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也粤遭泽贼则葬糟贼页 During the pathological process of myocardial ischemic injury, and mitochondrial energy metabolism disorders are
a key factor in myocardial cell apoptosis and necrosis. Therefore, the intervention strategy targeting mitochondria has practical
significance for the prevention and treatment of myocardial ischemic injury. The theory of "yang transforming into qi and yin
constituting form" is a concrete interpretation of the meaning of yin and yang, which can summarize the pathological evolution
process of myocardial ischemia injury in modern medicine. Mitochondrial dysfunction -failure of yang transforming into qi -qi
transformation disorder is the basis of the pathological process of diseases, while excessive form constitution of yin-abnormal
myocardial energy metabolism-accumulation of tangible excess pathogens is the key to the pathological process of diseases. Adhering
to the characteristics of the pathogenesis, this study elucidates the guiding role of the Chinese medicine treatment principles of
tonifying yang and supplementing deficiency, submerging yin and eliminating pathogenic factors in the mitochondrial energy
metabolism mechanism of myocardial ischemia, in order to provide more ideas for subsequent clinical treatment and basic research.
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缺血性心脏病指冠状动脉粥样硬化引起的管腔

狭窄或闭塞袁导致心肌缺血尧缺氧或坏死引起的心脏

病袁具有高隐匿性尧高致残率尧高死亡率的特点[1]袁对
其病理机制及防治策略的研究一直以来都是心血管

领域的重点和难点之一[2]遥 线粒体是参与心肌缺血

损伤的关键细胞器袁是细胞能量代谢中心袁钙超载尧
线粒体肿胀尧促凋亡蛋白释放等会导致线粒体功能

障碍袁心肌能量供应不足袁从而导致心肌受损[3]遥 因

此袁靶向线粒体功能实现的心肌保护成为研究热点遥
大量研究也证实调控线粒体功能可显著改善心肌能

量代谢袁减轻心肌损伤[4-5]遥
本病在中医学中归属于野胸痹冶野真心痛冶等范

畴遥中医药具有多层次尧多靶点尧多通路的独特优势袁
在防治心肌缺血损伤疾病中发挥重要作用[6]遥 野阳化

气袁阴成形冶理论蕴含着深刻的生命观尧疾病观袁是对

机体生命规律的生动描述袁常用来分析和解读人体

