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从神经微环境探讨调和营卫法治疗糖尿病周围神经病变的
作用机制
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［摘要］ 良好的神经微环境是改善受损神经、促进轴突修复再生的重要基础，神经微环境破坏与神经营养因子缺乏、微循

环障碍、免疫异常等密切相关，是导致糖尿病周围神经病变（DPN）的重要病理环节。中医学认为，营卫失调是 DPN 发生发展

的关键病机，或营卫不足，或营卫不通，或营卫不和，均可导致营卫气血交会失常，进而津凝为痰，血凝为瘀，痰瘀互结，痹阻脉

络，肢体不仁。“调营卫、畅中焦”以促进营卫交会、畅通气血是主要治疗思路，临证使用调和营卫法治疗 DPN 疗效显著。目前，

营卫失调的实质研究多局限于微循环障碍等，调和营卫法治疗 DPN 的作用机制尚不明确，缺乏深入探讨。众多研究均证实，

营、卫的循行分布、生理特性、功能与神经、免疫、代谢物质、微循环等密切相关。基于营卫的现代医学实质，笔者认为从神经微

环境角度探讨营卫内涵具有科学依据，调和营卫法是既继承传统理论又符合 DPN 现代发病机制认识的治疗法则，助卫和营、

开畅中焦能改善神经微环境从而发挥恢复受损神经的作用，其机制可能与调节神经营养因子、免疫活性物质、代谢产物、微循

环障碍有关。
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Explore Ying and Wei Regulating Therapy on Diabetic Peripheral Neuropathy from

Perspective of Neural Microenvironment
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［Abstract］ A good neural microenvironment is an important basis for improving the damaged nerves and

promoting axonal repair and regeneration. The destruction of neural microenvironment，closely related to the

lack of neurotrophic factors，microcirculation disorders and immune abnormalities，is the key pathogenesis

leading to diabetic peripheral neuropathy（DPN）. In traditional Chinese medicine，disharmony between Ying and

Wei is considered as the key pathology in the development of DPN. It may be manifested as Ying and Wei

deficiency，or Ying and Wei impassability，or Ying，Wei，Qi and blood intersection disorders，all of which may

cause body fluid condensed into phlegm，blood into blood stasis，further leading to the mutual knot of phlegm

and blood stasis，meridian obstruction，numbness and pain of limbs. "Regulating Ying and Wei and tonifying

spleen and stomach" is the main therapeutic idea to promote intersection between Ying and Wei and unblock Qi
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and blood. The method has a significant effect on DPN. However，the current studies on the mechanism of

regulating Ying and Wei in the treatment of DPN are still in lack of in-depth discussion，and the studies are

mostly limited to the microcirculation disorders. Numerous studies have confirmed that the courses and

distribution，physiological characteristics，functions of Ying and Wei are closely related to nerve，immune，

metabolic substances and microcirculation. Based on the modern medicine essence of Ying and Wei，the author

thinks that the discussion on connotation of the Ying and Wei from the perspective of neural microenvironment

has a scientific basis，and regulating Ying and Wei is not only inherited from the traditional Chinese medicine

theory，but also conforms to the modern understanding on DPN pathogenesis and treatment. Regulating Ying and

Wei and smoothing middle-jiao can improve neural microenvironment and give play to the role of restoring

damaged nerve， and its mechanism may be related to regulating neurotrophic factors， immune active

substances，metabolites，and microcirculation dysfunction.

