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#专家共识#

红花黄色素临床应用中国专家共识

$红花黄色素临床应用中国专家共识%编写组

""

#

"背景

红花是活血化瘀的传统中药!性温!味辛!归心'肝

经!具有活血通经'祛瘀止痛的功效# 红花黄色素

/

ACII4/X12 H144/X

!

AN

0 来 自 菊 科 红 花 属 红 花

/

&C2.<CWLD.EJ-./2ELD =5

0的干燥花!为其主要水溶

性成分!由多种查耳酮类化合物组成#

目前有关红花黄色素的研究涉及多个方面!基础

及临床研究均证实红花黄色素对心脑血管疾病'肾脏

疾病'周围血管疾病具有广泛的治疗作用# 为了总结

红花黄色素的研究成果!指导和规范红花黄色素的临

床应用!中国医师协会中西医结合医师分会特邀来自

全国相关领域的知名专家编写+红花黄色素临床应用

中国专家共识,#

!

"红花黄色素的有效成分及特性

红花黄色素由多种查耳酮类化合物组成!其主要

成分是羟基红花黄色素
7

/

PHM2/KHDCII4/2 H144/X

7

!

PAN7

0! 在 干 花 中 的 含 量 为
"

!

!%BY

&

!

!

"$:Y

)

#

*

# 不同来源红花的
PAN7

含量相差较大!

新疆产红花中
PAN7

的含量较高)

!

*

# 注射用红花黄

色素原料药中
PAN7

的含量可达
>"Y

)

%

$

>

*

#

PAN7

是一种单查尔酮葡萄糖苷类化合物!为黄

色粉末!分子式为
&

!$

P

%!

,

#;

/见图
#

0!相对分子质量

为
;#!

!

B

!极性大!极易溶于水!溶解于甲醇!其水溶液

呈弱酸性!在碱性条件下光谱发生红移!最大吸收波长

为
:"% JW

#

PAN7

的稳定性受温度'光照和溶液
ZP

影响较大!温度
[;"

'时易发生分解!光照及碱性条

件下稳定性差)

#"

*

!在避光条件下
PAN7

稳定性较好!

\1

% ]

'

\1

! ]对其含量有不同程度的影响#

%

"红花黄色素的药代动力学特征

%

!

#

"吸收

PAN7

大鼠口服绝对生物利用度为
#

!

!Y

)

##

*

!在

胃内不吸收!主要通过肠道吸收)

#!

!

#%

*

# 维拉帕米和环

孢素
7

等
9

%糖蛋白抑制剂可显著增加
PAN7

的生物

利用度)

#:

*

# 口服给药时还有一定的胆汁外排效应!因

此临床上
PAN7

以静脉给药为主#

图
#

$

PAN7

的化学结构

%

!

!

"分布

PAN7

在动物体内分布广泛!肝和肾中浓度最高!

心'脾和肺次之!脑中最低)

#B

!

#;

*

# 健康人经注射给药

后!

PAN7

的生物半衰期为
%

!

%! <

)

#$

*

#

PAN7

与血

浆蛋白平均结合率为
$?Y

!且血浆蛋白结合率不具有

质量浓度依赖性)

#?

*

#

%

!

%

"代谢

PAN7

在人体内的代谢过程符合一级消除线性动

力学特征# 健康受试者静脉给药后!在体内代谢过程

符合二室模型!进入体内迅速分布!经过
;

!

;

个
.

#U!

后

约有
>>Y

的药物从体内消除!给药
!: <

后的血药浓

度低于检测限# 随着给药量的增加!质量浓度和药时曲

线下面积
7^&

" _#B <

存在明显剂量依赖性!并且呈线性

变化# 健康受试者多次给予
PAN7

/

B" WO

!每天
#

次!

连续
$

天0!

.

#U!

为
:

!

:# <

!表观分布容积为
!!

!

;: =

!药

时曲线下面积
7^&

/

"

$

(

0

为
#!

!

#: WO

"

<U=

)

#>

*

#

PAN7

在大鼠肝中的
!

