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“活血化瘀与抗栓治疗的碰撞和融合”座谈述要

DOI：10. 7661/j. cjim. 20230128.068

• 会议纪要 •

抗栓治疗是动脉粥样硬化性心血管病（atherosclerotic 
cardiovascular disease，ASCVD）治疗的基石。现

代医学抗栓治疗已取得很多进展，比如新型 P2Y12
抑制剂、新型抗凝剂的不断涌现。但也存在一些问题

亟待解决，包括抗栓药物不耐受、抗血小板药物抵抗

等。因此，活血化瘀中药与现代抗栓治疗如何进行有

机融合，中西药联合抗栓能够产生怎样的碰撞？成为

中西医结合抗栓领域关注的话题。

2022 年 9 月 17 日，由中国中医科学院西苑医院

国家中医心血管病临床医学研究中心主办的中国心脏

大会中西医结合论坛在线上成功召开。论坛热点聚焦

版块“活血化瘀与抗栓治疗的碰撞和融合”邀请了国

内著名的中西医结合领域专家参与，分别是中国中医

科学院中医临床基础研究所谢雁鸣教授、北京大学医

学部中西医结合学系韩晶岩教授、上海中医药大学附

属曙光医院王肖龙教授。现将各位专家关于活血化瘀

与抗栓治疗的座谈讨论意见归纳如下。

1 中西药联合抗栓治疗的临床证据有哪些？如何利

用真实世界研究等方法进一步开展中西药联合抗栓研究？ 
谢雁鸣教授：临床当中确实存在活血化瘀中药与

抗栓治疗同时应用的现象，二者合用是否增加疗效、

减少不良反应？为了回答这个问题，我们从全国 30
多家三甲医院，共 300 多万例的数据当中，找到了一

个范例：注射用丹参多酚酸盐和抗栓药物的联用。

首先做了真实世界研究。真实世界当中的临床电

子病例数据库中的确也是这样中西药联合抗血小板，

联合应用之后疗效到底怎样？第二步进行了 Meta 分

析，结果发现丹参多酚酸盐联合双联抗血小板药物

（以下简称双抗），或者是单药抗血小板（以下简称单

抗），疗效更好，且减少不良反应。因此，又进行了

第三步研究，用网络药理学的方法研究中药和抗血小

板药联合使用的作用机制是什么？

通过研究发现注射用丹参多酚酸盐主要成分相

关的种子基因是 79 个，阿司匹林相关基因 498 个， 
而疾病相关基因是 75 个。注射用丹参多酚酸盐对冠

心病基因分子网络的覆盖率为 45.92%，阿司匹林的

覆盖率为 62.56%，而阿司匹林与丹参多酚酸盐联合

使用的覆盖率就变成 71.64%。说明它们有不同的覆

盖靶点和不同的通路，联合应用增加了它的疗效。

在临床上，我与陈可冀院士团队开展临床随机对

照试验，也进一步验证了疗效，血栓弹力图结果表明

丹参多酚酸盐和阿司匹林联用疗效增加。也得到一个

启示，就是活血化瘀中药加上抗血小板药物是能够增

加疗效的，同时也减少出血的风险。所以，这是一种

非常好的模式。临床有一部分患者在用抗血小板药耐

药的情况下，活血中药起到了很大的作用，针对抗血

小板药物耐药和残余风险具有很好的优势。 
2 活血化瘀中药抗栓作用的基础研究方面有哪

些进展，进一步可开展哪些研究？

韩晶岩教授：血栓是一个动态的过程。在微循环

障碍时，血管内皮细胞的黏附分子表达，首先不是

血小板黏附，而是中性粒细胞黏附，其黏附分子是

CD11b 和 CD18。用动态可视化技术看到，白细胞经

常与血小板黏在一起，黏附在血管壁上。中药对这个

环节非常有效。在十几年前就发表过含有丹参、三七

的复方丹参滴丸可抑制光化学反应诱发的血栓形成的

论文。光化学反应会引起内源性过氧化物产生，损伤

血管内皮细胞，引起血小板和白细胞与血管壁黏附，

形成血栓。复方丹参滴丸可明显地抑制血小板和白细

胞黏附，延长血栓形成时间。

丹参的水溶性成分主要是丹参素和咖啡酸，丹参

素有非常好的抗血小板黏附作用。采用脑血栓模型，

连续观察血栓形成过程，发现咖啡酸组的小鼠，脑血

栓出现的时间较模型组晚，且脱落较早，血栓并未长

到堵塞血管的程度。咖啡酸不但可抑制 P2Y12 受体相

关途径的活化，这一点与氯吡格雷的作用机制类似，咖

啡酸还可以抑制 P2Y1 受体相关途径的活化。所以，含

有丹参素和咖啡酸的丹参制剂抗血小板黏附非常有效。

溶栓药与活血药的作用不一样，活血药是抑制白

细胞和血小板与血管壁的黏附，特别是抑制了白细胞

的黏附，就避免了白细胞对微血管的损伤，所以它不

引起出血。因此丹参、三七不出血，原因就在于它不

是溶栓药而是抗黏附药。因为，黏在血管壁的白细胞

释放介素 1β，释放过氧化物和金属蛋白酶，会损伤

血管内皮细胞和血管基底膜，降解胶原。白细胞黏附

到血管壁是血管损伤的主要要素，但是这个过程被丹

参、三七抑制了，包括桃红四物汤、桃仁、川芎、赤

芍，都有抗黏附作用，因此，活血而都不出血。而中

医学讲的破血药，如三棱、莪术是破血药，它是溶解

胶原的，可治疗纤维化。纤维化就是胶原沉积，溶解
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和白细胞黏附的作用。溶栓药、双抗引起出血的原因

