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从“热深厥深”探讨脓毒症“大循环-微循环”
失耦联的发病机制和辨治思路
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［摘要］ 通过梳理现代研究并结合临床实践，诠释“热深厥深”与脓毒症“大循环-微循环”失耦联的相关

性及其在脓毒症防治中的临床应用。认为“热深”对应大循环层面的外周血管扩张及高代谢状态，“厥深”

则体现微循环层面的灌注不足及氧利用障碍，二者交互为患，构成脓毒症“大循环-微循环”失耦联的核心

矛盾。从“热深厥深”的中医内涵出发，结合现代医学研究，阐释脓毒症从炎症瀑布到氧利用障碍的系统性

病理演变过程，据此提出治疗原则为早期宜清热泻火以透达郁阳，进展期宜通下逐瘀以疏通脉络，恢复期宜

调和阴阳以畅达气血。

［关键词］  脓毒症；热深厥深；大循环；微循环；失耦联

脓毒症是指由感染引起的全身炎症反应综合

征，严重时可导致器官功能障碍和循环衰竭［1］，病

死率高达 16%~33%，是临床危重症患者的主要死

因［2］，早期诊断及精准治疗仍是全球重症医学领域

所面临的重大挑战。脓毒症中“大循环-微循环”

失耦联指宏观血流动力学指标在干预后表面改善，

而微循环灌注障碍与组织氧利用持续受损难以纠

正［3］，是导致多器官功能障碍综合征 （multiple 
organ dysfunction syndrome，MODS） 的关键机制，

其原因在于全身炎症反应对血管系统不同层级的持

续损伤［4］。“热深厥深”源自《伤寒论》，指热邪内

伏愈深，四肢厥冷愈甚，体现出阳极似阴、热极似

寒的病机特征。我们认为，脓毒症中过度的炎症反

应及免疫调控失衡所致的外周血管扩张与高代谢状

态，以及伴随的微循环灌注不足和氧利用障碍，在

病理特征上与“热深厥深”所揭示的病机高度契

合。因此，本文拟从“热深厥深”出发，探讨其与

脓毒症“大循环-微循环”失耦联在病理进展中的

动态一致性，进而探索在“热深厥深”理论指导下

脓毒症分期诊疗策略，为其临床精准施治提供参考。

1　“热深厥深”的中医内涵与现代诠释

1. 1　“热深厥深”的中医内涵

“热深厥深”最早见于《伤寒论·辨厥阴病脉

证并治》，即“伤寒一二日，至四五日而厥者，必

发热，前热者，后必厥，厥深者，热亦深，厥微

者，热亦微”，此为张仲景对“凡厥者，阴阳气不

相顺接，便为厥”在热厥证中的具体阐释，揭示了

病邪由表及里，邪热内伏，阳气郁遏，最终导致阴

阳格拒。此“厥”之本义，乃阴阳气不相顺接，致

使四肢失于温煦、里外通达失衡；而“热”则指邪

热内壅，阳气内陷、郁遏不达，此即厥形成之由。

正如尤怡在《伤寒贯珠集》中所言：“阳胜而阴格

者，其厥非真寒也，阳陷于中，而阴见于外也”，

热邪深伏，孤阳燥盛，阳气束遏于内，形成内热壅

盛之真热；而四肢为诸阳之末，因阳气郁遏、难以

达外，四末失于温煦，遂呈现肢体逆冷之假寒征

象。此真热假寒之态，虽见手足逆冷之象，却非少

阴寒甚，而热盛极伏于内，即胸腹灼热、烦渴便

秘，阳愈燥盛，则格阴之力愈强，即手足逆冷愈

重。因此，此类证候刻下不宜妄投温阳滋补之法，

以免助热加重厥逆；治当以清解内热为要，务使阴

阳之气复相顺接。
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1. 2　“热深厥深”的现代诠释

从现代病理生理角度来看，邪热伏内、阳气郁

