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基于正邪理论探讨中医药调控巨噬细胞糖代谢
重编程在流行性感冒防治中的作用
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【摘要】 巨噬细胞糖代谢重编程在病毒感染的免疫反应中起着关键作用，病毒感染促使它从氧化磷酸化向糖酵解亢

进驱动的促炎M1型极化，加剧炎症反应和组织损伤，形成“正虚邪盛”的病理格局。正邪斗争与代谢-免疫紊乱贯穿流

行性感冒的疾病过程，线粒体功能障碍抑制氧化磷酸化，削弱M2型巨噬细胞的抗炎和修复能力，形成易受外邪入侵

的微环境；邪盛致病诱导糖酵解依赖的 M1型巨噬细胞过度活化并释放促炎性细胞因子，导致“正不胜邪”的炎症损

伤。正虚邪盛作为流行性感冒的核心病机，治疗宜扶正与祛邪并重。从正邪理论出发，系统阐释流行性感冒“代谢紊

乱-炎症免疫失衡”的病理机制，并探讨中医药在调节巨噬细胞代谢表型及防治流行性感冒中的作用，为临床应用提供

思路，推动经典理论与现代诊疗体系的深度融合。

【关键词】 流行性感冒；正邪理论；巨噬细胞；代谢重编程；免疫调控；中医药疗法

Exploring role of traditional Chinese medicine in regulating macrophage glucose metabolism 
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Abstract： Metabolic reprogramming of macrophages plays a critical role in the immune response to viral infections. Viral infection induces a 
shift in macrophage metabolism from oxidative phosphorylation to enhanced glycolysis， driving pro-inflammatory M1 polarization. This 
process exacerbates inflammatory responses and tissue damage， ultimately forming a pathological pattern characterized by "healthy qi （Zheng 
Qi） deficiency and pathogenic factors （Xie Qi） excessiveness". The struggle between healthy qi and pathogenic factors and metabolism-

immune disorders run through the disease process of influenza. Mitochondrial dysfunction inhibits oxidative phosphorylation， weakening the 
anti-inflammatory and repair ability of M2 macrophages and 
creating a microenvironment susceptible to invasion by external 
pathogenic factors. The exuberance of these pathogenic factors 
induces disease by promoting the excessive activation of 
glycolysis-dependent M1 macrophages and the release of 
proinflammatory cytokines， resulting in the inflammatory damage 
characteristic of a state where "healthy qi fails to overcome 
pathogenic factors". With healthy qi deficiency and pathogenic 
factors excessiveness as the core pathogenesis of influenza， 
treatment should place equal emphasis on strengthening healthy 
qi and eliminating pathogenic factors. Based on the theory of 
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"Zheng and Xie"， this study systematically elucidates the pathological mechanism of "metabolic disorder–inflammatory-immune imbalance" 
in influenza， while exploring the role of traditional Chinese medicine in regulating macrophage metabolic phenotypes and preventing/treating 
influenza. The findings provide insights for clinical application and promote the deep integration of classical theories with modern diagnosis 
and treatment systems.
Keywords： influenza； theory of healthy qi and pathogenic factors； macrophages； metabolic reprogramming； immunoregulation； traditional 
Chinese medicine therapy