是损伤了血管屏障。而补气固摄的中药，如芪参益气

滴丸，黄芪、丹参、三七等能够在抑制血小板黏附的

同时，还能防止血管内皮基底膜损伤，而且机制非常

清楚。下一步就需要临床去验证，提供补气固摄中药

改善微血管屏障损伤的高水平临床证据。

3 关于阿司匹林用于心血管病一级预防，目前

有一些争议。活血化瘀中药在一级预防中如何介入？

王肖龙教授： 目前活血中药相关的机制研究和临

床研究还存在一定的脱节，如果能开展一些具有充分

的循证证据和科学设计的临床研究，将活血中药在临

床的应用证据写入到抗栓治疗的专家共识或者指南当

中去，可以更好地指导临床实践。

抗栓治疗对于 ASCVD 的干预非常重要。尤其是

针对 ASCVD 的二级预防，如冠心病，或者外周血管

疾病患者，阿司匹林或氯吡格雷等抗血小板药物是作

为基础治疗。但是，近年有一些研究，提示阿司匹林

一级预防在减少事件发生的同时，又有出血风险的增

加。如何权衡出血跟血栓风险，减少事件，就显得

尤为重要。目前的指南也提到，针对高危人群，比如

40 岁以上、糖尿病、中、重度肾功能不全、高低密

度脂蛋白胆固醇血症的患者，考虑使用阿司匹林作为

一级预防。但是，还存在一些低中危的人群，这部分

人群阿司匹林作为一级预防干预也有一定的益处，但

是它的潜在的出血风险，减少或者抵消了它的获益。

因此，针对这部分的人群，我们是否需要抗栓治疗，

或者将出血风险相对较小，甚至可减少出血风险的活

血中药用在 ASCVD 的一级预防当中呢？

陈可冀院士最早提出活血化瘀药的分类，包括和

血、活血和破血药。韩晶岩教授也提到破血药三棱、莪

术、水蛭等的作用机制。另外还用不同功效类型的活血

药，如理气活血、益气活血、滋阴活血等，相关的活血

中成药复方大概有几百种。总体来讲，相关的作用机制

涉及抗血小板活化、抗血小板聚集以及抗凝等作用。

先从一级预防的角度来讲，阿司匹林临床应用

还存在一些问题，比如阿司匹林不耐受或阿司匹林抵

抗。尤其是对有阿司匹林使用适应症的高危人群，在

阿司匹林不能使用的前提下，可以换用 P2Y12 拮抗

剂，也可以用一些活血中药，如芪参益气滴丸。在

2006—2007 年的时候，张伯礼院士曾牵头一个心肌

梗死二级预防的临床研究，直接跟阿司匹林进行头对

头比较，发现芪参益气滴丸不比阿司匹林差，且不良

反应更小。广州张敏州教授曾报道 1 例 104 岁的急性

心肌梗死经皮冠状动脉介入治疗术后合并消化道出血

的患者，采用西医联合益气活血中药复方救治成功，

提示中药在抗栓方面是能够发挥作用的。尤其是临床

胶原就可能会损伤内皮细胞和基底膜，就可能出血。

rt-PA、尿激酶等因为溶解胶原才溶血栓，所以容易

出血，这是溶栓药的弊端。

