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摘要： 动脉粥样硬化是心脑血管疾病的重要病理基础， 其发生发展与炎症反应密切相关。 “血脉癥积” 理论将动脉粥

样硬化炎症的核心病机概括为瘀血阻滞、 瘀久化热、 瘀热酿毒 ３ 个阶段， 其中瘀血阻滞对应血管内皮细胞激活、 白细

胞募集的炎症启动过程， 瘀久化热对应巨噬细胞极化、 炎症小体激活的炎症放大过程， 瘀热酿毒对应内皮屏障、 血管

壁结构性破坏的损伤过程。 基于上述病机演变， 中医确立活血消癥、 解毒通脉的核心治法， 多种中药复方及活性成分

可通过多靶点来调控动脉粥样硬化炎症网络， 彰显了中医药病证结合、 分期论治的整体调节优势。 本文通过梳理 “血
脉癥积” 理论与动脉粥样硬化炎症机制之间的内在联系， 系统总结中医药分阶段干预的研究进展， 以期为相关中西医

结合防治提供理论依据。
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　 　 动脉粥样硬化是以大、 中动脉内膜脂质斑块沉

积为特征的慢性进行性血管病变， 涉及脂质代谢紊

乱、 炎症反应、 内皮功能障碍等多种机制， 其所致

心血管疾病已成为全球首要死亡原因［１］。 《中国心

血管健康与疾病报告 ２０２４》 显示， 我国动脉粥样

硬化性心血管疾病患者已达 ３􀆰 ３ 亿［２］。 因此， 深入

阐明本病发生机制并探寻有效干预策略迫在眉睫。
当前以降脂为核心的防治动脉粥样硬化策略成

效显著， 他汀类药物可使主要心血管事件风险降低

约 ２８％ ［３］， 但患者仍存在残余风险［４］。 卡那单抗、
秋水仙碱相关临床实验证实， 抗炎可提供独立于降

脂的额外保护， 使心血管事件风险降低 １５％ ～３１％ ，
两者具有协同效应［５⁃６］， 故靶向炎症信号通路的干

预已成为动脉粥样硬化防治的重要策略。 “血脉癥

积” 理论融合 “血脉” 作为气血运行通路， “癥
积” 作为有形结块的双重内涵， 强调瘀血阻滞脉

道、 结聚不散为微观癥积形成的关键， 其动态演变

过程与动脉粥样硬化从内皮激活、 炎症浸润至斑块

形成的病理进程高度契合。 因此， 本文基于 “血

脉癥积” 理论阐述动脉粥样硬化炎症发病机制， 并

总结中医药以活血消癥、 解毒通脉法调控炎症网络

的研究， 以期为中西医结合防治本病提供新思路。
１　 “血脉癥积” 理论渊源

动脉粥样硬化病位在血脉。 “血脉” 一词首见

于 《黄帝内经》， 《素问·六节藏象论》载： “心者，
其充在血脉”， 明确指出血脉为血管， 是血液运行

的通道， 血脉贵在通利， 若因气虚、 气滞致 “脉
不通则血不流”， 便可形成瘀血。 《灵枢·百病始

生》云： “凝血蕴里而不散， 津液涩渗， 著而不去，
而积皆成矣”， 阐述了瘀血内停、 结聚不散是癥积

形成的关键始动因素。 瘀血阻滞脉道， 即为癥积之

早期雏形， 瘀久化热， 热与瘀搏结酿生 “瘀毒”，
其性酷烈， 可灼伤血脉， 腐蚀癥积， 引发病势骤

变， 与现代医学中慢性炎症持续激活、 内皮屏障破

坏、 血管壁结构性损伤的病理进程呼应。 《医林改

错》 强调 “血管无气， 必停留而瘀”， 指出气虚血

瘀为积块形成之始端， 其所创制的诸逐瘀汤为通脉

消癥代表方剂［７］。
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２　 动脉粥样硬化炎症病机演变

动脉粥样硬化炎症反应是一个连续的病理过

程， 可划分为炎症启动、 炎症放大和血管损伤。 从

“血脉癥积” 理论视角审视， 动脉粥样硬化炎症发

展体现为瘀血阻滞脉道， 渐而化热， 终而酿生瘀毒

的动态演变过程， 其核心病机可概括为瘀血阻滞、
瘀久化热、 瘀热酿毒， 见图 １。

图 １　 “血脉癥积” 理论视角下动脉粥样硬化炎症作用机制

２􀆰 １　 瘀血阻滞与炎症启动的关系　 瘀血内停、 壅

塞脉道是血脉癥积形成的始动因素， 因素体正虚或

邪滞脉道致血行迟涩， 瘀阻脉络， 气血不能濡养脉

壁而损伤脉道， 即为瘀血伤络， 同时脉道受损， 功

能失守， 又为外邪、 病理产物的侵入和聚集创造条

件， 对应于动脉粥样硬化炎症的启动环节———血管

内皮细胞激活与白细胞募集。 在高血压、 高血脂等

危险因素作用下， 动脉内皮细胞被激活， 血管细胞

黏 附 分 子⁃１ （ ｖａｓｃｕｌａｒ ｃｅｌｌ ａｄｈｅｓｉｏｎ ｍｏｌｅｃｕｌｅ⁃１，
ＶＣＡＭ⁃１）、 细胞间黏附分子⁃１ （ｉｎｔｅｒｃｅｌｌｕｌａｒ ａｄｈｅｓｉｏｎ
ｍｏｌｅｃｕｌｅ⁃１， ＩＣＡＭ⁃１）、 Ｅ⁃选择素等因子水平升高，
精准捕获单核细胞与淋巴细胞， 促使其附着于血管

壁。 同时， 内皮细胞分泌单核细胞趋化蛋白⁃１
（ｍｏｎｏｃｙｔｅ ｃｈｅｍｏａｔｔｒａｃｔａｎｔ ｐｒｏｔｅｉｎ⁃１， ＭＣＰ⁃１） 等趋

化因子， 引导已附着的白细胞迁移至内膜下［８］，
此过程正是 “瘀血阻滞， 邪气聚于脉道” 的微观

体现， 与现代医学以内皮功能障碍为动脉粥样硬化

起点的认识契合。
２􀆰 ２　 瘀久化热与炎症放大的关系　 瘀血郁结于脉

道， 不得及时消散， 则郁而化热， 形成瘀热， 进一

步灼伤血脉， 此 “热” 表现为局部状态的亢进，
对应于动脉粥样硬化炎症放大环节———巨噬细胞向

促炎 Ｍ１ 型极化、 炎症小体激活及炎症因子爆发性

释放。 浸润至内膜下的单核细胞分化为巨噬细胞，
在大量吞噬氧化低密度脂蛋白 （ｏｘｉｄｉｚｅｄ ｌｏｗ⁃ｄｅｎｓｉｔｙ

ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ， ｏｘ⁃ＬＤＬ） 后转化为泡沫细胞， 同时瘀

血所营造的病理微环境刺激巨噬细胞极化为促炎

Ｍ１ 型［９］， 其有氧糖酵解增强， 为肿瘤坏死因子⁃α
（ ｔｕｍｏｒ ｎｅｃｒｏｓｉｓ ｆａｃｔｏｒ⁃α， ＴＮＦ⁃α ）、 白 细 胞 介 素

（ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ， ＩＬ） ⁃６ 等促炎因子的合成与分泌提供

能量支持［１０］。 此外， 胆固醇晶体与活性氧等危险

信号可激活 ＮＯＤ 样受体热蛋白结构域相关蛋白 ３
（ ＮＯＤ⁃ｌｉｋｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｆａｍｉｌｙ ｐｙｒｉｎ ｄｏｍａｉｎ⁃ｃｏｎｔａｉｎｉｎｇ
ｐｒｏｔｅｉｎ ３， ＮＬＲＰ３） 炎症小体［１１］， 促使半胱天冬酶

⁃１ （ ｃｙｓｔｅｉｎｅ ａｓｐａｒｔａｔｅ ｓｐｅｃｉｆｉｃ ｐｒｏｔｅａｓｅ⁃１， Ｃａｓｐａｓｅ⁃
１） 切割前体物质， 进而诱导 ＩＬ⁃１β、 ＩＬ⁃１８ 等核心