遏之状态，与脓毒症高炎症状态下的外周血管反应

性异常、微循环灌注失调相一致。具体而言，过度

的炎症反应激活交感神经系统，使中心血流量相对

集中而外周血流量减少，外周血管反应失常［5］，此

即阳气内陷、郁遏不达，四末失于温煦的微观体

现，反映“厥”之形成；而炎症介导的血管内皮功

能障碍及微血管通透性增加，引发组织末梢缺氧与

能量代谢异常，进而导致微循环灌注失调［6］，此即

“邪热内壅、营血受损”的病理基础。由此我们认

为，《伤寒论》中“热深厥深”视域下的阴阳气不

相顺接，实为现代医学中心灌注-外围灌注失衡的

中医理论映射。“热深厥深”的病机演化可概括为

由热入营血至气血逆乱的递进过程，邪热内伏，故

而枢机郁闭、清阳不达、四末厥冷，终至阴阳格

拒。其核心在于阳气运行障碍，当热郁而不透，邪

热内炽，进而阳气郁闭于内，格阴于外，则阴阳失

交，寒象外显。正如阳极似阴，热极似寒，其核心

在于格拒。

从病理学角度来看，“热深厥深”所揭示的

“内热外厥”并非单纯体温分布差异，而是一种能

量与灌注不相匹配的状态。我们认为，脓毒症中高

代谢-低利用、中心高流量-末梢灌注障碍的失耦

联，可视为“热深厥深”的现代内涵。热者，代谢

之火；厥者，灌注之衰。热愈深，则代谢愈亢、炎

症愈剧、氧耗愈高；厥愈深，则微循环灌注愈低、

氧利用障碍程度愈重、细胞功能愈衰。二者互为表

里，形成真热假寒的系统失衡状态。因此，“热深

厥深”不仅是张仲景对热厥证的临证总结，也从整

体功能失调的角度揭示了内热-外厥、中心-外围

的动态关联，与现代医学“大循环-微循环”失耦

联理论相一致。

2　“大循环-微循环”失耦联的现代病理学机制

“大循环-微循环”失耦联是脓毒症进展过程

中全身炎症反应对血管系统多层次损伤的集中体

现，其核心机制可概括为炎症失衡-内皮损伤-凝
血异常-氧利用障碍的连续演变。

脓毒症发生时，病原体相关分子模式（PAMPs）
触发免疫反应失衡，促使肿瘤坏死因子-α（TNF-α）、

白细胞介素-1β （IL-1β）、白细胞介素-6 （IL-6）等

炎症介质大量释放［7］。这些炎症介质诱导内皮细胞

黏附分子高表达，损害血管舒缩功能并增加毛细血

管通透性，激活基质金属蛋白酶-9和透明质酸酶，

降解内皮糖萼层［8］。糖萼破坏后，血浆蛋白外渗、

组织水肿及白细胞黏附进一步加重，导致微循环灌

注异质性和局部血流淤滞，形成以毛细血管渗漏和

灌注失衡为特征的微循环障碍［9］。在此基础上，内

皮损伤暴露内皮下结构，诱导血小板活化并与中性

粒细胞相互作用，共同形成微血栓。中性粒细胞可

经 NETosis 释放胞外诱捕网 （NETs），在清除病原

体的同时造成微血管机械性阻塞，并增强接触性凝

血激活。同时，组织因子驱动的凝血酶生成进一步

促进纤维蛋白形成与微血管栓塞，表现为 D-二聚

体升高和血小板消耗；而凝血激活又可反向加重炎

症反应，形成炎症与凝血相互促进的恶性循环［10］。

尽管液体复苏及血管活性药物可改善平均动脉

压和心输出量等大循环指标，但微循环层面的持续

低灌注和血流异质性往往难以同步纠正。炎症介质

与氧化应激共同损伤线粒体功能，抑制氧化磷酸

化，使细胞氧利用受限，形成循环指标改善而组织

氧代谢仍异常的病理状态［11］。这种“大循环－微

循环”失耦联最终影响器官灌注与细胞功能，推动

MODS的发生发展。

3　“大循环-热深”与“微循环-厥深”的机制交互

脓毒症本质上是炎症驱动下“大循环-微循环”

