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缺血性卒中通常是由于脑部血液循环障碍引起

的局部脑组织缺血、缺氧，进而坏死、软化，并出现

相应的神经功能缺损[1]，其症状表现取决于脑组织损

伤的部位，局灶性或弥散性神经功能缺损一般表现

为突然昏仆、半身不遂、口舌喎斜、言语不利、吞咽困

难、肢体麻木等[2]。现代医学主要采用静脉溶栓、血

管内取栓、抗血小板聚集、抗凝、改善循环及营养神

经等对症支持治疗[3]，虽能迅速恢复脑功能，有效减

少脑梗死后遗症的发生，但有治疗窗窄、副反应大、

康复时间长等缺点。部分患者对后期理疗依从性

差，导致康复不理想。

小续命汤出自孙思邈《备急千金要方》[4] ：“治

卒中风欲死，身体缓急，口目不正，舌强不能语，奄

奄忽忽，神情闷乱，诸风服之皆验，不令人虚方。”原

方由麻黄、防己、人参、黄芩、桂心、炙甘草、白芍、川

芎、苦杏仁、炮附子、防风、生姜组成，用于治疗卒中

等“诸风”病症。诸药相伍，攻补兼用，共奏祛风通

络、活血化瘀、补虚扶正之功。临床及药理研究表

明，小续命汤通过多靶点、多层面对缺血性卒中恢复

期诸症及加快机体功能恢复发挥重要作用[5]，现将近

年来小续命汤干预缺血性卒中恢复期的临床及机制

研究综述如下。

1 小续命汤干预缺血性卒中恢复期的临床研究

1.1  改善缺血性卒中后抑郁、认知障碍  汉密尔顿

抑郁量表（HAMD）、健康问卷抑郁量表（PHQ-9）

和蒙特利尔认知评估量表（MoCA）、简易精神状

态检查量表（MMSE）是评判缺血性卒中后抑郁

及认知障碍严重程度的常用量表。王聪等[6]将60

例缺血性卒中后抑郁（忧郁伤神证）患者随机分

成2组，对照组予常规西药（氟哌噻吨美利曲辛

片）治疗，观察组予小续命汤加减治疗，疗程结束

后观察组HAMD评分明显低于对照组，表明小续

命汤在改善缺血性卒中后抑郁方面疗效优于常规

西药。符茂东等[7]研究亦证实，急性脑梗死（脑

络血瘀型）患者在常规西医治疗基础上加用小

续命汤加减治疗2周后，PHQ-9评分改善程度明

显优于单用常规西医治疗的患者。此外，玄丽娜

等[8]在常规药物、康复治疗和高频重复经颅磁刺激

（repetitive  transcranial  magnetic  stimulation，rTMS）

治疗基础上联合小续命汤对缺血性卒中后轻度认知

障碍患者治疗后发现，患者的MoCA、MMSE评分改善

程度均得到显著提升，表明小续命汤在改善缺血性

卒中后认知障碍方面有较好疗效。

1.2  促进运动功能及日常生活能力恢复   Fugl-

Meyer量表（FMAS）、Barthel量表常用来检测缺血

性卒中患者的运动功能及日常生活活动能力。刘

薇等[9]观察了45例缺血性卒中恢复期（风痰阻络

型）上肢肌痉挛患者在常规治疗基础上联合小续

命汤治疗12周后Fugl-Meyer、改良Barthel等量表

评分变化情况，与常规治疗组患者相比，联合治疗

方案上述指标的改善程度更佳，表明加用小续命汤

在提高卒中恢复期日常生活能力和运动功能改善

程度方面更有优势。王磊等[10]研究发现，与仅接受

康复训练的脑卒中恢复期下肢功能障碍患者相比，
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联合小续命汤加减治疗的患者下肢功能指标、平衡

