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冠状动脉粥样硬化病因病理及功能医学临床干预探讨

１成长，２ＴｈｏｍａｓＬｅｖｙ（１美国抗衰老暨再生医学科学院，哥伦比亚，ＳＣ２９２１２美国；２ＲｉｏｒｄａｎＣｌｉｎｉｃ，Ｃｅｎｔｅｎｎｉａｌ，
Ｃｏｌｏｒａｄｏ８００１６，ＵＳＡ）

摘要： 动脉粥样硬化是心血管疾病的主要病理变化。尽管心血管疾病病因病理十分复杂，涉及多种相关风险因素，但现

有文献中已经基本接受动脉粥样硬化是一具有特征性氧化压力升高的炎性疾病。本文回顾和分析了近几十年来文献中的研

究成果，梳理了复杂的心血管疾病风险因素，提出了一个动脉粥样硬化发生发展的全新的理论。由于氧化压力升高、维生素 Ｃ
不足、胶原合成等因素持续存在，以及这一不正常的动脉管壁修复机制的难以控制，最终导致粥样斑块的形成、管腔的狭窄、堵

塞以及心肌缺血梗死。低碳医学倡导的健康饮食，最佳及个性化营养等在冠脉粥样硬化治疗及预防中起到主导作用。氧化压

力升高而导致的抗氧化剂（尤其维生素Ｃ）耗竭，造成胶原蛋白合成障碍，进而引起临床疾病的机制并不限制于冠心病。这一
现象也可见于骨质疏松等。这种氧化压力、抗氧化剂（维生素Ｃ）、胶原合成之间的动态变化具有较大的区域性。

关键词：心血管疾病；动脉粥样硬化；维生素Ｃ
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　　心血管疾病是全球死亡的主要原因，全球每年
造成７００多万人死亡。据估计，中国有３亿人患有
心血管疾病。动脉粥样硬化是心血管疾病的主要

病理变化。本文提出了一个动脉粥样硬化发生发

展的全新理论。该理论认为动脉粥样硬化是由下

列一系列步骤组成的：①由于人体内氧化剂过多以
及饮食中抗氧化剂（尤其是维生素 Ｃ）下降导致体
内氧化压力升高；②升高的氧化压力严重消耗抗氧
化剂，导致维生素 Ｃ缺乏；③维生素 Ｃ的缺乏继而
引起胶原蛋白合成不足；④胶原蛋白是动脉壁的主
要成分，对维持动脉壁的强度、完整性具有不可或

缺的重要功能。胶原蛋白合成不足直接导致动脉

壁结构缺陷、动脉壁削弱；⑤胆固醇、钙、单核细胞
等渗入动脉壁试图修复、增强削弱的动脉壁，但由

于氧化压力升高、维生素 Ｃ不足、胶原合成等因素
持续存在，以及这一不正常的动脉管壁修复机制难

以控制，最终导致粥样斑块的形成、管腔的狭窄、堵

塞以及心肌缺血梗死。根据此理论，动脉粥样硬化

的治疗及预防如下：①减少氧化剂的摄入、降解、排
出体内积聚的氧化剂；②增加抗氧化剂的摄入，尤
其是维生素 Ｃ，以减缓／终止动脉粥样硬化，促进管
壁内胶原蛋白的合成而恢复管壁的强度及完整性；

③促进已沉积的胆固醇、钙等从管壁中溶解，释放
到血液中而改善动脉管壁。

１氧化压力
氧化压力指的是氧化剂／抗氧化剂的比例。此

比例不能过高，也不能过低。体内氧化剂主要以氧

自由基、氮自由基等形式存在。氧化压力在体内有

重要的生理、生化调节功能。但过高的氧化压力则

会造成生物大分子的氧化破坏。过度升高的氧化
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压力是几乎所有疾病的生物化学水平上的根本机