协同失序的过程，其病机特点与中医学“热邪内

陷、营血俱伤”高度契合。大循环层面的“热深”

主要表现为高代谢与外周血管异常扩张，微循环层

面的“厥深”则体现为灌注障碍与氧利用受限，二

者相互促发，推动气血运行紊乱，最终导致阴阳格

拒和耦联障碍。

3. 1　大循环-热深

“热深”阶段的病机核心在于壮火食气，即过

度亢盛的病理之火损耗人体正气，与现代医学所描

述的全身性高代谢反应类似。分子层面，内毒素激

活Toll样受体 4（TLR4），启动核因子-κB （NF-κB）
通路，促使 TNF-α、IL-1β 等促炎因子大量释放，

引发氧耗增加、乳酸堆积及代谢紊乱，临床上可伴

混合静脉血氧饱和度波动、应激性高血糖等改变［12］，

这与中医热盛伤津所致的口渴引饮、溲少便秘、舌

燥苔干等表现相似。炎性介质促使外周血管异常舒

张，血流加速但分布紊乱，形成“高排低阻”状

态，心输出量增加，但氧摄取率下降［13］，病态亢

进伤损元气之本，此即中医学“壮火食气”之义。

细胞层面，线粒体损伤导致三磷酸腺苷（ATP）
合成效率下降，乳酸进一步堆积，混合静脉血氧饱

和度异常升高［14］，揭示了“火蚀元气，气阴两衰”
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的病理基础。若火热进一步内陷营血，可见舌绛无

