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摘要  在急性冠脉综合征的病理发生机制中，“斑块侵蚀”与易损斑块引发的斑块破裂有本质区别，

具有完整纤维帽的“斑块侵蚀”导致了约 1/3 的急性冠脉综合征和高达 2/3 的非 ST 段抬高型心肌梗死。

精准分辨斑块侵蚀，辨证运用中西医结合诊疗可使斑块侵蚀患者有更大获益。动脉粥样硬化源于内皮受损，

可从疮疡论之，疮疡之毒有阴阳之分，阴毒发于肝肾郁火，郁极发越，扰动气血，可能是斑块侵蚀的一类

病机，治宜散轻而补重。
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ABSTRACT In the pathological mechanism of acute coronary syndrome， plaque erosion is fundamentally 
different from plaque rupture caused by vulnerable plaque. Plaque erosion with a complete fibrous cap causes 
approximately 1/3 of acute coronary syndromes and up to 2/3 of non-ST-segment elevation myocardial infarctions. 
Accurately distinguishing plaque erosion and using an integrated approach combining Chinese and Western 
medicine for diagnosis and treatment can be beneficial for patients with plaque erosion. Atherosclerosis originates 
from endothelial damage， which can be associated with sore and ulcer. The toxin of sores is divided into yin and 
yang. Yin toxin occurs in the case of Gan and Shen stagnation and fire. When the inhibition becomes extreme， 
it can disrupt qi and blood flow， which may be one of the pathological mechanisms of plaque erosion. In treating 
such diseases， tonics should be emphasized over evacuation drugs.
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当前，急性冠状动脉综合征（acute coronary 
syndromes，ACS）仍然是缺血性心脏病最主要的死

亡原因之一 [1]。既往对 ACS 的基础研究与临床诊疗主

要围绕“易损斑块”和“斑块破裂”。然而在 ACS 的

病理机制中，“斑块侵蚀”是区别于“易损斑块破裂”

的重要机制，也是新进研究热点之一 [2]。通过光学相

干断层扫描（optical coherence tomography，OCT）

进行体内高分辨率（10~15 μm）的血管内斑块成像，

可发现高达 25%~40% 的 ACS 患者在完整的纤维帽上

发生了表面腐蚀和血栓形成，即“斑块侵蚀”[3]。中西

医结合治疗斑块侵蚀有较大优势，本文将概括总结斑

块侵蚀的现代研究进展，结合新进病理机制研究，衷

中参西，从疮疡阴毒理论探讨“斑块侵蚀”，为 ACS
及缺血性心脏病临床诊疗提供新思路。

1 斑块侵蚀的现代研究

1.1 斑块侵蚀的认识 20 世纪 90 年代初，大

量心源性猝死患者的尸检结果发现 30%~50% 患者的

冠状动脉存在血栓，但不存在斑块破裂的病理形态，

其斑块的纤维帽形态完整，这是对“斑块侵蚀”最初

的认识 [4]。随着 OCT 等影像技术的进步，冠状动脉

粥样硬化斑块侵蚀的研究得到了较好的推动与发展，

这为存在斑块侵蚀但未发生 ACS 的患者带来了新的

希望 [5]。
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对 ACS 患者进行动脉粥样硬化斑块的血管内成