［Key words］ regulating Ying and Wei； neural microenvironment； diabetic peripheral neuropathy；
Ying and Wei theory

糖尿病周围神经病变（DPN）是糖尿病常见慢

性并发症之一，我国超过 60% 糖尿病患者患 DPN，

神经功能检查提示 60%～90% 糖尿病患者存在神经

病变［1-2］，临床以远端对称性多发性神经病变为最常

见类型，主要表现为肢端感觉、运动障碍，呈对称性

疼痛或麻木，或步入踩棉，或如蚁行，或伴发凉、灼

热感，甚则肌肉萎缩无力，肢体不用。DPN 的发病

机制主要与高糖毒性、多元醇途径活跃、糖基化终

产物增加、氧化应激、微血管病变等有关，西医治疗

以纠正代谢紊乱，改善神经营养，抗氧化应激，改善

微循环为主［3-8］。然而二甲双胍等降糖药存在引起

维生素 B12 缺乏从而损伤神经的矛盾［9-11］；快速降糖

容易导致急性痛性神经病变［12］；鼠神经生长因子对

修复受损神经有一定作用但药物快速代谢产生的

血管疼痛可使患者难以耐受［13-14］。根据患者临床表

现与病机特点，DPN 可归属于中医学“脚气”“血痹”

“麻木”“痛证”及“风不仁”等范畴。中医药治疗

DPN 有平稳降糖、改善临床症状、修复受损神经等

优势，其中调和营卫法论治 DPN 疗效显著，然虽有

临床研究及散在医案经验报道，其作用机制缺乏深

入探讨。营卫学说的现代医学实质不局限于微循

环，还包括神经、免疫活性物质及代谢产物等，共同

构成神经微环境。文章将从神经微环境角度深入

探讨调和营卫法治疗 DPN 的作用机制，并对营卫与

神经微环境的相关性进行论述，以期揭示调和营卫

法改善受损神经微环境的效应实质，为营卫现代医

学实质研究进行补充。

1 营卫学说与神经微环境的关系

1.1 卫的分布、功能与免疫系统、神经系统密切相

关 免疫防御是机体抵抗致病微生物的侵袭、维持

机体健康的重要生理功能，与卫气护卫机体、抵御

外邪的功能一致，众多研究证实卫气的物质基础包

含免疫细胞及免疫活性物质等，李娜［15］发现高温、

风寒寒热交替刺激制作出的卫气虚动物模型具有

白细胞介素 -2（IL-2）升高、胸腺组织环磷酸腺苷

（cAMP）含量上升等免疫状态失调的特征；Th，Ts，B

细胞及自然杀伤细胞（NK cell）等免疫细胞数量呈

昼夜波动节律［16］，与卫气“昼行于阳、夜行于阴”的

特性密切相关［17］。卫气慓疾滑利、游走透窜，既与

营同行脉中，亦行于脉外，其分布可从免疫细胞运

动轨迹和活动范围得以体现，若遇病原微生物侵

袭，免疫细胞即可穿过血管内皮到达周围组织，吞

噬、消灭入侵的致病微生物，单核细胞穿出血管后

又可演变成巨噬细胞，提示卫气的物质基础可能是

循环于血液 -淋巴液体系中的中性粒细胞、单核细

胞、淋巴细胞等免疫细胞及免疫活性物质［18-19］。周

学海《读医随笔·气血精神论》有言：“卫气者，本于

命门，达于三焦。”机体非特异性免疫具有“先天

性”，白细胞、单核巨噬系统均源于骨髓造血干细

胞，而肾主骨生髓，提示卫气源于先天、与肾相关，

与“卫出下焦”不谋而合，中医学卫气包含了免疫学

诸多功能特征。

通过寒热交替刺激制作卫气虚模型，免疫能力

下降的同时发生了神经传导功能的改变，包括周围

神经中神经生长因子减少、皮肤及脑组织中 P 物质

降低及神经元细胞凋亡增加，说明卫气虚损不仅包

含免疫功能低下，也引起神经系统改变，卫气除了

共识的免疫功能外还行使神经感应传导信息功

能［15］。《黄帝内经·素问·痹论》阐释卫气的分布“循

皮肤之中，分肉之间，熏于肓膜，散于胸腹。”《黄帝
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内经·灵枢·本藏》阐释卫气基本功能：“卫气者，所