流行性感冒（influenza），简称“流感”，是由流感

病毒引起的急性呼吸道传染病，临床多表现为发

热、咳嗽、肌肉酸痛等，重症病例可出现肺炎、急性

呼吸窘迫综合征乃至多器官功能障碍，严重危害人

类健康［1］。常见的季节性和散发性流感大流行通常

由甲型流感病毒（IAV）引起，导致全球范围内的高

发病率和病死率［2］。尽管疫苗接种和抗病毒治疗在

一定程度上降低了流感的流行强度与病死率，但病

毒株频繁的抗原转变和漂移、抗病毒药物耐药性上

升等问题仍使流感防控面临挑战，目前仍面临每年

全球 300万～500万严重病例流行，高达 65万人死

亡［3］。因此，深入探究流感发生发展的免疫病理机

制，寻求新的干预靶点，具有重要意义。

巨噬细胞是下呼吸道中最丰富的白细胞并在

先天免疫应答中发挥关键作用［4］，具有很强的可塑

性以响应微环境变化。越来越多的研究［5］表明葡萄

糖代谢重编程和巨噬细胞活化之间存在密切联系，

从氧化磷酸化转变为有氧糖酵解，促使巨噬细胞分

化为促炎 M1 表型，促进炎症反应，导致疾病进

展［6-7］。因此，调节巨噬细胞糖代谢以影响其极化表

型是治疗流感的重要策略。

中医药治疗流感具有抑制病毒复制、调节免疫

失衡、改善炎症、促进组织修复等多靶点作用，并具

有良好安全性［8］。流感由外因（时行疫邪）与内因

（素体虚弱、卫表不固）相合，导致疾病发生，正邪的

强弱是决定着疾病转归的关键，而正邪斗争的过程

贯穿于疾病发展的全过程。巨噬细胞糖代谢重编

程作为流感病理进程的核心调控机制，可能参与了

正邪交争过程，通过巨噬细胞糖代谢调控的角度，

探索正邪理论在流感中的科学内涵，以期为中西医

结合防治流感搭建理论衔接的桥梁。

1　正虚邪盛是流感的主要病机

正邪理论是外感热病发病与演变的核心。《素

问·通评虚实论》言：“邪气盛则实，精气夺则虚。”

“正”指正气，即机体的自我调节、抵御病邪、修复能

力；“邪”指邪气，即一切致病因素的统称。正气与

邪气相互制约，维持机体动态平衡，其平衡被打破，

致邪气入侵，是疾病发生的根本原因，即所谓“阴阳

失衡，百病丛生”。《素问·评热病论》言“邪之所凑，

其气必虚”，强调了正气在发病过程中的主导地位，

正虚为发病的必要条件，为发病之根本，而邪气入

侵后又可进一步损伤正气，二者相互博弈，决定病

势轻重与转归方向。中医典籍中虽无流感的病名，

但依据其发病急、传播速度快、传染性强、人群普遍

易感等特点，古代医家将其归为“伤寒”“温病”“时

疫”“时行感冒”等范畴［9］。外感邪气侵袭肺卫，邪气

盛实而正气虚损，邪正交争，邪气郁闭而发热，扰乱

气机，宣降失常而为喘，损伤肺络，进一步耗伤正

气，邪毒内陷，传变迅速，治以清热解表，祛邪外出，

兼以顾护正气。

现代医学对流感病理机制的研究亦印证了“正

邪相争”的动态特点。机体暴露于流感病毒后，是

否发病及其严重程度，与个体免疫状态、基础代谢

水平密切相关。健康人群的先天免疫反应可迅速

清除病毒，阻断病程进展；而在免疫功能低下、代谢

紊乱或慢性疾病背景下，病毒更易侵袭复制，诱发

过度炎症反应乃至免疫失控，出现“正不胜邪”“邪

毒内陷”的临床表现。此外，“正气不足，疫毒外袭”

的“本虚标实”病机与代谢-免疫紊乱所致病原体易

感性相契合。糖尿病等代谢相关疾病患者在流感

感染后死亡风险显著升高［10］，提示其正气受损易于

邪乘。基于正邪理论而整合现代免疫代谢基础认

知，可为中医药治疗流感提供理论支持。

2　巨噬细胞糖代谢重编程参与流感过程

近年来，越来越多的研究表明，免疫细胞的功

能不仅由受体信号驱动，还深受细胞内代谢通路状

态的影响。其中，巨噬细胞作为先天免疫的核心效

应细胞，其在流感感染过程中的糖代谢重编程，直

接关系到病毒清除与炎症控制的平衡。该过程与

中医正邪斗争的病机演变高度契合。
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2.1　巨噬细胞促炎极化诱发流感过度炎症反应　　

