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思 路 与 方 法

心肌缺血 再灌注损伤的中西医结合病理研究

张 东
’

管宏钟
 

摘要 中西医两种理论的结合是中西医结合的关键
。

首先研究

了心肌缺血  再灌注损伤     的西医病理基础
，

通过研究其病

理机制与中医理论的结合点
，

在中西医两种医学理论的共同指

导下对    做出新的病理分析
。

认为    的中医病机是在缺血

心肌阳虚阴盛的基础上 由于血流和氧的骤然来复发生了阴盛

格阳的病理变化
。
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冠状动脉粥样硬化性心脏病 冠心病 发病率呈逐

年增加趋势
，

已在我国疾病死亡原因中占第二位
。

冠心

病的病理基础是冠状动脉的完全或部分阻塞造成心肌

的缺血缺氧
，

进而导致心肌损伤甚至坏死
。

因此
，

及时

有效地恢复对缺血心肌的血流灌注是防治心肌缺血损

伤的根本方法
。

从上个世纪开始
，

急性心肌梗塞的溶栓

治疗
、

经皮穿刺腔内冠状动脉成形术 〔     
、

冠状动

脉搭桥术      等已经成为恢复心肌再灌注的重要

手段并取得了显著的疗效
。

但随着再灌注技术的开展
，

临床也发现一些病例在缺血心肌恢复再灌注后病情反

而恶化
，

如出现心功能下降
、

致死性心律失常
、

心肌出

血性坏死等等
。

尸检发现一些急诊冠状动脉搭桥的病

变血管 已经再通
，

但该血管所供应的心肌还是发生大

面积的出血性坏死
。

在实验动物中也发现结扎狗的冠

状动脉后
，

突然松解结扎恢复血流
，

动物立即发生室颤

而死亡
。

一些实验也发现心肌缺血一段时间后恢复灌

注
，

缺血心肌的损伤反而加重
。

这种在心肌缺血的基础

上
，

由于血液的再灌注引起的心肌超微结构
、

功能
、

代

谢以及电生理等方面发生的再次损伤被称为心肌缺血

 再灌注损伤  
                       

  ，
    

。

随着对   工的认识
，

人们开始寻找防治心肌缺血 

再灌注损伤的方法
，

如应用抗氧化的药物
、

钙离子拮抗

剂
、

抗炎药物等等
。

在这方面中药也开展了一些临床和

实验研究
，

发现一些中药具有抗心肌缺血 再灌注损伤

的作用
，

如三七
、

西洋参
、

生脉散
、

复方丹参注射液等

等
。

但总的疗效并不令人满意
。

尤其中医中药的研究
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思路较为单一
。

或是仿照研究西药的研究方法
，

从中药

中筛选有效成分
，

其研究基础大多是建立在 以前药理

研究的基础上
，

如因某药的某个成分有抗脂质过氧化

作用
、

钙离子拮抗作用等等
，

于是就设计实验
，

研究这

些药物或药物有效成分是否有抗    的作用
。

这种研

究思路仅仅把中药当作天然药物去研究
，

缺少 中医理

论的指导
。

再者就是对   工的西医病理基础认识不足
，

简单地把治疗冠心病心绞痛或心力衰竭的方剂应用于

