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疏血通注射液治疗缺血性脑血管病临床应用专家共识
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　　摘要：疏血通注射液具有活血化瘀、通经活络的功效，主要用于瘀血阻络所致的缺血性中风病中经络急性期，具有良
好的临床疗效及安全性。按照中华中医药学会中成药临床应用专家共识的编制流程，遵循“循证为主，共识为辅，经验

为鉴”的原则，在现实诊疗环境中将现有的最佳证据与专家经验结合起来，通过问卷调研、专家访谈的形式收集临床应

用建议，根据研究对象、干预措施、对照措施、结局指标、研究类型（population、interventions、comparisons、outcomes、study
design，PICOS）原则确定临床问题并进行证据评价和推荐等级评估（grading of recommendations assessment，development
and evaluation，GRADE）分级，经过名义组法形成推荐意见 7 条（其中强推荐 3 条，弱推荐 4 条），共识建议 23 条，明确了
疏血通注射液的适应病证、用药时机、用法用量、用药疗程等，完善了安全性信息，补充更新了第 1 版《疏血通注射液治疗
缺血性脑血管病临床应用专家共识》的药理毒理内容，为临床合理应用疏血通注射液提供参考。本共识已通过中华中

医药学会的审核，并进行了发布，编号 GS/CACM345 -2024。
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Expert Consensus on Clinical Application of Shuxuetong Injection（疏血通注射液）
in Treatment of Ischemic Cerebrovascular D isease
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Group of Expert Consensus on Clinical Application ofShuxuetong Injection in Treatment ofIschemic Cerebrovascular Disease
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Abstract：Shuxuetong Injection（疏血通注射液）promotes blood circulation，removes blood stasis and activates channels and
collaterals.It is primarily used during the acute phase of ischemic stroke caused by blood stasis obstructing the meridians and col-
laterals，with demonstrated clinical efficacy and safety.This consensus adheres to the compilation process of the expert consensus
on the clinical application of Chinese patent medicines by the Chinese Association of Traditional Chinese Medicine，following the
principle of evidence -based medicine as the mainstay，supplemented by consensus and experience.It integrates the best availa-
ble evidence with expert experience in real -world clinical practice，collecting clinical application recommendations through ques-
tionnaire surveys and expert interviews，identifying clinical questions based on the PICOS principle，and conducting evidence eval-
uation and GRADE grading.Through the nominal group method，seven recommendations（including three strong and four weak
recommendations）and 23 consensus suggestions were formed，addressing the indications，timing of administration，dosage and
treatment course of Shuxuetong Injection.This update also enhances safety information and revises the pharmacological and toxico-
logical content of the first edition of the Expert Consensus on the Clinical Application ofShuxuetong Injection in the Treatment ofIs-
chemic Cerebrovascular Diseases，providing a reference for the rational clinical use of Shuxuetong Injection.This consensus has been
reviewed and published by the Chinese Association of Traditional Chinese Medicine（document number GS/CACM345 -2024）.

Keywords：ischemic cerebrovascular disease；Shuxuetong Injection（疏血通注射液）；expert consensus on clinical applica-
tion；evidence；clinical issues
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　　缺血性脑血管病（ischemic cerebrovascular disease，ICVD）
是指局部脑组织（包括神经细胞、胶质细胞及联系纤维）由于

供血障碍而发生的变性、坏死或一过性的功能丧失，包括：短暂

性脑缺血发作（transient ischemic attack，TIA）、缺血性卒中（脑
梗死）（ischemic stroke）、脑动脉盗血综合征 （steal syn-
drome）［1］。缺血性脑血管病是严重危害国民健康的重大慢性
疾病，201 9 年全球疾病负担研究（global burden of disease stud-
y，GBD）数据显示，我国缺血性卒中（脑梗死）发病率呈现逐年
上升趋势，高达 1 45 /1 0 万，所致伤残调整寿命年约 1 1 48/1 0
万，远高于发达国家同期水平，是我国成人致死、致残的首位病

因，对国民的健康和生命造成严重危害，已成为我国严重的公
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共卫生问题［2］。