苔、斑疹隐隐等症，并伴随凝血激活与炎症加重，

如凝血酶生成、D-二聚体升高［15］。此时免疫系统

已现耗竭之象，CD4⁺ T细胞凋亡增加，调节性T细

胞比例失衡［16］。正如《素问·评热病论篇》所言：

“邪之所凑，其气必虚”，郁热耗正、正虚助邪，二

者互为因果，胶结不解，进则大伤真阴，终至“手

足厥逆、阴阳不交”的厥深之态。

3. 2　微循环-厥深

“厥深”之变，根在枢机不利，输达不畅，血

瘀于内而阳不外达，气机郁遏，三焦失司，临床可

见爪甲口唇青紫、舌下络脉迂曲、四肢阴冷厥逆，

此非寒凝，而是阳郁血瘀的结果。微血管内皮在炎

症反应中遭受三重损伤：其一，内皮连接结构受

损，屏障稳定性下降，此即“热蕴气阻”；其二，

糖萼破坏后通透性增加，血浆蛋白外渗、组织水肿

加重，即“血瘀水停”；其三，NETs释放、血小板

活化及凝血级联进一步促进微血栓形成，即“瘀热

互结”［17］。这些改变共同造成微血管腔狭窄、血流

淤滞和灌注异质性，可视为“瘀热阻络”的现代病

理基础。此外，交感神经过度激活虽有助于维持中

心循环灌注，却会加重外周微循环血流再分布［2］。

因此，临床上可出现血压相对维持而肢端温度下

降、毛细血管再充盈时间延长等表现，正是“热深

厥深”之内真热外假寒的具体体现。

炎症加重与交感神经激活，可视为中医阳郁化

火的分子基础，与“瘀热不解”状态相对应。阳热

内郁，阻碍气血津液输布，枢机不畅，气阻、水

停、瘀血由生；日久瘀热胶结不解，阻碍阴阳转

化，久则阴阳不相顺接，厥逆应运而生，进一步加

重枢机不畅，终致“热深厥亦深，厥深热亦深”的

恶性循环。

3. 3　阴阳格拒、气血逆乱-耦联障碍

《素问·阴阳别论篇》言：“阴争于内，阳扰于

外，魄汗未藏，四逆而起。”当大循环之火热迫血

与微循环之阳郁血瘀交互为患，临床可见舌质紫

暗、苔焦黑如炭或光亮全无，脉象沉细而数。此

时，气血运行失常，脏腑功能几近衰竭，内热灼津

耗元，手足厥逆不解，终致阴阳离决，而见大肉尽

脱、喘促息微之危候。其病机演变与现代医学循

环 代谢失衡终末状态类似，此时微循环障碍引发

多器官功能失衡：肠道黏膜屏障破坏，细菌与内毒

素移位；肾皮质灌注下降，进展为少尿型急性肾损

伤；脑微循环受损，则出现意识障碍［18］。这些病

理改变互相促进，终致MODS的发生。

4　基于“热深厥深”的脓毒症分期治疗策略

脓毒症之危在于“热深”与“厥深”互为因

果、阴阳格拒，治疗当以清里热而通外厥为纲，切

不可妄投温补，当使邪有出路而气血得通。治疗时

需把握热邪郁闭程度，分阶段采用清热泻火、通下

逐瘀、调和阴阳之法，与现代医学调控炎症反应、

改善微循环、恢复器官灌注的治疗原则相符。

4. 1　早期热盛：清热泻火以透达郁阳

郁热蕴结不解为脓毒症“热深”之根源，治当

清热泻火，透邪外达，使郁阳得伸，热有出路。临

床可用白虎汤、黄连解毒汤、犀角地黄汤等中药汤

剂，以及血必净等中药注射剂。脓毒症早期多以气

分实热为主，表现为高热烦渴、汗出、脉洪大等阳

明热盛之象。《素问·至真要大论篇》云：“热者寒

之。”临床可首选白虎汤清气分实热、清热生津。

白虎汤以石膏为君，辛甘大寒，配合知母滋阴降

火，正如 《伤寒论·辨厥阴病脉证并治》 所云：

“伤寒脉滑而厥者，里有热，白虎汤主之”。现代研

究显示，白虎汤联合血必净注射液可降低患者体温、

中医证候积分及急性生理与慢性健康状况评分Ⅱ 
（APACHEⅡ）评分［19］；白虎汤方中石膏可调控下

丘脑体温调节中枢，降低 Na⁺/Ca²⁺比值并抑制Toll 
样受体4（TLR4） /NF-κB信号通路，降低血清 IL-6、
TNF-α 表达水平［20］。若气分热盛兼见热毒壅盛，

临床表现为高热不退，烦躁不安，口燥咽干，甚则

错语不眠，小便黄赤，大便秘结，舌质红、苔黄

燥，脉数有力等，可选用《外台秘要》中的黄连解

毒汤。该方为苦寒直折、清热解毒之代表方。现代

研究显示，黄连解毒汤辅助治疗可缓解脓毒症患者

全身炎症反应并改善血管内皮功能［21］，且该方可

通过抗炎、抗氧化、免疫调节及代谢调控等多靶点

作用参与炎症反应调节［22］。若火热深入营血，见

斑疹隐隐、舌绛脉数等血分热象时，则需犀角地黄

汤凉血散瘀。现代研究表明，犀角地黄汤联合针刺

治疗可有效改善脓毒症临床症状，降低APACHEⅡ
评分与序贯器官衰竭评估（SOFA）评分［23］；同时

该方可通过调控 M2 型丙酮酸激酶 （PKM2） 介导

的一碳代谢途径，抑制巨噬细胞促炎因子释放，减

轻脓毒症相关炎症反应与器官损伤［24］。方中水牛

角除血分之热毒，其富含角蛋白多肽，能调控核因

子 E2 相关因子 2（Nrf2）/血红素加氧酶-1（Hmox-1）
和 NF-κB 通路介导的氧化应激和炎症反应［25］；犀

角地黄汤中配伍赤芍活血凉血，现代研究表明其提
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取物可抑制糖原合成酶激酶 3β 所介导的凝血、炎

