
书书书

·１４２８　· 中国中西医结合杂志
!"#$

年
#!

月第
%$

卷第
#!

期
&'()*+

，
,-.-/0-1 !"#$

，
2345 %$

，
63


#!

作者单位：
#5

湖北中医药大学中医临床学院（武汉
7%""89

）；
!5

湖北省中医院老年病科（武汉
7%""8#

）；
%5

湖北民族大学科技学院医学部（湖

北
779"""

）

通讯作者：谭子虎，
)-4

：
"!:

－
;;$!$!#:

，
<


/=>4

：
?=@A>BC!"";D #8%5.3/

,E(

：
#"


:88#FG


.G>/


!"#$##"!


#;8

·临床论著·

灯盏细辛胶囊治疗卒中后疲劳疗效及机制研究

吴　沣#　谭子虎#

，
!　彭金香%

摘要　目的　观察灯盏细辛胶囊治疗卒中后疲劳（
HIJ

）的效果，利用网络药理学探讨其机制。方法

9!

例
HIJ

患者按照随机数字表法分为观察组（灯盏细辛胶囊，
"


97 KF

次，
%

次
F

日；维生素
&

片，
"


# KF

次，

%

次
F

日）及对照组（维生素
&

片，
"


# KF

次，
%

次
F

日），每组
!8

例，两组疗程均为
8"

日。观察患者治疗前后疲

劳严重程度量表（
JII

）评分、
JCK4


+-L-1

量表（
J+M

）、脑卒中专用生活质量量表（
II


NEO

）及视觉模拟量

表（
2MI

）评分和
BP


&QH

、
(O


8

水平变化。采用
)&+IH

等检索灯盏细辛胶囊的活性成分对应的靶点，检索

HIJ

相关靶点，建立活性成分靶点通路网络模型。使用
+<)MI&MH<

对两者取交集的
!8

个靶点进行

RE

注释分析和
S<RR

通路分析。结果　与本组治疗前比较，观察组治疗后
JII

评分、
2MI

评分、
BP


&QH

、
(O


8

降低（
H T"


"9

），
II


NEO

、
J+M

评分升高（
H T"


"9

）；对照组治疗后
JII

评分、
BP


&QH

、
(O


8

降低（
H T"


"9

），
J+M

评分升高（
H T"


"9

）。与对照组同期比较，观察组治疗后
JII

评分、
2MI

评分、
BP


&QH

、
(O


8

降低（
H T"


"9

），
II


NEO

、
J+M

评分升高（
H T"


"9

）。灯盏细辛胶囊可能通过黄芩素、槲皮素、

毛地黄黄酮、山柰酚、芒柄花黄素作用
++H!

、
I<QH(6<#

、
2&M+#

以及补体和凝血级联通路等多个通路治

疗
HIJ

。结论　灯盏细辛胶囊可减轻
HIJ

患者的疲劳症状，其机制主要涉及
!8

个相关基因和
7

个信号

通路。

关键词　网络药理学；灯盏细辛胶囊；卒中后疲劳；作用机制；通路分析
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　　脑卒中后疲劳（
U3P?


P?13Z- V=?>KC-

，
HIJ

）发生

率为
!%b

～
:9b

，是脑卒中后常见症状［
#

］，影响患者

日常活动和康复。由于
HIJ

确切病机尚不清楚，目前

无有效治疗或预防
HIJ

的方法。
HIJ

发病机制复杂，

单一靶向药物疗效不佳。灯盏细辛胶囊具有活血化瘀

的作用，其药理学机制包括降低血液黏稠度、抑制血小

板聚集、抗缺血、清除氧自由基、抗氧化、改善脑微循环

等［
!

］。灯盏细辛胶囊具有多靶点治疗疾病的特点。

灯盏细辛胶囊已经在临床实践中广泛应用，但灯盏细

辛胶囊治疗
HIJ

的机制尚不清楚。

网络药理学是基于网络框架的系统药理学，它

通过整合已知的药物—疾病靶标相互作用数据，以

及人类蛋白质相互作用的数据，从而构建数据模

型［
%

］。研究者可以利用这些数据模型分析药物的作

用机制。本研究拟构建灯盏细辛胶囊—靶标—卒中

后疲劳的网络，并揭示灯盏细辛胶囊治疗
HIJ

的药

理作用机制。

资料与方法

#

　诊断标准　
HIJ

诊断标准［
7

］：连续
!

