发展张鸣鹤临床

治疗RA并发肌少症经验，提倡清热解毒贯彻始终，

同时兼顾中焦，运化湿浊［20］，方选四妙散为主方

清热利湿通痹，加入黄芪、党参、麸炒白术、泽泻

健脾益气化浊，金银花、虎杖、漏芦、田基黄以增

清热解毒利湿之功，佐以荜澄茄、干姜以防苦寒

败胃。

5　小结

体脏合痹理论总结了风湿免疫疾病的临床病机

演化特点，为探讨风湿免疫病及并发症的中医演化

规律提供了新的视角［21］。我们将体脏合痹理论与

临床实践相结合，针对RA并发肌少症总结其病机

演化规律，指出“TWEAK-Fn14轴介导的骨骼肌紊

乱”与RA并发肌少症的中医病机演化相契合，并

在治疗中重视调和营卫以纠正 TWEAK-Fn14 轴紊

乱，将传统中医理论与现代医学有机结合，以期为

从体脏合痹探讨RA及并发症的发病机制提供新思

路，并提供更优质的诊疗方案。
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