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基于“络病”学说辨治动脉粥样硬化易损斑块
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［摘要］  动脉粥样硬化易损斑块破裂是导致急性不良心血管事件的主要病理机制，而斑块内大量病理性新生血管生成

是导致斑块不稳定的重要因素，因此抑制病理性血管新生可能是稳定易损斑块的有效策略。络病学说是中医学术理论体系的

组成部分，对于微血管病变的防治具有指导价值。本研究以络病学说为理论基础，从微观视角探究脉络与生理性新生血管在

解剖结构与生理功能的共性，挖掘病络与病理性新生血管在病理特点的相似之处，并以此为切入点，将中医理论与现代医学深

度融合，以中医理论诠释病理性新生血管生成与异常血流动力学导致斑块易损的机制，讨论动脉粥样硬化易损斑块的核心病

机“心气虚弱，脉络瘀阻”的科学内涵。同时紧扣该核心病机，提出“络病宜通补”的治则，采用“活血通络、益气畅络”的治法，挖

掘单味中药及复方通过多靶点调控病理性新生血管生成防治动脉粥样硬化易损斑块的相关作用机制，剖析中西医理论相通之

处，以期为防治动脉粥样硬化易损斑块提供新思路。
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Differentiation and Treatment of Vulnerable Atherosclerotic Plaque 

Based on "Collateral Disease" Theory

LU Zhen1， OU Xinyan1， ZHOU Muhan1， WANG Jianmei1， JING Haoran1， 

TAO Weiwei1， LI Yunlun2*， PEI Ke1，3*

（1. School of Integrative Medicine，Nanjing University of Chinese Medicine，Nanjing 210023，China；
2. Innovation Research Institute of Traditional Chinese Medicine（TCM），Shandong University of TCM，

Jinan 250355，China；3. Shen Chun-ti Nation-Famous Experts Studio for TCM Inheritance，

Changzhou Affiliated Hospital of Nanjing University of Chinese Medicine，Changzhou 213003，China）

［［Abstract］］  The rupture of vulnerable atherosclerotic plaques is the major pathological mechanism underlying acute adverse 

cardiovascular events. Abundant pathological neovascularization within plaques is an important factor contributing to plaque 

instability. Therefore， inhibiting pathological angiogenesis may represent an effective strategy for stabilizing vulnerable plaques. 

The theory of collateral disease is an important component of the theoretical system of traditional Chinese medicine （TCM） and 

provides guidance for the prevention and treatment of microvascular disorders. Based on the theory of collateral disease， this study 

explored， from a microscopic perspective， the commonalities between collaterals and physiological neovessels in terms of 

anatomical structure and physiological function， and investigated the similarities in pathological characteristics between diseased 
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collaterals and pathological neovascularization. Taking these similarities as the point of entry， this study integrates TCM theory with 

modern medicine to interpret the mechanisms by which pathological neovascularization and abnormal hemodynamics contribute to 

plaque vulnerability， and discusses the scientific connotations of the core pathogenesis of vulnerable atherosclerotic plaques， 

namely "heart Qi deficiency and collateral obstruction due to blood stasis". Focusing on this core pathogenesis， the therapeutic 

principle of "dredging and supplementing in the treatment of collateral diseases" is proposed， together with the therapeutic approach 

of "promoting blood circulation and dredging collaterals while replenishing qi and facilitating collateral flow". In addition， the study 

investigates the mechanisms by which single Chinese herbs and herbal compound formulas prevent and treat vulnerable 

atherosclerotic plaques through the multi-target regulation of pathological neovascularization， and analyzes the theoretical 

convergence between TCM and Western medicine， with the aim of providing new insights into the prevention and treatment of 

vulnerable atherosclerotic plaques.

［［Keywords］］ atherosclerosis； the theory of collateral disease； dredging and supplementing in the treatment of collateral 