　巨噬细胞广泛分布于肺泡与黏膜屏障，是机体抵

御流感病毒侵袭的第一道防线［11］。成熟巨噬细胞

有两种主要亚型：经典活化的巨噬细胞（M1）和替代

活化的巨噬细胞（M2），它们具有不同的表型和功

能。而巨噬细胞具有很大的可塑性，通过调控促炎

表型M1或抗炎/免疫调节表型M2转化，在流感的发

生发展中具有重要意义［12-13］。在初始炎症阶段，IAV
感染的细胞可通过受体识别病毒RNA，被肺泡巨噬

细胞吞噬，促使其向 M1 型极化，大量释放干扰素

（IFN）、促炎性细胞因子、趋化因子，在感染部位募

集自然杀伤细胞（NK）、中性粒细胞、单核细胞等免

疫细胞，协助清除病毒感染的细胞［14］。此阶段可视

为中医“正气奋起祛邪”的表现。然而，若感染持续

或病毒毒力过强，巨噬细胞过度活化，释放大量细

胞因子，形成“细胞因子风暴”，引发急性肺损伤乃

至多器官功能障碍［15］。这一病理过程正是“邪气亢

盛，正不胜邪”的体现。此外，受感染的细胞在死亡

前，释放巨噬细胞炎性蛋白-1α（MIP-1α）、趋化因子

2（CCL2）、C-X-C 趋化因子配体 10（CXCL10），将巨

噬细胞导向凋亡细胞进行吞噬［16-17］，被吞噬细胞的

降解诱导了巨噬细胞逐渐转化为抗炎 M2型，与抗

炎相关的基因，如精氨酸酶 1基因（Arg-1）、白细胞

介素（IL）-10基因、抵抗素样分子基因（Relma）和壳

多糖酶样蛋白 3基因（Chil3）上调，可减轻炎症并促

进组织修复，并增强吞噬能力，参与炎症消退和恢

复阶段［18-22］。因此，如何调控巨噬细胞极化，抑制过

度炎症和损伤是流感治疗中的热点问题。

2.2　巨噬细胞糖代谢紊乱驱动流感疾病进展　各

种刺激诱发细胞内代谢模式的改变，称为代谢重编

程，其可使免疫系统能够响应和适应外部或内部的

压力或刺激［23］。巨噬细胞通过代谢重编程获得新

的表型和功能，其中以糖代谢为核心的代谢模式转

变是重要的影响因素［24］。M1型巨噬细胞以糖酵解

为主，以更快地激活免疫应答［25-27］；相反，M2型巨噬

细胞依赖于线粒体氧化磷酸化（OXPHOS）［28］。正常

情况下，肺泡环境中，富含氧且富含脂质的表面活

性剂，并且葡萄糖浓度偏低，促使巨噬细胞呈现糖

酵解水平低下的分解性脂质代谢特征，有助于抗炎

和维持微环境稳态［29］。在 IAV感染期间，炎症导致

肺泡周围的毛细血管通透性增加，液体和蛋白质泄

漏到肺泡中，损害气体交换，肺部含氧量显著下降

和富含葡萄糖的血清渗入，缺氧环境促使葡萄糖转

化为丙酮酸和乳酸，促使巨噬细胞通过糖酵解快速

产生能量［14］，增加己糖激酶 2（HK2）、乳酸脱氢酶 A
（LDHA）、缺氧诱导因子-1 α（HIF-1α）水平，导致线

粒体损伤和活性氧（ROS）增加，促进病毒复制［30］，诱

导肿瘤坏死因子-α（TNF-α）、IL-6的产生增加，加剧

炎症反应［31］。其中，HIF-1α 在 M1型巨噬细胞糖酵

解和极化过程中发挥重要作用，通过调节糖酵解中

限速酶乳酸脱氢酶（LDH）、HK2、肌肉丙酮酸激酶同

工酶 2（PKM2）等，诱导葡萄糖转运蛋白基因的转

录，并增强糖酵解通量和促炎基因表达［32］。二聚体

的PKM2具有磷酸酶活性，易位到细胞核后，与HIF-1α
形成复合物，与 IL-1β 启动子结合。这种相互作用

导致巨噬细胞的M1型活化，触发HIF-1α的转录，并

导致过度糖酵解增加M1型极化［33］。此外，PKM2是

乳酸修饰的底物之一，PKM2的乳酸修饰增加了其

丙酮酸激酶活性，导致糖酵解减少，M1型巨噬细胞

向 M2 型 转 变［34］。 相 反 ，与 抗 炎 表 型 相 关 的

OXPHOS在 M1型巨噬细胞中受到显著抑制［35］。髓

样细胞上表达的触发受体-1（TREM-1）在炎症反应

和巨噬细胞活化中发挥重要作用，通过磷脂酰肌醇

3-激酶（PI3K）/蛋白激酶 B（AKT）/非典型丝氨酸/苏
氨酸蛋白激酶（mTOR）信号通路促进HIF-1α聚集和

核内易位，激活NOD样受体热蛋白结构域相关蛋白

3（NLRP3）炎 性 小 体 ，诱 导 糖 酵 解 并 抑 制

OXPHOS［36］。增强 OXPHOS 表现出抗炎特性，表征

M2型巨噬细胞［37］。2-脱氧葡萄糖（2-DG）是葡萄糖

类似物，作为糖酵解的竞争性抑制剂，通过磷酸化

促进 AMP 活化蛋白激酶（AMPK）的活化，抑制巨噬

细胞中核因子 κB（NF-κB）的活化而抑制炎症反

应［38-39］，并能在 HK 催化下，产生不能代谢的 2-脱氧

-D-葡萄糖-6-磷酸（2-DG6P）抑制糖酵解，调节细胞

分化［40］。AMPK通过增强氧化代谢和减少炎症来促

进能量平衡，对抗病毒感染诱导的糖酵解过度状

态，增强抗病毒免疫力［41］。阿卡地新（AICAR）作为

AMPK的激活剂，将细胞代谢转向氧化磷酸化，可减

少流感病毒复制，增强巨噬细胞的功能［42-43］；其可通

过靶向葡萄糖代谢，抑制病毒复制并调节免疫反

应［44］，而不直接靶向病毒，有利于降低耐药风

险［45-46］。见图 1。

3　巨噬细胞糖代谢重编程与正虚邪实的关系

《素问·刺法论》云：“正气存内，邪不可干。”人

体脏腑功能正常，正气充沛，气血充盈，卫外固密，

内外协调，机体健康，正气与线粒体在物质和功能
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上具有高度相似性［47］。线粒体通过氧化磷酸化合