制。能量守恒定律认为，能量既不能被创造也不能

被破坏，能量只能从一种形式转变为另一种形式。

所有生命现象的本质都是能量传递，这表现在生物

材料之间的电子传输中。心脏的跳动、大脑的思

维、肌肉的收缩、肝脏的新陈代谢等都不例外。在

正常人体内，根据身体的需要，这种电子的传输是

不受阻碍的。在疾病或衰老的过程中，生物大分子

之间的这种电子流受到阻碍时，该部位便会显示出

疾病。当这种电子流趋于停止时，身体趋于死亡。

当生物分子失去电子时，该生物分子被氧化。当生

物分子接受电子时，该生物分子被还原。因此，生

命现象，即生物分子间的电子流动，其本质就是一

系列的氧化还原反应。当生物微环境中的氧化分

子增加（即，氧化压力增加）到一定程度时，微环境

中的电子／能量传递便受到影响，表现为亚临床或
临床疾病或衰老症状。相反，当微环境中存在足够

的抗氧化剂和未氧化的（还原态的）生物分子时，电

子流不受阻碍，各种生化反应正常进行，微环境正

常且健康。

２动脉粥样硬化中的氧化压力
动脉粥样硬化已在文献中被大部分学者接受

为一种慢性炎性疾病，其特征是氧化压力。炎症在

引发和传播动脉粥样硬化中起主要作用［１］。口腔、

牙周和牙齿是炎症的重要来源。牙周病明显与动

脉粥样硬化的发生发展有关［２］。冠状动脉粥样硬

化斑块中可以找到口腔病原体［３］。牙齿感染和毒

素（特别是来自根管治疗的牙齿）是存在这种风险

因素的主要原因［４－９］。

３冠状动脉解剖及动脉粥样硬化的发生发展［１０］。
３１冠脉结构　冠脉内膜位于最内层，直接与血流
接触，含有大量的胶原蛋白，通过薄的基底膜与冠

脉中层分隔（见图１）。基底膜在正常时为凝胶状，
并含有大量相互连接的糖蛋白和胶原蛋白的薄膜。

维生素Ｃ对于成纤维细胞合成胶原蛋白和糖蛋白
是必需的［１１］。冠脉中层由邻近内膜的内层弹性纤

维，一层较厚的平滑肌细胞，一外层由弹性纤维组

成（见图２）。胶原纤维散布于整个肌肉层中。冠脉
外膜位于冠状动脉壁的最外层，由一层包括密集的

胶原蛋白、弹性纤维、平滑肌、许多成纤维细胞组成

（见图３）。其中的成纤维细胞可以分化、繁殖、演化
成各种不同的结缔组织。

３２动脉粥样硬化的发生发展　冠脉解剖明确显示
动脉内皮细胞间及基底膜的基质的重要性。维生

素Ｃ对于维持这种细胞间凝胶状基质的强度至关
重要［１２］。当维生素Ｃ水平最佳时，细胞间基质的相

图１冠脉内膜

图２冠脉中膜

图３冠脉外膜

互连接的凝胶状性质趋于最佳。当维生素 Ｃ缺乏
时，这种互连被破坏（解聚），基质和细胞间连接也

失去其凝胶状性质并变得松散、流动和水样。此

时，动脉粥样硬化的第一步已经发生。动脉粥样硬

化的增生阶段：巨噬细胞迁移到内膜的基底膜并在

其中增殖，以便吞噬并试图去除钙、脂肪、胆固醇、

毒素和微生物的“侵入”沉积物。这种增殖阶段也

可以被视为炎症阶段。如果炎症是急性的并且沉

积损伤是有限的，那么这个病变过程应是可逆的。

然而，大多数情况下，上述所有的因素都在持续，通

常没有终点，因此炎症变成一个慢性进行性动脉粥

样硬化过程中不可或缺的一部分。

３３动脉粥样硬化的危险因素的讨论
３３１炎症　炎症是动脉粥样硬化的起始因素。炎
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症在动脉粥样硬化的发生及发展中起主要作用［１］。

牙周病与动脉粥样硬化的发展有关［２］。在冠状动

脉粥样硬化斑块中发现口腔病原体［３］，而且牙齿感

染，特别是来自根管治疗过的牙齿，是存在这种风

险因素的主要原因［１５］。

３３２高血压　血液中较高的维生素Ｃ水平与较低
血压有关［１６］。外部压力（高血压）会加重因维生素

Ｃ缺乏而脆弱的动脉。维生素 Ｃ缺乏可导致动脉
壁中胆固醇沉积，这是因为维生素 Ｃ的缺乏往往伴
随着炎症存在［１４，１８］。补充维生素 Ｃ可降低动脉粥
样硬化严重程度［１９］。维生素 Ｃ既抑制胆固醇进入
动脉壁，又促进已沉积于动脉壁中的胆固醇的释

放［２０，２１］。卵磷脂胆固醇酰基转移酶 （ｌｅｃｉｔｈｉｎ
ｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌａｃｙｌｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅ，ＬＣＡＴ）是一种催化胆固
醇从动脉壁中释放出来的酶。维生素 Ｃ有助于防
止ＬＣＡＴ降解，所以较高水平的维生素 Ｃ帮助更多
的胆固醇从动脉壁中释放出来［２２］。

