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·脑卒中·发病机制·

基于“毒瘀”理论探讨缺血性卒中的病机证治
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【摘要】　缺血性卒中（IS）病机复杂，变证常起，多遗留偏瘫、失语等神经系统后遗症，属于临床危重、难治

病症。纵古贯今，众多医家认为瘀阻脑脉为IS的基本病机，而“脑脉瘀久，瘀积毒化”形成瘀毒交织之局势，毒瘀叠

加为患，引起脑髓神机受损甚或损伤加重，是以提出“毒瘀”是IS病重难治的重要病理机转。本文基于“毒瘀”理论

分析了IS的病机证治，并指出瘀阻致栓为其基本病机，瘀积化毒为其病理机转，瘀毒致炎为其病损关键，瘀毒伤髓为

其病理转归，这可以为临床防治IS提供思路。
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【Abstract】　Ischemic stroke has complex pathogenesis, frequent changes, and neurological sequelae such as hemiplegia 
and aphasia. It is one of the clinical critical and refractory diseases. Throughout history, many physicians have considered that 
blood stasis in the brain vessels has the fundamental pathogenesis of ischemic stroke (IS) . The concept that "prolonged stasis 
in the brain vessels leads to the accumulation and transformation into toxins" results in a complex interplay of stasis and toxins. 
The accumulation of toxins and stasis exacerbates the condition, causing damage or even worsening of the brain's vital functions. 
Therefore, the "toxic-stasis" is proposed as an important pathogenesis transformation for severe and refractory IS. Based on the 
"toxic-stasis" theory, this article analyzes the pathogenesis and treatment of IS, and points out that stasis leading to thrombosis is 
the basic pathogenesis of IS, the stagnation and accumulation transforming into toxin is the pathogenesis transformation, the stasis-
toxin inducing inflammation is the key to damage disease of IS, and the stasis-toxin damaging the marrow is the pathological 
outcome of IS. This can provide insights for the clinical prevention and treatment of IS.
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缺血性卒中（ischemic stroke，IS）指局部脑血管狭窄或

闭塞引起的血供不足导致短暂性大脑功能障碍或局部脑组织

缺血坏死，其发病原因主要包括短暂性脑缺血发作、脑血栓

形成和脑栓塞［1］。其中脑血栓形成是IS的直接危险因素，其

相当于祖国医学的“瘀阻脑脉”，脑络阻滞不通则易瘀积毒

变，形成毒瘀交织，进而引发脑组织炎症损伤、氧化应激、

线粒体损伤，导致神经元受损、神经功能障碍，从而引发偏

瘫、失语甚至神昏卒倒等神经功能缺损症状［1-2］。众多医

家认为，瘀阻脑脉为IS的基本病机，而“脑脉瘀久，瘀积毒

化”形成瘀毒交织之局势，毒瘀叠加为患，引起脑髓神机受

损甚或损伤加重。本文基于“毒瘀”理论探讨了IS的病机证

治，以期为临床防治IS提供思路。

1　瘀阻致栓是IS的基本病机

历代中医家认为，IS病机复杂，其基本病机为瘀阻致

栓。《医学纲目》有云：“中风皆因脉道不利，气血闭塞

也。”《名医杂著》亦言：“中风病乃血气津液所行之处，

皆凝滞郁遏，不得流通所致。”张仲景提出“寒虚相搏，邪

在皮肤”“络脉空虚，贼邪不泻”是中风的发病机制，即脑

络之瘀多因患者年老久病、体衰气少、寒温失调导致的血行

滞涩引起，一旦外有所激，血栓闭塞脑脉，血液不能上荣脑

窍，即可致脑神失养、神机失用，引发中风。李东垣所言：

“中风者，非外来风邪，乃本气病也。”其主张“正气自

虚”之说。叶天士言：“络乃聚血之所，久病必瘀闭。”张

锡纯亦言：“至脑贫血者，血注于脑者过少，无以养其脑髓

神经，其脑髓神经亦恒至失其所司。”有学者提出“治血先

治风，风去血自通”的理念，该处的“血”特指瘀血，即在

治疗血瘀证时配伍风药可增强活血化瘀效果［3-4］。瘀血阻络

而生风致中，故治疗IS时应运用活血化瘀药配伍风药，取风
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药引药上行清窍而助活血之功，使瘀血去、经络通，进而促