成腺苷三磷酸（ATP）和热能，是机体能量的主要来

源，还参与蛋白质、脂质、核酸的合成和活性氧清

除，以及调节细胞凋亡［48］，维持体温恒定和微环境

稳态，与“正气存内”相契合，即脏腑气化正常，升降

有序，实现精、气、血、津液运转代谢，发挥抗病、祛

邪、调节、修复等作用［49］。《温热论》言“温邪上受，首

先犯肺”，流感病毒是外感致病邪气，外邪侵袭肌表

首先犯肺，正气奋起抗邪，邪正交争剧烈，诱发免疫

代谢功能紊乱和过度炎症反应，损伤脉络，肺泡毛

细血管渗透性增加，液体和蛋白质泄漏，肺泡环境

缺氧和富含葡萄糖的血清增加，巨噬细胞的代谢经

历从氧化磷酸化到有氧糖酵解的转换，快速产生

ATP和生物合成中间体，有利于病毒复制和免疫细

胞活化［48］。而这会激活炎症反应，释放大量炎症因

子及趋化因子，募集免疫细胞，进一步放大炎症，导

致气管受损，此时则成为致病的邪气［14，50］，邪气蓄积

进一步耗损正气，无力抗邪，导致疾病恶化。Xiao
等［50］研究表明，扶正宣肺方（柴胡、葛根、荆芥、羌

活、防风、白芷、麻黄、石膏、杏仁、栀子、黄芩、知母、

甘草、连翘、玄参、苍术）可诱导巨噬细胞活化发挥

抗病毒作用，攻补兼施，驱邪外出，恢复机体免疫稳

态。黄芪及其活性成分具有广泛抗病毒作用［51］，黄

芪甲苷作为黄芪的主要活性成分，可通过与溶质载

体家族 25成员 1（Slc25a1）相互作用，减弱柠檬酸转

运，维持三羧酸循环和线粒体功能的稳态，增强从

M1型巨噬细胞向 M2型巨噬细胞的转化，阻断巨噬

细胞的炎症表型［52］。麻杏石甘汤作为抗疫名方清

肺排毒汤的中药组成，功专辛凉宣泄、祛邪解毒，使

邪去则正安，即“去其所害而气血自生”（《医学启蒙

　注：IAV为甲型流感病毒，2-DG为 2-脱氧葡萄糖，2-DG-6P为 2-脱氧-D-葡萄糖-6-磷酸，ATP为腺苷三磷酸，ADP为腺苷二磷酸，OXPHOS为氧

化磷酸化，ROS为活性氧，PKM2为丙酮酸激酶同工酶 2，HIF-1α为缺氧诱导因子-1α，HK2为己糖激酶 2，PKM2为肌肉丙酮酸激酶同工酶 2，

LDHA为乳酸脱氢酶A，TNF-α为肿瘤坏死因子-α，AMPK为腺苷酸激活的蛋白激酶，NF-κB为核因子κB，PI3K为磷脂酰肌醇 3-激酶，AKT为蛋

白激酶B，mTOR为非典型丝氨酸/苏氨酸蛋白激酶，M1为经典活化的巨噬细胞，M2为替代活化的巨噬细胞。

图 1　巨噬细胞糖代谢重编程在流感发生发展中的作用机制
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汇编》）。研究［53］表明，麻杏石甘汤可通过调节HIF-