diseases

动脉粥样硬化（AS）是以动脉内膜下粥样斑块形成为主

要病理特征的慢性血管疾病［1-2］，其中具有易破裂及血栓形

成风险的粥样斑块称为易损斑块［3］。近年来诸多研究发现，

AS 斑块内的大量病理性新生血管是导致易损斑块形成的重

要因素，这是由于病理性新生血管是动脉内膜脂质沉积，动

脉管腔狭窄后引起局部缺氧、炎症反应等，诱导内皮细胞、巨

噬细胞等释放大量促血管生成因子，过度刺激血管内皮细胞

增殖而生成的微血管［4］，这类新生血管的管腔仅由少量不成

熟内皮细胞构成，细胞间连接不紧密，导致血管脆性大、通透

性高，易发生血管破裂与物质渗漏，导致斑块体积迅速增大，

形成易损斑块［5-7］。而易损斑块破裂是导致急性心血管事件

的主要原因［8］，因此合理有效地稳定易损斑块具有重要的临

床意义。目前许多研究已发现，调控病理性血管生成可以明

显降低易损斑块发生破裂的风险，提示这可能是稳定 AS 易

损斑块的重要方法［9-11］。

AS 病变部位在动脉，常因动脉管腔狭窄导致组织缺氧、

炎症反应、代谢产物堆积等而引发疼痛等，可将其归入中医

学“脉痹”“脉积”等疾病范畴［12］。清·叶天士云：“久恙必入

络”，AS 病程较长，与“久痛入络”（《临证指南医案》）的特点

具有相似性，故其病机可从“络病”学说立论。“络病”学说萌

芽于《黄帝内经》时期，《素问·缪刺论》中记载：“络病者，其痛

与经脉缪处，故命曰缪刺”，指出了络病的临床表现及运用缪

刺法治疗络病。汉·张仲景首先将“络病”应用于指导杂病的

临床证治，并在《金匮要略》中有“邪在于络，肌肤不仁”等关

于络病的精辟论述。明清时期的医家喻昌、叶天士等大力发

展该学说，提出了“久病、久瘀、久痛入络”“辛润通络”“虫类

药通络”等重要理论，丰富了络病的理法方药，后经大批学者

积极传承与创新，拓展了“脉络 -血管系统疾病”“孙络 -微血

管病”等概念，使“络病”学说成为重要的病机概念之一。

“络病”学说从微观层面揭示了 AS 的病理机制，系统构

建了 AS 的“络病”证治体系，对于 AS 的防治具有指导价

值［13］。本文旨在将脉络与微血管的解剖结构与生理功能进

行结合研究，探讨“络病”学说对 AS 斑块中的新生血管的认

识及其在稳定 AS 易损斑块中的应用，期冀为临床治疗 AS 易

损斑块拓宽思路。基于“络病”学说辨治动脉粥样硬化易损

斑块机制见图 1。

1 从络病学说认识 AS 斑块中的新生血管

1.1　脉络与生理性新生血管     “络”的概念最早见于《黄帝

内经》，《灵枢·脉度》曰：“经脉为里，支而横者为络”，指出脉

络是经脉别出的分支，与经脉相互贯通。脉络细小，喻昌谓

之“十二络生一百八十系络，系络生一百八十缠络，缠络生

三万四千孙络”，极言其数目之多、分布之广，是机体各部之

间相互联系的重要通道。脉络承接经脉而出，为“外内交通

血气之径路”（《素问集注》），能够沟通内外、通行荣卫气血。

脉络细小而分布广泛，是输注气血重要通道，其特点与小血

管或微血管解剖结构与功能密切相似［14］。

新生血管属于微血管，在解剖结构上与脉络存在一定相

似性［15］，新生血管是由于机体促血管生成与抗血管生成失衡

而生成，主要分为生理性新生血管与病理性新生血管，其中

生理性新生血管是机体为防止低氧导致组织坏死，通过已存

在的血管化组织分泌促血管生成因子介导生成的结构微小

的血管。同时，血管生成素（Ang）-1 与 Ang-2 相互抑制、竞争

性地与酪氨酸蛋白激酶受体（Tie）-2 结合，从而调控血管新

生，使得此类型血管生成规则而有序［16］。生理性新生血管能

够增加血流供应，改善动脉壁供氧状态［17］，与脉络输注气血、

濡养机体组织的功能相呼应。

1.2　病络与病理性新生血管     《临证指南医案》中记载“初

为气结在经，久则血伤入络”，揭示了久病入络的发展规律，

《素问·气穴论》记载脉络能“以溢奇邪，以通荣卫”，指出脉络

为营卫气血贯通之处，又为抵御邪气之所，故易为邪气侵

袭［18］。“经盛入络，络盛返经，留连不已”（《医门法律·络脉

论》），若邪气羁留，血脉相传，则入络为病，致脉络“日渐瘀

痹”。王永炎院士指出“络有常有变，常则通，变则病，病则必

有‘病络’生，病络生则‘络病’成”［13］，提示脉络以通畅为常，以

瘀阻为变，若脉络瘀阻则易变生病理性脉络，即“病络”，病络

由于瘀血阻滞而无法输注气血，反致邪气留滞而不能溢泻。

AS 斑块中的病理性新生血管是机体在炎症、缺氧状态

下，缺氧诱导因子（HIFs）、血管内皮生长因子（VEGF）、血小

板源性生长因子（PDGF）家族、转化生长因子（TGF）家族等

促血管生成因子持续刺激内皮细胞增殖而生成的新生微血

管［19］。病理性新生血管的管腔仅由少量不成熟内皮细胞构

成，缺乏完整基膜，周细胞覆盖不足或丧失，周围缺少结缔组

织支撑，细胞间连接不紧密、血管通透性高，不仅无法作为运
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输营养物质的通道，反而加剧了斑块内的脂质沉积和炎性细

胞浸润［20-22］，这与病络无法输注气血，邪气留滞而难以溢泻

的病理特点表现出高度相似性。

在络病学说的指导下，笔者探讨了脉络与生理性新生血管

在解剖结构与输注气血的生理功能等方面的联系，同时认识到

病理性新生血管易发生红细胞渗漏及加剧局部炎症反应的病

理特点，与病络无法运输气血及邪气留滞难以溢泻的病理状态

相似。并以此为立论基础，对 AS易损斑块的病机进行探讨。

2 “心气虚弱，脉络瘀阻”是 AS 易损斑块的核心病机

2.1　“心气虚弱，络失固摄，血溢络外”是 AS 易损斑块形成

的关键因素     《灵枢·决气》曰：“壅遏营气，令无所避，是谓

脉”，《灵枢·邪客》云：“营气者，泌其津液，注之于脉，以化为

血”，血脉本为心所主，营气在脉中运行而不外溢，有赖于心

气之约束、壅遏，“心主血分，血分之阴伤，则心气为之不宁”