像，可观察到动脉粥样硬化斑块有两种主要的光学表

型：斑块破裂（富含脂质的斑块核心被薄纤维帽覆盖，

构成了经典的易损斑块，易损斑块破裂时，斑块内容

物暴露于血管腔并导致血栓形成，从而进一步阻塞动

脉）和斑块侵蚀（纤维帽完整，在内皮剥脱区域附近

形成血栓）[2]。与易损斑块引起的斑块破裂不同，斑

块侵蚀的特点是附壁血栓形成、纤维帽完整且厚、斑

块内脂质含量低、钙化少、炎性细胞浸润少、富含

平滑肌细胞，主要分布于冠状动脉分叉附近 [4]。统计

数据显示，具有完整纤维帽的“侵蚀斑块”导致了

约 1/3 的 ACS 和高达 2/3 的非 ST 段抬高型心肌梗死

（non-ST-elevation myocardial infarction，NSTEMI）[2]。 
在广泛应用中高强度他汀、依折麦布、PCSK9 抑制

剂等降脂药的时代，斑块侵蚀导致冠状动脉血栓形成

并进一步引发 ACS 的比例可能正在上升。现代临床

研究还发现，与斑块破裂引发 ACS 的患者比较，斑

块侵蚀患者在介入治疗后血管内膜愈合较差，甚至需

要更长时间的双联抗血小板治疗 [6]。因此，研究分析

斑块侵蚀的具体病理机制，探索适合斑块侵蚀患者的

中西医结合诊疗方案十分重要 [7]。

1.2 斑块侵蚀的病理机制

1.2.1 机械应力与内皮损伤 机械应力可能是

促使斑块侵蚀形成的主要驱动因素，尤其是壁切应力

（wall shear stress，WSS）和壁应力（wall stress，
WS）的作用 [8]。血管壁剪切应力是由流动的血液与

血管壁表面摩擦产生的力，斑块狭窄下游区域的血液

粘度高、血流速度慢，血管壁剪切应力低，因此，部

分学者认为斑块侵蚀与低剪切应力相关 [9]。但也有学

者认为斑块侵蚀与高剪切应力相关 [10]。血管壁应力

是由动脉的静水压和心脏搏动产生的循环应变相互作

用而产生的另一种机械应力 [11]。最近研究表明，斑

块侵蚀的形成与血管壁应力分布的急剧改变也有较大

的相关性 [12]。

内皮细胞表面表达机械应力感受器，因此机械

应力可直接对血管内皮细胞结构和功能产生影响 [13]。

研究发现，低剪切应力可通过 fas/fas L 途径诱导内

皮细胞和平滑肌细胞凋亡 [14]，促进一氧化氮（nitric 
oxide，NO) 的产生 [15]，增加局部的氧化应激反应 [16]，

并通过激活血小板内皮细胞黏附分子 1/ 多聚 ADP-
核糖聚合酶 1/ 人高迁移率族蛋白（PECAM-1/PARP-
1/HMGB）通路加剧炎症反应 [17]。高剪切应力的动

脉区域可表现出强烈的内皮细胞缺陷，使相应的动

脉节段出现斑块侵蚀 [18]，具体机制可能是高剪切应

力增加了 Toll 样受体 2（Toll-like receptor 2，TLR2）
水平 [19]。与剪切应力相似，壁应力也可以通过各种

信号通路 [包括细胞内钙通路及蛋白激酶 C （protein 
kinase C，PKC）信号转导通路 ]，影响内皮细胞的

功能和形态，促进斑块侵蚀产生 [20]。

1.2.2 中性粒细胞与斑块侵蚀 相关研究表明，

中性粒细胞的早期募集可促进内皮细胞侵蚀和血栓形

成 [8]，其在动脉粥样硬化斑块侵蚀过程中的作用逐渐

被得到重视 [21]。中性粒细胞可将去密度染色质、组

蛋白和反应性物质等排除细胞，形成中性粒细胞胞

外 陷 阱（neutrophil extracellular traps，NETs）[22]。

NETs 在参与斑块侵蚀过程中表现出多种效应，如诱

导内皮细胞凋亡，激活血小板和凝血因子，促进纤维

蛋白沉积和纤维蛋白网络的形成，直接参与血栓形成

等 [23， 24]。局部机械应力的改变是影响局部血流动力

学的重要因素，特定血流动力学应力可能是调节中性

粒细胞黏附和活化的重要因素 [10]。

中 性 粒 细 胞 除 了 产 生 NETs 外， 还 可 释 放

多种物质参与斑块侵蚀的形成，如髓过氧化物

酶（myeloperoxidase，MPO）、 髓 系 相 关 蛋 白 8
和 14 复 合 物（myeloid-related protein 8 and 14 ，
MRP8/14）复合物（又称为 S100A8/S100A9）。其中，