促炎因子爆发性释放， 加剧炎症反应［１２］， 这种亢

进、 快速消耗能量的病理状态体现了 “化热” 所

致病势加剧的特点。
２􀆰 ３　 瘀热酿毒与血管损伤的关系　 若瘀热状态长

期不解， 则酿生瘀毒， “毒” 性峻烈， 损伤脉络，
此过程类似于动脉粥样硬化的血管损伤环节———内

皮屏障破坏与血管壁结构性损伤。 “瘀热” 阶段产

生的大量促炎因子持续攻击内皮细胞， 破坏细胞间

紧密连接蛋白， 导致血管通透性增加， 内皮屏障功

能丧失， 形成恶性循环［１３］， 同时这些炎症因子抑

制胶原合成， 侵蚀斑块纤维帽， 导致斑块失稳破

裂［１４］。 另外， 长期炎症还可诱发血管壁病理性重

构， 包括异常扩张、 萎缩及晚期斑块钙化， 最终引

发一系列心血管事件［１５］， 此过程充分诠释了 “瘀
毒损络， 蚀积致溃” 的病机内涵。
３　 中药基于 “血脉癥积” 理论干预动脉粥样硬化

炎症作用机制

“血脉癥积” 理论认为， 动脉粥样硬化炎症的

本质为瘀血阻滞脉道， 日久郁而化热， 终而酿生瘀

毒的动态演变过程， 据此确立活血消癥、 解毒通脉

作为核心治法， 并依病机演变分期论治， 早期以

“通” 为主， 清除病理基础； 中期以 “清” 为要，
遏制炎症亢进； 晚期以 “解” 为先， 阻断毒损、
稳定斑块。 现代研究证实， 中药复方及活性成分可

分阶段、 多靶点调控动脉粥样硬化炎症， 但分期只

是理论概括， 临床应据证灵活选药。 一般而言， 活

血化瘀类药物作为消癥的基础治法， 可贯穿全程；
清热凉血药大多用于瘀热明显者； 清热解毒、 化瘀

散癥之品则针对毒损阶段， 并且同一药物在不同阶

段也可交叉配伍， 充分体现辨证论治之灵活性。
３􀆰 １　 复方

３􀆰 １􀆰 １　 瘀血阻滞阶段　 本阶段治疗的核心目标为

“通”， 以活血化瘀、 通脉消癥为法， 疏通瘀血阻
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滞之脉道， 消除癥积形成的病理基础， 从而使脉道

通利、 气血调和， 代表方剂包括血府逐瘀汤、 桃红

四物汤、 复方丹参滴丸、 补阳还五汤等。
血府逐瘀汤作为活血化瘀代表方， 具有活血化

瘀、 行气止痛之功， 针对瘀血阻滞核心病机， 可通

过抑制磷脂酰肌醇 ３⁃激酶 （ ｐｈｏｓｐｈａｔｉｄｙｌｉｎｏｓｉｔｏｌ ３⁃
ｋｉｎａｓｅ， ＰＩ３Ｋ） ／蛋白激酶 Ｂ（ｐｒｏｔｅｉｎ ｋｉｎａｓｅ Ｂ，Ａｋｔ） ／
核因子 κＢ （ｎｕｃｌｅａｒ ｆａｃｔｏｒ ｋａｐｐａ⁃Ｂ， ＮＦ⁃κＢ） 信号

通路活化， 降低其下游因子 ＶＣＡＭ⁃１、 ＩＣＡＭ⁃１ 水

平， 从而阻断单核细胞向血管内皮粘附与浸润［１６］。
桃红四物汤、 复方丹参滴丸及补阳还五汤均有活

血、 抗炎作用， 可通过降低肝 Ｘ 受体 α （ ｌｉｖｅｒ Ｘ
ｒｅｃｅｐｔｏｒ ａｌｐｈａ， ＬＸＲα） 表达， 抑制 ＮＦ⁃κＢ 等关键

炎症信号通路， 降低 ＴＮＦ⁃α、 ＩＬ⁃６ 等血清炎症因子

水平， 升高 ＩＬ⁃４、 ＩＬ⁃１３ 等抗炎因子水平， 减轻内皮

细胞激活， 保护血管内皮， 减少炎症细胞募集， 进

而精准干预动脉粥样硬化炎症启动环节［１７⁃２１］。
本阶段方剂虽各有侧重， 但其作用机制均聚焦

于内皮炎症激活这一起始环节， 旨在从源头控制炎

症启动， 表明中医药针对瘀血的治疗并非单纯的抗

凝或扩血管， 而是对血管内皮炎症启动的系统性干

预， 从而在瘀血阻滞阶段发挥活血化瘀、 通脉消癥

功效， 恢复脉道通利。
３􀆰 １􀆰 ２　 瘀久化热阶段　 本阶段治疗的重点在于 “清”
与 “散”， 以清热凉血、 通脉散结为法， 在活血化

瘀基础上清泄内生的瘀 “热”， 消散因热而结之

“癥结”， 以期控制炎症反应的恶性放大， 代表方

剂包括黄连解毒汤、 葛根芩连汤、 丹楂通脉丸、 心

脉康方、 瘀血痹等。
黄连解毒汤以泻火解毒为主要功效， 能抑制

ＡｐｏＥ－／ －小鼠主动脉ＮＬＲＰ３炎症小体活化， 降低 ＩＬ⁃１β、
ＩＬ⁃１８ 等炎症因子水平， 减轻血管壁炎症反应［２２］，
而葛根芩连汤长于清解湿热。 进一步研究发现， 两

者均可促使巨噬细胞由促炎 Ｍ１ 型向抗炎 Ｍ２ 型转

化， 降低 ＴＮＦ⁃α、 ＩＬ⁃６ 等促炎因子水平， 升高 ＩＬ⁃
１０、 转化生长因子⁃β （ ｔｒａｎｓｆｏｒｍｉｎｇ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ⁃β，
ＴＧＦ⁃β） 等抗炎因子水平， 从而改善动脉粥样硬化