疏血通注射液由牡丹江友搏药业有限责任公司生产（国

药准字 Z2001 01 00），是自主研发并具有知识产权的原国家中
药二类新药，是国家推行中药现代化以来批准的首个动物类中

药复方注射剂，填补了国家动物类中药复方注射剂空白。疏血

通注射液为纯动物类中药注射剂，仅用水蛭、地龙两味药材，目

前用于瘀血阻络所致的缺血性中风病中经络急性期。201 7
年，中华中医药学会委托内科分会组织相关专家起草了《疏血

通注射液治疗缺血性脑血管病临床应用专家共识》（第 1
版）［3］。目前在疏血通注射液的临床应用中，发现第一版共识

内容亟须细化和优化，以明确疏血通注射液的药理特点、用药

时机、疗效优势等关键环节。因此，本共识通过系统梳理、补充

更新疏血通注射液的文献证据，进行评价，并通过多次专家访

谈、问卷调研和会议讨论，充分结合专家经验与共识建议，基于

疏血通注射液自身特点和临床应用实际情况，对上一版共识进

行了修订，用于指导临床医师合理、安全、规范用药。本共识由

中华中医药学会发布，共识编号 GS/CACM345 -2024，未来将
根据实际应用中产生的新问题和新情况予以修订。

1 　共识编制方法
1 .1 　问卷调研

共识研制项目组从疏血通注射液治疗缺血性脑血管病的

诊疗现状、痛点问题，以及第 1 版共识亟须细化和优化的内容
出发，通过前期文献预检索、专家访谈、组内讨论，共识项目组

设计了中西医临床专家调研问卷，主要内容涉及疏血通注射液

治疗缺血性脑血管病的适应证、用药疗程、合并用药、不良反应

与安全性等 1 8 个临床问题。调查时间为 2022 年 3 月 5 日—
2022 年 3 月 22 日，共发放问卷 1 08 份，回收问卷 1 08 份，剔除
无效答卷 1 份，重复答卷有 3 组，最终有效答卷 1 04 份。参加
调研的专家按照临床问题重要程度对备选临床问题进行 1 ~5
分评分，最终通过汇总形成了 1 8 个临床问题的重要性排序。
1 8 个临床问题经名义组法同意票数均≥70%，故不再进行第 2
轮问卷调研。

1 .2　确定临床问题
将调研问卷中的问题按研究对象、干预措施、对照措施、结

局指标、研究类型（population、interventions、comparisons、out-
comes、study design，PICOS）原则进行原始问题构建，依据调研
问卷的补充内容增加了临床问题，形成需要专家讨论投票的

25 个原始问题清单。2022 年 4 月 1 5 日采取线上、线下相结合
的形式召开了《疏血通注射液治疗缺血性脑血管病临床应用

专家共识》临床问题确定会。与会专家 1 7 名，其中中医脑病临
床专家 9 名，西医神经内科临床专家 4 名，方法学专家 1 名，药
学专家 3 名。会议上通过名义组法筛选了本共识将要聚焦的
核心临床问题，并对关键结局指标进行了分级和重要性打分。

最终筛选确定 21 个临床问题，见表 1。
1 .3　文献检索

检索时间：各数据库建库—2022 年 4 月 1 5 日。检索范围：
国内外原始研究数据库，主要包括英文数据库：Pubmed、Em-
base、Cochrane Library；中文：中国知网（CNKI）、中文科技期刊
全文数据库（VIP）、中国生物医学文献数据库（CBM）、万方全
文数据库（WanFang）。国内外临床试验注册平台以及国内外
指南文库：美国临床试验注册平台、国际指南注册平台、英国国

立健康与临床优化研究所、新西兰临床实践指南网、中国临床

指南文库、医脉通等。中文数据库检索词：“疏血通”“疏血通

注射液”“缺血性脑血管病”“脑梗死”“脑梗塞”“脑血栓”“脑

表 1 　疏血通注射液治疗缺血性脑血管病
临床应用专家共识临床问题清单

序号 临床问题

1 疏血通注射液对脑梗死急性期患者神经功能缺损症状和日

常生活能力的改善作用如何？

2 疏血通注射液对脑梗死恢复期患者神经功能缺损症状、认

知功能、生活质量的改善作用如何？

3 疏血通注射液治疗不同病因分型［脑梗死牛津郡社区卒中

项目分型法（Oxfordshire community stroke project，OCSP）或
急性脑卒中治疗 Org 1 01 72 试验分型法（trial of Org 1 01 72 in
acute stroke treatment，TOAST）分型］的脑梗死患者，哪一类
型效果更好？