MPO 存在于中性粒细胞和单核细胞的初级颗粒中，

在斑块侵蚀患者血清及血栓中的含量超过斑块破裂患

者 [25]，可介导中性粒细胞募集和激活 [26]，还可促进

内皮细胞凋亡和组织因子过表达 [27]。MRP8/14 复合

物在人冠状动脉血栓中高度表达，可介导血流、中性

粒细胞和内皮细胞之间的相互作用 [28]，但 MRP8/14
在斑块侵蚀中的作用还需进一步研究讨论。

1.2.3 其他机制 基于上述研究基础，有学者

提出二次打击学说，认为在斑块侵蚀引发 ACS 的过

程中，TLR2 介导的初始内皮损伤与中性粒细胞产生

NETs 促进凝血是连续打击的关系 [29]。此外，透明质

酸及其降解在斑块侵蚀过程中也有重要作用，可诱导

内皮细胞死亡并促进中性粒细胞募集 [30]。多项研究

均表明其在斑块侵蚀患者中的表达明显高于斑块破裂

患者，与透明质酸结合的特异性受体有成为斑块侵蚀

诊断标志物的潜力 [31， 32]。

综上，与易损斑块比较，目前对斑块侵蚀的病理

机制仍知之甚少 [8]。许多机制学说是从差异分析中推

断出来的，缺乏成熟的斑块侵蚀动物模型是阻碍相关

研究开展的最主要问题。典型斑块侵蚀的病理特征是

内皮层受损、炎性细胞浸润差和丰富的平滑肌细胞，

有研究学者使用经皮冠状动脉成形术的球囊造成高脂
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饮食兔模型的股动脉血管内皮损伤，输注血管紧张素

Ⅱ使股动脉产生内皮剥脱后无斑块破裂的自发血栓闭

塞，以此开发斑块侵蚀兔模型 [33]，但此类造模方法

还待进一步探讨与检验。

2 从阴毒疮疡理论探讨斑块侵蚀

2.1 从疮疡论治动脉粥样硬化 斑块侵蚀属于

动脉粥样硬化的一种病理表现，发病之因不外乎先天

禀赋、老龄、七情、劳倦、饮食等，病性仍为本虚标

实 [34]。2010 年召开的中国国际中西医结合心血管病

学术会议上，叶峰教授曾提出从慢性疮疡论治动脉粥

样硬化，认为动脉粥样硬化症本质上为发生在肌型动

脉内壁上的“慢性疮疡症”[35]。疮疡一病，归属外科

学范畴，一般指外来创伤所致的“疡症”。国家名中

医廖家桢教授曾从“创伤理论”探讨冠心病介入后再

狭窄。廖教授认为介入手术的实施过程中会对血管

内膜造成撕裂和损伤，内膜创伤之处的修复愈合需要

经历血管慢性重构的过程，如果该过程中气血盛衰失

衡，则会出现气血凝滞、热郁化毒等病理状态，导致

修复不良或失控，产生管腔再狭窄 [36]。“斑块侵蚀”

的过程与“再狭窄”有所类似，均源于内皮的损伤，

目前使用经皮冠状动脉成形术的球囊造成血管内皮损

伤建立斑块侵蚀模型的实验研究亦可说明二者病理形

成机制的相似性 [33]。需要关注的是，在探讨斑块侵

蚀的中医病机时，更应关注其“疡”的过程，从而进

行辨证论治。“疡”字为形声字，“疒”表意，“昜”