（《血证论》），由于 AS 通常在中老年时期出现临床症状，中老

年人“心气始衰……血气懈惰”（《灵枢·天年》），心气虚弱失

于固摄络中之营血，营血不能顺从脉络循行而外溢，“孙络外

溢，则络有留血”（《素问·调经论》），病络中之血因外溢而留

止，局部气血运行阻滞加剧，心气又随营血外溢而耗散，加重

心气虚损，虚瘀相互搏结，心气愈耗，瘀阻愈重。

气虚失摄，络血外溢，从现代医学角度来看，与病理性新

生血管通透性高，导致红细胞渗漏的机制相通。斑块内新生

血管因成熟不足而存在结构与功能障碍，其高通透性导致红

细胞渗漏而引起斑块内出血，是易损斑块形成的直接原

因［23］，现代研究发现新生血管成熟不足可能与内皮细胞损

伤、周细胞覆盖率不足有关［24］。内皮细胞在血管新生中具有

重要作用，缺血、缺氧部位的血运重建依赖于附近组织中成

熟的内皮细胞增殖，在缺氧或炎症状态下，HIFs、VEGF、内

皮一氧化氮合酶（eNOS）等促血管生成因子刺激内皮细胞增

殖介导血管新生，若内皮细胞被损伤，会导致新生血管成熟

不足，通透性增高。研究发现心气虚血瘀证模型大鼠在缺血

缺氧时，内皮细胞过表达选择素与黏附分子募集白细胞，而

血管壁黏附的白细胞分泌蛋白酶和过氧化物，损伤内皮细

胞，并降解细胞间连接蛋白，导致新生血管成熟不足，通透性

增高［25］。周细胞覆盖于内皮细胞周围以维持血管形态，并参

与新生血管生成，能通过产生 Ang-1 上调内皮细胞连接蛋白

的表达水平，稳定内皮细胞间紧密连接，减少新生血管渗

漏［26-27］，其数目与功能及对新生血管的覆盖率对新生血管的

成熟有较大影响（见增强出版附加材料）。有研究发现气虚

血瘀证患者的血管在缺少血液灌注的条件下存在周细胞损

伤，周细胞数量明显减少且功能异常，对新生血管的覆盖率

明显下降，导致新生血管成熟不足，通透性增高［28-29］。

2.2　“心气不足，脉络失护，邪气留滞”是 AS 斑块不稳定的

重要机制     心主诸血脉，以心气为护卫，“心气足而邪不能

侵”（《伤寒辨证录》）。《灵枢·百病始生》云：“两虚相得，乃客

其形”，AS 患者因心气不足，血行不畅，瘀血阻于络中而难以

疏通，血流不通导致脉络无法溢泻邪气。《灵枢·邪客》曰：“真

气之所过，血络之所游，邪气恶血，固不得留止，住留则伤经

络”今心气虚弱，邪气恶血留连于脉络之中，正邪相引，搏击

于病处，心气欲与邪气相抗争而不能，正邪之间的平衡被打

破，“邪恶之气，因得干止”（《圣济总录》），正气虚则脉络失于

顾护而成病络，邪气留连病络，邪气留滞愈盛，则心气因之愈

虚，心气愈虚则络中瘀阻愈重。

气虚失护，邪气滞络，与内皮细胞被脂质损伤后，炎性细

注：A.抑制内皮细胞缺氧损伤与凋亡；B.抑制周细胞缺氧损伤与凋亡；C.抑制巨噬细胞介导的病理性新生血管生成；D.抑制 LDL 氧化为

ox-LDL；E.抑制弹力纤维降解；F.抑制 M1 巨噬细胞介导的病理性新生血管生成；G.降低血液黏度

图 1　基于“络病”学说辨治动脉粥样硬化易损斑块机制

Fig. 1　Mechanism of Differentiation and Treatment of Vulnerable Atherosclerotic Plaque Based on "Collateral Disease" Theory
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胞浸润并介导血管新生，加剧病灶炎症反应的病理变化相