4 疏血通注射液在辨证治疗缺血性中风病时，适用于具有哪

类中医证候特点的患者？对血瘀证的改善程度是否优于其

他证候要素？

5 脑梗死急性期患者，在常规治疗的基础上加用疏血通注射

液是否能够减少复发？

6 短暂性脑缺血发作的患者，应用疏血通注射液是否能够降

低卒中风险？

7 对于脑梗死患者，疏血通注射液在临床应用中，使用不同疗

程是否存在疗效差异？

8 脑梗死急性期患者，发病 24 h 内使用疏血通注射液是否能
够更好地改善神经功能缺损症状？

9 脑梗死急性期患者，静脉溶栓后 24 h 内是否可以加用疏血
通注射液？是否增加出血风险？

1 0 脑梗死急性期患者，应用疏血通注射液合并抗血小板聚集

药物（单抗或双抗时），是否增加出血风险？

1 1 脑梗死急性期患者，应用疏血通注射液合并抗凝药物（华法

林、低分子肝素、新型抗凝药等），是否增加出血风险？

1 2 脑梗死急性期患者，应用疏血通注射液合并降纤药物，是否

增加出血风险？

1 3 脑梗死急性期患者，应用疏血通注射液合并其他具有活血

化瘀作用的中成药，是否增加出血风险？

1 4 脑梗死急性期合并应激性溃疡的患者，是否可以应用疏血

通注射液？

1 5 脑梗死合并血小板减少的患者，是否可以应用疏血通注

射液？

1 6 脑梗死合并肝肾功异常的患者，是否可以应用疏血通注

射液？

1 7 脑梗死急性期合并出血转化的患者，应用疏血通注射液是

否增加出血风险？

1 8 脑梗死急性期患者，如影像学发现微出血，是否可以应用疏

血通注射液？

1 9 临床应用疏血通注射液是否存在说明书以外的不良反应？

20 应用疏血通注射液过程中，若出现不良反应，应如何处理？

是否需要对用量、疗程进行调整，并监测患者理化指标？

21 过敏体质人群是否可以应用疏血通注射液？用药期间若出

现过敏反应如何处理？

栓塞”“脑卒中”“中风”“脑缺血”“短暂性脑缺血发作”。英文

数据库检索词：“Shuxuetong”“Shuxuetong Injection”“Stroke
［Mesh］”“Cerebrovascular Accident”“Cerebrovascular Apoplexy”
“Apoplexy”“Acute Stroke”“Apoplexy，Cerebrovascular”“Cerebral
Infarction［Mesh］”“Intracranial Thrombosis［Mesh］”“Cerebral
Thrombus”“Brain Thrombus”“Brain Thrombosis”“Ischemic
Stroke［Mesh］”“Acute Ischemic Stroke”“Ischemic Attack，Transi-
ent［Mesh］”“TIA（Transient Ischemic Attack）”“Cerebral Ische-
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mia，Transient”。
纳入标准：1）研究类型：系统评价/荟萃分析（meta -analy-

sis）、随机对照试验（randomized controlled trial，RCT），如果系统
评价/Meta分析、随机对照试验数量较少或无法回答目前所凝
练的临床问题，则进一步酌情考虑其他研究类型的研究结果，

如观察性研究、队列研究等。2）研究对象：临床确诊为缺血性
脑血管病的患者，包括脑梗死急性期、脑梗死恢复期、短暂性脑

缺血发作、脑小血管病等，且经过头颅电子计算机断层扫描

（computed tomography，CT）或磁共振成像（magnetic resonance
imaging，MRI）证实。年龄、性别、种族不限。3）试验组干预措
施为疏血通注射液联合常规治疗（包括静脉溶栓、抗血小板聚

集、降脂、降纤、抗凝、中药汤剂、中成药等）。对照组干预措施

为常规基础治疗（参考《中国急性缺血性脑卒中诊治指南

201 8》等）。
排除标准：1）动物实验；2）研究内容不符合；3）非指南用

药；4）合并针灸、康复、穴位贴敷、高压氧等治疗；5）疏血通注
射液仅作为对照组；6）试验组两种及以上中药注射液叠加；7）
文献全文缺失或无法下载合并其他影响疗效判断的疾病；8）
单页纸，只有一个作者且第一单位为基层机构，或怀疑数据不

真实、数据不全或无法提取数据的研究等。

检索结果：检索文献共 9526 篇，中国知网 1 772 篇，中文科
技期刊全文数据库 1 548 篇，中国生物医学文献数据库 1 867
篇，万方全文数据库 4261 篇，Pubmed 49 篇，Embase 1 5 篇，Co-
chrane Library 1 4 篇。通过 NoteExpress（V3.7.0.9258）进行文
献管理。排除重复文献 5074 篇，阅读题目及摘要后排除 2268
篇，阅读全文后排除 21 40篇，其中试验设计不规范 61 6 篇，联合
其他中药 458篇，非 RCT208 篇，文献质量低 71 9 篇，数据错误/
不真实 35 篇，文献无法下载 1 04篇，最后纳入文献 44篇［4 -47］。

1 .4　证据综合分析与评价
使用 Review Manager 5.4 进行Meta分析，计数资料采用相

对危险度（relative risk，RR）、计量资料采用均数差（mean differ-
ence，MD）作为效应量指标，当各研究间存在统计学异质性
（P≤0.1，I2≥50%）时，则分析其异质性来源，对可能导致异质
性的因素开展亚组分析；若研究结果存在统计学异质性而无临

床异质性，则采用随机效应模型进行合并分析。采用 GRADE
方法对证据体进行汇总和质量评价［48 -49］。根据 GRADE 方
法，将证据质量分为高质量（A 级）、中等质量（B 级）、低质量
（C级）、极低质量（D 级）4 个等级。在证据分级过程中，考虑
5 个降级因素，即偏倚风险、不精确性、不一致性、不直接性、发
表偏倚，以及 3 个升级因素，即效应量大、剂量反应关系、可能
的混杂因素。

1 .5　形成共识
项目组于 2023 年 6 月 1 8 日在北京举行共识推荐意见/共

识建议形成会，共邀请来自全国 1 2 个省市的 35 位专家参与了
本次会议，其中中医脑病专家 20 人，神经内科专家 1 0 人，方法
学专家 2 人，药学专家 3 人。会议采用名义组法，对于有证据
支持的条目，依据 GRADE 所形成的证据概要表，每位专家独
立填写“共识推荐意见投票单”。投票单选项共 5 项，依次分
别为“明显利大于弊-强推荐”“可能利大于弊 -弱推荐”“利
弊相当或不确定-无明确推荐”“可能弊大于利 -弱不推荐”
“明显弊大于利-强不推荐”。通过 GRADE 网格计票，如单项
投票>50%可直接确定推荐方向及强度；如各项投票均未大于
50%，强推荐及弱推荐之和或强不推荐及弱不推荐之和 >
70%，则结果为弱推荐或弱不推荐。对于无文献证据支持的条

目，制定共识意见投票问卷，依据多数投票原则，以>50%投票
形成最终的共识建议。共识工作组最终得到了达成共识的 8
条推荐意见与 23 条共识建议，对于投票结果与会专家均未表
示异议。