1α，抑制糖酵解，促进巨噬细胞M1型向M2型转化，

减轻流感病毒所致肺部炎症。因此，巨噬细胞糖代

谢重编程与“正邪”理论相呼应。见图 2。

4　中医药“扶正祛邪”调节巨噬细胞糖代谢重编程

防治流感

正邪斗争贯穿流感的疾病过程。在受到外邪

侵袭时，外邪耗伤正气，脏腑功能气化失常，助内邪

化生，故正气不复，邪气无法被完全祛除，即“邪气

盛则实，精气夺则虚”，邪正盛衰决定着疾病转归。

因此，治以“扶正祛邪”，扶正即通过平补气阴等治

法扶助正气，增强机体抗病能力和对外界环境的适

应能力，祛邪即运用宣肺解表、清热解毒等治法来

祛除邪气，即所谓“虚则补之，实则泻之”。巨噬细

胞糖代谢重编程维持稳态的机制与“扶正祛邪”相

契合。疾病早期，病原微生物感染，巨噬细胞促炎

为主，协调免疫细胞促进病毒祛除，发挥抗邪作用，

促进稳态恢复。炎症反应太过或病变范围过大，则

引起炎症因子风暴，进一步加重肺部损伤，耗伤正

气，当以扶正为先，抑制炎症进展。在炎症消退期，

采取扶正祛邪疗法，扶助正气，清解余邪，即“瘥后

防复”，防止病情迁延，再生变证。

扶正类中药使邪去而正复，可提高免疫细胞活

性及抗病能力，抑制过度炎症反应，恢复免疫稳态

平衡，促进患者康复。扶正宣肺方［50］由柴葛解肌汤

合麻杏石甘汤化裁而成，外解风寒、内清郁热，调畅

枢机，辅以滋阴生津、健脾和胃，祛邪兼顾扶正，促

使气机功能复常，恢复机体免疫稳态，在治疗流感

等呼吸系统传染病方面具有良好疗效，可通过促进

巨噬细胞活化，调控信号传导及转录激活蛋白

（STAT）信号通路影响免疫稳态，减轻流感病毒导致

的炎症反应。黄芪具有健脾补肺、固卫扶正之效，

其主要活性成分，如黄芪多糖、黄芪甲苷等，具有抗

病毒、抗炎、调节免疫等活性［54-55］。黄芪甲苷可通过

抑制Wnt信号通路/β-联蛋白（Wnt/β-catenin）信号通

路，降低糖酵解水平，维持线粒体稳态，以减少促炎

性细胞因子（IL-1β、IL-6、TNF-α）、升高抗炎细胞因

子（IL-4、IL-10、Arg-1），减轻肺损伤并增强肺泡Ⅱ型

细胞增殖分化为肺泡Ⅰ型细胞，促进肺泡上皮修

复［56］，改善流感病毒导致的炎症和肺损伤。紫檀芪

是常见的单体芪之一，源于紫檀，是重要的酚类化

合物，具有抗氧化、抗炎、抗菌等特性［57］，可在调节

巨噬细胞极化方面发挥了重要作用。Zhang等［58］研

究发现，紫檀芪可激活磷酸腺苷激活的蛋白激酶α/
沉寂信息调节因子 1/过氧化物酶体增殖活化受体 γ
辅助活化因子 1α（p-AMPKα/Sirt 1/PGC1α）信号轴，