似。炎症反应贯穿 AS 全过程，当脂质损伤内皮细胞，使其通

透性增加，加剧低密度脂蛋白（LDL）沉积于动脉内膜，LDL

刺激内皮细胞表达黏附分子，促进炎性细胞浸润。同时，

LDL 被内皮细胞氧化修饰为氧化（ox）-LDL，趋化并募集炎

性细胞，刺激炎性细胞释放各种促血管生成因子，诱导病理

性血管生成，是导致 AS 斑块不稳定的重要机制［30］。单核-巨

噬细胞是参与病理性血管生成的代表性炎性细胞，当血管内

皮细胞被血中的脂质损伤并激活后，会分泌单核细胞趋化蛋

白-1（MCP-1）募集单核细胞，单核细胞通过释放白细胞介素

（IL）-6、肿瘤坏死因子（TNF）、VEGF 等，刺激内皮细胞增殖、

迁移，导致病理性血管生成［31］。巨噬细胞在 AS 早期多源自

单核细胞，随着疾病进展，斑块内巨噬细胞自身增殖成为 AS

后期巨噬细胞的主要来源［32］。M0 巨噬细胞在多因素刺激

下极化为 M1 型巨噬细胞，M1 型巨噬细胞能释放 PDGF、成

纤维细胞生长因子（FGF）、VEGF、TGF-β等，诱导病理性血

管生成，还能释放 IL-1β、TNF 等介导炎症细胞浸润，加剧炎

症反应，同时产生 MCP-1 介导单核细胞浸润［33］。M1 型巨噬

细胞还会释放活性氧氧化 LDL，同时其表面高表达 CD36，使

大量 ox-LDL 被吞噬，而 ox-LDL 能促进 M0 巨噬细胞向 M1

型极化，从而加剧炎症反应。此外，M1 型巨噬细胞表达基质

金属蛋白酶（MMP）-2、MMP-9 降解细胞外基质，削弱纤维帽

强度，导致斑块不稳定［34］。邓彬等［35］发现气虚血瘀证冠心

病患者的血清存在 IL-8 高表达，IL-8 通过激活巨噬细胞极化

为 M1型亚群，同时促进巨噬细胞表达 MMP-2、MMP-9，导致

斑块易损［36］。

2.3　“心气虚损，行血无力，脉络瘀阻”是 AS 斑块稳定性降

低的重要因素     《素问·五脏生成篇》曰：“诸血者，皆属于

心”，《素问·痿论》又云：“心主身之血脉”，意在强调心气推动

血液周流全身，保持脉道滑利通畅的功能。心气是心脏发挥

推动血行的功能的媒介与动力，心气充盛则血流畅通而脉道

滑利，方能运行血液周流全身，而 AS 患者心气虚弱，行血无

力，血流不畅则脉道为瘀血所阻，“病久入深，营卫之行涩，经

络失疏故不通”（《素问·痹论》），瘀血久留而不去，营卫气血

运行涩滞不畅，脉络失于疏通，脉道失于滑利通畅，“瘀血不

去，新血且无生机”（《血证论·瘀血》），瘀血并无荣养之功，当

泻而不能泻，反致新血不能复来，久则瘀痹不通。

气虚不行，血滞脉络，这与血流剪切力降低及血流滞缓

的病理改变有相似之处。血流动力学异常被认为是 AS 易损

斑块形成的关键因素，血流剪切力与血流速度是其中重要的

参数。血流剪切力是指血流作用于血管壁单位面积的力，由

于 AS 斑块形成导致动脉管腔狭窄，该部位血流速度变慢，血

流剪切力随之减小。而低血流剪切力会上调斑块中巨噬细

胞表达一氧化氮合酶、干扰素调节因子 -5 等，促进巨噬细胞

极化为 M1 型，通过释放蛋白酶与促血管生成因子，诱导血

管新生［37］。此外，低血流剪切力增强了 MMPs 的活性，导致

纤维帽强度被削弱，促进易损斑块形成［38］。王南丁等［39］进

行气虚血瘀证 AS 小鼠造模时发现，AS 易损斑块的形成可能

与发生病变的部位的动脉内径变小，血流剪切力降低有关。

而血流速度是指血液中一个质点在血管内移动的线速度，当

血液黏滞度较高时，血流速度滞缓，使得血小板进入边流，与

血管内膜接触、激活凝血的机会增加。流动缓慢的血流使得

局部少量凝血活性物质不易被稀释及转运，易在局部堆积并

达到凝血过程所必须的浓度而活化，启动凝血过程，加重血

流滞缓的病理状态。同时血流缓慢也是内皮细胞缺氧受损

而发生功能障碍的重要原因。此外，血流缓慢还会加剧 AS

斑块的炎性细胞浸润与细胞因子聚集，对于 AS 斑块的治疗

极为不利（见增强出版附加材料）。魏佳明等［40］进行心气虚

血瘀证造模时，发现模型兔的全血高切黏度、全血低切黏度、