表声，“瘍”通陽（阳），有破损、溃烂之意 [37]。综上，

动脉粥样硬化患者的血管腔内斑块表面出现的内皮损

伤为侵蚀之象，可作“疮疡”论治。

2.2 从阴毒论治斑块侵蚀 与既往认识不同的

是，动脉粥样硬化中斑块侵蚀的病理因素除外痰浊、

血瘀、寒凝、气滞、热毒等，还需着重考虑“阴毒”。

《素问 · 五常政大论》王冰注曰：“夫毒者，皆五行标

盛暴烈之气所为也”[38]。ACS 以其骤发、剧烈，可

从毒论之，毒邪致病也是动脉粥样硬化过程中的重要

病机。在既往的理论探讨中，已经对“毒分内外”进

行了充分讨论，认为“外毒”为外感六淫之邪气较重

者，“内毒”为机体各类功能失调，代谢产物排出受

阻，瘀血、痰浊之邪结聚于内所成的内生毒邪 [39， 40]。

但目前还无医家从“阴阳”角度探讨动脉粥样硬化过

程中的邪毒。

清代名医陈士铎在其“疮疡病”专著《洞天奥

旨》中写到：“疮疡最要分别阴阳，阴阳不分，动手

即错”，“疮疡之症，皆火毒症也……毒有阴毒、阳毒

之各异”[41]。阴阳之论是二分法，阴在内，阳在外；

阴证形低平，阳证形高突；阴证疡脓薄，阳证疡多脓；

阴证色暗淡，阳证色鲜红。在明确“斑块侵蚀”与“斑

块破裂”为完全不同的两种病理机制后，根据各自表

现出的病理特点，可将“斑块破裂”归为阳毒所致，

“斑块侵蚀”为阴毒侵蚀。动脉血管壁由内向外分为

内膜、中层、外膜，管腔内部乃至内膜属于阴位，管

腔中层乃至外膜属于阳位。斑块侵蚀始于内膜，向内

膜下侵蚀，是为阴位之毒；易损斑块始于内膜下，脂

质斑块向管腔方向沉积，是为阳位之毒。斑块侵蚀处

的脂质核心小而低平，纤维帽较厚且始终为连续完整

的，是为阴证之形；易损斑块处的脂质核心大而高突，

纤维帽较薄且破裂后连续性中断，是为阳证之形。在

外科的知识体系中，“脓”常被看作是炎症反应的产

物，但就动脉粥样硬化的过程而言，并非存在真正意

义上的“脓”，可从炎症反应的剧烈程度将斑块侵蚀

与易损斑块予以区分。斑块侵蚀处的炎症反应不明

显，炎性细胞浸润少，平滑肌细胞数量多，是为阴毒

之证；易损斑块处的炎症反应剧烈，平滑肌细胞数量

少且多发生凋亡自噬，是为阳毒之证。此外，阴阳之

证还可以色泽区分。斑块侵蚀处的透明质酸、多功能

蛋白聚糖为主的Ⅲ型胶原数量多，因此多形成白色血

栓，而易损斑块破裂处的透明质酸含量极少，多形成

红色血栓，是为“阴证色暗淡，阳证色鲜红”的特点，

与外科疮疡理论的“阳症之色必纯红，阴症之色必带

黑”稍有不同 [4， 41]。综上，笔者认为斑块侵蚀的发病

病机可能与阴毒疮疡有较大相关性。

2.3 阴毒属火郁而非寒 此处邪毒以阴阳分，

而非寒热，阳者有阳热阳寒，阴者有阴热阴寒，斑块

侵蚀之阴毒应属火郁而非寒。酷烈顽固之毒，不论阴

阳，均具有火热善变之性，火热之毒聚于血脉，腐血

蚀肉，发为“疮疡”，病久迁延不愈是为“慢性疮疡”。

如《洞天奥旨》中载：“疮疡之症，皆火毒症也。但

火有阳火、阴火之不同”[41]；又如《外科选要》中言：

“毒即火，毒化而火亦清，毒凝而火愈郁”[42]。斑块

侵蚀之阴毒，源于阴火，可炼血成瘀，瘀毒搏结，毒

凝火郁，最终致变。此处的“阴火”是陈士铎提出的

疮疡阴毒之火，与李东垣在提出的“阴火”不尽相 
同 [43]。李东垣在《脾胃论》 《内外伤辨惑》 《兰室秘藏》

及《医学发明》这四部著作中均提及阴火理论，但各

处指代有所不同，涵盖脾火、五志之火、经脉之火、

实火、虚火等，总归以脾胃元阳不足，阴气有余，阳

道不行，阴占阳位所生之火，性质隐蔽，暗伤人体根

本之气 [44， 45]。

斑块侵蚀之阴火，是肝肾郁火，为陈士铎所言：
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“龙雷之火，郁则出于木中也” “为肝肾二经之郁以成