以温分肉，充皮肤，肥腠理，司开阖者也。卫气和则

分肉解利……腠理致密矣。”卫气多种功能特性与

现代医学神经系统的分布和作用近似，如“慓疾滑

利”的特点与神经系统的快速反应功能相合；卫气

“循皮肤之中”，能感应外界信息并传递体内，与感

觉神经末梢接受外界刺激并上传中枢相似；“熏于

肓膜，散于胸腹”提示内在的脏腑功能活动的信息

有赖卫气传导，与内脏神经的分布与功能一致；“温

分肉，充皮肤，肥腠理，司开阖”提示卫气涵盖了温

度感受器、体温调节及皮肤感觉、防御功能，神经系

统生理功能有赖卫气温养，故卫气充足、正常运行

是神经系统实现正常传导功能的条件。

1.2 营的形质与功能涵盖微循环及代谢物质 微

循环是循环系统的重要环节，不仅构成血液循环的

重要通路，也是营养供应、物质代谢、能量交换的场

所，通过体内血液、淋巴液、组织液的流动，能有效

充分地完成组织细胞的物质能量信息交换。既往

认为微循环障碍是血瘀证的基本病理改变之一［20］，

临床及科研工作中发现，从营卫失调角度来辨治微

循环障碍具有价值，微循环及微循环内的代谢物质

为“营”的现代医学实质赋予更为丰富的科学内涵。

中医学“营卫”包含形质与功能，其中“营”之营养五

脏六腑、泌津化血等功能相当于微循环营养、物质

交换过程，故《黄帝内经·素问·痹论》言：“营者，水

谷之精气也，和调于五脏，洒陈于六腑，乃能入于脉

也。故循环上下，贯五脏，络六腑也。”营主内守而

属阴，卫主外卫而属阳，或同行脉中，或并脉而行，

卫气推动、固护营血，对微循环起到调节微血管运

动、血管通透性、微循环血量的作用。现代医学研

究聚焦于分子水平，注重对单个指标的观测［21］；而
中医把营、卫作为不可分离的整体，注重物质、形态

及功能作用，重视营卫间的相互联系与作用及动态

平衡变化，营卫的现代医学实质涵盖神经、免疫、代

谢物质、微血管等，共同构成神经微环境稳态。

2 营卫失调是 DPN核心病机

营卫失调的概念始于《黄帝内经》，发展于《伤

寒杂病论》，经过后世发挥逐渐成为机体阴阳失衡

的核心病机［22］，包括营卫不足、营卫不通、营卫不

和，①营卫不通，营卫乃气血之体，以流通为用。《黄

帝内经·素问·痹论》曰：“病久入深，荣卫之行涩，经

络时疏，故不痛，皮肤不营，故为不仁。”消渴患者燥

热内盛，煎熬阴液，血液黏稠，经络失于滑利，则津

枯血涩，气血滞而不行，营卫不通，脉络不畅，故而

肢体麻木疼痛。营卫不通除运行障碍之外还包含

生理调节功能失常，营运不周多表现为血细胞聚集

或血液黏稠度增高等血液流变学异常；卫气阻遏，

失于推动可表现为血液流速减慢、微血管舒缩运动

异常。营卫相互影响不可分离，故需同时考虑这两

个方面。②营卫不足，消渴日久五脏虚弱，中焦气

血生化乏源则营卫化生不足，内不能输注脏腑，外

不能达于四末，肢体失于荣养以而成本病。故《黄

帝内经·素问·逆调论》言：“荣气虚则不仁，卫气虚

则不用，荣卫俱虚，则不仁且不用。”而营血不足易

血行迟缓，引起脉络瘀滞，卫气不足的同时伴见卫

阳虚弱，则推动、调节微循环的功能下降，加重微循

环障碍［23］，如《读医随笔·气血精神论》有言：“凡人

之身，卫气不到则冷；荣气不到则枯。”③营卫不和，

营卫不和是营卫某一方面功能失调导致动态平衡

被打破，其病理形式主要表现营强卫弱、营弱卫强。

喻昌在《医门法律》有“营卫有一偏盛，其患即不可