进神机复利。毛明江等［5］运用川芎、防风提取物干预IS模型

大鼠发现，单一川芎、防风提取物或二者合用均可减轻IS模
型大鼠脑缺血氧化应激损伤、神经功能缺损及降低脑梗死发

生率，进而减轻脑组织缺血性损伤。

中医学基础理论认为，“瘀”既是血行不畅的病理产

物，又是重要的致病因素。《说文解字》载：“瘀，积血

也。”积血指人体血脉中蓄积凝结而不流行的血。瘀阻脑

脉、阻滞血流轻则脑髓失养，神机灵性不足，发为中风的经

络之症；重则瘀阻脑络，津液旁渗，形成脑水肿，脑神失

用，发为中风的脏腑之征，极易遗留神经功能缺损症状［6］。

现代医学研究发现，IS发生时机体出现血小板活化、凝血功

能亢进等改变，血液普遍呈高凝状态，大量微小纤维蛋白聚

集形成血栓，进而引发局灶性脑缺血；同时，梗死灶周围脑

细胞缺氧、液化、坏死，引发脑水肿，形成缺血半暗带［7］。

因此，挽救缺血半暗带、尽可能减少神经功能缺损症状是治

疗IS的关键。目前，临床常用的溶栓治疗、抗血小板聚集治

疗、抗凝治疗、手术取栓等治疗方案与中医“化瘀、祛瘀”

之功效相似，体现了“活血其脉，消其瘀滞”的中医理论，

同时亦体现了“治风先治血，血行风自灭”的观点。现代

药理学研究表明，活血化瘀药具有扩张血管、抑制血小板

聚集、改善血液循环、促进新陈代谢、预防血栓形成等作

用［8］。黄幸等［9］通过分析活血化瘀法治疗脑卒中的临床用

药规律发现，活血化瘀法可用于治疗IS急性期、恢复期、后

遗症期患者。郭一诺等［10］认为，脑卒中是血栓阻塞血管所

致，而采用外科血管介入术去除血栓，可使脉道再通，从而

有效促进缺血脑组织再灌注，改善局部脑组织微灌注，进而

明显减轻神经功能缺损症状。

2　瘀积化毒是IS的病理机转

IS的发病原因为局部脑血管瘀堵、闭塞导致局部脑脉

不通、气机不利，引起瘀积难化，加之头为诸阳之会，瘀

血极易蕴积化毒、瘀毒交织、伤络损髓，从而加重神经功

能缺损症状，这是IS临床变症蜂起、缠绵难愈的重要病理机

转［1］。现代医学研究发现，IS发生后梗死区域处于缺氧、

缺血状态，脑内过度产生的炎症递质、自由基、兴奋性氨基

酸等物质不断蓄积并释放毒性物质，导致脑内微循环代谢异

常，引发神经元坏死，引起失语、偏瘫甚至意识障碍等严重

神经功能缺损症状［11］。中医学理论认为，上述毒性物质归

属“毒邪”范畴，是瘀积脑络衍生的病理产物。王永炎院士

认为“邪气亢盛，败坏脏腑形体即转化为毒，特别强调众邪

转归皆可成毒”，其指出IS急性期产生的毒性病理产物不仅

参与脑神经损伤的病理过程，而且是IS病情凶险、难治愈的

关键［12-13］。常富业等［14］认为，IS是脑脉瘀阻、瘀血久蕴、

酿化成毒、伤络损髓、神机失用所致。李澎涛等［15］从微观

角度阐述了IS后病情危重、脑神难复的病机，认为IS发病乃

脑脉瘀闭、瘀积化毒生变，毒损脑络，引起脑内气血渗灌失

常，导致脑神失养、神机失守，患者最终表现为失语、偏瘫

甚则神昏卒倒等卒中证候。蔡昱哲等［16］从微观角度揭示了IS
瘀毒论，其认为中性粒细胞胞外陷阱可引起血脑屏障功能损

伤，促进血栓形成、炎症反应发生，从而加重神经功能缺损

症状。

瘀毒既是IS发作的关键之“因”，亦是瘀血久蕴酿毒所

致的“果”［17-18］。当代名老中医任继学教授指出：“瘀血

既成，热毒内生，瘀塞更甚。”“瘀”为原始病因，“毒”