相代谢产物为
PAN7

%硫酸酯复

合物和
PAN7

%谷胱甘肽复合物)

!"

*

#

PAN7

静脉给药

后迅速由尿排出!

!: <

内累积排泄量为
??

!

;Y

!分子结

构未发生改变)

!#

*

#

:

"实验研究

:

!

#

"治疗冠心病的实验研究

:

!

#

!

#

"改善心肌缺血缺氧"离体大鼠心脏冠状

动脉灌流模型与离体心肌线粒体实验结果均显示!红



"!!"&$" 中国中西医结合杂志
!"#$

年
#"

月第
%$

卷第
#"

期
&'()*+

!

,-./012 !"#$

!

3/45 %$

!

6/

!

#"

花黄色素不仅能改善心肌能量代谢)

!!

*

!提高冠脉血流

量)

!%

*

!还可明显抑制大鼠心肌缺血所致最大收缩压'

平均收缩压及平均动脉压的降低!缓解心肌缺血导致

的心肌组织丙二醛'血浆脂肪酸水平升高及心肌组织

7)9

水平的降低!减少心肌缺血后心电图出现
)

波倒

置的阳性率)

!:

*

!提示红花黄色素具有改善心肌缺血缺

氧的作用# 此外!红花黄色素还具有抑制氧化应激!改

善心肌缺血损伤的作用)

!B

*

#

:

!

#

!

!

"减轻心肌缺血(再灌注损伤"红花黄色

素能通过上调血红素氧合酶%

#

的表达保护缺氧复氧

诱导的
P>&!

心肌细胞凋亡!从而减轻缺血(再灌注

损伤)

!;

*

# 红花黄色素能通过抑制细胞氧化应激和凋

亡!对大鼠心肌细胞缺氧)复氧损伤模型起到保护作

用)

!$

*

# 红花黄色素通过上调
P(\

%

#"

%

3QR\

通路与调

控
`-4

%

!U`CK

蛋白表达提高缺氧条件下血管内皮细胞

的存活!从而改善心肌供血)

!?

*

#

:

!

#

!

%

"限制心肌梗死面积"通过结扎冠状动脉

制造大鼠'豚鼠'犬和家兔等小动物的心肌梗死模型!

均证实红花黄色素可以改善以上动物模型的心肌供

血!限制梗死心肌范围!改善心肌梗死或缺血所致的心

功能减退和心电图改变!提示红花黄色素对缺血心肌

具有保护作用)

!>

$

%:

*

#

:

!

!

"治疗缺血性脑卒中的实验研究

在体实验结果表明!红花黄色素可显著减少局灶

脑缺血
U

再灌注大鼠模型缺血面积!减轻脑水肿!改善

神经行为学症状)

%B

!

%;

*

!提示红花黄色素可能改善急性

缺血性脑损伤# 离体实验结果表明!红花黄色素可显

著抑制
6

%甲基%

T

%天冬氨酸/

6+T7

0受体介导的兴奋

性突触后电流!减少氧糖剥夺后的膜去极化电流及

6+T7

受体依赖的缺血性长时程增强)

%$

*

!降低谷氨

酸引起的原代培养大鼠皮层神经元兴奋性毒性损伤!

提示红花黄色素对缺血性脑损伤可能有治疗作用#

红花黄色素治疗缺血性脑卒中可能的作用机制涉

及以下几个方面./

#

0提高脑缺血再灌注损伤大鼠模

型脑线粒体
7)9

酶活性!维持神经元结构的完整性!

从而对脑线粒体具有保护作用)

%?

*

# /

!

0降低一氧化

氮合酶表达及一氧化氮含量!对缺血损伤脑组织蛋白

质硝基化具有抑制作用)

%>

!

:"

*

!减少脑组织中
#!U#B

%脂

氧合酶的含量)

:#

*

# 抑制脑缺血再灌注损伤大鼠模型

脑组织内细胞凋亡)

:!

!

:%

*

# /

%

0激活脑缺血再灌注损

伤大鼠脑组织自噬信号通路)

%B

*

# /

:

0抑制兴奋性氨

基酸毒性作用!抑制
6+T7

受体表达及其介导的细胞

内钙离子浓度的增加)

%?