抑制 H1N1病毒诱导的 NF-κB 和 p38 MAPK 信号通

路，进而抵消 H1N1 病毒诱导的 p-STAT1 的激活。

紫檀芪还可减少 M1型巨噬细胞极化，促进巨噬细

胞向M2表型转变［59］，进一步研究［60］发现，它可参与

糖酵解发挥治疗作用。枸杞子甘平而润，其气微

寒，可生津益气，补肾润肺，除邪热。枸杞多糖是枸

杞子的主要活性成分，可通过上调泛素连接酶［包

图 2　“正虚邪盛-巨噬细胞糖代谢重编程”对应机制示意图
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括神经前体细胞表达发育下调蛋白 4样（Nedd 4L）、

Nedd 4 和 G 蛋白亚基 β2（Gnb 2）］的表达来促进

PKM2的泛素化，抑制 M1型巨噬细胞糖酵解，从而

抑制炎症反应［61］。作为枸杞多糖的进一步提取物，

枸杞糖肽的药理作用与多糖具有相似之处，具有抗

氧化、免疫调节活性［62］，可抑制H1N1感染小鼠诱导

的M1型巨噬细胞，促进M2型极化而抑制促炎性细

胞因子的合成和释放，保持抗炎细胞因子水平，从

而恢复和维持组织稳态［63］。在机体以糖酵解为主

的 M1型巨噬细胞过度激活时，会释放大量促炎性

细胞因子，加剧肺组织损伤，此时宜清热祛邪，复肺

宣肃之常，与扶正疗法协同运用，帮助患者恢复正

邪平衡。青蒿味苦辛、性寒，可清热凉血、透邪外

出，其包含的活性化合物具有抑菌杀虫、解热抗炎、

调节免疫等作用［64］。Ye等［65］研究发现，γ-氨基丁酸

（GABA）作为封闭在青蒿衍生纳米囊泡（ADNVs）中

的主要效应分子，可通过激活巨噬细胞的 GABA 受

体，调控线粒体生物发生氧化磷酸化、氧化应激，纠

正功能障碍的线粒体，恢复巨噬细胞稳态，并抑制

NF-κB/MAPK通路，逆转巨噬细胞从促炎M1型向抗

炎 M2型极化。在 IAV诱导的小鼠急性肺损伤模型

中，ADNVs通过免疫代谢重编程调节巨噬细胞线粒

体适应性改变，减轻肺组织病理损伤、降低促炎性

细胞因子释放，恢复肺泡巨噬细胞数量与功能，进

而缓解肺部炎症。因此，给予“扶正祛邪”的中药复

方及单体可以抑制 M1型巨噬细胞糖酵解，促进其

向M2型氧化磷酸化代谢转变，恢复巨噬细胞稳态，

发挥抗炎作用及提高组织修复能力。

5　总结与展望

综上，从中医“正邪”理论出发，可探析巨噬细

胞糖代谢重编程在流感中的关键作用。在流感病

毒感染期间，由 IFN-γ和 toll样受体（TLRs）结合激活

巨噬细胞，通过瓦尔堡效应向M1糖酵解转变［66］，导

致代谢应激和氧化还原平衡破坏，快速产生ATP、乳
酸和生物合成中间体［67］，促进 IL-6、IL-1β、TNF等炎

症因子的产生［68］，可见流感病毒侵袭机体后，邪正

交争剧烈，导致免疫代谢功能紊乱和过度炎症反

应。正虚无力抗邪，邪气侵袭入里，邪气蓄积进一

步耗损正气，导致体内邪毒化生，肺失宣肃，气机升

降失常，气血津液输布失司，痰、瘀不断生成，形成

恶性循环，导致疾病进展。在细胞生物层面表现为

巨噬细胞糖酵解过度活化，伴随OXPHOS功能抑制

的代谢紊乱，会造成柠檬酸盐和琥珀酸盐累积，通

过稳定HIF-1α信号传导，进一步增强促炎性细胞因

子释放［27］，加重炎症损伤与气道黏液分泌功能紊

乱；过量的黏液导致气体交换受阻，损伤气道防御