为病理产物，毒瘀互结又为新的关键病理过程，可引起瘀

毒伤髓，形成IS的“瘀阻致栓→瘀积化毒→瘀毒致炎→瘀毒

伤髓”的难治证机。因此，化瘀解毒通络可使脑神灵活、脑

窍通达，进而恢复脑府功能，减轻神经功能缺损症状。彭珣

等［19］研究表明，化瘀解毒方可通过下调IS痰瘀互结证模型大

鼠神经元自噬而改善血脑屏障功能，减轻缺血脑组织损伤、

神经功能缺损程度，从而发挥脑保护作用。祝美珍教授结合

临床经验和前期研究认为，化瘀疗法具有抗血小板聚集、溶

栓、抗凝等治疗效果，通络可恢复血供并促进神经再生，从

而发挥脑保护作用，其运用具有清热活血、化瘀通络功效的

清热化瘀Ⅱ方治疗脑缺血模型大鼠，结果显示，清热化瘀Ⅱ

方可减轻脑缺血模型大鼠炎症反应，缩小脑梗死面积，减轻

神经功能缺损程度［20-22］。上述研究表明，化瘀解毒通络法可

使瘀积化而络通，进而阻断其“瘀积化毒、瘀毒伤髓”的病

理链条，改善IS脑损伤。

3　瘀毒致炎是IS的病损关键

瘀毒互结是IS炎症级联反应的重要病理链条，IS发生后脑

内会迅速发生一系列级联反应，血小板功能、凝血功能过度

激活和亢进导致血液呈高凝状态［23-24］，同时在缺血坏死中心

区域产生大量炎性因子、凝血酶等毒性物质，这些毒性物质

淤积在脑内并形成炎性血栓［23］，进而破坏血管内皮细胞功能

和血脑屏障，导致脑水肿和炎症损伤［25］。因此，血栓和炎

症反应均是IS的重要病理生理改变。明代王肯堂言“瘀则生

水”“瘀则津液外渗成水也”，唐容川云“痰水日久，亦能

化为瘀血”，名中医张志钧指出“津血亦是形成痰瘀而导致

中风的物质基础”，提示血行瘀滞而致瘀阻脑络，气机不畅

引起津液输布失常、痰饮水浊内蕴，进而加重瘀阻证，瘀久

蕴毒、瘀毒胶着、脑神失荣、神机受损难复，发为中风急症

重症。

IS发生后局部脑组织微循环紊乱［26］，中心缺血坏死区

存在大量炎症因子和自由基等物质，进而导致脑水肿及严重

的炎症损伤、氧化应激等，各种病理环节相互作用又可加重

神经元毒性和微循环障碍，形成“瘀毒交织”状态［27］。一

方面，瘀毒为患，可导致血运不畅，进而使毛细血管通透性

增加，从而促进炎性渗出、充血及水肿的病理过程；另一

方面，炎症反应的存在使白细胞向缺血区域浸润及促进白

细胞与血液的其他成分结合，造成微循环功能障碍、水液代

谢失常，引起局部血行不畅，进而加重瘀毒为患的病理表 
现［1，21］。蒋成婷等［28］实验发现，瘀毒互结证大脑中动脉阻

塞（middle cerebral artery occlusion，MCAO）模型大鼠血液全

血黏度、纤维蛋白原、白介素1β升高，神经元坏死、浸润，

提示炎症损伤是瘀毒互结证MCAO模型大鼠的病损效应，其

血液流动滞、缓及炎性因子、坏死细胞浸润的病理形态类似

于“瘀毒交织”。瘀血是IS的病机关键和基础，瘀积化毒是
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其重要病理机转，故化瘀清毒、减轻炎症反应、减少毒邪堆