周或者

近
#

个月内每天发生显著疲劳感觉，同时出现以下特

征：（
#

）过度忧虑本身的疲劳情况；（
!

）经过休息或者

睡眠没有补充或者恢复；（
%

）疲劳情况造成患者无法

保持日常生活。

!

　纳入标准　符合卒中后疲劳诊断标准；年龄≥
#;

周岁；疲劳严重度量表（
J=?>KC- I-Y-1>?L I.=4-

，

JII

）
c!:

分；签署患者知情同意书者。

%

　排除标准　（
#

）失语、认知障碍的患者；（
!

）合

并脑卒中前抑郁症或精神病史者；（
%

）合并其他危重

疾病，如恶性肿瘤、心肾功能衰竭、呼吸功能衰竭等。

7

　脱落、剔除标准　脱落标准：中途退出而无法
完成调查。剔除标准：未遵循用药规定；合并应用了禁

用的药物或其他治疗方法。

9

　一般资料　选择
!"#9

年
;

月—
!"#;

年
#!

月恩施州民族医院住院及门诊
HIJ

患者
9!

例，按照

随机数字表法分为观察组及对照组。两组一般资料比

较，差异无统计学意义（
H c"


"9

），见表
#

。本研究通

过 恩 施 州 中 心 医 院 伦 理 委 员 会 审 查 批 准

（
63


!"#9"9"!

）。

8

　治疗方法　两组均给予维生素
&

片（
"


# KF

片，广东恒健制药有限公司，批号：̂
77"!##:#

），

"


# KF

次，
%

次
F

日，同时给予抗血小板、他汀类药物，酌

情选用降压和（或）降糖药等［
9

］。观察组加用灯盏细

辛胶囊（成分为灯盏细辛，
"


#; KF

粒，云南昊邦制药有

限公司，批号：
\9%"!#89%

）口服，每次
%

粒，每日

%

次。两组连续治疗
8"

日。

:

　观察指标及方法
:


#

　临床评价量表　治疗前后采用
JII

评价脑

卒中患者的疲劳状态［
8

］。
JCK4


+-L-1

评估（
JCK4


+-L-1 MPP-PP/-@? 3V +3?31 JC@.?>3@

，
J+M

）量表

评定康复治疗前后患者的运动功能［
:

］。脑卒中专用

生活质量量表（
I?13Z-


IU-.>V>. NC=4>?L 3V O>V-

，
II


NEO

）评估患者的精力状况［
;

］。视觉模拟量表（
2>PC


=4 M@=43KC- I.=4-

，
2MI

）评价疲劳程度［
:

］。

:


!

　
(O


8

、
BP


&QH

检测　患者于清晨空腹肘静
脉血采血

7 /O

，
<,)M

抗凝，
9 """ 1 F/>@

离心分离血

清，置于－
!"

℃保存待测。用免疫比浊法测血清
BP


&QH

水平，用
<O(IM

法测血清
(O


8

水平。严格按照

试剂盒操作说明执行。

:


%

　灯盏细辛胶囊化学成分信息　通过中药系统

表
#

　两组一般资料比较

组别 例数
性别

（男
F

女，例）

年龄

（岁）

合并冠心病

（例）

冠心病病程

（年，
]

±
P

）

合并糖尿病

（例）

糖尿病病程

（年，
]

±
P

）

入组前用药（例）

抗血小板 他汀类 降压药 降糖药

对照
!8 #%F#% 89

±
7 $ %

．
7

±
#

．
9 : 9

．
#

±
#

．
% !8 !8 !# 9

观察
!8 #7F#! 87

±
9 ; %

．
9

±
#

．
9 ; 9

．
#

±
#

．
7 !8 !8 !% 8
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药理学数据库和分析平台
)&+IH

（
B??U

：
FF4PU5@_C5

-WC5.@F>@W-]5UBU

）和
HC0&B-/ &3/U3C@W

数据库

（
B??UP

：
FF___5@.0>5@4/5@>B5K3YFU..3/U3C@WF

）［$］，

分别检索灯盏细辛胶囊的化学成分。以口服生物利用

度（
31=4 0>3=Y=>4=0>4>?L

，
EX

）≥%"b

和类药性（
W1CK

4>Z- >@W-]

，
,O

）≥"


!