血浆黏度等血液流变学指标均出现明显升高，提示心气虚血

瘀证模型兔存在血流滞缓的病理状态。

3 从络病学说论治 AS 易损斑块

AS易损斑块的病机为心气虚弱、脉络瘀阻，病位在脉络，

当以治络为本。叶天士指出“大凡络病，通补最宜”，因脉络以

通畅为本，心气为脉络之顾护，因此治疗时当紧扣病机，兼顾

通络活血与补益心气，而通补之法根据病机有所偏重，若治脉

络瘀阻则重在活血通络，疗心气虚弱应以益气畅络为先。

3.1　血活则络瘀自除     “平人之血，畅行脉络，充达肌肤，流

通无滞，是谓循经”（《血证论》），脉络是灌注气血的重要通

道，以始终保持畅通为要义。然而病络是瘀阻之脉络，瘀血

固不能循经，“不能加于好血，而反阻新血之化机”，堵塞其气

血之往来，故《血证论》云：“凡血证，总以去瘀为要”，与叶天

士所述“络病需治血”之义相同。通络的关键在于治血，治血

的要义是祛瘀，“瘀行则血活”（《本草备要》），“调其血，导达

其经脉”（《医学心悟》），待气血周流、灌溉五脏，络瘀既祛、心

气已盛，则脉络得治而病络无从变生。有医家通过对既往治

疗 AS 的中药处方进行中药频次分析，结果显示活血化瘀功

效中药占比高于其他功效中药，这体现了中医医家治疗 AS

时尤为注重祛除瘀血的思想，而活血化瘀中药中丹参、川芎、

红花、水蛭、桃仁等为高频药物［41］。

丹参为心经血分药，具有活血祛瘀、通经止痛功效，能

“破宿血生新血……调经脉神品”（《本经逢原》），长于活血而

无迫血伤血之虞。刘文杰等［42］经实验证明丹参能够明显提

高损伤周细胞的增殖能力及周细胞迁移率，抑制周细胞凋

亡，另有研究发现丹参还能激活 Janus 酪氨酸蛋白激酶 2

（JAK2）/信号转导及转录激活因子 3（STAT3）信号通路，提高

缺血缺氧部位的周细胞覆盖率，增加成熟的新生血管的数

目，这提示丹参能够促进新生血管成熟，稳定其形态，降低其

高通透性，减少细胞渗漏，发挥稳定斑块的作用［43］。

瘀血留止，“法当及时消导，俾其速散，气行则愈”（《医学

心悟》），川芎于活血化瘀之中兼能行气，为“血中之气药”，气

行疾则血行速，其行气活血通络之力尤甚，能周流全身之血

气。研究发现川芎能提高 HPL-C 水平，抑制动脉壁血管细

胞黏附分子（VCAM）-1 的表达，从而减少单核 -巨噬细胞在

动脉壁的黏附与聚集，抑制炎症反应［44-45］。袁蓉等［46］经实验

发现川芎能够通过调控 VGEF2 的表达水平，从而抑制病理

性血管生成，减小斑块面积，提高斑块稳定性。

“辛温通络”是叶天士治疗络瘀的基本大法之一，而红花
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“色红入血，为通瘀活血要剂”（《本草求真》），其性味辛温能

温煦气血、行气血，通络之力强，正合“辛温通络”之义。研究

发现红花能够显著降低血液黏度、对抗血小板聚集，减少内

皮细胞的缺氧损伤［47］，刘淑玲等［48］经实验发现红花还能降低

MMP-9、HIF-1α、VEGF、VCAM-1、血小板第 4 因子（PF4）的
表达水平，抑制缺氧诱导的病理性血管新生，红花既能促进

气血运行，改善血液黏滞的病理状态，另一方面又能顾护脉

络脉道，减少细胞外基质降解，提高斑块稳定性，两擅其功。

运用虫类药逐瘀通络是中医医家治疗 AS 的特色，叶天

士言：“飞者升，走者降，血无凝著，气可宣通”，水蛭为虫类，

其走窜搜剔之性极强，尤善于入络中破血消瘀，《本草便读》

云其能“寻经络搜邪摩积”，极言其活血通络之功。现代药理

研究发现水蛭素具有拮抗血小板聚集、降低全血比黏度等药

理作用［49-51］；其胃蛋白酶水解物能够降低 TNF-α诱导的内皮

功能障碍相关分子 mRNA 表达水平；还能升高 HDL-C 的水

平，减少体内脂质沉积，减少粥样斑块内胶原纤维增生、胆固

醇结晶，从而促进斑块消退。

瘀血有不耐攻伐者，缓中伐邪，治当遵从叶天士“辛润宣

通”之法，桃仁质地温润不燥，味辛、苦而甘，其苦能泄滞血，

辛能散结，甘以生新血，温以行瘀血，所以为“蓄血必需之药”