2　共识范围
本共识明确了疏血通注射液临床应用的人群特点、证候特

点、剂量、疗程、合并用药及使用禁忌等信息，并说明了其临床

应用的安全性。本共识适用于全国三级医院、二级医院、基层

医疗卫生机构中神经科（脑病科）、内科、中医科、急诊科等相

关科室的临床医师（中医、西医、中西医结合专业），为其合理

使用疏血通注射液治疗缺血性脑血管病提供指导和参考。

3　药物基本信息
3.1　处方来源

疏血通注射液由牡丹江友搏药业有限责任公司生产，1 998
年获批试生产，2001 年正式生产，国药准字 Z2001 01 00，是自主
研发并具有知识产权的原国家中药二类新药。

3.2　药物组成
水蛭、地龙。

3.3　功能主治
活血化瘀、通经活络。主治瘀血阻络所致的缺血性中风病

中经络急性期，症见半身不遂、口舌歪斜、言语謇涩，急性期脑

梗死见上述证候者。

3.4　政策准入情况
疏血通注射液被纳入《国家基本医疗保险、工伤保险和生

育保险药品目录（2023 年）》［50］乙类目录。
4　疾病诊断
4.1　中医诊断

缺血性脑血管病，中医病名为中风病（中医病证分类与代

码：BNG080），临床表现可见神识昏蒙、半身不遂、口舌歪斜、言
语謇涩或不语、偏身麻木；或出现头痛、眩晕、瞳神变化、饮水发

呛、目偏不瞬、共济失调等。其辨证首先分为中经络和中脏腑，

其中中经络辨证包括风火上扰、风痰阻络、痰热腑实、阴虚风

动、气虚血瘀，中脏腑辨证包括痰热内闭、痰蒙清窍、元气散脱。

4.2　西医诊断
缺血性脑血管病主要包括缺血性脑卒中（脑梗死）（国际

疾病分类第十一次修订本 International Classification of Diseases
1 1 th Revision，ICD -1 1 编码：8B1 1）和短暂性脑缺血（ICD -1 1
编码：8B1 0）发作，参考《中国各类主要脑血管病诊断要点
201 9》［51］进行诊断。
4.2.1　缺血性脑卒中（脑梗死）　急性发病的局灶性神经功
能缺失，少数可为全面性神经功能缺失；头颅 CT/MRI 证实脑
部相应梗死灶，或症状体征持续 24 h以上，或在 24 h内导致死
亡；排除非缺血性病因。

4.2.2　短暂性脑缺血发作　突发局灶性脑或视网膜功能障
碍，符合颈动脉或椎-基底动脉系统缺血表现，一般在 24 h 内
（多数不超过 1 h）完全恢复，可反复发作；头颅 MRI 弥散加权
成像（diffusion weighted imaging，DWI）未发现相应急性脑梗死
证据，为影像学确诊的短暂性脑缺血发作；无条件行 DWI 检查
时，头颅 CT/MRI常规序列未发现相应梗死灶，可作为临床诊
断依据；无法得到影像学责任病灶证据时，仍以症状/体征持续
时间不超过 24 h为时间界限标准；排除非缺血性病因。
5　临床应用建议
5.1　适应证

疏血通注射液治疗缺血性脑血管病患者的适应证如下：
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（1）脑梗死急性期患者，在常规治疗基础上联用疏血通注射
液，可以改善神经功能（C 级证据，强推荐）［4 -27］，提高日常生
活活动能力（C级证据，强推荐）［5，8，1 4］；（2）脑梗死急性表现为
进展性卒中的患者，在常规治疗基础上联用疏血通注射液，可

以改善神经功能（C 级证据，强推荐）［28］，提高日常生活活动能
力（B 级证据，强推荐）［28］；（3）疏血通注射液可应用于有面色
晦黯，口唇色紫，舌质紫黯，或舌有瘀点、瘀斑，脉沉涩等明显血

瘀证表现的脑梗死患者（共识建议）；（4）脑梗死恢复期患者如
果出现可证实再次发生急性脑梗死的症状，如发作性眩晕、肢

体麻木、力弱等，可选择疏血通注射液治疗（共识建议）；（5）目
前尚缺乏使用疏血通注射液改善脑梗死患者认知功能的临床

研究证据（共识建议）；（6）疏血通注射液可应用于脑梗死 OC-
SP与 TOAST各种病因分型；但针对脑梗死不同病因分型的疗
效比较有待于进一步深入研究（共识建议）；（7）血瘀是贯穿缺
血性中风病始终的基本病机，活血化瘀是缺血性中风病的有效

治疗方法，疏血通注射液的主要功效是活血化瘀；根据患者证

候特点，针对其他证候要素进行综合辨治可以进一步改善预后

（共识建议）［1 9］；（8）疏血通注射液可广泛应用于缺血性中风
病，在血瘀证基础上兼有其他证候要素特点如内风、内火、痰

湿、气虚、阴虚等，亦可应用疏血通注射液联合其他功效的中成

药或中药汤剂辨证治疗。目前尚缺乏针对缺血性中风病患者

不同证候要素应用疏血通注射液的证效关系研究（共识建

议）；（9）急性脑梗死病因分型为心源性栓塞的患者，在常规治
疗基础上联用疏血通注射液 1 0 d，具有降低患者在发病 3 个月
内复发风险的趋势（共识建议）；（1 0）脑梗死急性期患者，在常
规治疗的基础上联用疏血通注射液是否可以有效降低发病 3
个月内再发脑梗死事件，有待进一步研究证实（共识建议）。