为限定条件［
#"

］，筛选灯盏细辛

胶囊的化学成分－靶点信息。
:


7

　
HIJ

相关靶点的获得　从
HB=1/RSX

（
B??UP

：
FF___5 UB=1/KZ05 31KF

）、
R-@-.=1WP

（
B?


?UP

：
FF___5K-@-.=1WP531KF

）
!

个疾病相关靶点的数

据库检索［
##

，
#!

］。

:


9

　交集基因的生物学功能注释分析　使用
[@>U13?

数据库（
B??U

：
FF___5C@>U13?531KF

）进行蛋白

名与基因名转换，将中成药灯盏细辛胶囊和
HIJ

矫正

后的基因取交集。将灯盏细辛胶囊中筛选出的化合物

和
HIJ

靶标导入
&L?3P.=U-

软件，构建灯盏细辛胶

囊与
HIJ

交集基因通路网络，分析灯盏细辛胶囊治疗

HIJ

成分、靶点、通路［
#%

］。

:


8

　交集靶点及通路注释分析　利用
+<)MI


&MH<

（
B??U

：
FF/-?=P.=U-531KF

）数据库对得到的交集

基因进行
S<RR

通路分析［
#7

］。

:


:

　安全性评价　治疗前后检测血、尿、便常规
及肝、肾功能，记录治疗过程中的不良反应。

;

　统计学方法　使用
IHII #$


"

软件进行分

析，计量资料采用
]

±
P

表示，组间比较采用独立样本

?

检验，计数资料比较采用χ!检验，
H T"


"9

为差异有

统计学意义。

结　　果

#

　病例完成情况　所有患者完成治疗，无脱落。
!

　两组治疗前后
JII

、
J+M

、
II


NEO

及
2MI

比较（表
!

）　与本组治疗前比较，观察组治疗后
JII

、

2MI

评分降低（
H T"


"9

），
II


NEO

、
J+M

评分升高

（
H T "


"9

）；对照组治疗后
JII

评分降低（
H T

"


"9

），
J+M

评分升高（
H T"


"9

）。与对照组同期比

较，观察组治疗后
JII

、
2MI

评分降低（
H T "


"9

），

II


NEO

、
J+M

评分升高（
H T"


"9

）。

表
!

　两组治疗前后疲劳指标评分比较　（分，
]

±
P

）

组别 例数 时间点
JII J+M II


NEO 2MI

对照
!8

治疗前
77

±
: %7

±
: 8

．
:

±
%

．
# :

．
$

±
#

．
$

治疗后
!#

±
8


78

±
8


8

．
:

±
%

．
" 8

．
!

±
#

．
#

观察
!8

治疗前
79

±
8 %9

±
; :

．
#

±
!

．
$ ;

．
"

±
!

．
"

治疗后
##

±
##

△
8%

±
:

△
#!

．
;

±
!

．
:

△
%

．
%

±
#

．
9

△

　　注：与本组治疗前比较，
H T"


"9

；与对照组同期比较，△
H T"


"9

%

　两组治疗前后
(O


8

、
BP


&QH

比较（表
%

）　与
本组治疗前比较，两组治疗后

BP


&QH

、
(O


8

均降低

（
H T"


"9

）。与对照组同期比较，观察组治疗后
BP


&QH

、
(O


8

降低（
H T"


"9

）。

表
%

　两组治疗前后
(O


8

、
BP


&QH

比较　（
]

±
P

）

组别 例数 时间点
(O


8

（μKFO） BP


&QH

（
/KFO

）

对照
!8

治疗前
;#

．
%!

±
#%

．
!# #$

．
#9

±
8

．
#!

治疗后
9:

．
:!

±
#:

．
%;


#7

．
"!

±
9

．
:%



观察
!8

治疗前
;"

．
;!

±
#!

．
": #;

．
$%

±
8

．
%#

治疗后
%:

．
#!

±
#9

．
7#

△
:

．
;#

±
%

．
7!