（《本草求真》）。研究发现桃仁能够调节血管内皮细胞功能，

改善血管微环境，显著抑制血小板聚集，具有抗血栓形成、促

进新生血管成熟及修复组织的作用，从而稳定新生血管形

态，发挥稳定易损斑块的作用［52］。

丹参汤能够活血通络，补益心气，正契合 AS 易损斑块的

病机，方中以丹参入心通络活血，黄芪补气、气旺血行，紫参、

刺蒺藜祛瘀通络，炙甘草和中益气，调和诸药，攻瘀邪而不伤

正气，全方有活血通络兼顾补益正气之妙。现代研究表明，

丹参汤中的主要有效成分丹酚酸 B（Sal-B）通过抑制周细胞

中 c-Jun 氨基末端激酶（JNK）介导的信号通路，增强细胞活

力及增高 Ang-1 的表达水平［53］。此外，Sal-B 能够抑制周细

胞 Yes 相关蛋白（YAP）/JNK 的蛋白表达，改善细胞凋亡状

态，并且丹参汤中的另一有效成分黄芪甲苷（AS-Ⅳ）能够增

强周细胞的生物学功能［54］，这意味着丹参汤可能通过调节周

细胞分泌功能发挥拮抗 AS 的作用。

血府逐瘀汤是活血通络化瘀之名方，方中赤芍活血化

瘀，白芍缓脉络绌急而止痛，柴胡、枳壳疏肝行气，配伍桃仁、

红花温润活血通络，四物汤功善养血，再入川芎活血行气，佐

以桔梗、牛膝引药力上行下达，血活则气行无碍，气畅则瘀血

难生，而脉为血之府，血府逐瘀汤尤能疏通周身血脉中之瘀，

有血气并治、寓疏于通之妙。郭义等［55］发现血府逐瘀汤能减

少细胞外基质降解，促进周细胞募集，促进新生血管成熟，降

低新生血管通透性，从而稳定易损斑块。

活络效灵丹出自《医学衷中参西录》，方中乳香、没药活

血化瘀通络，三七活血化瘀、通络止痛，配伍丹参增强活血养

血之力，以求祛瘀不伤血、养血不留瘀，原著称活络效灵丹

“善入血分，通经络”，“于流通气血中，大具融化气血之力”。

郑彩杏等［56］经实验发现活络效灵丹通过调控 JNK、B 细胞淋

巴 瘤 -2（Bcl-2）、Bcl-2 相 关 X 蛋 白（Bax）、胱 天 蛋 白 酶

（Caspase）-9、Caspase-3 蛋白及其 m-RNA 表达，抑制 TNF-α、

IL-6 的释放，减轻炎症反应对内皮细胞的损伤及过度刺激，

抑制内皮细胞凋亡，发挥保护内皮细胞功能的作用。耿涛

等［57］发现本方还能提高 AS 小鼠主动脉组织表达小窝蛋白 1

（Cav-1） mRNA、B 类清道夫受体 1（SR-BⅠ） mRNA 的能力，

提高细胞内胆固醇流出的能力，这提示活络效灵丹能够改善

斑块微环境，抑制斑块内病理性血管新生，提高斑块稳定性。

综上，活血通络中药及复方能疏通病络之瘀阻，促进气

血流通，祛除瘀血以减轻脉络损伤，恢复脉络输注气血的功

能，待瘀血得以祛除，新血载心气来复，则邪气去而正自安。

其作用机制可能为降低血液黏度、对抗血小板聚集，降低血

清 TNF-α、IL-6、IL-8 等炎症介质水平，降低 MMP-9、HIF-1α、

VEGF、VCAM-1、PF4 等细胞因子的表达水平等，从而纠正

血流滞缓的病理状态，抑制炎症反应，改善斑块微环境，减少

内皮细胞与周细胞损伤，抑制细胞外基质的降解，减少病理

性新生血管生成，发挥稳定斑块的作用。见表 1。

3.2　气足则络病自宁     脉络以通畅为第一要义，而心气充

盛是保持脉络通畅、脉道滑利，与发挥输注气血功能的前提，

心气虚弱是导致脉络瘀阻、络血外溢、邪气侵袭的关键原因，

《成方便读》指出：“有形之血不能速生，无形之气所当急固”，

心气充足则血运调畅，瘀血不生则病无由入络，临床常用的

益气中药有人参、黄芪、白术、甘草、红景天等［41］。

人参味甘性温，能入心经，尤以补气见长，被誉为“补气第

一药”。人参不独善补心气，尤能补益宗气，以宗气为胸中之

大气，能贯心脉助心行血，盖心气与宗气旺，则气行血活，血脉

自能常通，故《本草备要》称人参能“通经活血，则脉自生”，是

暗寓通络之用于补益心气与宗气之中也。有研究发现人参皂

苷 F1能通过激活胰岛素样生长因子-1（IGF-1）/IGF1R通路，促

进周细胞的募集，改善内皮细胞连接紧密性，从而降低新生血

管的通透性、减少血液渗漏，提高斑块的稳定性［58］。

“食气入胃，浊气归心，淫精于脉”（《素问·经脉别论》），
心气之本源于中焦，脾胃强健有利于补益心气，心气充盛亦

能有助于气血周流，使气血生化无穷，故健脾气即能补心气。

黄芪为补气“要药”，又能健脾燥湿，通过增强脾胃运化之力，

使水谷化生精微，令心脏受中焦精微之气，通过补益脾气以

资气血生化之源从而补益心气，有利于增强心气流通血脉。

研究发现，黄芪能在缺血、缺氧条件下，通过激活磷脂酰肌醇

3-激酶（PI3K）/蛋白激酶 B（Akt）/哺乳动物雷帕霉素靶蛋白

（mTOR）信号通路，上调 VEGF 的表达水平，同时增加红细

胞的数目，提高周细胞覆盖率，增加内皮细胞间连接的紧密

性，从而促进新生血管成熟，稳定新生血管的形态［59-60］。

白术与黄芪虽有健脾气以补心气的同工之妙，而白术长

于“补中焦除湿”（《本草蒙筌》）。湿气除则清气独留中焦，心

脏与诸血脉则受清气，心气既清明，断无邪恶之气损伤脉络

之理，故白术之功在于使心气清明。张匣等［61］发现白术能够

调控巨噬细胞极化平衡，保护血管内皮细胞，同时抑制内皮

细胞黏附分子、IL-6、MMP-9 的表达，改善巨噬细胞泡沫化的

炎症反应，从而提高斑块的稳定性。

甘草能入心经，味甘故能补益，其性平而不寒不燥，是平
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补心气之品，心气足则主明而下安，故仲景以炙甘草汤又名