炎症微环境［２３⁃２４］。
丹楂通脉丸以活血化瘀、 清热通脉为法， 可降

低 ＴＮＦ⁃α、 ＩＬ⁃１β 水平， 并能延缓单核细胞向斑块

内浸润［２５］。 心脉康方具有益气活血、 清热解毒功

效， 可能与抑制 Ｔｏｌｌ 样受体 ４ （Ｔｏｌｌ⁃ｌｉｋｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ４，
ＴＬＲ４） ／ ＮＦ⁃κＢ 信号通路相关， 通过降低 ＩＬ⁃１β、
ＩＬ⁃６ 水平， 从而减轻炎症反应， 可改善动脉粥样硬

化家兔主动脉病变， 缩小斑块面积， 减轻内皮损

伤［２６］。 瘀血痹以活血化瘀、 通络止痛为主要功效，
可通过调节 ＮＬＲＰ３、 ＩＬ⁃１β 等相关因子水平来发挥

抗动脉粥样硬化作用［２７］。
本阶段方剂的现代药理机制呈现两条作用主

线， 一条是直接抑制 ＮＬＲＰ３ 炎症小体活化， 从上

游阻断 ＩＬ⁃１β、 ＩＬ⁃１８ 等核心炎症介质的生成与释

放； 另一条是调控巨噬细胞极化方向， 促使其由促

炎 Ｍ１ 型向抗炎 Ｍ２ 型转化， 从细胞表型层面改变

炎症性质。 上述作用不仅在于拮抗已释放的炎症因

子这一 “热象” 表现， 更在于纠正驱动炎症因子

产生的异常细胞状态与细胞内信号， 即从根源上清

除 “瘀” 郁化热的病理基础， 标志着中医药干预

层次已从主要作用于血管壁表面的内皮细胞， 深入

至血管壁内浸润免疫细胞， 并进一步靶向炎症小体

等关键信号复合体， 实现干预位点的逐层深化。
３􀆰 １􀆰 ３　 瘀热酿毒阶段 　 本阶段病势急重或深痼，
当以解毒通脉、 化瘀散癥为治法， 一方面需清解

“毒” 邪以控制破坏性炎症； 另一方面需配伍活血

化瘀之品以畅达气血， 消散固结之 “癥积”， 减少

脉络损伤， 代表方剂包括泻心汤、 黄连温胆汤、 四

妙勇安汤、 桂枝茯苓丸等。
泻心汤为苦寒泻火、 清热解毒之经典方。 其效

应成分可通过降低 ＩＬ⁃１β、 ＴＮＦ⁃α 等炎症因子水平，
抑制内皮细胞炎症反应， 从而发挥抗动脉粥样硬化

作用， 可能与 ＰＩ３Ｋ ／ Ａｋｔ 等信号通路的调控有关［２８］。
在保护内皮屏障方面， 它可通过抑制 ＮＦ⁃κＢ 及其

下游因子水平， 减轻 ｏｘ⁃ＬＤＬ 诱导内皮细胞凋亡，
维持细胞间连接完整性， 从而降低血管通透性［２９］。

黄连温胆汤、 四妙勇安汤及桂枝茯苓丸虽功效

各有侧重， 但其组方均契合 “清热解毒消癥” 之意，
针对瘀毒互结、 癥积已成的核心病机。 现代研究表

明， 上述复方可通过抑制雷帕霉素靶蛋白（ｍａｍｍａｌｉａｎ
ｔａｒｇｅｔ ｏｆ ｒａｐａｍｙｃｉｎ， ｍＴＯＲ） 等信号通路， 降低

ＴＮＦ⁃α、 ＩＬ⁃１β 等炎症因子水平， 升高血清 ＩＬ⁃４、
ＩＬ⁃１０ 等抗炎因子水平， 从而减轻内皮炎症损伤［３０⁃３２］。
在斑块结构重塑方面， 上述复方通过抑制胶原降解

酶， 降低斑块区域血管通透性， 抑制病理性血管新

生， 从而增强斑块纤维帽稳定性， 降低斑块破裂

风险［３３⁃３５］。
活血清热解毒方能有效抑制 Ｊａｎｕｓ 激酶 ２（Ｊａｎｕｓ

ｋｉｎａｓｅ ２， ＪＡＫ２） ／信号转导与转录激活因子 ３ （ｓｉｇｎａｌ
ｔｒａｎｓｄｕｃｅｒ ａｎｄ ａｃｔｉｖａｔｏｒ ｏｆ ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｉｏｎ ３， ＳＴＡＴ３） 炎症

信号通路， 降低 ＩＬ⁃６、 ＩＬ⁃１β、 ＴＮＦ⁃α 等多种促炎
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因子水平， 从而减轻其对血管内皮细胞的破坏， 抑