积，从而获得“复流再通＋脑保护”相似的治疗效应是IS的
重要治则。现代药理学研究发现，化瘀解毒类中药可降低脑

缺血模型大鼠凝血酶、D-二聚体水平，抑制脑组织单核细胞

趋化蛋白1（monocyte chemoattractant protein 1，MCP-1）、

NF-κB表达及中性粒细胞浸润，减轻脑缺血炎症损伤和自

噬，从而改善血小板功能和凝血功能，改善血液高凝状态，

恢复血脑屏障及脑内微循环，减轻脑损伤程度［18，29-30］。杨

永芳等［31］采用具有化瘀解毒通络功效的脉络舒通丸干预脑缺

血再灌注模型小鼠，结果显示，干预后小鼠IL-6、Toll样受体

4（Toll-like receptor 4，TLR4）、NF-κB、NLRP3炎症小体

水平降低，脑水肿减轻，提示化瘀解毒通络中药制剂可抑制

脑缺血再灌注所致的炎症损伤，减轻神经功能缺损程度。

4　瘀毒伤髓是IS的病理转归

IS发病多始于瘀阻脑脉，渐次发展为瘀积毒变、瘀毒互

结，终致瘀毒伤髓而引起偏瘫、失语甚至意识不清，究其瘀

毒伤髓的分子机制：一方面，血小板活化、黏附分子激活、

血小板功能亢进可导致血小板聚集在脑血管，引起血液流动

滞缓而形成血栓［32］；另一方面，脑组织缺血缺氧导致微循

环紊乱、血管内皮和血脑屏障损伤，促进大量自由基、炎性

因子的产生、转化及释放毒性物质，而毒性物质蓄积在脑内

可形成“毒蕴脑络”的病理状态。因此，血栓瘀滞脑脉和毒

性物质蕴积脑络二者相辅相成，毒瘀胶着、痹阻脑脉损伤脑

髓，最终引起神经元死亡、神经功能缺损。

脑组织缺血可产生一系列病损表现，除炎症损伤外，活

性氧（reactive oxygen species，ROS）过度蓄积也可引起氧化

应激，导致抗氧化防御系统被破坏，进而发生脂质过氧化、

DNA损伤等病理反应，从而破坏血管内皮和血脑屏障功能，

促进自由基生成、炎性因子释放等，最终导致神经元凋亡、

铁死亡［33-34］。研究表明，ROS可通过促进血小板黏附和激活

而参与IS的血栓形成［35］。脑缺血可导致血管内皮功能损伤

和血小板活化［36］，脑缺氧可导致NADPH氧化酶2、超氧阴

离子等自由基被激活，从而导致血小板ROS产生增多，进而

加重氧化应激损伤程度，而氧化应激导致的DNA损伤、钙超

载、线粒体功能障碍、细胞凋亡又可严重影响神经功能的恢

复［37］。因此，毒瘀交织导致ROS过度蓄积，进而引起氧化应

激、线粒体供能不足、DNA损伤成为瘀毒伤髓的重要分子机

制，而IS的防治当清化瘀毒，减少ROS蓄积以挽救受损的线

粒体、修复DNA，从而最大限度地减轻患者神经功能缺损症

状。秦红玲等［38］采用具有清热活血、化毒通脉之效的清热

化瘀方防治脑缺血损伤，结果显示，清热化瘀方可调控miR-
137/Nix通路介导的线粒体自噬，抑制氧化应激和炎症反应，

从而减轻缺血脑组织损伤、神经功能缺损程度。张小琴等［39］

采用具有解毒化瘀功效的片仔癀干预MCAO模型大鼠，结果显

示，片仔癀可通过调控ROS、丙二醛、超氧化物歧化酶表达

而抑制MCAO模型大鼠的氧化损伤，从而减轻其神经功能缺损

程度，缩小脑梗死体积。

5　小结

综上所述，IS的发病虽始于瘀阻脑络，但其病机演变迅

速，可发展为“瘀积化毒→瘀毒致炎→瘀毒伤髓”。因此，

针对IS的防治应以“清、通、化”为主，清痰瘀而通经络，

化热毒而护脑髓，进而获得“复流＋脑保护”的双重治疗效

果。但“清、通、化”治法在脑缺血再灌注损伤中的具体作

用机制尚有待更多动物实验证实。
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