的生长和代谢过程[7]遥 该理论精准蕴含了一种由微

观到整体袁由局部到全身袁互为因果袁循环往复的动

态演变模式袁可以概括现代医学有关心肌缺血损伤

疾病动态转化的病理过程遥
本文从野阳化气尧阴成形冶理论出发袁结合现代医

学对心肌缺血损伤线粒体能量代谢障碍的认识袁阐
明心肌缺血损伤的中西医发病机制袁并进一步探讨

在扶阳补虚尧抑阴祛邪治疗原则指导下袁中医药通过

靶向线粒体能量代谢障碍袁从而改善心肌缺血损伤

的进展遥
1 野阳化气袁阴成形冶的理论内涵

1.1 野阳化气尧阴成形冶的生理内涵

野阳化气尧阴成形冶理论肇始于叶素问窑阴阳应象

大论篇曳提出的野积阳为天袁积阴为地遥 阴静阳躁,阳
生阴长袁阳杀阴藏冶袁阐述了人体阳气与阴精的主要

功能[8]遥 野阳化气冶主要指阳气具有温煦尧推动尧升发

等功能袁维持机体温度尧促进气血运行尧推动新陈代

谢等过程曰野阴成形冶主要指阴精的化形濡养功能袁负
责机体的濡润尧滋养和生长发育等过程遥 野阳化气尧
阴成形冶理论是对阴阳属性及其基本功能的高度概

括袁两者呈动态平衡之势袁方能维持人体物质与能量

之间的气化代谢袁促进人体生命活动有序进行袁万物

生生不息袁构成生生化化尧品物咸章的物质世界 [9]遥
野气化冶是气之升降出入所产生的各种变化袁是生命

物质新陈代谢的过程袁其本质就是化气与成形 [6]遥
野阳化气冶强调生命活动过程袁野阴成形冶强调成形过

程袁二者相辅相成袁动态互化袁使机体处于野百脉流

通袁气血中和冶的健康状态遥
1.2 野阳化气尧阴成形冶的病理内涵

叶素问窑阴阳应象大论篇曳载院野阴阳者噎噎治病

必求于本遥 冶可知阴阳是中医辨证论治之大纲袁也是

人体百病发生之根源遥 叶素问窑生气通天论篇曳 载院
野阳气者若天与日袁失其所则折寿而不彰遥 冶阳气充

足袁能量充沛袁万物生长袁气化正常遥 阳化气不及袁失
于温煦袁气机失常袁阴邪过盛袁上乘阳位袁心络痹阻不

通而致病遥 阳虚则阴盛袁阳化气不及袁气化失司袁精
血津液运化不畅袁水湿尧痰浊尧血瘀尧毒邪等有形之物

积聚均为阴成形太过的具体体现遥 心肌能量代谢底

物转移导致底物积聚所形成的毒性脂质尧乳酸等代

谢产物大量堆积袁与中医学瘀血尧痰浊等有形实邪范

畴相对应[10]遥
2 野阳化气不及袁阴成形太过冶构成疾病核心

病机

2.1 野心气渊阳冤虚损-阳化气不及冶为发病基础

疾病初期袁心气虚损袁气化乏力遥 心朝百脉袁血
液运行周身袁濡养脏腑袁其功能主野动冶归属阳袁即心

气尧心阳遥 清代医家吴鞠通在叶医医病书窑五脏六腑

体用治法论曳指出院野心之体主静袁本阴也曰其用主动袁
则阳也遥 冶心以血为体袁血为阴袁以气为用袁气为阳袁
即心体阴而用阳袁这和野阳化气袁阴成形冶理论有相似

之处[11]遥 心体阴而用阳袁稳定有序的血液循环袁依赖

于心阴与心阳协调作用袁可见袁野阳化气袁阴成形冶理
论是心发挥正常生理功能的基础遥 叶素问窑生气通天

论篇曳所论院野阳气者袁若天与日袁失其所则折寿而不

彰遥 冶素体阳衰袁或因疾邪夺其阳袁或年老体衰袁脏气

渐虚袁阳气渐亏袁使阳化气不及袁运血无力袁气化失

司袁精血津液输布失常袁久则阴邪凝结袁上乘阳位袁胸
中窒塞有加袁心络痹阻不通遂致病遥
2.2 野阴成形太过-实邪留滞冶为发病关键

疾病进展期的病机关键是阴结成形尧痰瘀互结遥
叶灵枢窑百病始生曳载院野温气不行噎噎著而不去袁而积

皆成遥 冶叶难经窑五十五难曳载院野积者袁五脏所生噎噎
积者袁阴气也遥 冶精微物质赖以阳气的温化推动袁阳
气亏耗袁脏腑功能减退袁精血津液则凝聚成痰瘀遥
叶性命圭旨窑第四节口诀曳载院野盖人之一身彻上彻下袁
凡属有形者袁无非阴邪渣浊之物遥 冶痰尧瘀等病理产

物皆可归属于野阴成形太过冶的范畴[12]遥 野心气不足袁
邪气入中冶袁正虚之处即是容邪之所袁心阳不足袁则所

生痰必停胸中阳位遥 心气亏虚袁机体抗病能力下降袁
外邪趁虚而入袁直中心包袁与胸中阳位所停之痰瘀内
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外合邪袁导致胸痹尧心悸袁以上皆属于阴成形太过尧实
邪留滞的动态病理演变过程遥 疾病初期袁心气渊阳冤
虚损为始发因素袁气血津液运行不畅袁有形实邪积