制炎症反应［３６］。 动物实验显示， 益气活血清热解

毒方可通过阻断 ＪＡＫ ／ ＳＴＡＴ 信号通路异常激活， 降

低炎症因子水平， 延缓小鼠动脉壁炎症进程［３７］。
本阶段所用方剂大多为清热解毒药与活血化瘀

药的强力组合， 体现了 “解毒不忘消癥” 的配伍

思想， 其现代药理机制展现出解毒、 散癥固形的双

重作用。 一方面， 通过抑制多条信号通路来强力遏

制已处于亢奋状态的炎症反应， 此即解毒的核心体

现； 另一方面， 通过促进胶原合成、 抑制病理性血

管新生等途径， 主动修复并加固斑块的细胞外基质

结构， 从而实现散癥固形之功， 深刻诠释了解毒通

脉治法不仅旨在消除 “毒” 邪所致损害， 还着眼

于恢复并保障脉道形态的完整与稳定， 从而与预防

急性心脑血管事件的临床终极目标相契合。
具体见表 １。

表 １　 中药复方基于 “血脉癥积” 理论干预动脉粥样硬化炎症作用机制
病机阶段 名称 研究对象 剂量 抗动脉粥样硬化作用机制 文献

瘀血阻滞 血府逐瘀汤 人脐静脉内皮细胞 ２５、５０ μｍｏｌ ／ Ｌ 降低 ＰＩ３Ｋ、 Ａｋｔ、 ＮＦ⁃κＢ 表达和 ＶＣＡＭ⁃１、 ＩＣＡＭ⁃１、
ＴＮＦ⁃α 水平

［１６］

桃红四物汤 雄性 Ｃ５７ＢＬ ／ ６ 小鼠 ０􀆰 ６５、１􀆰 ３０、２􀆰 ６０ ｇ ／ ｍＬ 降低 ＴＬＲ⁃４、 ＮＦ⁃κＢ 表达和 ＴＮＦ⁃α、 ＩＬ⁃６、 ＶＣＡＭ⁃１、
ＩＣＡＭ⁃１ 水平

［１７⁃１８］

复方丹参滴丸 ＡｐｏＥ－ ／ －小鼠 ５２􀆰 ５、１０５、２１０ ｍｇ ／ ｋｇ 降低 ＰＰＡＲ、ＮＦ⁃κＢ、ＭＡＰＫ、ＴＮＦ 表达和 ＴＮＦ⁃α、ＩＬ⁃６、
ＩＣＡＭ⁃１ 水平，升高 ＩＬ⁃４、ＩＬ⁃１３ 水平

［１９⁃２０］

补阳还五汤 ５ 月龄健康家兔 ０􀆰 ８９、１􀆰 ７８、３􀆰 ５６ ｇ ／ ｋｇ 降低 ＬＸＲα、ＮＦ⁃κＢ 表达和 ＩＬ⁃１β、ＴＮＦ⁃α 水平，升高
ＩＬ⁃１０、ＩＬ⁃４、ＴＧＦ⁃β 水平

［２１］

瘀久化热 黄连解毒汤 雄性 ＡｐｏＥ－ ／ －小鼠、
ＲＡＷ２６４􀆰 ７ 细胞　 　

２􀆰 ２８、４􀆰 ５５、９􀆰 １ ｇ ／ ｋｇ
０、 ５、 １０、 ２０、 ４０、 ８０、 １６０
μｇ ／ ｍＬ

降低 ＩＬ⁃１β、ＩＬ⁃６、ＴＮＦ⁃α 水平，升高 ＩＬ⁃１０ 水平；抑制
巨噬细胞向 Ｍ１ 型极化，促进巨噬细胞向 Ｍ２ 型极
化；抑制 ＮＬＲＰ３ 炎症小体激活

［２２⁃２３］

葛根芩连汤 ＡｐｏＥ－ ／ －小鼠 ３􀆰 １２、６􀆰 ２４、１２􀆰 ４８ ｇ ／ ｋｇ 降低 ＴＮＦ⁃α、ＩＬ⁃６ 水平，升高 ＩＬ⁃１０、ＴＧＦ⁃β 水平；抑制
巨噬细胞向 Ｍ１ 型极化，促进巨噬细胞向 Ｍ２ 型极化

［２４］

丹楂通脉丸 ＡｐｏＥ－ ／ －小鼠 ４􀆰 ４、８􀆰 ８、１７􀆰 ６ ｇ ／ ｋｇ 降低 ＴＮＦ⁃α、１Ｌ⁃１β 水平 ［２５］
心脉康方 雄性新西兰兔 ０􀆰 ２１、０􀆰 ８４ ｇ ／ ｋｇ 降低 ＩＬ⁃１β、ＩＬ⁃６ 水平 ［２６］
瘀血痹 ＳＤ 大鼠 ０􀆰 １、０􀆰 ２、０􀆰 ４ ｇ ／ ｋｇ 降低 ＩＬ⁃１β 水平；抑制 ＮＬＲＰ３ 炎症小体激活 ［２７］