胜言”的叙述，卫强营弱指“荣气虚，卫气实”，卫气

功能过亢，气血交汇失常，血气不宣流，营阴涩滞；
营强卫弱指营气不弱，卫气不足，以致卫气失固，营

阴不循常道而外泄，反映于微循环则见微血管通透

性升高，出现局部渗出。《黄帝内经·灵枢·上膈》曰：

“卫气不营，邪气居之。”营卫失调是痰瘀形成的重

要病理环节。若营卫气化交会失常，津凝为痰，血

凝为瘀，痰瘀互结，脉络闭阻；又可因营卫虚弱，脏

腑失养而致脏腑功能衰退，津液输布失常、气血运

行紊乱，从而使痰浊、瘀血等病理产物在体内积聚，

经脉闭阻，不通则痛（图 1），故张介宾在《景岳全书·

非风》有“凡经络之痰，盖即津血之所化”之言。综

上，营卫失调是 DPN 发病的核心病机，营卫调和则

经络通畅，气血渗灌、津液代谢正常，痰、瘀不生，阴

阳平衡，脏气冲和，百病不生。

3 神经微环境破坏是 DPN的关键发病机制

神经微环境的研究是现代医学的前沿领域之

一，近年来，随着基础及临床研究的不断深入，揭示

神经损伤的病理实质与局部微环境紊乱有关。神

经组织存在高度分化、再生能力低等特点［24］，周围

神经损伤后改善局部微环境是修复治疗关键，尽早

进行微环境重建、促进神经轴突再生及功能恢复是

治 疗 核 心 。 神 经 微 环 境 破 坏 与 神 经 营 养 因 子

（NTFs）缺乏、免疫反应、微循环障碍、代谢产物异常

密切相关［25-27］，且相互之间存在交互的影响。神经

生长因子（NGF）由神经纤维支配的靶细胞分泌，能

调节蛋白质和核酸代谢促进神经生长发育，并可通

··222



第 26 卷第 21 期
2020 年 11 月

中国实验方剂学杂志
Chinese Journal of Experimental Traditional Medical Formulae

Vol. 26，No. 21

Nov. ，2020

过影响细胞信号传导通路阻断氧化应激［28-29］。而高

糖毒性损害施万细胞（SCs）导致 NGF 合成减少，影

响微丝、微管等神经结构的合成，使得神经轴索受

损变形及继发性脱髓鞘［30-33］。且实验证明卫气虚证

模型 NGF 减少，再次佐证卫气的现代医学实质是构

成神经微环境的重要部分。DPN 患者周围神经免

疫球蛋白沉积及补体系统的激活，可引起神经萎

缩，退变，消失，脱髓鞘等损害，免疫反应对神经再

生具有促进或抑制的双重效应，调节免疫能促进周

围神经微环境修复［34-36］。高糖毒性引起氧化应激增

强、多元醇通路代谢活跃、蛋白质非酶糖基化，并造

成花生四烯酸减少，扩血管性前列腺素 E1（PGE1），
E2（PGE2）及前列环素（PGI2）下降，引起缺血缺氧性

神经损害［37-38］。微循环障碍包括微血管障碍、微血

流障碍，周围神经主要由微血管供血，高糖毒性可

致滋养血管出现毛细血管内皮细胞增生肥大、管腔

狭窄、透明变性、毛细血管减少、小血管闭塞、新生

血管形成等结构异常，而氧化应激、蛋白糖基化异

常、血小板激活、纤维蛋白原增加、血管活性因子减

少等可导致微血流障碍，造成微循环灌流量不足，

神经细胞缺血、缺氧，组织代谢障碍，加上山梨醇、

糖基化终末产物（AGEs），PGE1，PGE2，PGI2 等代谢

物质异常，NTFs减少，共同导致神经传导障碍，最终

引起周围神经病变［39-43］。DPN 发病与 NTFs缺乏、免

疫异常、微循环障碍、代谢物质异常引起的神经微