３３３脂蛋白（ａ）　脂蛋白（ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ，Ｌｐ）（ａ）加
速动脉粥样硬化［２３］。血液中高水平的 Ｌｐ（ａ）似乎
是维生素Ｃ缺乏的直接指标。大多数合成自身维
生素Ｃ的动物血浆中没有可检测到的 Ｌｐ（ａ）。纤
维蛋白（成熟斑块的常见组分）的存在有助于将“黏

性”Ｌｐ（ａ）结合到斑块上。Ｌｐ（ａ）的黏性似乎与结
合Ｌｐ（ａ）的赖氨酸结合位点有关［１３］。ＳｃａｎｕＡＭ［２４］

认为，补充赖氨酸不仅会与循环的Ｌｐ（ａ）结合，而且
还可以去除或结合已经与斑块结合的Ｌｐ（ａ）。并证
明了该赖氨酸结合位点在Ｌｐ（ａ）与人赖氨酸结合中
的重要性。这使得赖氨酸成为逆转／解决动脉粥样
硬化的另一重要补充。

３３４糖尿病　在糖尿病患者血浆中经常观察到严
重的维生素Ｃ水平的降低［２５］。葡萄糖和维生素 Ｃ
具有竞争相同的细胞摄取机制（血液中葡萄糖越

多，细胞内维生素 Ｃ越少）［２６］。除控制血糖外，胰
岛素还有助于促进维生素Ｃ进入细胞［２７］、调节胰岛

素的释放［２８］。

３３５冠状动脉钙沉积　冠状动脉ＣＴ扫描可测量到
冠状动脉钙沉积，冠脉钙沉积指数（ｃｏｒｏｎａｒｙａｒｔｅｒｙ
ｃａｌｃｉｕｍｓｃｏｒｅ，ＣＡＣ）是冠状动脉粥样硬化早期独立且
强烈的预测因子。一旦出现冠状动脉钙，那么，患冠心

病的风险增加近１２倍［２９，３０］。较高的冠状动脉钙水平

与较低的血浆维生素Ｃ水平相关［３１］。维生素Ｃ促进
钙的溶解及维持钙在血液中的溶解性［３２］。在败血症

中，可见钙的分散和无组织的沉积，类似于动脉粥样硬

化和一些癌组织［３３］。

３３６铁　铁水平的升高（特别是在动脉壁中）是动
脉粥样硬化的主要加速剂，因为“游离”铁（非储存

的或未与大蛋白质结合的）是典型的氧化剂［３４］。铁

蛋白是铁的主要储存形式。升高的铁蛋白水平与

冠状动脉疾病和心肌梗塞的增加有关［３５］。一般接

受的铁蛋白的正常范围很大（２０～４００ｎｇ／ｍｌ），涵盖
了大量不正常状态。实际范围应为１５至３０ｎｇ／ｍｌ，
甚至更低。如果铁蛋白大于３０ｎｇ／ｍｌ，并且没有缺
铁性贫血的证据，那么包括女性在内的任何人都不

应该 补 充 铁［３６］。 缺 铁 性 贫 血：血 红 蛋 白

（ｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎ，Ｈｂ）＜１２ｇ／ｄｌ（女）；＜１３ｇ／ｄｌ（男）；运
铁蛋白（ｔｒａｎｓｆｅｒｒｉｎ）＜２０％；铁蛋白（ｆｅｒｒｉｔｉｎ）＜
３０ｕｇ／Ｌ；平 均 血 红 蛋 白 （ｍｅａｎ ｃｏｒｐｕｓｃｕｌａｒ
ｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎ，ＭＣＨ）＜２７。不符合上面标准的贫血，
即便是小细胞低色素贫血，也不该补铁。铁相关检

测，尤其是铁蛋白，应该包含在常规血液检查中。

３３７Ｃ反应蛋白（ｃｒｅａｃｔｉｏｎｐｒｏｔｅｉｎ，ＣＲＰ）　ＣＲＰ
是检测体内隐匿性炎症的一种好方法。当铁储存

实际较低时，升高的 ＣＲＰ也可以提高铁蛋白水平，
因为铁蛋白是急性期反应物。

３３８体力活动　运动员（慢跑者）维持的维生素Ｃ
水平显著高于服用相同剂量维生素 Ｃ的非运动员
（１０英里＞５英里＞久坐不动）［３７］。这可能与在出汗
中发生的铁的排泄／丢失有关。一项研究发现，剧烈
运动 ４周后，男女受试者的铁蛋白水平下降
了５０％［３８］。