瘀热酿毒 泻心汤 人脐静脉内皮细胞 ０、５、 １０、 ２０、 ５０、 １００、 ２００、
５００ μｇ ／ ｍＬ

降低 ＩＬ⁃１β、ＩＬ⁃６、ＴＮＦ⁃α 水平；保护内皮屏障；减弱血
管通透性

［２８⁃２９］

黄连温胆汤 ＡｐｏＥ－ ／ －小鼠 ９、１８、３６ ｇ ／ ｋｇ 降低 ＩＬ⁃１β、ＩＬ⁃１８ 水平；保护内皮屏障；增强斑块稳
定性

［３０，３４］

四妙勇安汤 ＡｐｏＥ－ ／ －小鼠 １１􀆰 ６１、２３􀆰 １４、３４􀆰 ９ ｇ ／ ｋｇ 降低 ＩＬ⁃１β、ＩＬ⁃１８ 水平；减弱血管通透性；增强斑块
稳定性

［３１，３５］

桂枝茯苓丸 ＡｐｏＥ－ ／ －小鼠 按成人与小鼠给药剂量换算
系数折算

降低 ＴＮＦ⁃α、ＩＬ⁃６ 水平；增强斑块稳定性 ［３２⁃３３］

活血清热解毒方 雄性 ＳＰＦ 级
Ｗｉｓｔａｒ 大鼠

１􀆰 ２、４􀆰 ８ ｇ ／ ｋｇ 降低 ＩＬ⁃６、ＩＬ⁃１β、ＴＮＦ⁃α、ＭＣＰ⁃１ 水平；保护内皮屏障 ［３６］

益气活血清
热解毒方

ＡｐｏＥ－ ／ －小鼠 ９ ｍＬ ／ ｋｇ 降低 ＩＬ⁃６ 水平和 ＪＡＫ１、ＳＴＡＴ３ 表达；保护内皮屏障 ［３７］

３􀆰 ２　 活性成分　 在 “血脉癥积” 理论指导下， 中

药活性成分干预动脉粥样硬化炎症进程同样呈现阶

段性特征。 为了便于系统阐述， 仍按上述 ３ 个阶段

进行梳理， 此分类主要反映各活性成分在相应阶段

的侧重作用， 同一成分在动脉粥样硬化不同阶段可

通过多靶点发挥协同效应， 临床应用时应结合复方

配伍进行整体考量。
３􀆰 ２􀆰 １　 瘀血阻滞阶段　 本阶段主要针对动脉粥样

硬化斑块形成早期的炎症激活状态， 以活血化瘀为

治则， 旨在疏通脉道， 相应活性成分大多源于活血

化瘀类中药， 关键靶点集中在 ＮＦ⁃κＢ 信号通路及

粘附因子水平。
姜黄素可通过降低前蛋白转化酶枯草溶菌素 ９

（ｐｒｏｐｒｏｔｅｉｎ ｃｏｎｖｅｒｔａｓｅ ｓｕｂｔｉｌｉｓｉｎ ／ ｋｅｘｉｎ ｔｙｐｅ ９， ＰＣＳＫ９）

表达和 ＩＣＡＭ⁃１、 ＶＣＡＭ⁃１ 等因子水平， 从而阻断

单核细胞向血管内皮的粘附与迁移［３８⁃３９］。
川芎嗪可通过抑制 ＮＦ⁃κＢ 亚基磷酸化， 从而

降低 ＴＮＦ⁃α、 ＩＬ⁃１β、 ＭＣＰ⁃１、 ＩＣＡＭ⁃１ 水平， 还能

降低 ＡｐｏＥ－ ／ －小鼠动脉粥样硬化斑块面积， 减轻斑

块内炎症细胞浸润［４０］。
人参皂苷 Ｒｂ３ 具有保护内皮屏障的作用， 可

通过调控相关 ｍｉＲＮＡ 及其下游靶点表达， 减轻 ｏｘ⁃
ＬＤＬ 诱导人主动脉内皮细胞损伤， 保护内皮屏障功

能， 从而抑制早期炎症反应［４１］。
３􀆰 ２􀆰 ２　 瘀久化热阶段　 本阶段以清热凉血为治则，
旨在清泄瘀热， 相应活性成分大多具有清热凉血或

清热解毒之功， 以小檗碱、 槲皮素、 三七总皂苷等

为代表， 其作用层次深化至细胞内部， 主要通过抑
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制 ＮＬＲＰ３ 炎症小体激活、 调控巨噬细胞向 Ｍ２ 型