力评分、生活质量评分、FMAS评分、Barthel评分等

指标均有明显改善，偏瘫、偏身麻木、乏力等症状

亦有明显缓解。

综上，常规西医治疗基础上联合小续命汤不仅

能显著改善缺血性脑卒中恢复期抑郁、认知障碍，还

能促进运动功能及日常生活能力恢复，提高了患者

生活质量。上述文献研究亦有不足之处，如评分标

准不统一、指标不精确、样本量较少、观察时间短等。

此外，缺少单独运用小续命汤治疗缺血性脑卒中的

临床观察研究，包括针对病因、证型及疾病不同阶段

的研究。

2 小续命汤治疗缺血性卒中药理机制研究

2.1  保护神经血管单元  神经血管单元包含神经

元、血管内皮细胞、星形胶质细胞、周细胞等，负责

调节血脑屏障（blood-brain  barrie，BBB）和脑血流

量功能的细胞和细胞外成分[11]。药理研究表明，小

续命汤有效成分组中的甘草苷能明显减轻缺血性卒

中后抑郁样模型大鼠抑郁症状，可能与甘草苷上调

前额叶皮质组织脑源性神经营养因子（BDNF）和B

淋巴细胞瘤-2（Bcl-2）蛋白表达等机制，抑制神经

细胞凋亡、促进神经细胞存活、改善神经突触可塑

性有关[12-13]。付雪琴等[14]研究发现，小续命汤能上

调急性脑缺血再灌注损伤模型大鼠SYN、PSD95蛋白

表达，从而有效提高缺血半暗带突触的可塑性，减轻

脑梗死面积。LAN  R等[15]研究表明，小续命汤通过

下调急性脑缺血再灌注损伤模型大鼠基质金属蛋白

酶（matrix  metalloprotein，MMP）9和血管内皮生长

因 子（vascular  endothelial  growth  factor，VEGF） 的

表达，改善脑缺血再灌注损伤导致的BBB通透性，减

轻BBB的超微结构破坏，从而减少脑梗死面积，改善

行为功能。兰瑞[16]研究发现，小续命汤可减少急性

脑缺血再灌注损伤模型大鼠脑梗死面积和神经血管

单元损伤，保护BBB的结构和功能，作用机制与活化

磷脂酰肌醇3激酶（PI3K）/蛋白激酶B（AKT）通路

有关。赵光峰等[17]研究发现，小续命汤联合常规西

医治疗可加快缺血性卒中后脑内水肿的吸收，减轻

脑组织损伤，保护神经功能。

2.2  保护线粒体  线粒体是脑组织缺血后神经细

胞死亡的关键靶区，线粒体的损伤会导致神经元

的存活率降低[18]。研究表明，脑缺血再灌注损伤可

引起线粒体凋亡，究其原因与线粒体自噬、三磷酸

腺苷（ATP）衰竭、活性氧（ROS）暴增、Ca2+超载、

BBB破坏等因素有关[19]。袁俊等[20]药理研究表明，

小续命汤有效成分组中的粉防己碱是天然的非选

择性钙离子通道阻滞剂，通过阻滞钙离子通道以减

轻急性缺血性卒中后脑神经细胞内Ca2+超载，缓解

线粒体的肿胀及能量消耗，从而降低缺血缺氧损害

后线粒体ROS的产生和神经细胞的凋亡。此外，小

续命汤可通过降低缺血性卒中后脑缺血再灌注损

伤模型大鼠线粒体中p53蛋白和促凋亡蛋白Bax水

平，增加Bcl-2的表达，从而抑制受损脑神经细胞

质中半胱天冬酶3和半胱天冬酶9的活化，延缓线

粒体缺血性损伤和神经细胞凋亡[21] ；小续命汤还

可通过下调线粒体p62水平和自噬相关蛋白LC3、

Beclin1的表达，抑制缺血再灌注损伤模型大鼠的线

粒体自噬水平，发挥神经保护作用[22]。杜肖等[23]研

究发现，小续命汤通过提高脑缺血再灌注损伤模型

大鼠线粒体琥珀酸脱氢酶的活性，降低线粒体ROS

含量，提高线粒体膜电位，从而改善线粒体的结构

和功能，减轻脑缺血再灌注早期导致的脑组织能量

代谢紊乱。

2.3  抑制炎症反应  炎症反应是脑缺血损伤过程中

的重要病理环节，而小胶质细胞（MG）和炎症反应

关系密切[24]。研究表明，脑卒中急性缺血期活化的

MG可释放大量的白细胞介素（interleukin，IL）-1、肿