5.2　用药疗程
（1）疏血通注射液临床用药疗程建议为 7 ~1 4 d，可根据

病情适当缩短或延长使用疗程，目前尚缺乏在同一环境中不同

疗程对疗效影响的临床研究（共识建议）。（2）疏血通注射液
可在脑梗死急性期发病 24 h 内开始使用，可以改善神经功能
缺损症状，发病 6 h内应用疗效更为显著（共识建议）［35］。
5.3　合并用药

（1）脑梗死急性期患者，静脉溶栓后 24 h内根据临床病情
需要可以应用疏血通注射液，具体应用时机应当根据是否存在

神经功能恶化及出血风险综合评估（共识建议）；（2）脑梗死急
性期患者，静脉溶栓后在常规治疗基础上加用疏血通注射液，

未见增加出血风险（共识建议）［36 -38］；（3）脑梗死急性期患者，
根据临床病情需要，疏血通注射液可与抗血小板聚集药物（单

抗或双抗）联合使用，尚未发现增加出血风险的报道，使用过

程中要注意观察和监测（共识建议）［1 8，21 -22］；（4）脑梗死急性
期患者，根据临床病情需要，疏血通注射液可与抗凝药物（华

法林、低分子肝素、新型抗凝药等）联合使用，但应提前对患者

的出血风险进行评估，监测凝血功能。目前应用疏血通注射液

合并低分子肝素或阿加曲班尚未见增加出血风险的报道（D
级证据，弱推荐）［39 -44］；（5）脑梗死急性期患者，根据病情需
要，疏血通注射液可与降纤药物联合使用，不增加出血风险（D
级证据，弱推荐）［45 -47］；（6）脑梗死急性期患者，应用疏血通注
射液，可根据病情、证候、药物功能主治及现代药理学特点，必

要时可联合其他活血化瘀类中成药；一般不建议合并使用具有

相同功效的活血化瘀类注射液（共识建议）；（7）目前尚未发现
与其他活血化瘀类注射液合并应用增加出血风险的报道，如依

据病情确需合并应用，用药过程中需注意观察和监测（共识建

议）。

5.4　特殊人群
（1）脑梗死急性期合并应激性溃疡患者，如伴活动性出血

或穿孔，可参考《应激性溃疡防治专家建议（201 8 版）》积极治
疗，一般不建议应用疏血通注射液；如表现为急性胃黏膜病变、

胃液或粪便潜血阳性，在使用疏血通注射液时，应加强临床观

察与监测。目前尚无疏血通注射液增加应激性溃疡出血的报

道（共识建议）；（2）脑梗死合并血小板减少的患者，应当明确
血小板减少的病因，积极治疗原发病，是否可以应用疏血通注

射液尚缺乏相关研究，如血小板计数 <50 ×1 09 /L 或有出血倾
向者，不建议使用疏血通注射液（共识建议）；（3）脑梗死合并
肝肾功能异常者，如果肝功能不超过正常值上限 3 倍，肾功能
不超过正常值上限 1 .5 倍，可按照常规剂量给药，注意观察和
监测肝肾功能；如果合并严重肝肾功能异常，应在严密监测下

谨慎使用或避免使用（共识建议）；（4）脑梗死急性期合并出血
转化的患者，可参照《中国急性脑梗死后出血转化诊治共识

201 9》推荐意见进行处理（共识建议）；（5）对于正在使用疏血
通注射液合并症状性出血转化的患者建议暂时停用，注意监测

及评估；对于合并无症状出血转化者，是否需要停用有待进一

步研究；对尚未使用疏血通注射液的患者，如需使用应当根据

出血转化的类型及再出血风险综合考虑（共识建议）；（6）脑梗
死急性期患者，如影像学发现微出血，应用疏血通注射液需根

据影像学微出血灶的数目、位置及是否有出血倾向综合考虑；

如微出血灶数目≥5 个，或微出血灶广泛分布于脑叶及皮层，
应谨慎使用疏血通注射液（共识建议）。

6　安全性
6.1　不良反应

基于国家药品不良反应监测系统及大规模医院集中监测

研究显示疏血通注射液常见不良反应均在说明书不良反应范

围之内，但临床应用中要注意观察目前尚未发现的不良反应

（共识建议）。

疏血通注射液使用过程中应当加强观察监测，如出现说明

书报道的轻微不良反应，应当停药，更换输液器，加强观察监

测；若出现严重不良反应，应当立即停药，更换输液器，并给予

相应的抗过敏治疗及相关抢救措施（共识建议）。

应详细询问患者药物过敏史及家族过敏史，对本品主要成

分（水蛭、地龙）过敏者不建议使用；过敏体质者谨慎使用；出

现轻度过敏反应应当立即停药并严密观察，出现严重过敏反应

除停药外，应积极给予抗过敏治疗（共识建议）。

参考疏血通注射液说明书，该药物上市应用后报道的过敏

反应包括：全身皮肤潮红、皮疹、瘙痒、荨麻疹、喉头水肿、呼吸

困难、憋气、心悸、紫绀、血压下降、过敏性休克等，临床应用时

注意观察监测。

6.2　注意事项
疏血通注射液可加于 5%葡萄糖注射液（或 0.9%氯化钠

注射液）250 ~500 mL 中，缓慢静脉滴入。本品应单独使用，
禁忌与其他药品混合配伍使用。谨慎联合用药，如确需联合使

用其他药品时，应谨慎考虑间隔时间及药物相互作用等问题。

必要时可考虑在用药前后以适量 0.9%氯化钠注射液对输液
管道进行冲洗，避免药物相互作用。药品稀释后应即配即用，

避免长时间放置。使用前应认真检查，如药液出现浑浊、沉淀、

变色、有异物或内包装有损坏现象，应禁止使用。疏血通注射

液说明书明确报告孕妇禁用；哺乳期妇女和儿童用药推荐无文

献证据支持。
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7　展望
在临床实践中，疏血通注射液也应用于短暂性脑缺血发作