极化来从源头遏制促炎因子风暴。
小檗碱可通过抑制 ＮＬＲＰ３ 炎症小体激活及 ＩＬ⁃６、

ＴＮＦ⁃α 等炎症因子的释放， 从而成为控制炎症放大

的关键活性成分［４２］。 此外， 它联合姜黄素时可协

同通过 ＳＴＡＴ６ 信号通路来抑制巨噬细胞向 Ｍ１ 型极

化， 并促进其向 Ｍ２ 型转化， 从而进一步减少炎症

因子释放， 协同增强抗炎效果［４３］。
槲皮素能降低 ＬＸＲα 表达， 有效抑制巨噬细胞

泡沫化水平［４４］， 同时下调 ＴＮＦ⁃α、 ＩＬ⁃６ 等炎症因

子水平［４５］， 在早期干预炎症反应中发挥重要作用。
三七总皂苷可通过调节生长停滞特异性蛋白 ６

（ｇｒｏｗｔｈ ａｒｒｅｓｔ⁃ｓｐｅｃｉｆｉｃ ｐｒｏｔｅｉｎ ６， ＧＡＳ６） ／髓样上皮细胞

受体酪氨酸激酶 （ＭＥＲＴＫ ｔｙｒｏｓｉｎｅ ｋｉｎａｓｅ， ＭＥＲＴＫ） ／
ＴＬＲ４／脾酪氨酸激酶 （ｓｐｌｅｅｎ ｔｙｒｏｓｉｎｅ ｋｉｎａｓｅ， ＳＹＫ） 等