功能，最终导致疾病恶化［69］。调控巨噬细胞糖代谢

重编程有助于改善流感炎症反应，是流感防治的新

型靶点，亦可为创新药物研发及治疗策略选择提供

依据。

在靶向巨噬细胞糖代谢的防治策略中，AICAR
作为 AMPK 激活剂，体内实验［70］表明，其可减少高

致病性流感病毒感染引起的小鼠过度炎症。在体

外研究［71］中，发现 AICAR 可直接激活 AMPK，将突

变巨噬细胞从高乳酸的促炎代谢状态，重塑为低乳

酸的抗炎代谢状态。因单靶点抑制会诱发获得性

耐药，许多病毒已经进化出抑制AMPK的机制，可增

强病毒复制［72］。 2-DG 作为 HK2 抑制剂，体内研

究［30］表明，对甲型流感病毒感染的小鼠给予 2-DG，

可降低乳酸水平，令病毒复制减少，同时缓解体重

下降和肺损伤。临床研究［41］发现，其代谢快且半衰

期短（血浆半衰期为 48 min），需要较高浓度才能与

血糖竞争，在 88 mg/kg的较高剂量下，会导致患者出

现出汗、头晕、恶心等类似于低血糖症状以及消化

道出血、可逆性 3级心率校正的QT间期延长等毒副

作用［73］。目前，对该机制的研究主要集中在探索阶

段，尚需要临床试验进一步验证。

西医聚焦于靶向药物的开发，而中医药具有广

谱的抗病毒活性，在流感防治中，具有多靶点协同

调控的独特优势。体内研究［74］显示，麻黄细辛附子

汤可通过改善葡萄糖和氨基酸代谢，对肾阳虚流感

病毒感染小鼠发挥治疗作用。山柰酚作为抗流感

药物的主要活性成分之一［75］，可通过 Toll 样受体 4/
髓 样 分 化 因 子 88（TLR4/MyD88）介 导 NF- κB 和

MAPKs 通路，降低 ROS、IL-6、IL-1β 的水平，缓解流

感病毒导致的肺损伤［76］。体外实验［77］表明，麻杏石

甘汤可改善线粒体功能和抑制 HIF-1α 信号通路激

活，降低 ROS、减少病毒载量，发挥抗炎作用。临床

研究［78］证实，麻杏石甘汤可提高流感患者总有效

率，缩短退热时间，且具有良好安全性。在面对新

型病毒株时，特定抗病毒药物的开发往往较为缓

慢，中医药可以作为有效的替代疗法。中医防治流

感以“正虚邪盛”的核心病机为基础，遵循“虚则补

之、实则泻之”的治疗原则，通过“扶正祛邪”的治则

调控巨噬细胞糖代谢重编程以实现流感防治，发挥

免疫调节的间接和直接抗病毒作用［79］，并有助于降
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低流感病毒耐药性产生的风险。然而，当前该机制

相关研究多为中药单体化合物的靶点作用探究，对

于基于“君、臣、佐、使”理论的中医复方配伍在重构

免疫代谢稳态方面的系统生物学效应研究仍显不

足。此外，基础研究成果向临床应用转化存在明显

断层，临床研究证据相对匮乏。未来研究需以系统

生物学范式为基础，构建病证结合的研究模型，通

过整合多组学研究策略来解析复方的多维药效网

络，并设计前瞻性真实世界研究，实现中医“理-法-

方-药”理论与“代谢-免疫微环境重构”现代研究深

度融合，为中医药防治流感提供高质量的循证医学

证据，同时为中医药现代化发展提供理论支撑。
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