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　　血瘀证与活血化瘀研究一直是传统中医药学和中西医结合

研究中最为活跃的领域。自 20 世纪六七十年代以来 , 中国中医

研究院西苑医院血瘀证与活血化瘀研究课题组在继承传统中医

的基础上 ,注重创新和发展 , 经过三代人 、前后 40 余年的连续攻

关 ,在血瘀证基础理论 、活血化瘀方药治疗冠心病和介入治疗后

再狭窄作用机制 、血瘀证诊断和疗效判定标准及防治冠心病和

动脉粥样硬化新药研制开发等研究方面皆取得突出成果 , 推动

了中医药现代化研究的进程 , 带动了中医药学基础和临床研究

的发展。本课题被评为 2003 年度国家科学技术进步一等奖 ,成

为建国以来我国在传统中医药研究领域的历史最高奖项。

　　传统中医药学关于血瘀证的认识 , 涉及多方面内容 , 如“血

行失度”“血脉不通”等 , 可有“内结为血瘀”“污秽之血为血瘀”

“离经之血为血瘀”和“久病入络为血瘀”等不同类型;临床症状

和体征有舌质紫暗或瘀斑 、痛有定处 、　瘕积聚等。但是 ,“血瘀

证和活血化瘀”内涵的阐释还相对缺乏客观的描述和科学的界

定。血瘀证与活血化瘀研究课题组将血瘀证的病因病机 、整体

宏观的临床症状和体征描述与现代医学微观病理生理改变相结

合 ,进行系统比较 、归纳 、分析研究 , 证明血瘀证与血液循环和微

循环障碍 、血液高黏滞状态 、血小板活化和黏附聚集 、血栓形成 、

组织和细胞代谢异常 、免疫功能障碍等多种病理生理改变有关 ,

其中以心脑血管病为主 ,也可包括感染 、炎症 、组织异常增殖 、免

疫功能和代谢异常等多种疾病 ,发展了血瘀证理论 , 揭示了血瘀

证的科学内涵。

　　在传统中医活血化瘀中药古代文献论述的基础上 , 本课题

组经过大量的临床实践观察和系统的基础实验研究 , 从临床实

际应用出发 ,进一步规范了活血化瘀中药分类方法 , 将常用活血

化瘀中药分为和血药 、活血药和破血药三类:①和血类药物指有

养血 、和血脉作用者 , 包括当归 、丹参 、生地黄 、鸡血藤等 6 种;②

活血类药物指有活血 、行血 、通瘀作用者 ,包括川芎 、红花 、三七 、

牛膝等 20 种:③破血类药物指破血消瘀作用峻猛者 ,包括大黄 、

水蛭 、三棱 、莪术等 11 种。同时证明活血化瘀类中药的作用机

制主要在于活其血脉(改善心脑血管功能 、血液物理化学性状 、

血小板及凝血系统功能 、微循环等生理功能)、化其瘀滞(抗心肌

缺血 、脑缺血 , 抑制血小板聚集 ,抗凝 、抗血栓形成等)。此外 ,本

课题组还证实活血化瘀药物具有以下作用:抑菌 、抗病毒 , 抑制

炎症反应 ,治疗感染性疾患;调节免疫功能 ,加强机体免疫 ,提高

抵抗力 , 用于感染性疾患;抑制免疫反应 ,用于免疫性疾患或器

官移植等;抑制组织异常增殖 , 治疗恶性组织增殖(肿瘤)或良性

组织增殖(息肉 、瘢痕)等。为拓展活血化瘀方药的临床应用范

围 、提高临床用药的针对性提供了科学的依据 。

　　在四诊八纲辨证的传统中医诊断基础上 , 本课题组采取宏

观与微观结合 、定性与定量结合 、辨证与辨病结合 ,首先制定了

包括临床症状 、舌象 、脉象等内容的血瘀证诊断标准 ,同时采用

临床流行病学方法 , 对血瘀证临床症状 、体征 、血液流变学 、血小

板功能和血栓形成状态等进行综合分析 ,提出了血瘀证定量诊

断方法;对血瘀证舌诊 、腹诊进行系统研究 ,发现瘀血腹证与血

瘀证的主要表现有较好相关性 , 舌质的“质”分量值与血瘀证的

轻重密切相关 , 丰富了血瘀证的量化诊断。对冠心病血瘀证病

人血小板结构 、功能及冠状动脉病变程度等进行了病证结合的

血瘀证研究 , 建立了冠心病血瘀证的辨证标准及疗效评价标准 ,

成为中医临床病证结合诊断方法的一个范例 , 使血瘀证的诊断

无论在宏观整体还是在微观病理生理改变的诊断方面皆有法可

依 , 有标准可据 ,得到了国内外学术界的普遍认可。本项研究制

定的“血瘀证诊断标准”“冠心病心绞痛诊断标准及疗效判定标

准”均被国家《中药新药临床研究指导原则》采用 , 成为学术界和

国家认可的临床诊断 、治疗 、疗效评价 、新药研制及学术交流的

标准。经检索中国科学引文数据库 CSCD2000、清华全文期刊

数据库引文字段(1994—2002)及中国生物医学文献数据库引文

字段(CBM disc 1980—2002)引文光盘数据库 , “血瘀证诊断试行

标准” 、“血瘀证诊断标准”和“冠心病心绞痛中医辨证试行标准”