之也”[41， 46]。“龙雷之火”为肝肾二经之所藏，最早

由朱丹溪提出：“见于天者，出于龙雷，则木之气……

具于人者，寄于肝肾二部，肝属木而肾属水也”[47]。

“郁”为阴火致病的主要病机，清代医家 ·吴澄在《不

居集》中言：“郁而不伸者必毒”[48]。而“郁”与“疮疡”

之间的关系，首见于《素问·生气通天论篇》，其曰：“劳

汗当风，寒薄为齇，郁乃痤。”由此可知，郁可生疮疡，

肝肾龙雷火郁可致阴毒生。

肝为木脏，藏血并主疏泄条畅，此生理功能与脉

道畅通、血流动力学的稳定十分相关；肾为水脏，藏

精并主津、水代谢，此生理功能与脉道濡润、营血充

足十分相关。肝肾二脏皆属阴，精、血均为阴所化，

龙雷之阴火本藏于肝肾二经，温煦精血，润畅脉道，

若肝肾气血失和，阴火集聚日久郁勃成阴毒，最终阴

毒之火不藏而发越。阴火发越，易于侵蚀阴位，袭于

脉内，扰乱脉内气血，侵蚀内膜斑块。受阴毒扰动，

脉内气行湍急，血运涡旋，急旋之处不断侵蚀脉中癥

积，日久则阴毒之火炼血成瘀，瘀毒互结终致变。

在上述过程中，需要说明的是，尚未有医家就阴

毒与阴火具体界限进行论述 [43]。笔者认为，阴毒的

性质为火郁，但阴毒与阴火之间可以相互转化，即阴

火可以化为阴毒，阴毒可以化为阴火。

目前虽然缺少斑块侵蚀的中医临床研究，但考

虑到斑块侵蚀导致了高达 2/3 NSTEMI[2]，因此，与

NSTEMI 相关的临床研究也可从侧面提示斑块侵蚀与

肝、肾二脏之间的联系。例如，丁文茂及李岚分析了

NSTEMI 患者发生猝死的相关临床因素，其研究结果

表明，NSTEMI 患者猝死组出现房性和室性心律失

常的比率高于对照组，且 NSTEMI 患者猝死组的肝、

肾功能比对照组差 [49]。与 ST 段抬高型心肌梗死患者

比较，NSTEMI 患者合并高血压的比例更高，合并高

脂血症的比例更低 [49， 50]。下一步还需开展相关的中医

临床研究来深入探讨斑块侵蚀的中医学特点，探讨斑

块侵蚀、NSTEMI 与肝肾二脏、阴毒郁火之间的联系。

2.4 治疗需重补而散轻 陈士铎言：“惟是阳火

骤而烈，阴火缓而酷”[41]。阴毒之火所致的斑块侵蚀

与阳毒之火所致的斑块破裂有极大区别，斑块破裂部

位伴随薄纤维帽的破裂并引发大量炎症细胞浸润，坏

死核心脂质不断积聚 [51]。斑块侵蚀部位的脂质沉积

及炎症免疫反应不强烈，巨噬细胞、T 细胞等炎症细

胞较少浸润 [52]。由此可知，“斑块侵蚀”的血栓负荷

以及炎症反应显著低于“斑块破裂”[6]。因此，在临

证过程中，需辨证动脉粥样硬化斑块性质，根据不同

病理表现而采用不同治法，并根据发病特点论治阴毒

阴火所致的斑块侵蚀。《洞天奥旨》中有言：“阳火骤，

似乎难遏，阴火缓，似乎易图，何其酷烈反胜于阳火

乎”[41]，说明阴火虽缓，但其酷烈之性更甚，需得到

重视。同样进行介入治疗，由斑块侵蚀引发 ACS 的

患者血管内膜愈合差，需要更长时间的双联抗血小板

治疗 [6]，亦说明阴毒侵蚀难以遏之。

无论阳毒所致斑块破裂或阴毒所致斑块侵蚀，胸

痹一病皆需重视补益，是以《诸病源候论·胸痹候》云：

“胸痹之症，因虚而发。”然陈士铎言：“治阳毒之疮疡，

宜散重而补轻；治阴毒之疮疡，宜散轻而补重”[41]。

因此，治疗阴毒侵蚀所致的胸痹一病，应重用补益肝