３３９不稳定心绞痛患者　维生素Ｃ的低血液水平
独立地预测不稳定型心绞痛综合征的存在［３９］。心

肌梗死中，维生素Ｃ、Ｅ和Ａ可以防止更大的心脏病
发作和更高的并发症发生率［４０］。体外循环心脏手

术前给予的维生素 Ｃ（２５０ｍｇ／ｋｇ）帮助心脏的
恢复［４１］。

３３１０没装支架的冠状动脉血管成形术　血管壁
中的血管成形术部位显示出氧化压力的持久证

据［４１］。给予小剂量（５００毫克）的维生素 Ｃ组患者
发生冠脉再狭窄的发生率明显低于未给予维生素Ｃ
的对照组患者［４２］。

３３１１冠状动脉搭桥术　冠状动脉搭桥术是一种
非常有效的延长寿命和缓解症状的疗法，特别是与

适当的生活方式、饮食和营养补充相结合。这种手

术通常适用于晚期患者、多血管疾病和（或）左主干

冠状动脉狭窄。同样也适用于症状明显并且对抗

动脉粥样硬化方案没有效果的患者。

３３１２胸痛的临床干预　对有胸痛患者，应进行全
方位的无创检测；对有较高心梗风险的患者，可直

接做冠状动脉造影。早期确诊至关重要。在关键

部位，有明显症状的冠状动脉病变（＞６０％至７０％
变窄），尤其是静息时有严重自发性心绞痛的，应及
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时接受干预。

４国际上对冠状动脉粥样硬化逆转临床干预的初步
研究

单独维生素Ｃ可以恢复动脉粥样硬化：初步证
明。在一项１９５４年开创性的研究中发现，补充维生
素Ｃ可在数月内消退冠脉斑块。人动脉斑块的发
展和消退可以在相对较短的时间内发生，并且任何

一位患者中的动脉粥样斑块发展方向是相同的，即

所有斑块都趋向于恶化或改善。大多数受试患者

中，产生的斑块可逐渐消退。没有接受维生素 Ｃ的
患者没有任何“自发消退”。ＰａｕｌｉｎｇＬ等［４４，４５］发表

的一篇病例报道，一例为６２岁女性，右冠脉７５％，
左冠脉５０％阻塞。用含维生素 Ｃ的营养配方１９个
月后右冠脉从 ７５％阻塞降到 ４０％阻塞，左冠脉
５０％阻塞降到查不出。ＲａｔｈＭ等［４６］随访了用含维

生素 Ｃ的营养配方对５５位 ＣＡＣ证实有早期冠状
动脉粥样硬化患者的ＣＡＣ变化。发现对照组，一年
内ＣＡＣ恶化了４４％。而试验组 ＣＡＣ进展程度减
缓了１５％。上述几项临床研究中，所用的维生素 Ｃ
用量尽管很小，但已能临床显效。加大维生素 Ｃ应
能有更佳临床效果［５０］。

５对冠状动脉粥样硬化临床干预今后方向的探讨
综上所述，笔者认为在上述实验室及临床研究

的基础上，用低碳医学的整体观念对冠状动脉粥样

硬化进行临床干预应能收到更好的临床效果。低

碳医学包含下列几个方面。健康的饮食习惯；低

碳／生酮饮食：碳水化合物有促进氧化压力作用。
低碳饮食对健康的益处如下：①低碳／生酮饮食有
消炎作用，酮体本身有抗氧化功能［４７］。②有改善体
内能量代谢，缓解代谢性疾病的功能。而代谢性疾

病如糖尿病、肥胖症、高脂血症等都是冠心病风险

因素［４８］。间隙性断食通过限制能量摄入［４９］的方式

降低氧化压力，也是治疗冠状动脉粥样硬化的不错

的研究方向。一个完整的管理方案还应包括体内

氧化剂（毒素）的检测及排除，各种营养素尤其是抗

氧化剂的检测及补充、体内器官、细胞、亚细胞功能

状态如肠漏（ｌｅａｋｙｇｕｔ）、菌群失调、荷尔蒙失调等的
检测及平衡。
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·视频·

镁，易被严重忽视的营养素（详见光盘）

成长 教授 美国抗衰老暨再生医学科学院

镁具有多种生理作用：参与３００多个重要的生化功能反应，涉及蛋白质、ＤＮＡ、ＲＮＡ合成；肌肉收缩；神
经功能传导；血糖控制；参与能量代谢的多个环节，如ＡＴＰ的合成，糖酵解反应。

镁是一种被严重忽视的营养元素，多项研究表明：饮用水中镁离子含量与冠心病死亡率呈显著负相关；

镁离子补充改善糖尿患者血糖水平，改善胰岛素抵抗；镁离子补充降低糖尿病风险、降低磷的肾毒性；补充

镁离子可有效地预防及治疗痛经、ＰＭＳ、月经性偏头痛及绝经期症状。
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