治疗    的研究
，

认为既然可 以治疗冠心病也就可 以

治疗    
。

这两种思路在 目前中药治疗    的研究中占

了较大比例
。

我们认为
，

现在不应急于求成去寻找某个

有效药物
，

而是应该踏踏实实地回到研究方法和思路

上
，

先完善方法
，

理顺思路
，

为进一步寻找有效药物打

好基础
。

本文正是立足于此
，

希望在研究思路上有所创

新
，

并求同道佐证
。

 中西医理论的结合是    研究的关键

我们认为
，

   的研究应该避免两种倾向
 

一种是

抛开    的现代医学病理基础
，

只依靠传统的四诊手

段
，

通过对病人的临床表现进行辨证分析并做出治疗
。

这种思路固然注意了疾病表现的整体性和个体性
，

但

由于    临床表现的隐蔽性和短暂性
，

仅仅通过 四诊

很难全面和深人地把握病机
。

再者
，

由于冠心病往往伴

有其他疾病
，

而 四诊也同时概括了除    以外的其他

疾病的临床表现
，

从中很难分清哪些真正属于   工的

临床表现和病机
，

哪些是针对    的治疗
。

从而也难以

判断针对    的治疗疗效
。

另一种倾向是简单的中药

与西医相结合
。

例如
，

通过药物筛选研究哪些药物有抗

氧化的作用
，

哪些药物有钙离子拮抗的作用
，

什么药物

可以增加心肌收缩力等等
，

进而提取出有效成分
。

这种

有意无意地抛开中医理论的研究方法
，

实际上只是简

单的天然药物与西医的结合
，

这种结合最终并不是真

正意义上的中西医结合
。

我们知道利血平
、

洋地黄
、

奎

尼丁都是从天然植物中提取出来的
，

而被称为西药
。

如

果 中西医结合也是这种研究思路
，

那么 中药早晚也会

变成西药
。

我们认为
，

只有在中医理论指导下应用的天

然药物才能称为中药
，

无论它的产地是否在中国
。

东南

亚产的香料和树脂是后来才引进到中国来的
，

其成为
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中药是因为它是在中医理论
—

即四气五味
、

升降浮

沉和脏腑归经的理论指导下认识和应用 的
，

而不是其

有效成分的化学结构
。

反之
，

即使是一味中药
，

如果我

们认识的只是其化学结构
，

是在西药药理学的指导下

应用的
，

那么它就变成了西药
。

因此
，

一种药物被称为

西药还是中药
，

不在于它的产地和是否曾被某种医学

应用过
，

而在于用哪种医学理论去认识和指导它
。

在中

医理论指导下认识和应用的药物就是中药
，

在西医理

论指导下认识和应用的药物就是西药
。

因此
，

本文的研

究思路是
 

首先
，

应该深刻理解    的西医病理基础
，

在此基础上
，

运用中医理论认识和分析其病理
，

包括分

子生物学的病理变化
。

其次
，

通过研究其病理机制与中

医理论的结合点
，

在中西 医两种 医学理论的共同指导

下对    做出新的病理分析
。

最后
，

据此分析进行选方

用药
，

并在临床和实验中求得验证
。

    的现代医学病理机制

 
 

    
 