*

# /

B

0抑制神经元及小胶质

细胞的炎性反应)

::

!

:B

*

!抑制脑组织炎性因子转录水平

表达)

:;

*

!抑制细胞内氧化应激!减轻自由基损伤)

:$

*

#

/

;

0 抑制凝血酶!抗血栓形成及抗血小板聚集作

用)

:?

*

# /

$

0增加星形胶质细胞的活性)

:>

*

#

:

!

%

"肾保护作用的实验研究

通过研究红花黄色素对马兜铃酸诱导的人肾小管

上皮细胞系损伤的保护作用!证实红花黄色素可通过

抑制
&CDZCD1

%

%

的激活来抑制细胞凋亡!进而保护肾

小管上皮细胞)

B"

*

# 单侧输尿管结扎诱导的肾间质纤

维化大鼠模型证实红花黄色素能通过抑制转化生长因

子/

)R\

%

#

#

0的合成!减少
$

型'

%

型胶原在肾间质的

沉积!减少细胞外基质异常积聚!改善大鼠肾间质纤维

化程度!起到肾脏保护的作用)

B#

*

# 此外!红花黄色素

还可以减轻糖尿病肾病的病理损害!其机制与降低血

管紧张素 /

7JO!

0含量!维持血管紧张素转化酶

/

7&Q

0 和血管紧张素转化酶
!

/

7&Q!

0 的平衡

有关)

B!

*

#

B

"临床研究

B

!

#

"治疗冠心病的临床研究

B

!

#

!

#

"稳定型心绞痛"一项包含
! "#%

例患者

的多中心开放性临床研究显示!红花黄色素能有效缓

解不同严重程度的稳定型劳累性心绞痛患者的症状!

在高龄/年龄
[$"

岁0'心绞痛严重或伴高血压'糖尿

病的稳定型劳累性心绞痛患者中仍有较好的疗效和安

全性)

B%

*

# 两项多中心的随机对照试验显示!红花黄色

素可显著改善冠心病患者的中医证候'心绞痛症状和

心电图表现!且安全性良好!不良反应发生率分别为

#

!

BY

和
!

!

?Y

)

B:

!

BB

*

# 一项系统评价共纳入
#%

个随

机对照研究!包括
% "!:

例稳定型心绞痛患者!显示红

花黄色素注射液治疗稳定型心绞痛在临床症状'中医

证候及心电图改善方面疗效确切!安全性较好)

B;

*

# 另

一项纳入
$

个随机对照研究!包括
# %">

例冠心病心

绞痛患者的系统评价也显示红花黄色素注射液治疗冠

心病心绞痛安全有效)

B$

*

#

B

!

#

!

!

"不稳定型心绞痛"一项样本量
#%B

例的

随机对照试验显示!红花黄色素可显著改善不稳定型

心绞痛患者的症状'心电图'血液流变学及高敏
&

反

应蛋白/

<D

%

&@9

0水平)

B?

*

# 三项小样本的随机对照

试验显示!对于不稳定型心绞痛特殊患者人群!包括老

年不稳定型心绞痛患者'不稳定型心绞痛合并糖尿病

患者和不稳定型心绞痛合并糖尿病肾病患者!红花黄

色素不仅能缓解心绞痛症状!且对肾功能具有一定程

度的改善作用)

B>

$

;#

*

# 此外!红花黄色素与抗凝药物

/如低分子肝素0或其他活血化瘀中药/如丹参提取物

等0合用治疗不稳定型心绞痛时!在改善心绞痛症状'
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提高射血分数'改善心功能的同时!并未增加出血

风险)

;!

!

;%

*

#

B

!

#

!

%

"急性心肌梗死"一项随机单盲对照试

验!纳入发病
%

天内的急性心肌梗死住院患者

#!:

例!对照组给予抗凝'抗血小板'调脂'抗炎'稳定

斑块等西药常规治疗!治疗组在常规治疗基础上加用

红花黄色素氯化钠注射液
#"" W=

静脉滴注!治疗

!