信号通路， 抑制巨噬细胞向Ｍ１型极化， 并降低促炎因

子水平， 从而在炎症早期抑制细胞活化与浸润［４６］。
绞股蓝总皂苷可降低 ＴＮＦ⁃α、 ＩＬ⁃６ 等核心促炎

因子水平， 缓解炎症放大过程中的剧烈反应［４７］。
黄芪甲苷可抑制 ＮＬＲＰ３ 炎症小体相关蛋白表

达， 还能降低 ＮＬＲＰ３、 Ｃａｓｐａｓｅ⁃１ 蛋白表达和血清

ＩＬ⁃６、 ＴＮＦ⁃α 水平［４８⁃４９］。
３􀆰 ２􀆰 ３　 瘀热酿毒阶段　 本阶段病机关键在于 “毒

损脉络”， 以清热解毒、 化瘀散癥为治则， 相应活

性成分大多具有清热解毒之功， 但药性峻烈， 以虎

杖苷、 大黄素为代表， 它们通过强力抑制激活的炎

症通路， 降低血清炎症因子水平， 并兼顾保护内皮

屏障， 从而对抗结构性损伤， 稳定斑块。
虎杖苷可抑制内皮细胞炎症反应， 保护血管内

皮屏障功能。 细胞实验表明， 虎杖苷可通过抑制

ＪＡＫ２ ／ ＳＴＡＴ３ 信号通路， 减少 ＩＬ⁃６、 ＴＮＦ⁃α 分泌，
阻断炎症级联反应， 从而维护内皮屏障完整性［５０］。

大黄素可通过降低炎症因子水平来保护内皮屏

障功能， 延缓动脉粥样硬化进展［５１］。 在 ＡｐｏＥ－ ／ －小

鼠中， 它可通过调控 ＭＣＰ⁃１ 及干扰素⁃γ （ｉｎｔｅｒｆｅｒｏｎ⁃
ｇａｍｍａ， ＩＦＮ⁃γ） 来抑制炎症反应， 减轻血管内皮炎

症损伤， 从而发挥抗动脉粥样硬化作用［５２］。
基于 “血脉癥积” 理论， 中药活性成分在抗

动脉粥样硬化炎症中展现出与瘀血阻滞、 瘀久化

热、 瘀热酿毒病机演变高度契合的阶段性干预特

征。 同时， 动脉粥样硬化作为复杂网络性疾病， 单

一靶点干预往往存在局限， 而三七总皂苷、 黄芪甲

苷等成分可协同调控多条信号通路， 并兼顾调节细

胞极化等环节， 实现对动脉粥样硬化炎症网络的系

统干预。
具体见表 ２。

表 ２　 中药活性成分基于 “血脉癥积” 理论干预动脉粥样硬化炎症作用机制
病机阶段 名称 来源中药（功效） 研究对象 剂量 抗动脉粥样硬化作用机制 文献

瘀血阻滞 姜黄素 姜黄 （破血行气、
通经止痛）

成熟家兔 ０􀆰 ２％ 姜黄素混入玉米
颗粒饲料中给药

降低 ＰＣＳＫ９ 表达和 ＩＣＡＭ⁃１、ＶＣＡＭ⁃１ 水平 ［３８⁃３９］

川芎嗪 川芎 （活血行气、
祛风止痛）

ＡｐｏＥ－ ／ －小鼠 ２５、５０、１００ ｍｇ ／ ｋｇ 降低 ＮＦ⁃κＢ 表达和 ＴＮＦ⁃α、ＩＬ⁃１β、ＭＣＰ⁃１、
ＩＣＡＭ⁃１ 水平

［４０］

人参皂苷 Ｒｂ３ 人参 （大补元气、
复脉固脱）

人类主动脉内皮
细胞

２０、４０ μｍｏｌ ／ Ｌ 降低 ＴＮＦ⁃α、ＩＬ⁃６ 水平；减轻内皮细胞损
伤，抑制炎症反应

［４１］

瘀久化热 小檗碱 黄连、黄柏 （ 清热
燥湿、泻火解毒）

ＲＡＷ２６４􀆰 ７ 小鼠
单核巨噬细胞

０、 ５、 １０、 ２５、 ５０、 １００
μｍｏｌ ／ Ｌ

降低 ＩＬ⁃６、ＴＮＦ⁃α 水平；减少 Ｍ１ 型巨噬细
胞数量；抑制 ＮＬＲＰ３ 炎症小体激活

［４２⁃４３］

槲皮素 三七、银杏叶 （ 活
血化瘀、通络）

雌性成年ＡｐｏＥ ＫＯ
小鼠

１００ ｍｇ ／ ｋｇ 降低 ＬＸＲα 表达和 ＩＬ⁃１β 水平；降低巨噬