蓄遥疾病中后期袁因久病心气尧心阳虚损更甚袁有形实

邪积蓄愈发袁日久化毒袁瘀毒尧痰毒等阴毒日久袁犯于

心络袁蕴结不解遥 至疾病后期袁形成阴毒成形尧虚实

夹杂的症候特征袁此时心气尧心阳虚损尤甚袁高度吻

合野阳化气不及袁阴成形太过袁阳化气愈不足冶的病机

特点袁互为因果袁恶性循环遥
3 线粒体能量代谢与心肌缺血损伤

最近研究表明袁心肌能量代谢在心肌缺血损伤

疾病中发挥着关键作用[13]遥 线粒体是能量代谢的重

要场所袁大部分能量由线粒体通过氧化磷酸化以三

磷酸腺苷渊adenosine triphosphate, ATP冤的形式提供袁
是高耗能心肌细胞 ATP 的主要来源[14]遥 组织缺血同

时伴缺氧袁缺血时间延长导致线粒体功能与结构损

害[15]遥 缺血尧缺氧条件下会产生明显的氧化应激反

应袁线粒体通过电子传递体及氧化磷酸化过程产生ATP
的同时也会产生大量活性氧渊reactive oxygen species,
ROS冤袁而后攻击细胞及亚细胞成分脂膜袁引发脂质

过氧化反应袁破坏线粒体结构的完整性[16]遥 由此可

知袁靶向线粒体调节心肌能量代谢是有可能成为防

治心肌缺血损伤的新靶点遥 众多研究发现袁通过靶

向线粒体功能相关的多个基因和通路调节心肌能量

代谢能发挥对心肌缺血损伤的防治作用[17-18]遥
4 线粒体能量代谢障碍与野阳化气袁阴成形冶
的关系

在心肌缺血损伤病理过程中袁与野阳化气袁阴成

形冶之间的联系主要体现在线粒体功能和心肌能量

代谢底物转移积聚遥 中医学的阳气概念与现代医学

的线粒体在昼夜尧体温尧生长衰老尧免疫和经络方面

有许多相似之处[19]遥 线粒体可以理解为阳气的一种

微观表现形式[20]遥在心功能损伤的病理过程中袁心肌

能量底物代谢能力丧失袁能量代谢途径发生重构袁损
伤心脏 ATP 使其耗竭袁这些物质间的传递都需要阴

阳的协调运作[21]遥
4.1 线粒体功能障碍-阳化气不足-气化失司

阳气亏虚袁温煦不足袁精血津液输布失常袁加之

阴邪凝结袁上乘阳位袁胸中窒塞有加袁心络痹阻不通

遂致病遥 线粒体功能障碍袁内稳态失衡袁ATP 生成受

阻袁能量不足或心肌能量代谢底物转移导致糖脂尧蛋
白质等代谢底物的积聚袁应责于野阳化气不及冶所致遥

研究发现袁补气类中药黄芪所含有效成分可通过调

节腺苷酸活化蛋白激酶渊adenosine phosphate activat鄄
ed protein kinase AMPK冤/过氧化物酶体增殖物激

活受体 酌 共激活因子 1琢渊peroxisome proliferator ac鄄
tivated receptor y coactivator-1a PGC-1琢冤信号通路

促进 ATP 生成袁改善心肌细胞凋亡及能量代谢[22]遥
阳为气之渐袁疾病中期袁气虚日久致心阳虚袁各脏腑功

能下降袁失于温煦袁即野阳虚则寒冶遥研究报道袁温阳益

心法通过野AMPK/沉默调节蛋白渊sirtuin SIRT冤1-PGC-
1琢-核呼吸因子 1渊nuclar respiratory factor-1 NRF-1冤/
雌激素受体相关受体渊estrogen receptor related recep鄄
tor ERRs冤冶能量信号轴袁保护线粒体的结构和功能袁
改善心肌缺血再灌注损伤心肌线粒体能量代谢[23]遥
4.2 阴成形太过-能量代谢异常-有形实邪阻滞