周后显示!治疗组与对照组比较!胸闷胸痛症状显著

减轻!心功能指标/射血分数'每搏量及舒张早期速度

峰值0显著改善!全血黏度'纤维蛋白原均明显降低

/

9 a"

!

"B

0

)

;:

*

#实验室指标提示!临床经红花黄色素

治疗的心肌梗死患者!血小板聚集率'炎症反应'氧化

应激和
`

型脑钠肽/

`69

0等均得到显著抑制!提示红

花黄色素通过抑制血小板活化'抗炎和氧化应激等多

途径发挥心肌保护作用)

;B

*

#

B

!

!

"治疗缺血性脑血管病的临床研究

B

!

!

!

#

"脑梗死"多个小样本临床研究显示!红

花黄色素有利于脑梗死的治疗!能够促进患者神经功

能恢复!并且较安全!不良反应少# 红花黄色素能抑制

血小板的聚集和活化!对抗血栓的形成!扩张脑血管!

改善脑供血)

;;

$

;?

*

!可使患者血液中红细胞变形能力

及红细胞聚集能力等血液流变学指标得到明显改善!

能显著增加凝血酶原时间!降低纤维蛋白原)

;>

*

!抑制

炎症反应!改善脑梗死患者的神经功能和血管内皮功

能)

$"

*

!提高脑梗死急性期的微循环有效灌注)

$#

*

!减轻

急性脑梗死患者心室肌复极的不均一性)

$!

*

# 一项纳

入
#"

个随机对照试验!包含
?>$

例脑梗死患者和一

项纳入
>

个随机对照试验!包含
?""

例脑梗死患者的

+1.C

分析结果均显示!红花黄色素注射液可以提高脑

梗死患者的治疗总有效率!且安全性良好)

$%

!

$:

*

#

B

!

!

!

!

"其他"四项小样本临床研究结果显示红

花黄色素用于多发性腔隙性脑梗塞安全'有效)

$B

*

# 一

项样本量
$"

例的随机对照试验显示!经红花黄色素

治疗后!短暂性脑缺血发作/

)(7

0患者全血黏度'血浆

比黏度及纤维蛋白原明显下降!可有效改善血液的高

凝状态)

$;

*

# 红花黄色素注射液单用或与丹参注射液'

氟桂利嗪等合用!能扩张脑血管!增加脑血流量!降低

血黏度!改善眩晕'呕吐'眼震等椎 $基底动脉供血不

足的症状)

$$

*

#

B

!

%

"治疗肾脏疾病的临床研究

B

!

%

!

#

"糖尿病肾病"多项样本量
;"

&

>"

例的随

机对照试验显示!在西药常规治疗基础上加用红花黄色

素!能够显著抑制糖尿病肾病患者的炎性反应!降低尿

蛋白!在一定程度上保护患者的肾功能!且效果优于单

纯西药常规治疗)

$?

*

-红花黄色素与贝那普利联用!在减

少尿蛋白'改善肾功能'改善高凝状态方面明显优于单

用贝那普利)

$>

*

-红花黄色素与缬沙坦联用!患者尿蛋白

排泄率/

^7Q@

0'高敏
&

反应蛋白/

<D

%

&@9

0的下降程

度更加显著!且未见明显不良反应)

?"

*

-红花黄色素与厄

贝沙坦合用具有较好的协同作用!患者全血低切黏度'

高切黏度'

!: <

尿微量蛋白定量'血肌酐'尿素氮'血脂

等指标减低较单独用药更加显著)

?#

*

#

B

!

%

!

!

"血液透析"一项纳入
$"

例血液透析患

者的随机对照研究结果显示!在血液透析的基础上加

用红花黄色素!可以使患者的炎症指标明显降低!而营

养学指标显著升高!提示红花黄色素治疗可以抑制血

液透析患者的微炎症状态!提高其营养水平!对改善患

者的预后有一定意义)

?!

*

# 另有研究显示红花黄色素

还可以改善非糖尿病血液透析患者的胰岛素抵抗!纠

正脂代谢紊乱# 因此红花黄色素对血液透析具有保护

作用)

?%

*

#

B

!