环境破坏密切相关，符合中医学营卫学说的现代医

学实质，在分子水平上体现了中医的整体观；神经

微环境稳态失衡切合 DPN 营卫失调的关键病机，故

调和营卫是既继承传统理论又符合 DPN 现代发病

机制认识的治疗法则，临床以调和营卫法治疗 DPN

效果显著，能改善患者甲襞微循环，增加血流速度、

降低血液黏稠度，使细胞解聚、降低血脂、减少周围

渗出，说明从营卫角度治疗 DPN 是有效方法［20］，通

过调和营卫可发挥类似现代医学改善微循环、营养

神经、调节免疫的作用，对治疗 DPN 大有裨益。

4 DPN治应调营卫、畅中焦

调和营卫法的应用不限于太阳中风证，其实质

是“调中焦，畅化源，盛谷气，祛邪气”（《金匮方歌

括》）［44］，振奋中焦气血之化源，故外感内伤皆可用

之。调和营卫法以桂枝、芍药为代表药对，桂枝味

辛而能发散，善温通卫阳、行营通滞；芍药味酸而能

收敛，张元素言其能“和血脉，收阴气”，善敛阴养

营、利血柔筋、柔肝和中。两药合用阴阳相配，气血

兼顾，散收相合，营卫并调。《黄帝内经·灵枢·营卫

生会》提出“人受气于谷，谷入于胃，以传与肺，五脏

六腑，皆以受气，其清者为营，浊者为卫。”脾失健运

则营卫化生乏源，且消渴日久气血阴阳亏虚，故益

气健脾是调和营卫的基石，切中本病正虚之病机。

临证当佐以黄芪、白术、生姜、大枣等补益脾胃、调

畅中焦之品，其中黄芪可壮脾胃以益营卫之源，宣

行卫表以实卫助阳，《神农本草经疏》赞其能“浚三

焦之根，利营卫之气，故凡营卫间阻滞，无不尽通”
［45］，故为治疗本病之要药。生姜辛温发散，不独专

于发表，亦行脾之津液而和营卫，可宣达卫阳、畅通

气血，意在“治血先治气，气行则血行”；大枣甘平，

益气补中，滋脾生津；姜、枣相合，补脾和胃，开畅中

焦而助卫和营。黄芪桂枝五物汤以“调和营卫第一

方”桂枝汤为基础方，而去甘缓之甘草，重用和营之

滞、助卫之行之生姜，加用补脾胃、和营卫之黄芪，

此乃治疗本病黄芪桂枝五物汤更胜桂枝汤之处。

营卫失调是本病的关键病理环节，而基础病消渴以

正虚为本，故“调和营卫、畅达中焦”是切中病机的

治法，临证可视营、卫虚实通滞进退加减，补虚泻

实，使得营卫交会，气血贯通，阴阳调和。

5 小结

综上所述，良好的神经微环境是受损神经修复

再生的重要基础，神经微环境破坏与 NTFs 缺乏、微

循环障碍、免疫异常等密切相关，是 DPN 发病的重

要病理环节。中医学认为，营卫失调是 DPN 的核心

图 1 从营卫失调探讨糖尿病周围神经病变核心病机

Fig. 1 Discussion on core pathogenesis of diabetic peripheral

neuropathy from imbalance of Ying and Wei
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病机，临证应调和营卫以促进营卫气血生化交会，

开畅中焦以助营卫化源，发挥促进 NTFs，调节免疫

活性物质、改善微循环障碍等作用，从而改善神经

微环境稳态，恢复受损神经。神经微环境的调控是

研究调和营卫治法及方药治疗 DPN 作用机制的良

好切入点，也是进一步揭示营卫失调证候本质的新

的研究方向。
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