被引用达 232 次 ,“冠心病心绞痛疗效评定标准”被引用 43 次。

其中血瘀证诊断标准的应用涉及中医内 、外 、妇 、皮科 、气功等科

和现代医学呼吸 、消化 、循环 、泌尿 、内分泌 、血液 、运动 、神经系

统等 40 余种疾病 ,产生了广泛的学科辐射作用。

　　长期以来 , 活血化瘀方药主要用于跌打损伤 、　瘕积聚 、妇

科疾患等病证 , 较少用于冠心病的治疗。本课题组根据传统中

医药学关于血瘀证的理论认识 ,病证结合 , 将冠心病的主要病理

环节如血栓形成 、血小板活化 、血管狭窄 、痉挛等和血瘀证联系

起来认识冠心病发生的中医病因病机 , 认为冠心病无论虚实 ,

“心血脉瘀滞 、不通则”痛总是其病因病机的一个重要方面。首

先倡导用活血化瘀方药治疗冠心病心绞痛 、心肌梗死 , 临床疗效

较传统的宣痹通阳法有了明显提高 ,并从血液生物流变学 、血小

板功能 、细胞生物活性因子 、基因蛋白表达的分子水平揭示了活

血化瘀方药治疗冠心病的作用机制 , 使活血化瘀成为现代中医

临床治疗冠心病的主流和首选疗法。同时 ,首先倡导采用随机 、

双盲 、双模拟 、多中心的临床研究方法客观评价活血化瘀方药治

疗冠心病的安全性和有效性 , 显著提高了中医药临床研究的科

学水平。 20 世纪 80 年代以来 ,冠心病的治疗进入了冠状动脉

介入治疗时代 , 但介入治疗后的再狭窄成为限制冠心病介入治

疗长期疗效的难点和焦点 , 2000 年以前 , 尽管现代医学应用许

多新的药物和机械方法加以干预 ,但冠心病介入治疗后再狭窄

发生率仍在 30%左右。本课题组针对再狭窄形成的病理生理

改变如血管内膜损伤 、平滑肌细胞增殖 、胶原沉积等 ,认为再狭

窄的形成和中医血脉瘀滞相关 ,首创活血化瘀制剂防治冠心病

　　1)本课题获 2003年度国家科学技术进步一等奖
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介入治疗后再狭窄 ,实验证明活血化瘀制剂可干预再狭窄形成

的许多病理环节 ,临床研究证明此类药物可减少介入治疗后冠

心病心绞痛复发 ,预防再狭窄形成 , 为这一国内外心血管病防治

研究领域的难题开辟了中医药治疗的新途径。由于血瘀证病理

生理改变和活血化瘀方药作用机制的揭示 , 活血化瘀方药在临

床各科得到了普及应用 , 如急腹症 、妇科病 、风湿疾病 、脑血管

病 、骨伤科疾病 、五官科疾病 、肿瘤等 , 显著提高了中医临床疗

效 ,同时也促进了国际间的学术交流 , 某些活血化瘀方药的临床

疗效在一定程度上得到了国际范围内的认可。

　　在基础研究及中药新药开发研究中 , 创建了多种血瘀证动

物模型和心血管疾病模型 , 如中国小型猪冠状动脉血栓形成模

型 、心肌细胞损伤模型 、家兔髂动脉和猪冠状动脉介入治疗后再

狭窄模型等;建立了许多较为先进的实验方法 , 如血液流变学观

察 、舌质微循环观察等 , 构建了血瘀证和活血化瘀方药研究的现

代化技术平台 ,得到全国范围内的推广应用。在此基础上 ,本课

题组对 23 种常用的活血化瘀药 、8 个经典古方和大量古方 、验

方 、研制方 、单味药及活血化瘀中药有效成分和部位进行深入系

统的实验研究 , 进一步揭示了活血化瘀方药的作用机制和治疗

规律。与兄弟单位合作首次完成冠心Ⅱ号(冠心片 、精制冠心

片)的系统药效 、毒理和临床基础研究 , 在国内外产生了重大影

响。同时和兄弟单位合作开发了数种心血管病中药新药 , 特别

是与地奥心血康药厂合作负责完成全部药理研究的迪奥心血

康 ,各类药物累计产值已达 40 亿元 ,在国内外产生重大影响。

日本仿制冠心 I I 号制成冠心颗粒 , 畅销日本及东南亚 , 国内各

地也纷纷仿制 , 在冠心Ⅱ号方的基础上加减化裁 , 衍化出一系列

新药 , 推动了全国中药新药 ,特别是治疗心脑血管病的新药的大

发展 , 为中医药现代化走向世界起到了示范作用 , 推动了中医药

的科学技术进步。
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　　20 世纪 70 年代中西医结合以活血化瘀为主治疗急性心肌