肾之味，佐以活血解毒化痰之品，是谓补重而散轻。

临床诊疗过程中，可以运用一贯煎、六味地黄

汤等方剂加减变化，以达滋阴补肾柔肝、填精益气养

血之功 [53]，可加用香附、降香、延胡索、佛手等入

肝经气分之品，舒肝止痛、畅达气机 [54]，亦可选用

首乌、桑葚等入肾经之品，滋养肾精、补养亏虚 [55]。

现代药理研究表明，上述补益肝肾中药有减缓斑块形

成，减少血管内皮细胞损伤，抑制血小板黏附性和聚

集性，对抗血栓形成，增加冠脉血流量，调节神经内

分泌等作用 [56， 57]。活血者，是以丹参、红花、川芎、

三七等为佳，此类中药可减少血小板聚集和活化，抑

制血栓形成 [58]。解毒者，是以黄连、黄芩、虎杖、

赤芍等为佳，此类中药可减轻氧化应激及炎症反应，

减少细胞外基质降解 [59]。化痰者，是以瓜蒌、半夏、

石菖蒲、陈皮等为佳，此类中药可改善血脂代谢，稳

定动脉粥样硬化斑块 [60]。但上述中药抗动脉粥样硬

化作用的药理学研究均在易损斑块的传统机制模型中

进行，针对“斑块侵蚀”的相关研究有待开展。

3 结语

在动脉粥样硬化发展至 ACS 的过程中，斑块侵

蚀与斑块破裂为两种完全不同病理机制。与易损斑破

裂形成红色血栓而引发 ACS 的病理机制不同，斑块

侵蚀处的血液流动紊乱或先天免疫受体如 TLR2 等可

使动脉内膜上的内皮细胞受损，内皮细胞剥脱后露出

基底膜，激活血小板黏附，导致血栓形成，与此同时，

被激活的内皮细胞产生趋化因子吸引中性粒细胞聚集

在剥脱的内膜上，发生脱颗粒并死亡，释放 NETs 刺

激局部凝血，募集更多白细胞，形成白色血栓核心，

并进一步引发相关的急性心血管事件 [61]。

中医学认为动脉粥样硬化的病理因素包括痰浊、

血瘀、寒凝、气滞、热毒等 [62]，相关的理论探讨涉

及脉生痰核 [63]、痰瘀互结 [64]、瘀毒致变 [39]、络风内
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动 [65]、营卫学说 [66]等，但既往中医学多以“斑块破裂”

及“易损斑块”为事件关键点进行讨论，尚未探讨纤

维帽完整的“斑块侵蚀”的中医学病机。

动脉粥样硬化源于内皮受损，可从疮疡论之，

ACS 以其骤发、剧烈，可从毒论之。疮疡之毒有阴

阳之分，“阴毒”发于肝肾郁火，郁极发越，扰动气

血，可能是“斑块侵蚀”的一类病机，治宜散轻而补

重，重用补益肝肾之味，佐以活血解毒化痰之品。目

前抗动脉粥样硬化的研究主要以血脂沉积及炎症反应

剧烈的易损斑块及斑块破裂模型展开，斑块侵蚀的临

床与基础研究较少，中医类研究更待开展。未来，临

床研究可借助光学相干断层扫描对斑块侵蚀的患者进

行靶向筛选，研究中医药对改善斑块侵蚀的治疗效果

并探讨其可能的药理机制。在基础研究方面，建立斑

块侵蚀动物模型是进一步开展相关基础研究的前提，

因此中医药治疗斑块侵蚀的基础研究尚有较大受限。

总之，斑块侵蚀与斑块破裂有本质区别，精准分辨不

同的 ACS 病理发生机制，辨证运用中西医结合诊疗

可使斑块侵蚀患者有更大获益。

利益冲突：本文所有作者承诺无利益冲突。
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