细胞泡沫化水平

［４４⁃４５］

ＲＡＷ２６４􀆰 ７ 巨噬
细胞

１００ μｍｏｌ ／ Ｌ

三七总皂苷 三七 （散瘀止血、
消肿定痛）

ＴＨＰ⁃１ 来源巨噬
细胞

５、１０、２０ μｇ ／ ｍＬ 降低 ＴＮＦ⁃α 水平；抑制巨噬细胞向 Ｍ１ 型
极化

［４６］

绞股蓝总皂苷 绞股蓝（清热解毒、
止咳祛痰）

ＡｐｏＥ－ ／ －小鼠 ３０ ｍｇ ／ ｋｇ 降低 ＩＬ⁃６、ＩＬ⁃１β、ＴＮＦ⁃α 水平 ［４７］

黄芪甲苷 黄芪 （补气升阳、
益卫固表）

ＧＫ 大鼠 ２０、４０ ｍｇ ／ ｋｇ 降低 ＮＬＲＰ３ 炎症小体活性和 ＩＬ⁃６、ＴＮＦ⁃α
水平，升高 ＩＬ⁃１０ 水平

［４８⁃４９］

瘀热酿毒 虎杖苷
虎杖（清热解毒、利
湿退黄、活血祛瘀）

人脐静脉血管内
皮细胞

１０、２０、４０ μｍｏｌ ／ Ｌ 降低 ＩＬ⁃６、ＴＮＦ⁃α 水平；保护内皮屏障；抑
制 ＪＡＫ２、ＳＴＡＴ３ 蛋白磷酸化

［５０］

大黄素
大黄（泻下攻积、清
热泻火、凉血解毒）

雄性 ＡｐｏＥ－ ／ －

小鼠
１０、２０、４０ ｍｇ ／ ｋｇ 降低 ＭＣＰ⁃１ 水平，升高 ＩＦＮ⁃γ 水平；保护

内皮屏障
［５１⁃５２］

　 　 此外， 中药活性成分与复方之间具有协同互补

关系， 如黄连解毒汤中的小檗碱、 血府逐瘀汤中的

川芎嗪等， 它们在复方中与其他药味相互配伍、 协

同增效， 从而发挥优于单一成分的整体疗效。 今后

８２０３
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可进一步从 “成分⁃靶点⁃通路⁃网络” 多层级解析

中药复方与活性成分之间的相互作用关系， 推动其

抗动脉粥样硬化作用的精准阐释与临床应用， 为相

关中西医结合防治提供更坚实的科学依据。
４　 结语

本文系统梳理了 “血脉癥积” 理论渊源， 阐

释了该理论核心病机瘀血与动脉粥样硬化炎症的内

在关联， 揭示了动脉粥样硬化炎症过程与 “瘀血

阻滞脉道， 郁而化热， 酿生瘀毒” 病机演变的高

度契合性。 基于此， 总结了以活血消癥、 解毒通脉

为核心的分阶段中医药干预策略， 体现了分期论治

与灵活辨证的统一， 通过多靶点来调控动脉粥样硬

化炎症网络， 展现了中西医结合防治本病的优势。
然而， 该研究领域仍存在若干问题有待深入探

索。 第一， 瘀血证候的生物标志物尚缺乏客观标

准， 未来可整合血液流变学 （全血黏度、 血流速

度）、 血流动力学 （血管阻力）、 血液成分 （纤维

蛋白原、 血小板聚集率） 等多维度指标， 联合多

组学技术构建流变学、 细胞因子、 代谢物病证结合

诊断模型。 第二， 中药复方多成分协同作用机制仍

有待深入解析［５３］， 需借助系统药理学、 网络药理

学等方法， 进一步阐明其成分、 靶点、 通路之间的

交互网络。 第三， 需开展大样本、 多中心的随机对

照临床试验以评估 “活血消癥， 解毒通脉” 方案

延缓动脉粥样硬化进展、 稳定斑块的长期疗效与安

全性， 为相关中西医结合防治提供更充分的依据。
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