那么活血中药跟西药联用是增加了出血倾向，还

是减少了出血倾向呢？中医学理论中，有气固摄的理

论。后天之气，含饮食中的水谷精微和吸入的氧气。

氧气与糖、脂肪和蛋白等，在线粒体产生了腺嘌呤核

苷三磷酸（adenosine triphosphate，ATP）。ATP 将

球状的细胞骨架组装成纤维状的细胞骨架，支撑血管

内皮细胞间的缝隙连接。气虚，ATP 含量减少，丝状

细胞骨架脱落，血管内皮细胞间的缝隙连接开放，就

容易出血。这是中医学讲的气虚不固摄的机制。而正

气充足的时候，产生的 ATP 多，就通过组装的丝状

细胞骨架，支撑血管内皮细胞间的缝隙连接，微血管

屏障的固摄能力就强，就不发生血浆白蛋白和血细胞

漏出，这是气固摄的状态。

服用双抗为什么会引起出血呢？一是线粒体呼吸

链异常，ATP 产生减少，导致血管内皮细胞间缝隙连

接开放，血浆白蛋白渗漏增加；二是服用双抗的时候，

伴随着白细胞黏附，警戒素 A8 增多，促进金属蛋白

酶 2 和 9 释放，引发基底膜损伤。气虚不固摄引起的

渗出和出血都是血管壁的问题。血浆白蛋白渗出到血

管外，引起的血管内血浆白蛋白减少，低蛋白血症，

都是结果，而不是原因。微血管渗漏的时候，要先把

血管壁补上。补气药可以发挥这个作用。我们用芪参

益气滴丸，其中的黄芪，可以上调 ATP 合成酶，补

充 ATP，增加内源性 ATP，把血管内的线粒体补足，

支撑缝隙连接，起到补气固摄的作用。

对芪参益气滴丸也做了相关研究。用心脏缺血再

灌注损伤模型，给予芪参益气滴丸后减少微血管渗出

和出血。因为，它能够改善线粒体呼吸链的异常、增

加内源性的 ATP 产生、组装纤维状细胞骨架。同时，

又做了双抗引起的胃黏膜出血模型，给芪参益气滴丸

之后，对双抗引起的线粒体异常、ATP 减少，包括基

底膜损伤，特别是白细胞释放警戒素 A8，都有抑制

作用。另外，用脑血栓模型，缺血性中风 4.5 h 内采

用 rt-PA 溶栓，血管再通引发缺血再灌注损伤，加上

rt-PA 本身促进了金属蛋白酶释放，增加出血风险。根

据中医学补气固摄理论，也用芪参益气滴丸，这是临床

用于心血管疾病的复方中药，但是，用于脑缺血再灌注

也有同样的作用。就是通过补气，改善血管内皮细胞的

能量代谢，抑制血管内皮细胞的缝隙连接开放，减轻血

浆白蛋白经由微血管的渗漏；通过活血，抑制白细胞与

脑微血管壁的黏附，抑制金属蛋白酶释放，减轻血管

基底膜的损伤和微血管出血，发挥补气固摄作用。

总之，活血中药单独使用，具有抑制血小板黏附
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上碰到抗血小板药物不能耐受或出现抗血小板药物抵