“复脉汤”，是誉其能益心气而“通经脉”（《名医别录》）。又归

脾经，能以补益定中州脾土，中焦生化无穷则心气亦得其化

源，明·李时珍谓之“普治百邪，得王道之化”，如此则心气充

盛，血脉焉能瘀阻。肖刚等［62］发现甘草甜素能够抑制炎症反

应与氧化应激对内皮细胞紧密连接的破坏，改善血管通透

性。张艳等［63］发现甘草苷对内皮细胞缺氧损伤有显著保护

作用。另有研究提示异甘草素还能抑制 MMP-2 释放，从而

降低血管高通透性［64］。

红景天味甘、苦，性平，善于益心气而活血通脉，《本草从

新》谓之“纯阴之品，独入离宫”，其活血通脉之用无不由其益

气之功，脉道通畅更有助于心气游于血脉，促进气血流通，有

标本兼顾之妙用。研究发现红景天苷能够显著拮抗 ox-LDL

诱导的细胞衰老，改善内皮细胞功能障碍，从而延缓 AS 发

生［65］。另有研究者经实验发现红景天苷能够诱导内皮细胞

增殖，促进功能正常的新生血管生成［66］。

清·王清任誉黄芪赤风汤“能使周身之气通而不滞，血后

面不瘀，气通血活。”是知心气为血行之本，络病多源于瘀血，

故方中以二两黄芪为君大补心气，气旺血行则少有瘀血停滞

之患，又入赤芍一钱活血化瘀，助君药行血之功，用防风一

钱，大抵以防风“循诸经之药以为追随”（《本草求真》），诸药

共奏益气通络之功。研究发现，黄芪赤风汤能降低血清

IL-6、IL-1β、MMP-9 的水平，抑制炎症反应，增强细胞间紧密

连接，降低血管通透性，从而提高斑块的稳定性［67］。

补阳还五汤是益气畅络的代表方，方中以大剂量黄芪为

君药功专补益正气，配桃红四物汤补血活血、行气通络，开脉

络之瘀痹，伍地龙入络搜剔瘀血以活络，共奏益气通络、养血

活血之功。杨琳等［68］发现补阳还五汤能促进相对稳定、成熟

的新生血管数目增加，使新生血管形成细胞间紧密连接，降

低其高通透性，减少红细胞渗漏，减少斑块内出血，从而发挥

稳定易损斑块的作用。

综上，益气畅络中药及复方能够补益心气之虚弱，心气得

补方能充盛于脉络，一方面能够增强心气对脉道的顾护作用，

保持血脉滑利通畅，另一方面可以内固营血与运气周流，恢复

脉络输注气血的功能，同时，健运中焦以补益心气，能够使心

气清明，有助于调畅气血，脉络得新血濡养与心气顾护，能够

减少邪气对脉道结构的损伤。其作用机制可能与促进周细胞

的募集、提高周细胞覆盖率，调控巨噬细胞极化平衡，保护血

管内皮细胞，同时抑制内皮细胞释放黏附分子、IL-6、MMP-9

等，改善巨噬细胞泡沫化的炎症反应等有关，能够稳定新生血

管形态，增加内皮细胞间连接，降低其高通透性，减少红细胞

渗漏，促进新生血管成熟，发挥稳定斑块的作用。见表 2。

4 小结

AS 易损斑块破裂是导致急性心脑血管意外事件的主要

原因，而斑块不稳定与 AS 斑块内大量病理性血管新生密切

相关，调控病理性新生血管生成对于防治 AS 易损斑块具有

重要意义。络病学说是中医学重要的病机学说，其“久痛入

络”“久瘀入络”等病机思想对于 AS 具有指导价值，笔者从络

病学说视域下认识到病理性新生血管存在与“病络”无法输

注气血及溢泻邪气的相似的病理特点，为从络病学说认识

AS 易损斑块的病机及辨治奠定了基础。

在络病学说视阈下，通过对 AS 易损斑块“心气虚弱，脉

络瘀阻”病机的分析，笔者发现，“心气虚弱，络失固摄，血溢

络外”的科学内涵可能为病理性新生血管成熟不足，易发生

红细胞渗漏而引起斑块内出血，导致斑块易损；“心气不足，

脉络失护，邪气留滞”表现为脂质诱导的炎症反应损伤内皮

细胞，削弱斑块纤维帽，降低斑块稳定性；“心气虚损，行血无

力，脉络瘀阻”与异常血流动力学诱导病理性血管生成及削

表 1　活血通络方药相关研究

Table 1　Related research on traditional Chinese medicine and prescription of promoting blood circulation and unblocking collaterals