:

"防治下肢深静脉血栓形成的临床研究

一项纳入
?:

例骨科手术患者的随机对照研究结

果显示!低分子肝素钙与红花黄色素联合应用!可显著

降低骨科术后下肢深静脉血栓形成的发生率)

?:

*

# 另

有一项包含
#!"

例髋关节置换术患者的随机对照研

究结果也显示!在对症治疗基础上加用红花黄色素可

显著降低术后静脉血栓发生率)

?B

*

# 有研究观察红花

黄色素对血透患者急性深静脉血栓形成的预防作用!

采用多普勒超声作为评价手段!结果证实红花黄色素

可显著降低患者静脉血栓形成比率)

?;

*

#

;

"安全性

毒性试验中!红花黄色素静脉注射对小鼠的
=T

B"

为
!

!

%B OUGO

# 红花黄色素腹腔注射和灌胃对小鼠

$! <

的
=T

B"

分别为
B

!

:> OUGO

和
B

!

B% OUGO

!家兔红

花黄色素
BB" WOUGO

灌胃!每天
#

次!连续
#"

天!体

重'血红蛋白'白细胞总数及血小板计数'脏器重量及

组织学检查均未见明显异常# 健康受试者对
!B

'

B"

'

$B WO

单次或多次给药耐受性均良好# 每天
#

次!连

续给药
$

天!未发现药物体内蓄积!安全性良好)

!"

*

#

注射用红花黄色素用药期间少数患者会发生头晕'头

昏'头胀痛'周身瘙痒'皮疹'牙龈出血等不良反应!需

密切观察病情!及时予以处理#

$

"临床应用建议

$

!

#

"应用范围

推荐红花黄色素用于冠心病稳定型心绞痛'不稳

定型心绞痛'心肌梗死患者中的心血瘀阻证!症见胸

痛'胸闷'心悸者# 根据基础及临床研究结果!建议红
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年
#"

月第
%$

卷第
#"

期
&'()*+

!

,-./012 !"#$

!

3/45 %$

!

6/

!

#"

花黄色素可酌情应用于以下疾病中医证属血脉瘀阻证

者./

#

0缺血性脑血管疾病!包括急性脑梗死'腔隙性

脑梗死-/

!

0肾脏疾病!包括糖尿病肾病'血液透析-

/

%

0下肢深静脉血栓形成#

$

!

!

"使用方法

注射用红花黄色素为冻干粉针!每瓶装
#B" WO

/含红花总黄酮
?" WO

0!加注射用生理盐水
!B" W=

溶解后使用静脉滴注/滴速不高于
%"

滴
U

分0# 每次

#

瓶!每天
#

次!

#:

天为
#

个疗程# 红花黄色素氯化

钠注射液为液体制剂!每瓶装
#"" W=

/含红花总黄酮

?" WO

和氯化钠
>"" WO

0!静脉滴注 /滴速不高于

%"

滴
U

分0#每天
#

次!每次
#

瓶/

#"" W=

0!

#:

天为

#

个疗程#

$

!

%

"联合用药

长期临床应用结果显示!在指南规范化用药基础

上加用红花黄色素并不增加出血风险# 红花黄色素与

依达拉奉有协同作用!能够抑制血栓形成!保护神经

元!有效减少急性脑梗死患者神经功能的缺损!提高患

者的生活质量-红黄花色素联合使用奥扎格雷钠!可以

抑制
)b7

!

合成酶!阻止血栓的形成-红花黄色素联合

低分子肝素钙'法舒地尔'丁苯酞'纳洛酮等治疗急性

脑梗死!能明显改善患者的症状!促进神经功能恢复!

提高日常生活能力!改善免疫功能!并防止血栓进一步

形成!效果优于单独用药#

$

!

:

"注意事项

根据红花黄色素的作用特点!建议临床应用时监

测患者的出血倾向及过敏反应!不建议将红花黄色素

与其他药物混合滴注# 因本药活血作用较强!出血性

疾病'孕妇'哺乳期女性'月经期女性建议慎用#
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