症细胞趋化、细胞黏附等多个病理环节，从而减少

血栓形成［26］，为凉血解毒、透热转气治法提供了

分子层面的解释。对于火热壅盛伴凝血功能障碍

者，随机对照试验［27-28］证实，血必净联合常规治

疗可改善患者凝血功能、降低炎症水平并缩短 ICU
住院时间，显著降低 SOFA评分。血必净为《医林

改错》血府逐瘀汤化裁而成，兼顾清热与活血之

需。在此阶段用药需谨守“透热转气”原则，避免

冰伏邪气，如白虎汤配伍粳米护胃，犀角地黄汤配

伍生地黄滋阴，祛邪不伤正。如此则火热得清，郁

阳得伸，气血周流复常，阴阳气复相顺接。

4. 2　进展期：通下逐瘀以疏通脉络

当火热与瘀血互结，瘀热交织不解，治当通腑

泄热，破瘀散结，使邪有出路，瘀去新生。临床多

采用大承气汤、大黄牡丹汤、桃核承气汤等方剂。

当瘀热互结成阳明腑实证时，当予大承气汤，临床

表现更适合脓毒症高热状态下的“热深”为主、腹

胀便秘突出者。方中大黄荡涤肠胃、破血逐瘀，芒

硝软坚散结，厚朴、枳实行气破结，四药相伍，共

奏急下行气之功。基础研究［29］显示，大承气汤可

以减少肠组织炎症细胞浸润以及 IL-6、TNF-α等促

炎因子表达，提高紧密连接蛋白Occludin水平，修

复肠黏膜损伤。大黄为君，荡涤胃肠、破血逐瘀、

推陈出新，还可调节肠道菌群结构，维持肠黏膜屏

障功能［30］。一项随机对照临床试验［31］表明，单味

大黄颗粒剂联合常规治疗可降低脓毒症患者C反应

蛋白及白细胞计数水平，降低APACHEⅡ评分。对

于瘀热互结者，大黄牡丹汤及桃核承气汤更为适

宜。大黄牡丹汤主治湿热瘀滞之肠痈，以右少腹疼

痛拒按，甚则局部肿痞，右足屈而不伸，时时发

热，舌苔黄腻、脉滑数为临床特征，适用于脓毒症

合并右下腹固定痛、局部炎性浸润或脓肿形成倾向

者。桃核承气汤主治瘀热互结之下焦蓄血证，以少

腹急结，小便自利，神志如狂或烦躁谵语，至夜发

热，舌质暗红、脉沉实而涩为临床特征，适用于脓

毒症合并凝血功能障碍、谵妄或精神症状突出者。

两方均以大黄通腑泄热为核心，佐以桃仁活血破

瘀，使瘀热之邪从下而解。现代研究显示，大黄牡

丹汤合大柴胡汤可改善脓毒症肠功能障碍患者炎症

指标、乳酸水平，降低 APACHEⅡ评分，并缩短

ICU住院时间［32］；桃仁承气汤可改善脓毒症（毒瘀

营血证） 患者炎症反应、氧合功能及器官功能评

分［33］；其机制与抑制高迁移率族蛋白B1（HMGB1） /

TLR4/NF-κB 通路，改善肠屏障功能及菌群稳态有

关［34］。临床应用时，当患者出现腹胀便秘、舌苔

黄燥，即便未见典型“痞满燥实”，也应果断通下，

以免瘀热胶结、邪无出路。

4. 3　恢复期：调和阴阳以畅达气血

患者恢复期热邪羁留而气阴两伤，呈现脉微肢

冷而胸腹灼热之阴阳格拒危候，此即“阴阳气不相

顺接”之变证。治当调和阴阳、益气活血，使气行

则血行，营卫复常。临床上常用参附注射液，中药

可选人参、附子、黄芪、西洋参等［35］。参附注射

液源自《圣济总录》参附汤，人参与附子相须为

用，温阳益气、救逆固脱。临床研究证实，针对脓

毒症合并高乳酸水平患者，常见四肢厥冷、皮肤花

斑、脉微欲绝等表现，参附注射液联合治疗可降低

其乳酸水平，改善平均动脉压，并降低 SOFA评分

和 APACHEⅡ评分［36］；基于侧流暗场成像技术发

现，参附注射液能够显著改善脓毒症休克患者舌下

微循环，增加总血管密度、灌注血管密度和微血管

血流指数，同时逆转内皮功能障碍生物标志物表达

水平，降低 APACHEⅡ评分和 SOFA评分，并减少

血管加压药给药时间和EICU住院时间［37］。以上研

究均提示，参附注射液能够改善患者循环状态，其

机制可能与抑制内皮功能障碍和血管舒张作用有

关。基础研究显示，参附注射液能够调节 NOD 样

受体热蛋白结构域相关蛋白 3（NLRP3） /半胱氨酸

天冬氨酸蛋白酶-1（Caspase-1）［38］和磷脂酰肌醇 3-
激酶-蛋白激酶B（PI3K-AKT）等信号通路表达［39］，增

强自噬活性，减少细胞凋亡，抑制炎症反应和氧化

应激等途径，改善脓毒症相关器官功能障碍和微循

环灌注不足。此外，黄芪具有扶正固本、补中益气

之效，被广泛应用于感染性疾病中［40］。研究［41］表

明，高剂量黄芪颗粒能够调节脓毒症患者T淋巴细

胞亚群分布和自然杀伤细胞水平，降低血清血小板

活化因子水平，改善患者生活质量，具有调节免疫

失衡、补益正气的作用。此阶段，治疗需遵循“阴

中求阳”原则，既防温燥伤阴，又增强全身免疫

力，体现阴阳互根之道。

5　结语

“热深厥深”揭示了脓毒症内热外厥、真热假

寒的本质，与现代医学所认识的高炎症驱动下的高

代谢状态及继发的微循环灌注障碍高度吻合。“热

深”对应全身炎症反应下的高代谢、高消耗及外周

血管扩张状态；“厥深”则反映微循环灌注不足、

氧利用障碍、细胞性缺氧。二者相互依存、相互制
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约，构成脓毒症“大循环-微循环”失耦联的核心