患者的治疗，有文献报道在短暂性脑缺血发作患者的常规治疗

基础上加用疏血通注射液，可以降低卒中风险，但需要进一步

研究提供降低卒中风险的高级别证据（C级证据）［29 -34］。

利益冲突声明：本共识项目组成员在项目正式启动前均签

署了“利益冲突声明书”，且已存档。在共识制定过程中，所有

相关参与者均无利益冲突；企业人员主要负责组织、服务等事

务性工作，不参与任何共识决策工作，偏倚得到控制。所有相

关参与者均无利益冲突。

本文件参照 GB/T1.1 -2020《标准化工作导则 第 1 部
分：标准化文件的结构和起草规则》及《中华中医药学会中成

药临床应用专家共识报告规范》给出的规则起草。

本文件由北京中医药大学东直门医院、首都医科大学附属

北京天坛医院、牡丹江友搏药业有限责任公司提出。

本文件由中华中医药学会归口。

起草单位：北京中医药大学东直门医院、首都医科大学附

属北京天坛医院、北京中医药大学循证医学中心。

本文件牵头专家：高颖、赵性泉。

本文件主要起草人：高颖、赵性泉、唐璐、马丽芳、史华伟。

本文件指导委员会专家：孙塑伦、张微微、刘建平、曹晓岚、

孙晓波、孙建宁。

本文件方法学专家：刘建平、费宇彤。

本文件专家组（按姓氏笔画排序）：丁砚兵、王忠、王健、牛

俊英、卢云、台立稳、刘强、刘建平、闫咏梅、孙莉、孙塑伦、孙建

宁、孙晓波、华国栋、李峰、杨文明、肖兴军、吴波、何丽云、邹忆

怀、宋虎杰、张宏伟、张杰文、张微微、陈志刚、周莉、费宇彤、赵

性泉、赵敏、赵德喜、高颖、曹晓岚、常静玲、鲁喦、鞠奕。

本文件工作组：田紫煜、刘婧訸、郑湘宜、郑宜岚、关晓睿、

马亚男、张丽娜、段俊妤。

附录 A
（资料性）

疏血通注射液的研究资料

A.1 　中医理论基础
脑血管病属中医学“中风病”范畴，其病位在脑髓血脉，病

性属本虚标实，急性期以风、火、痰、瘀等标实证候为主［52 -53］。

对缺血性中风病证候要素及演变规律的研究发现，风、火、痰、

瘀、气虚、阴虚是常见证候要素，血瘀证是缺血性中风病的核心

病机，贯穿疾病始终［54 -57］。采用《缺血性中风证候要素诊断

量表》，对证候演变与临床结局的关系进行分析，发现血瘀证

是影响缺血性中风病预后的独立危险因素，临床上积极采取活

血化瘀治疗有助于改善预后［58］。因此，临床治疗缺血性中风

病时应注重针对核心病机血瘀，积极采用活血化瘀治疗。

疏血通注射液以水蛭和地龙为主要原料。水蛭味咸苦，性

平，擅破血、逐瘀、通经，《神农本草经》记载其“主逐恶血、瘀

血、月闭，破血瘕积聚，无子，利水道”，《中华人民共和国药典》

载其“用于血瘀闭经，癥瘕痞块，中风偏瘫，跌扑损伤”［59］。地

龙味咸，性寒，擅通经活络、熄风通脉，《中华本草》载其主治

“中风偏瘫”［60］。两药配伍，共奏活血化瘀、熄风通络之功，对

缺血性中风病的核心病机血瘀具有独特的治疗作用。

A.2　药学研究

A.2.1　物质基础
通过运用现代分析手段对疏血通注射液的物质基础进行

深入研究，明确了疏血通注射液主要化学成分为寡（小）肽类、

游离单糖及寡糖类、氨基酸类、无机盐类及其他内源性小分子

类（主要为肌苷、尿苷二磷酸葡糖、胆碱、琥珀酸、次黄嘌呤

等），已经明确结构的成分占总固体的 95%以上。采用水蛭、
地龙样本建立转录组数据库，将疏血通注射液进行液相色谱-
质谱联用技术（liquid chromatography -mass spectrometry，LC -
MS）分析，对采集的数据进行数据库匹配，找到相应的肽段序
列，通过部分标品比对方式，鉴定分析结果的准确性，从疏血通