梗死(AM I),可使急性心肌梗死病死率由单纯西医内科保守治

疗的 30%下降至 13%～ 16%, 但 80 年代以后 ,进入梗死相关动

脉血运重建 、溶栓或经皮冠脉介入(PCI)使闭塞的冠状动脉再

通 ,恢复心肌灌注 , 从而挽救缺血心肌 ,缩小梗死面积 , 保护心室

功能 ,改善病人近远期预后 , 已成为当今治疗急性心肌梗死最

有效的方法 , AM I 的病死率已下降 5%～ 7%, 中西医结合治疗

AM I的许多优势已风光不在[ 1] 。随着包括静脉溶栓 、冠状动脉

内溶栓 、经皮冠状动脉腔内成形术(PTCA)、冠状动脉内支架置

入(stenting)以及冠状动脉搭桥术等再灌注治疗的技术成熟与

普及 ,目前美国每年 89 万例 ,我国每年也近 10 万例病人接受再

灌注治疗 ,并且还以每年 30%～ 50%的速度增加。再灌注治疗

是冠心病 AM I 治疗的里程碑 ,从被动 、保守转为主动 、积极的血

运重建 ,挽救了无数病人的生命 , 但再灌注治疗后也产生了新的

治疗难题和困惑 , 如并发的无再流现象(no - reflow phe-

nomenon)[ 2 , 8] 、急性血栓形成 、再狭窄 、再灌注损伤 、左室重构加

重的心功能损伤等 ,上述情况有些实际上是心肌缺血的延续和

叠加 ,由于心肌组织未能得到真正再灌注 , 而是继续缺血 , 故损

伤加重 , 后果严重甚至危及病人生命。另外有的由于早期心室

扩大和重构 、心力衰竭 、心律失常等并发症发生率高 、预后差。

再灌注带来了生机 ,但也出现了新的问题 , 且亟待解决。由于这

些问题均产生于再灌注治疗后 ,我们姑且将此称为“后再灌注时

代难题” ,尽管现代医学从药物应用如血小板糖蛋白Ⅱb/ Ⅲα受

体拮抗剂阿昔单抗 、氯比格雷干预 , 药物洗脱支架(雷帕霉素)的

采用 ,以及 PCI时使用远端保护钢丝或血栓抽吸旋切导管等 ,有

一定进展但仍不理想 , 有些远期效应尚不得而知。故在后再灌

注时代的治疗中 ,中西医结合值得进一步探索 。

1　血瘀络阻与微循环障碍

冠状动脉微循环的完整性和充分的组织灌注是再灌注成功

的真正标准。一旦发生了无再流等难题 , 再成功的 PCI 都是失

败的 , 甚至是有害的 、得不偿失的
[ 3 , 4]

。血管性无复流指 PCI 或

支架置入成功后冠状动脉血流未达正常 T IM I 3 级(≤YIM I 2

级)发生率为 10%～ 30%, 心肌梗死再灌注性无再流指 PCI 成

功后 , 心肌水平无再灌注即组织无再流发生率约 30%～ 40%。

心肌声学造影(M CE)研究发现 , AM I 急诊 PCI 后冠状动脉血流

为 T IM I 2 级者 ,M CE 均显示组织无再流(缺血面积超过 PCI 前

的 25%),即使冠状动脉血流恢复 T IM I 3 级 , 仍有 16%～ 32%

病人存在心肌水平无再流或无再灌注[ 5 , 6] 。 Bolognere最近研究

表明通过对 124 例 AM I病人 PTCA前后 M CE 平均随访时间为

(46±32)个月 , 证实微循环功能障碍是心源性死亡和联合事件

(心源性死亡 、再感染和心力衰竭)的独立预测因素。 再灌注的

临床实践告诉我们 , 不仅要重视心外膜冠状动脉血流 , 还应重视

冠状动脉微循环的血流。过去 20 年由于方法学的限制 ,冠状动

脉微循环这个重要的领域相对的沉寂 , 随着心血管影像学技术

的快速发展 , 冠状动脉造影 、核素扫描 、血管内超声 、核磁共振 、

正电子发射断层摄影 、单光子发射断层摄影 、心肌声学造影等技

术 , 使评价心肌血流灌注和存活心肌成为可能[ 7 , 8] 。尤其 M CE

应用微泡造影剂 , 在二维超声上可见心肌对比增强 , 通过计算机

自动图像采集和分析技术 , 可准确对心肌血流灌注定量分析。

微循环的完整被损害及充分的组织灌注受阻作为后再灌注时代

的主要困惑之一 , 已经备受瞩目。 有人说“回顾再灌注历史 , 过

去 20 年基本上是心外膜冠状动脉再灌注的 20 年 , 相信未来的

10年将是微循环灌注的 10 年” 。

冠状动脉微循环障碍的中医认识应属心脉受损 ,血瘀络阻 ,
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