线粒体功能障碍的病理过程中所涉及的各种细

胞因子尧炎性因子尧黏附因子尧微血栓等多种产物蓄

积袁实则是瘀血尧痰浊尧水饮等阴成形太过的微观体

现袁也是病情恶化加剧的进一步表现遥在微观心肌细

胞层面袁线粒体自噬能力缺陷袁引起 ROS 的大量生

产袁并导致凋亡加剧袁线粒体的损伤还可引起游离脂

肪酸尧乳酸脱氢酶堆积袁能量代谢失调加剧袁致使宏

观层面心肌功能障碍[24]遥 研究发现袁降香水提物可改

善急性心肌梗死大鼠心功能障碍尧降低氧化应激水

平尧增强线粒体能量合成袁其机制可能是通过调节

AMPK/PGC-1琢 信号通路发挥调控作用[25]遥
阴成形太过袁则阳化气不及袁线粒体功能障碍袁

随之出现应激反应袁如线粒体自噬受到抑制袁细胞内

折叠的蛋白质尧受损细胞器不能被清除袁导致脂肪

酸尧葡萄糖尧乳酸等代谢底物的异常堆积袁精血津液

化为水湿尧痰尧瘀[26]遥 水湿尧痰尧瘀等有形实邪蕴蓄日

久袁酿热生火袁变为痰瘀等阴邪之毒袁日久犯于心络袁
蕴结不解袁至于疾病后期袁形成阴毒成形尧虚实夹杂

的症候特征遥 与之相对应袁从现代医学角度来看袁疾
病中后期的心肌细胞出现乳酸过度蓄积袁早期的乳

酸水平增加可能具有保护作用袁但长期积累将导致

细胞内酸中毒袁进一步引起钙超载等导致的脂毒性

物质增加袁脂浊胶结于心脉袁脉络瘀阻袁损伤心肌遥
野阳化气袁阴成形冶理论精准蕴含了一种由微观到整

体袁由局部到全身袁因果往复尧推动疾病螺旋式进展

的动态演变模式遥
5 野阳化气袁阴成形冶理论对心肌缺血损伤治

疗的指导作用

叶景岳全书窑阴阳篇曳载院野凡诊病施治袁必须先审
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阴阳袁乃为医道之纲领遥 冶审查疾病之阴阳袁明辨过