   是在心肌缺血的基础上因为血流再灌注

而造成的进一步损伤
。

如果缺血时间短
，

侧支循环好
，

再灌注损伤就较轻
，

甚至不发生再灌注损伤
 相反随着

缺血时间的延长
，

再灌注损伤发生的程度也越重
，

几率

就越大
。

表现在以下几个方面
。

   细胞结构变化
 

心

肌细胞在长时间缺血后排钾
、

排钠能力降低
，

再灌注的

迅速恢复使得超负荷的水
、

钠
、

钙大量涌人细胞内
，

使

细胞水肿和钙沉积
，

从而导致细胞急剧肿胀
，

肌原纤维

断裂
，

线粒体肿胀等变化
。

   心肌能量代谢障碍
 

心肌

缺血时
，

心肌组织内的氧很快被耗竭
，

   的生成大

幅度减少
，

由于    的减少
，

肌膜和肌浆网上的钙泵

以及细胞膜上的钠泵功能发生障碍
，

这为再灌注后发

生心肌水肿和钙超载奠定了基础
。

   氧 自由基损伤
 

心肌缺血缺氧时
，

抗氧化防御 系统 的酶耗竭
，

再灌注

时
，

这些酶进一步耗竭
，

同时
，

由于再灌注
，

氧急剧增

加
，

多种生成氧 自由基的途径被激活
，

从而使氧 自由基

在心肌组织中大量蓄积
，

造成再灌注损伤
。

   钙超载
 

心肌缺血缺氧时
，

细胞膜结构和膜功能的改变
、

缺血缺

氧引起的细胞内酸中毒等等
，

都为再灌注时钙离子的

内流创造了条件
。

   再灌注心肌细胞凋亡
 

心肌细胞

凋亡需要消耗能量
，

当心肌缺血损伤达到一定程度时

心肌细胞会发生凋亡
，

但 由于持续缺血缺氧多种能量

耗竭
，

凋亡常不能进行
，

而再灌注又恢复了能量供应
，

因而这些心肌细胞可 以继续凋亡川
。

   无复流现象

   
一                

 
      在犬 的实验 中发现

，

结扎犬的冠状动脉造成局部心肌缺血
，

在打开结扎动

脉使血流开放后
，

缺血区并没有得到充分的灌注
，

而成

了无功能管道
，

故称此现象为无复流现象
。

它实际上是

缺血的延续和叠加
，

缺血细胞仍旧缺血
。

无复流现象产

生与微小循环障碍有关
。

表现为由于血小板和白细胞

的聚集
，

阻塞了毛细血管
，

引起微循环的痉挛和堵塞
 

心肌细胞和血管内皮细胞的肿胀
，

阻碍了血液灌流  心

肌细胞收缩压迫微血管等等川
。

   解剖变化
 

再灌注

损伤的心肌局部颜色变暗
、

变白  心肌细胞肿胀
、

混浊  

心肌内出血  局部小血管及毛细血管内皮细胞肿胀
，

血

管腔内白细胞及血小板淤积
。

 
 

 血流
、

氧及氧 自由基的骤然增加
 

这是心肌再灌

注损伤的一个重要病理变化
，

其表现在以下几个方面
。

   研究发现因氧自由基造成的心肌顿抑
，

大多数或全

部损伤发生在再灌注最初的一瞬间
。

如在实验犬冠状

动脉阻塞   分钟的情况下
，

抗氧化剂在缺血前给药和

在再灌注前给药
，

在减轻心肌顿抑方面同样有效
，

而在

再灌注后  分钟给药则无效
，

说明引起心肌顿抑的氧

自由基是在再灌注后即刻产生的
。

   在再灌注早期常

常形成充血反应
。

在实验中见到
，

再灌注时血流骤然增

加而高于缺血前水平形成充血反应
。

血流的迅速流入

导致了大量氧分子的涌人
。

   研究表明
，

当采取低压
、

低流量和低温的再灌注方式时可有效地减少再灌注损

伤的发生
 

低压低流量可以使氧的供应不致突然增加
，

从而避免氧 自由基的大量产生  低温则使缺血器官代

谢率降低
，

代谢产物聚集减少
。

此外
，

    年      等

首次报道
，

阻断实验犬冠脉左旋支  分钟
，

再灌注  分

钟
，

反复  次
，

然后再阻断   分钟
，

再灌注  小时
，

与

对照组  阻断   分钟 再灌注 相 比心肌梗死面积明

显 减 少
，

这 种 现 象 称 为 心 肌 缺 血 预 适 应          

               
，

   
。

  是指心肌细胞经过一次或多次

短暂缺血可明显增强心肌对较长时间持续缺血和再灌

注损伤的耐受性
。

  现象普遍存在于各种动物的不同

器官巨 〕
。

    中医病因病机

既往中医对冠心病的研究
，

大多局限在病变血管

的粥样斑块
、

血管内皮损伤
、

血栓形成等等
，

而对    

的研究则主要应以缺血心肌为研究对象来分析中医病

理机制
。

病变血管粥样斑块及血栓 的形成造成 了血管闭

塞
、

脉络不通
，

相应的心肌失去了气血的供养
。 “

气为血

之帅
，

血为气之母
” ，

无气则血不行
，

无血则气无以生
。

对于缺血心肌
，

初则气血不足
，

继则 阴阳两衰
，

终则由

于长时间无气血供养
，

久之阳气被耗尽
，

无阳则已有之

阴亦渐成死阴
，

于是
“

阳虚则阴盛
” ，

而
“

阴盛则寒
” 。

心

属火
，

肾属水
，

心火在上 以制肾水
，

今心火不足则寒水

上犯
，

水气凌心
，

心肌细胞可见变性
、

水肿
，

线粒体变



    
 

   
 

    
，

   
 

  
，
  

 

 

