
 

 

 

 

醫療新知              

慢性腎病缺氧 

 慢性腎病 (CKD) 被定義為腎臟結構和/或功能的改變持續超過 3 個月。CKD  

影響了 10% 的一般成年人群，並造成大量醫療保健費用 。自上世紀末以來，

關於缺氧在 CKD 進展中的作用一直存在爭議。迄今為止，有證據表明晚期腎

病存在缺氧，但我們缺乏時間進程證據、階段相關性以及與纖維化病變的空間

共定位，以確保其致病作用。CKD 進展中缺氧的經典觀點是，它是由週邊毛細

血管改變、腎性貧血和耗氧量增加引起的，而與原發損傷無關。在這種觀點中，

假設缺氧會進一步誘導促纖維化和促炎症反應，以及氧化應激，導致 CKD 作

為惡性循環的一部分。然而，最近的研究傾向於質疑這種模式，缺氧的存在及

其在 CKD 進展中的作用仍未得到明確證明。缺氧誘導因子 (HIF) 是缺氧反應

的主要轉錄調節因子。在不同的小鼠模型中，遺傳 HIF 調製對 CKD 進展產生

了不同的影響。相比之下，HIF 途徑的藥理學調節[即通過 HIF 羥化酶抑製劑 

(HIs)] 似乎通常在實驗上對纖維化進展具有保護作用。我們在這裡回顧了關

於缺氧、HIF 通路和 HIF HIs 在 CKD 進展中的作用的現有文獻，並分別總結
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了支持或拒絕缺氧假說的證據。在不同的小鼠模型中，遺傳 HIF 調製對 CKD 

進展產生了不同的影響。相比之下，HIF 途徑的藥理學調節[即通過 HIF 羥化

酶抑製劑 (HIs)] 似乎通常在實驗上對纖維化進展具有保護作用。 

 

 圖 1 HIF transcription活性的調節，在正常氧與缺氧下的不同作用。HIF-α 

很快被 PHD 分解而沒作用，因此無法產生 EPO去製造紅血球。相反的，在缺氧

下 HIF-α很穩定。有很多藥物經由抑制 HIF hydroxylase 來調控 HIF pathway，

而達成治療貧血的目的。 



 

 

 

 圖 2，缺氧活化 HIF，激活 transcription，增加 EPO 及鐵的代謝，同時血管 

增生。 
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