之与不及袁方为医之野上工冶[27]遥 阳化气不及袁阴成形

太过构成心肌缺血损伤的核心病机遥 因此袁纠正阴

阳之偏颇袁恢复阴阳之平衡袁是防治心肌缺血的重要

策略袁故提出扶阳抑阴之纲袁以扶阳补虚为治本之

法袁以抑阴祛邪为施治之要遥 扶阳可分为温阳与通

阳袁温阳以抑阴成形袁通阳以助阴流动袁兼以补血

滋阴等治法遥 野抑阴冶则根据疾病所处阶段邪气之优

胜袁在辨证的基础上袁施以祛瘀尧化痰尧解毒等的治疗

策略遥
5.1 扶阳补虚为治本之法

心气渊阳冤亏虚袁能量不足为疾病的始发因素袁且
于疾病整个过程中持续存在袁根据野补其不足冶的中

医治疗指导原则袁扶阳补虚应贯穿整个治疗过程遥
在治疗中须注重扶助人体阳气袁正所谓益火之源尧以
消阴翳袁通过增强野阳化气冶功能袁痰浊尧瘀血等阴邪

无所滞留袁则阴形自消遥 在阳虚早期袁即可通过甘温

益气尧微微生火的方式补气助阳袁从而恢复阳气的温

化作用袁常用的药物有黄芪尧白术尧人参尧茯苓尧党参尧
炙甘草等遥 研究表明袁益气活血药方对心肌缺血再

灌注损伤具有保护作用袁其作用机制可能与提高心

肌细胞抗氧化能力袁改善线粒体功能和能量代谢有

关[28]遥另一研究表明袁补益中药人参的活性成分人参

皂苷Re 能够通过 SIRT3 调节转录因子叉头框蛋白

O1 去乙酰化活性袁进而优化心肌线粒体质量控制系

统袁从而提高缺氧损伤的 H9c2 心肌细胞的线粒体能

量供应功能以减轻心肌细胞损伤[29]遥研究发现袁黄芪

甲苷通过作用于同源性磷酸酶张力蛋白诱导激酶

1/帕金森蛋白通路袁共同调控自噬蛋白和凋亡蛋白袁
进而起到调节心肌缺血再灌注大鼠线粒体自噬袁抑
制心肌细胞凋亡的作用[30]遥 研究表明袁芪参颗粒可以

通过协调 MDM2 癌基因要要要人体抑癌基因介导的

线粒体自噬和线粒体生物合成来抵御阿霉素诱导的

心脏毒性袁从而改善心肌损伤[31]遥研究发现袁温心方可

通过调控SIRT1/PGC-1琢/ERRs 信号通路袁提高心肌

线粒体能量代谢水平袁改善心肌缺血/再灌注损伤[32]遥
5.2 抑阴祛邪为施治之要

阳虚则阴盛袁阳化气不及袁以致阴成形太过遥 结

合损其有余的中医治疗原则袁以抑阴祛邪法为心肌

缺血损伤的施治之要遥 研究表明袁丹参饮预处理可

以改善缺血再灌注大鼠的心功能异常袁提高心肌线

粒体能量代谢水平袁具有对心肌缺血/再灌注损伤的心

脏保护作用[18]遥 研究发现袁通过红花预处理心肌缺血

大鼠实验袁证实红花可降低半胱氨酸蛋白酶-1 的表

达以保护线粒体能量代谢过程袁从而减少缺血心肌

局部的炎症反应[33]遥研究发现袁葛根素可能通过抑制

线粒体通透性转换孔的开放袁减少再灌注期大鼠心

肌细胞凋亡和自噬袁从而改善心肌缺血再灌注损伤[34]遥
研究表明袁血府逐瘀汤通过上调 B 淋巴细胞瘤-2 基

因渊B-cell lymphoma-2, Bcl-2冤/Bcl-2-Associated X
的蛋白表达尧下调细胞色素 C 氧化酶蛋白表达改

善冠心病血瘀证大鼠线粒体能量代谢[35]遥研究发现袁
二参颗粒靶向调节 SIRT1-PGC-1琢-琢 型-过氧化

酶活化增生受体抗体信号通路袁从而改善心肌缺血

损伤[36]遥
6 小结

本文从野阳化气袁阴成形冶视角袁结合线粒体能量

代谢障碍的现代医学认识袁阐释了心肌缺血损伤病

机的动态演变规律遥野线粒体功能障碍袁阳化气不及袁
气化障碍冶是心肌缺血损伤中线粒体能量代谢障碍

的基础遥野阴成形太过袁心肌能量代谢异常袁有形实邪

积聚冶是心肌缺血损伤中线粒体能量代谢障碍的关

键遥 谨遵病机特点袁阐明扶阳补虚尧抑阴祛邪的中医

治疗原则对心肌缺血线粒体能量代谢机制的指导作

用袁为中医药治疗心肌缺血提供新视角遥众多研究也

证实袁通过靶向线粒体功能相关的多个基因和通路调

节心肌能量代谢能发挥对心肌缺血损伤的防治作用遥
然而袁目前仍存在一些亟待解决的问题院渊1冤多

种线粒体行为之间的串扰尧耦联在心肌缺血损伤中

的深层作用机制有待进一步探索袁结合中药具有多

途径尧多靶点尧多层次的治疗优势袁靶向多种线粒体

行为的中药有希望成为未来心肌缺血损伤药物研发

的重点曰渊2冤中医药是否可以改善心肌缺血患者的远

期预后袁减少不良事件发生尚需更多的临床证据支持遥
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