矛盾。基于上述理论对应关系，本文提出以清热泻

火、通下逐瘀、调和阴阳为纲的分期治疗策略，为

脓毒症的中西医结合诊疗提供了新视角。未来团队

将围绕炎症、微循环灌注及能量代谢等关键指标，

明确“热深厥深”的演变阶段与干预节点，构建分

期辨证体系与疗效评价标准，推动该理论从机制阐

释向临床实际应用的转化。
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Pathogenesis and Treatment Strategy of "Macrocirculation-Microcirculation" Uncoupling in Sepsis： from 
the Perspective of "Deep Heat，Deep Syncope"
XU Xinyi1，2， LAN Yuyang1，2， WANG Xinyue3， GAO Ying1，2， SHAN Ziqi1，2， YANG Xiaokun1，2， XIAO Lu1，2

1.  First Teaching Hospital of Tianjin University of Traditional Chinese Medicine，Tianjin，300381；2.  National Clinical Research 
Center for Chinese Medicine；3.  Tianjin University of Traditional Chinese Medicine
ABSTRACT By reviewing modern research and integrating clinical practice， this paper interprets the correlation 
between "deep heat， deep syncope" and the "macrocirculation-microcirculation" uncoupling in sepsis， alongside its 
clinical applications in sepsis prevention and treatment.  It is considered that "deep heat" corresponds to peripheral 
vasodilation and the hypermetabolic state at the macrocirculation level， whereas "deep syncope" manifests as hypoper⁃
fusion and impaired oxygen utilization at the microcirculation level.  These two states interact detrimentally， forming 
the core contradiction of macrocirculation-microcirculation uncoupling in sepsis.  Based on the traditional Chinese 
medicine （TCM） connotations of "deep heat， deep syncope" and modern medical research， this paper elucidates the 
systemic pathological evolution of sepsis from the inflammatory cascade to impaired oxygen utilization.  Accordingly， 
the following therapeutic principles are proposed.  In the early stage， it is suggested to clear heat and drain fire to vent 
the constrained yang.  In the progressive stage， the focus is put on unblocking the lower jiao （焦） and expelling stasis 
to dredge the vessels and collaterals.  In the recovery stage， the method of regulating and harmonizing yin and yang 
can be used to smooth the flow of qi and blood.
Keywords sepsis； deeper heat， deep syncope； macrocirculation； microcirculation； uncoupling
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