注射液中共鉴定 645 个小肽。通过对疏血通注射液抗凝、促纤
溶及抗血小板聚集作用的成分筛选和初步药效研究，发现肽

类、内源性小分子类成分具有明显的抗凝、抑制血小板聚集及

促纤溶作用。

A.2.2　质量控制
根据注射剂质量控制的技术要求，建立了制剂、中间体及

药材质量标准，以保障疏血通注射液的质量均一、稳定。制剂

的主要质控指标包括高分子量物质、指纹图谱、总固体、总氨基

酸与多肽氨基酸、总糖与多糖、次黄嘌呤等共计 20 余项质控项
目，可全面、灵敏地反映药品质量的变化情况；通过对 91 个批
次疏血通注射液的氢核磁共振（nuclear magnetic resonance，
NMR）氢谱指纹图谱分析，分别采用相关系数及夹角余旋方法
计算相似度，结果显示：所有样品相似度均在 0.90 以上，表明
疏血通注射液的批次间质量均一、稳定。为保障药材基原及质

量可控，建立了水蛭和地龙药材的脱氧核糖核酸（deoxyribonu-
cleic acid，DNA）条形码鉴定方法；此外，开发了特异性聚合酶
链式反应（polymerase chain reaction，PCR）法与环介导等温扩
增技术（loop -mediated isothermal amplification，LAMP）法面向
田间地头的基原快速鉴定技术，可用于药材源头的质控。通过

上述质量标准提升及上市后药品多年多批次的质量评价，验证

了疏血通注射液质量均一、稳定、可控，从而有效地保证了疏血

通注射液的安全性和有效性。

A.3　药理研究
A.3.1　概述

疏血通注射液对缺血性脑卒中（脑梗死）的不同阶段均有

干预作用，综合改善由于缺血/缺氧导致的组织损伤，及继发引
起的神经功能的改变。结合目前的药理研究，认为疏血通注射

液主要作用机理包括以下几个方面。

A.3.2　抗凝、抗血小板聚集和促纤溶
基础与临床药理学研究结果表明：疏血通注射液单用或与

阿司匹林合用对大脑中动脉闭塞（middle cerebral artery occlu-
sion，MCAO）动物模型以及脑梗死患者均可明显改善症状，同
时可延长部分凝血活酶时间（activated partial thromboplastin-
time，APTT）、凝血酶原时间（prothrombin time，PT）、凝血时间
（thrombin time，TT），表现一定抗凝作用；疏血通注射液能抑制
二磷酸腺苷（adenosine diphosphate，ADP）、瑞斯托霉素、胶原、
凝血酶等诱导的血小板聚集，抑制血小板的活化，具有抗血栓

形成作用，作用环节与降低血液血栓烷 B2（TXB2）、血小板黏
附分子（CD61）、P -选择素（CD62p），升高 6 -酮 -前列腺素
1α（6 -keto -PGF1α）水平有关；同时还增加纤维蛋白原、D -
二聚体、t -PA 含量和活性，降低优球蛋白溶解时间和PAI -1
含量和活性，具有促进纤维蛋白溶解作用［5，61 -67］。

A.3.3　抑制炎性反应
根据疏血通注射液单用或与阿司匹林合用对 MCAO 的影
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响的研究报告结果，疏血通注射液可改善脑梗死周围带和核心

区黏结合蛋白多糖 -1（syndecan -1）和单核细胞 -巨噬细胞
克隆刺激因子（granulocyte -macrophage colony -stimulating fac-
tor，GM-CSF）的异常表达［68 -69］，抑制促炎因子 TNF -α、IL -
1β、IL -6、TNF -α、CD1 1 a、KYN、MCP -1、ICAM-1、MMP -9、
CRP 水平，增加抗炎因子 IL -4 和 IL -1 0 含量［61，70］，减少缺血

组织炎症细胞浸润［71］，减轻炎症反应，改善缺血组织炎症

损伤。

A.3.4　抗氧化应激
疏血通注射液对局灶性脑缺血动物模型，可增强超氧化物

歧化酶（superoxide dismutase，SOD）等氧自由基转化酶的活性，
抑制参与活性氧（reactive oxygen species，ROS）合成酶体系一
氧化氮合酶（nitric oxide synthase，NOS）及诱导型一氧化氮合酶
（inducible nitric oxide synthase，iNOS）的含量及活性，降低氧化
应激产物MDA、4 -HNE、8 -OHdG、protein carbonyl水平，提高
机体对抗氧化应激、清除自由基的能力，保护缺氧组织/细胞减
轻氧化应激损伤［61，72 -73］。

A.3.5　抗凋亡
根据疏血通注射液物质基础及作用机制研究报告、疏血通

注射液抗大鼠脑缺血机制研究等结果，疏血通注射液可抑制脑

缺血模型动物缺血边缘区细胞凋亡［74 -75］，调控与细胞生长、生

存和凋亡相关的 PI3K -AKT、MAPK 和 HIF -1 信号通
路［71，73，76］，抑制凋亡相关蛋白 bax、Caspase -3 的表达，促进抗
凋亡蛋白 Bcl -2 的表达［61，72，74，77］，调节细胞周期，减轻受损细