性
、

水肿
。

因此
，

从缺血心肌的角度分析
，

随着缺血时间

的延长
，

其病机由气血不足演变为阴盛阳衰
。

因为缺血

时间越 长
，

再灌注损伤的几率越 大
、

程度越重
，

所 以

   更常发生在阳衰阴盛的基础上
。

从病变血管的角度分析
，

由于血栓的形成
，

血流被

阻断
，

即正常的气血被阻断
，

形成了气血郁滞
。

此处的

气血郁滞指的不是 已经形成的血栓
，

而是指被血栓阻

滞的气血
。

由于人体反馈机制的调节
，

当人体得到了因

阻塞而致缺血的信息后
，

其冲破阻滞 以恢复缺血的因

素也会相应的增强
。

中医认为
“

木以疏泄为性
，

愈郁则

愈疏泄
，

以其生意不遂
，

时欲发舒之故也
”
 黄元御《四

圣心源 》 
。

由于血栓的阻塞
，

继之而来的气血不能畅

达
，

气被阻遏而反激其冲破之性
，

其突破开通之性蓄势

待发
。

而正当此时
，

由于溶栓
、

    
、

    等再灌注

手段的实施
，

血流被突然开通
，

久被郁遏而具冲破之势

的气血得 以骤然倾泻
，

表现为再灌注时缺血 区血流骤

然增加
，

形成充血反应
。

血流的迅速流人导致了氧分子

的大量涌人和氧 自由基的瀑布性增加
。

但情况还远不

止如此
，

由于再灌注之前缺血心肌的病机是阳虚阴盛
，

而且
，

缺血时间越长
，

阳虚阴盛越重  而再灌注之时
，

缺

血心肌的阳气又骤然来复
。

一方面是阳虚阴盛已极
，

另

一方面是阳气骤然来复
，

因此
，

极易形成阴盛格阳
、

阴

阳格拒的病机
。

尤其是在阳气骤然来复的最初一瞬间
，

阴阳格拒最为严重
，

因此
，

在再灌注早期更易造成再灌

注损伤
。

 关于   工的选方用药

第一
，

是否要选用温阳药
。

从中医角度讲
，

阴盛格

阳其根本病机是阴盛阳虚
，

因此
，

治疗上应 以温阳药为

主
，

反佐药为辅
。

但再灌注时缺血心肌已经恢复供血供

氧
，

那么血和氧的恢复—
即现代医学再灌注手段的

实施是否 已经相当于起到了温阳药的效果
，

这时是否

还需要再用温阳药
。

由于心肌缺血是再灌注损伤的基

础
，

在再灌注之前给予温阳药
，

是否可 以保护缺血心

肌
，

从而减少再灌注损伤的发生
，

这些问题应该在临床

和实验中去解决
。

至少应做以下  方面的工作
 
   现

代医学的再灌注手段与温阳药合用
，

效果如何
。

   现

代医学 的再灌注手段与中药反佐药合用
，

效果如何
。

   现代医学的再灌注手段与温阳药加反佐药三者合

用效果如何 

第二
，

如何选用反佐药
。

这取决于对第一个问题的

回答
。

如果需要用温阳药
，

我们认为
，

最好选用成方或

经验方药
，

如白通加猪胆汁方
，

王海藏治阴盛格阳常用

白芍为反佐药等等
。

反之
，

如果不用温阳药
，

那么用什

么药物和现代医学的再灌注手段相
“

反佐
”
以治疗    

是一个关键
。

理论上
，

反佐药应选用性味寒凉
、

同时又

具有潜
、

降
、

收
、

敛作用的中药
，

但应寒而不凝
、

敛而不

滞
，

例如芍药
，

既具酸
、

寒
、

敛
、

降之性
，

又有疏通血脉之

功
，

配桂枝 尚能调和营卫
，

交通阴阳
，

不失为一个理想

用药
。

第三
，

选用复方还是单味药
。

   的病理机制不是

单一的
，

中药复方在处理复杂病理机制方面更具有优

势
。

例如
，

适当加用利水药
，

以减轻细胞水肿  加活血化

疲药
，

疏通脉络
，

以减轻微循环阻滞导致 的无复流现

象  用补气药以利于缺血心肌的恢复等等
。

因此中药复

方比单味药更具优势
。

我们认为
，

如果需要用温阳药
，

《伤寒论 》中的真武汤可 以作为一个待选的方剂
，

此方

温阳利水
，

是治疗水气凌心的代表方剂
。

其中姜
、

附温

通阳气
，

获荃利水
，

白术补气健脾
，

尤其芍药不但可 以

活血通络
，

而且性味酸寒收敛
，

配伍姜
、

附尚有反佐之

功
，

柯琴 曰
 

此方
“

君附子之辛温
，

以奠阴中之阳  佐芍

药之酸寒
，

以收炎上之用
。 ”

该方虽非阴盛格阳之正治
，

却不妨借用于此
。
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