中药/复方

丹参

川芎

红花

水蛭

桃仁

丹参汤

血府逐瘀汤

活络效灵丹

单体/提取物

丹参多酚酸

川芎嗪

红花黄素

水蛭素

桃仁提取物

丹酚酸B、黄芪甲苷

生药水煎液

生药水煎液

通路靶点

Bax/Bcl-2、JAK2/STAT3

    ABCA1/ABCG1、TNF-α/

VCAM-1、VEGFR2

HIF-1α/VEGF/VCAM-1/PF4

TNF-α/p38 MAPK

NF-κB/COX-2

YAP/JNK

    IL-1β、MMPs、VEGF、FGF、

TGF

    JNK/Bcl-2/Bax/Caspase-9/

Caspase-3、Cav-1/SR-BI

作用机制

    抑制促凋亡蛋白 Bcl-2的表达，提高抗凋亡蛋白 Bax的表达，促进

周细胞存活；激活 JAK2/STAT3通路，提高新生血管周细胞覆盖率

    上调 ABCA1 和 ABCG1，减少 ox-LDL 诱导的胆固醇沉积和泡沫

细胞形成；提高 HPL-C 水平，抑制 VCAM-1的表达，发挥抗炎作用；
降低 VEGFR2 的表达水平，抑制病理性血管生成

    降低 HIF-1α、VEGF、VCAM-1和 PF4的表达水平，抑制缺氧诱导

的病理性血管新生

    降低 TNF-α诱导的内皮功能障碍相关分子 mRNA 的表达水平；
升高 HDL-C

阻断 NF-κB/COX-2 通路，抑制 TNF-α、IL-6 的表达水平

    抑制 JNK 介导的信号通路，提高 Ang-1的表达水平；增强周细胞

的生物学功能  

    抑制 IL-1β诱导的炎症介质和基质降解蛋白酶，调节 VEGF、FGF

和 TGF 蛋白表达，募集周细胞，促进新生血管成熟

    调控 JNK/Bcl-2/Bax/Caspase-9/Caspase-3 蛋白及其 mRNA 表达，

抑制 TNF-α、IL-6 的释放，减轻炎症反应；提高 Cav-1 mRNA、SR-BI 

mRNA 的表达水平；促进细胞内胆固醇流出

文献

［42-43］

［44-46］

［47-48］

［49-51］

［52］

［53-54］

［55］

［56-57］

··280



第 32 卷第  16 期
2026 年 8 月

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

Vol. 32，No. 16

Aug. ，2026

弱纤维帽的强度导致斑块不稳定的机制相似。

笔者紧扣 AS 易损斑块“心气虚弱，脉络瘀阻”的核心病

机，提出了活血通络、益气畅络的治法，通过对临床常用中药

与复方的讨论，发现活血通络中药与复方能够纠正血流滞缓

的病理状态，抑制炎症反应，改善斑块微环境，减少内皮细胞

与周细胞损伤，减少病理性新生血管生成，发挥稳定斑块的作

用，而益气畅络中药与复方能够促进周细胞的募集、提高周细

胞覆盖率，调控巨噬细胞极化平衡，保护血管内皮细胞功能，

稳定新生血管形态，降低其高通透性，减少红细胞渗漏，促进

新生血管成熟，发挥稳定斑块的作用，相关药理研究成果为临

床用药提供了一定依据。但本研究中相关药物与复方的通路

的各环节和作用靶点尚未完全明确，中医理论与现代研究的

联系仍有不足，有待进一步进行更深层次的研究。
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表 2　益气畅络方药相关研究

Table 2　Related research on traditional Chinese medicine and prescription of benefiting Qi and unblocking collaterals

中药/复方

人参

黄芪

白术

甘草

红景天

黄芪赤风汤

补阳还五汤

单体/提取物

人参皂苷 F1

    黄芪甲苷、黄

芪总皂苷

白术内酯

    甘草甜素、甘

草苷、异甘草素

红景天苷

生药水煎液

生药水煎液

通路靶点

IGF-1/IGF1R

PI3K/Akt/mTOR

    内 皮 细 胞 黏 附 分

子、IL-6/MMP-9

    NF- κB/Bcl-2/Bax、

PKM2、Erk1/2

    p66、p53 和 p21、

AMPK/SIRT1

    VEGF/VEGFR2/

IL-6/IL-1β/MMP-9

    TGF- β1/Smad4/

N-Cadherin 功能蛋白

作用机制

能通过激活 IGF-1/IGF1R 通路，募集周细胞，改善内皮细胞连接紧密性

    激活 PI3K/Akt/mTOR 信号通路，上调 VEGF的表达水平，提高周细胞覆盖

率，增加内皮细胞间连接紧密性

抑制内皮细胞黏附分子、IL-6、MMP-9 的表达，改善巨噬细胞泡沫化

    降 低 COX-2/iNOS/ICAM-1/VCAM-1 mRNA 的 表 达 水 平 ，促 进 ZO-1/

Occludin、Claudin-5、Bcl-2 蛋白的表达，抑制 Bax 蛋白的表达，减少内皮细

胞紧密连接丢失；调节丙酮酸激酶 M2 的活性，改善内皮细胞功能障碍；抑
制 VEGF 的表达，减少病理性血管生成

    拮抗 ox-LDL 诱导的细胞衰老，改善内皮细胞功能障碍；促进内皮细胞增

殖，抑制氧化应激损伤

    促进 VEGF/VEGFR2 表达，促血管生成；降低 IL-6 和 IL-1β含量，抑制炎

症反应；降低模型大鼠血清 MMP-9 含量，促进细胞间紧密连接蛋白表达

    激活 TGF-β1/Smad4，启动 N-Cadherin 蛋白合成，增强细胞间紧密连接，促

进新生血管成熟
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