胞 G2/M期阻滞［76］；发挥对缺血损伤的神经细胞、星形胶质细

胞及脑微血管内皮细胞等多种细胞的保护作用。

A.3.6　促血管新生和侧支循环构建
在脑缺血动物模型上，疏血通注射液可上调与血管生成及

内皮细胞迁移有关的信号通路中 AKT、VEGF 蛋白表达，增强
血管内皮细胞增殖能力，促进新生血管网的形成及侧支循环的

开放，改善脑梗死区域血液循环，从而减小脑梗死体积，加速缺

血组织功能恢复［78 -80］；在小鼠下肢缺血模型上，疏血通注射液

可以显著促进缺血损伤组织修复，促进血管新生，增加缺血损

伤组织毛细血管密度，从而增加下肢缺血小鼠的血流灌注量，

作用机制与增加 VEGF、血管生成素 -1（angiopoietin -1）等蛋
白的表达［71］有关。

A.3.7　保护血脑屏障完整性
根据疏血通注射液物质基础及作用机制研究结果，疏血通

注射液可升高单层脑微血管内皮细胞 bEnd.3［血脑屏障
（blood -brain barrier，BBB）体外模型］氧糖剥夺/复氧复糖（ox-
ygen -glucose deprivation/reperfusion，OGD/R）损伤后跨膜电阻
值，降低细胞 FITC -Dextran 透过性，抑制 VEGF 蛋白异常表
达对血脑屏障的破坏，并上调紧密连接蛋白闭合蛋白

（Claudin5）、咬合蛋白（Occludin）、闭锁小带蛋白（ZO -1）翻译
和表达，促进内皮细胞紧密连接，保护 BBB 结构和功能的完
整性［72］。

A.3.8　改善能量代谢和氨基酸代谢
根据疏血通注射液抗大鼠脑缺血机理研究结果，疏血通注

射液可调节脑缺血模型大鼠海马和皮层能量代谢相关蛋白的

失衡；调控 ABC转运蛋白通路和柠檬酸循环。抑制损伤大脑
皮层释放谷氨酰胺，促进海马组织谷氨酸转化和吸收，调节谷

氨酰胺和谷氨酸代谢［81］；另外还可升高缺血再灌海马组织

GABA表达［82］，从而抑制脑细胞兴奋性氨基酸毒性损伤，改善

脑神经功能障碍。

A.4　非临床安全性研究
A.4.1　概述

在北京协和建昊医药技术开发有限公司（中国医学科学

院北京协和医院新药安全评价研究中心）和北京昭衍新药研

究中心股份有限公司（大鼠被动皮肤过敏反应试验），良好实

验室规范（good laboratory practice，GLP）实验条件下，完成了疏
血通注射液的安全药理学、急性毒性、长期毒性、制剂安全性

（刺激性、溶血及过敏试验）、遗传毒性、Ⅰ/Ⅱ段生殖毒性研
究，各项研究报道结果如下。

A.4.2　安全药理学试验
小鼠自主活动与运动，协调能力行为学检测结果表明，单

次静脉注射给予疏血通冻干粉（生理盐水溶解）剂量为 1 3 g生
药/kg（临床使用剂量 260 倍）及以下剂量，对小鼠自主活动和
运动协调能力无明显影响；Beagle犬单次静脉注射疏血通冻干
粉（生理盐水溶解）剂量为 2.0 g 生药/kg（临床使用剂量 40
倍）及以下剂量，对犬心血管系统和呼吸系统无明显影响。

A.4.3　急性毒性试验
小鼠单次静脉注射给予疏血通冻干粉（生理盐水溶解），

最大耐受剂量为 62.5 g 生药/kg（临床使用剂量的 1 250 倍）；
Beagle犬静脉单次滴注疏血通冻干粉（生理盐水溶解）最大给
药剂量为 25.53 g生药/kg（临床等效剂量的 292 倍，临床人用
剂量的 51 1 倍），主要毒性反应为一过性的呼吸急促、肌颤、
呕吐。

A.4.4　长期毒性试验
SD大鼠静脉注射疏血通冻干粉（生理盐水溶解）90 d 反

复给药毒性试验结果表明，2.0 g生药/kg（临床使用剂量的 40
倍）以下剂量时动物未见明显异常；6.0 g 生药/kg 剂量（临床
使用剂量的 1 20 倍）时对血管有一定刺激作用。而 Beagle 犬
静脉滴注疏血通冻干粉（生理盐水溶解）90 d 连续给药毒性试
验显示，各给药组（0.2、1 .0、5.0 g生药/kg）动物各脏器病理组
织学检查均未见明显药物毒性相关改变。5.0 g 生药/kg动物
给药过程中可见急躁，喜饮等，可观察到一过性的红细胞（red
blood cell，RBC）和血红蛋白（hemoglobin，HGB）降低，可自行恢
复，长期反复给药对动物血管有一定的刺激性，判定无毒作用

剂量（no observed adverse effect level，NOAEL）为 1 .0 g 生药/
kg，为临床使用剂量的 20 倍。
A.4.5　制剂安全性试验

疏血通注射液等于或 3 倍于临床使用浓度给药时，对于静
脉注射局部血管和肌肉注射局部肌肉组织无刺激作用；豚鼠全

身主动过敏试验、SD大鼠被动皮肤过敏试验，结果均为阴性；
等于或 3 倍于临床用药浓度时，未发生溶血反应。
A.4.6　遗传毒性试验

疏血通注射液细菌回复突变试验、小鼠微核试验、染色体

畸变试验，结果均为阴性。

A.4.7　生殖毒性试验
SD大鼠静脉注射疏血通注射液生育力与早期胚胎发育毒

性试验和胚胎-胚仔发育毒性试验结果显示，疏血通注射液对
SD大鼠生育力与早期胚胎发育（生殖 I段）和胚胎-胎仔发育
（生殖Ⅱ）毒性试验 NOAEL均为 5.0 g生药/kg（均为试验高剂
量组剂量，临床成人用剂量 1 00 倍）。
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