抗的情况，有些作用机制比较清楚尤其是临床研究证

明有明确获益的活血中药仍然是能够考虑使用的。

第二种类型，就是针对低、中危的一级预防，指

南不推荐用阿司匹林。我们认为活血中药还是能够发

挥一些效应，不仅仅是活血，还在于中医学通过整体的

辨证施治，改善患者的症状，改善患者的生活质量等。

针对现有缺乏证据的，或者已有证据证明可能获

益但是存在明显不良反应或出血风险的抗栓西药研究

背景下，我们希望能开展相关研究，有更多的中医药

的证据。但是针对这部分低危人群指南当中明确提到

阿司匹林不推荐用，是 III 类证据的，完全可以做一

些中药的研究，拿出中国的证据出来。

4 活血化瘀中药在非心脏手术围术期使用应注

意哪些问题？

王肖龙教授： 围手术期会涉及到一些抗栓药物不

推荐使用或者暂时停用。冠心病支架术后患者 1 年内

需要双抗，但是可能会遇到需要进行非心脏手术的情

况，那么可能需要停用抗栓药物，但停药可能带来潜

在的支架内血栓的风险也是致命的。这种情况下，需

要权衡患者的血栓与出血风险，进行相关风险评估。

尤其对支架术后患者，可能将双抗改为单抗，再加用

1 个活血中药，可能起到防止血栓的作用。不过，最

近美国胸科学会的围术期抗栓指南也指出，像华法林

这些抗凝药物，有些小手术术前可能不需要停用。另

外，在考虑华法林需要停用多长时间，是否需要用肝

素桥接等问题时，还需要考虑中西药的相互作用。很

多中药经过细胞色素 P450 代谢，与华法林合用会影

响到华法林的代谢。所谓的中西药代谢性的相互作

用，可能是增效，也可能是抵消一些效应。所以，在

临床使用过程中，还是要考虑到这一点。比如说丹参

跟华法林可能存在药物的相互作用，会影响到华法林

的代谢，如果原来合用现在停掉了，华法林的代谢也

会受到影响。所以，在这方面，也需要兼顾。总体来

讲，对高血栓风险的患者，有抗栓药物不耐受或者说

同时有高的出血风险的话，还是建议可以用活血的中

成药，在综合的临床评估下，考虑使用。

5 对一些血栓高危同时又合并小的出血或出血

高危的患者，活血化瘀药如何使用？

王肖龙教授： 对于有出血风险的患者，我认为像

破血药，比如水蛭、三棱、莪术，可能要注意。这些

药可能更多是跟纤溶凝血这一体系有关系的，如果要

选用的话，可能还是选一些临床常用的活血药物，比

如丹参、三七等这些组成的复方，可能对出血的风险

会小一点。从成药的角度，芪参益气滴丸等研究较多

的药物，在临床实践过程当中选用可能会更有依据。

相反的话，有些可能证据还不足，机制还不太清晰的，

这些药物在临床应用中可能还会有一些担心。

6 有些活血化瘀中药具有活血止血的双向调节

作用，它的主要机制是什么？

韩晶岩教授： 三七是非常代表性的活血止血药，

可能跟它的成分有关，比如三七素、三七皂苷，发挥

不同作用。我们研究三七皂苷，Rb1、Rg1是补气成分，

R1 可能是活血作用更强的成分。Rb1、Rg1 调控的

是能量代谢底物，抑制无氧酵解，恢复糖氧化和脂肪

酸代谢，调控线粒体复合物，上调 ATP 合酶，结果

是增加了内源性 ATP 的产生，使心肌收缩能力增强，

收缩力增强本身就促进了血管的动力，这是活血作

用。而在血管内皮，调控了内皮的线粒体呼吸链，改

善了内皮 ATP，增加了内皮的固摄，又起到了防止出

血的作用，所以它的活血作用体现了行气活血、补气

固摄。这一个成分起到两个作用。

总体来讲，已经有胃出血，或者是出血倾向的时

候，建议用补气活血的药和补气活血的复方，比如芪

参益气滴丸，补气活血的复方，包含人参、黄芪在内，

加上丹参、三七等活血药，在活血抑制血小板黏附的

同时又能补气固摄，保护血管屏障。

对急性脑血管病溶栓后 24h 做核磁检查，发现出

血几率比较大。所以，急性脑血栓溶栓之后用双抗的，

可以用补气活血药补气固摄。北医三院神经内科傅瑜

主任回顾性总结了脑梗死并未使用中药的 208 例及用

中药的 191 例患者。溶栓后未服用中药组的病死率是

6.8%，溶栓联合中药组病死率是 2.8%，降低 70%，

临床确实有效，与基础研究非常吻合。用益气活血中

药确实有效，因为补气活血中药改善再灌注损伤、抑

制黏附，对心脏和脑缺血再灌注损伤均有效。所以有

出血倾向的时候，不是单纯用活血药，而要用补气活

血、补气固摄中药。

7 活血化瘀抗栓作用的基础和临床研究已经非

常深入，未来有哪些新的研究热点和方向？

王肖龙教授：从现代西医抗血小板治疗或者抗凝

治疗的角度去看，也不是十分完美，如果活血中药

针对某一个点去解决现代抗栓治疗的缺陷，如药物不

耐受或药物抵抗，或者说中西药联合能够产生协同抗

栓，同时又降低出血风险，这是非常好的中西结合的

点。若围绕这方面去做，同时又能够充分显示出临床

获益的中国证据，是非常有意义的。

韩晶岩教授：中药在抑制血小板和白细胞黏附，

防止双抗后胃黏膜出血，改善缺血再灌注后血管屏障

损伤等方面，具有很好的优势和特色。建议在临床上

进一步验证，为指南的制定提供高水平的临床证据。
（中国中医科学院西苑医院 蒋跃绒  徐  浩  整理）