瘤坏死因子（tumor  necrosis  factor，TNF）-α、IL-6

等多种促炎因子，这些物质在脑缺血后的炎症反应

方面发挥关键作用[25]。小续命汤中有效成分组中的

阿卡西汀可通过抑制脑缺血模型小鼠小胶质细胞的

活化和IL-1、TNF-α水平，发挥神经保护作用[26] ；黄

芩素对脂多糖诱导的人脑小胶质细胞有保护作用，

可能是通过cAMP-PKA-NF-κB/CREB通路抑制炎

性反应和减少神经细胞凋亡实现[27]。王飞等[28]网络

药理学研究发现，小续命汤和IL-6、VEGF等靶点

有较强的亲和力，其可通过下调IL-6、VEGF蛋白

的表达以改善脑缺血模型大鼠神经功能，减少脑

梗死面积。另有研究显示，小续命汤通过抑制脑

缺血大鼠模型TLR4/MyD88信号通路的激活以抑

制小胶质细胞活化、炎症因子分泌，从而降低神经

炎症的发生[29]。

2.4  抗氧化应激  缺血性脑卒中发生时，由于机体

的一系列生化等反应，会产生过多的ROS[30]。当内在

的抗氧化机制不足以中和过多的ROS，导致内源性

氧化还原失衡，进而发生氧化应激，造成细胞膜、蛋

白质和核酸的氧化损伤，继而加重缺血性卒中恢复

期症状[31]。因此，防止ROS的累积和氧化应激发生并

寻找相关的治疗靶点是减轻缺血性卒中恢复期脑损
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伤病理进展的关键。超氧化物歧化酶（SOD）是反

映氧自由基水平的重要指标[32]。程一升等[33]研究发

现，急性脑梗死患者加用小续命汤后，体内SOD水平

明显降低，表明小续命汤能够通过清除氧自由基以

改善脑组织的氧化应激损害。路畅等[34]研究发现，

小续命汤能显著改善脑缺血再灌注损伤模型大鼠缺

血灶谷胱甘肽过氧化物酶（GSH-Px）、SOD活力和

过氧化物丙二醛水平，表明小续命汤可能通过调节

脑内氧化-抗氧化机制，发挥抗氧化应激作用。向

军等[35]研究表明，小续命汤含药血清通过增加氧糖

剥夺模型大鼠锰超氧化物歧化酶表达，清除过量的

ROS，降低氧化应激反应，进而减轻星形胶质细胞的

损伤。此外，小续命汤也可通过激活腺苷酸活化蛋

白激酶（AMPK）/沉默信息调节因子1（SIRT1）/

叉头蛋白转录因子O1A（FoxO1A）信号通路，促进

SIRT1表达、AMPK磷酸化以及FoxO1A的去乙酰化等

途径，发挥抗氧化应激和凋亡的作用[36]。

2.5  降血脂  血脂代谢紊乱可引起动脉粥样硬化，

而动脉粥样硬化是脑梗死的主要病理表现[37]。高脂

血症是缺血性脑卒中的主要危险因素之一，调节血

脂有助于减少缺血性卒中的发生和发展。JIA  Z  X

等[38]研究发现，小续命汤能明显改善双侧颈动脉闭

塞模型大鼠脑组织、血浆中甘油磷脂和神经鞘脂及

甘油酯等脂质的代谢，并能改善脑组织中脂质水平。

LV  J  Z等[39]研究表明，小续命汤有效成分组中的苦

杏仁苷可通过降低载脂蛋白E缺陷（ApoE-/-）和低密

度脂蛋白受体缺陷（LDLR-/-）模型小鼠血浆中的脂

质含量，抑制炎症因子分泌，发挥防治动脉粥样硬化

作用。

3 结语

综上，小续命汤通过保护神经血管单元、保护线

粒体、抗炎、抑制氧化应激及降脂等途径发挥改善患

者缺血性卒中恢复期抑郁状态、认知障碍、运动功能

及日常生活能力，提高生活质量，联合常规西医治疗

有较大的临床优势。通过整理文献发现，现有研究

成果对小续命汤干预缺血性卒中恢复期的中医辨证

分型尚不明确、疗效评价标准不统一、缺少长期疗效

评估及复发情况研究。未来可从以上这几个方面入

手改进研究方法，探索统一量化评价体系的可能性，

并挖掘小续命汤干预缺血性卒中恢复期的新靶点，

为小续命汤临床推广运用提供新的科学依据。
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