△

　　注：与本组治疗前比较，
H T"


"9

；与对照组同期比较，△
H T"


"9

7

　化学成分和靶点基因的收集（表
7

）　检索得
到灯盏细辛胶囊中符合限定条件的化学成分，删除灯盏

细辛胶囊化学成分中木犀草素（
4C?-34>@

）所对应的
#8

个重复靶点基因。最终选出灯盏细辛胶囊的化学成分

对应
#;8

个基因，包括过氧化物酶体增殖物激活受体γ
（
U-13]>P3/- U134>V-1=?31


=.?>Y=?-W 1-.-U?31 K=/


/=

，
HHMQγ）、丝裂原活化蛋白激酶 #7

（
/>?3K-@


=.?>


Y=?-W U13?->@ Z>@=P- #7

，
+MHS#7

）、糖原合成酶激

酶
%β（K4L.3K-@ PL@?B=P- Z>@=P-


%β，RIS%β）、前

列腺素
RF^

合成酶
#

（
U13P?=K4=@W>@ RF^ PL@?B=P-

#

，
H)RI#

）、
%β羟基类固醇脱氢酶Fδ9 －7 异构酶 #

型

（
% 0-?=


BLW13]LP?-13>W W-BLW13K-@=P-F,-4?= 9

－
7

>P3/-1=P- ?LU- !

，̂
I,%X#

）、过氧化物酶体增殖物

激活受体γ（U-13]>P3/- U134>V-1=?31P


=.?>Y=?-W 1-


.-U?31 K=//=

，
HHMQR

）等。

表
7

　灯盏细辛胶囊的代表性化学成分

编号 化合物
EX

（
b

）
,O

+EO"""""8 4C?-34>@ %8

．
#8 "

．
!9

+EO""""$; `C-1.-?>@ 78

．
7% "

．
!;

+EO"""%$! V31/3@3@-?>@ 8$

．
8: "

．
!#

+EO"""7!! Z=-/UV-134 7#

．
;; "

．
!7

+EO""";#8 -1K3P?=


:

，
!!


W>-@


%


3@- 77

．
;; "

．
:!

+EO""#"7"

（
!Q

）
9

，
:


W>BLW13]L


!


（
7


BLW13]LUB-@L4

）
.B13/=@


7


3@-

7!

．
%8 "

．
!#

+EO""!:#! 8

̂
LW13]LZ=-/UV-134 8!

．
#% "

．
!:

+EO""!:#7 0=>.=4->@ %%

．
9! "

．
!#

+EO""!$#7 <1>3WL.?>34

（
V4=Y=@3@-

）
7#

．
%9 "

．
!7

+EO""9$!! M.=@?B3P>W- X 7%

．
%9 "

．
::

+EO"":$8% #


BLW13]L


!

，
%

，

9


?1>/-?B3]L


]=@?B3@-

#"#

．
"8 "

．
%"

+EO"":$;7 Δ9，!!P?>K/=P?=W>-@


%


34 7%

．
;% "

．
:8

9

　
HIJ

相关靶点信息　从
!

个数据库得到
HIJ

相关基因
#%$

个，包括亚甲基四氢叶酸还原酶（
/-?B


L4-@-?-?1=BLW13V34=?- 1-WC.?=P-

，
+)^JQ

）、血管紧
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张素 转 化 酶 （
=@K>3?-@P>@ .3@Y-1?>@K -@AL/-

，

M&<

）、血管紧张素Ⅱ#

型受体（
=@K>3?-@P>@ Ⅱ 1-


.-U?31 ?LU- #

，
MR)Q#

）、
)344

样受体
7

（
)344


4>Z- 1-


.-U?31 7

，
)OQ7

）等。

8

　交集基因的生物学功能注释（表
9

）　灯盏细
辛胶囊靶点基因和

HIJ

相关基因交集共有
!8

个相关

基因，包 括
++H!

、
I<QH(6<#

、
2&M+#

、
&a&I

、

IO&8M7

、
MS)#

、
(O


#"

、
HOM)

、
(O


#X

、
HE6#

、
(R


JXH%

、
J%

、
2<RJM

、
J :

、
X&O!O#

、
HHMQR

、
&QH

、

&&O!

、
&,7"OR

、
6EI%

、
(O


8

、
MHH

、
&MIH%

、

6J<!O!

、
++H$

、
)^X,

。交集基因分子功能主要为

细胞因子活性（
.L?3Z>@- =.?>Y>?L

）等，包括
(O


8

、

&&O!

、
&,7"OR

、
(O


#X

、
(O


#"

等基因。交集基因主

要分布在胞外区域部分（
-]?1=.-44C4=1 1-K>3@ U=1?

）、

细胞外空间（
-]?1=.-44C4=1 PU=.-

）、胞外区域（
-]?1=


.-44C4=1 1-K>3@

）等部位，包括
(O


8

、
&&O!

、
&,7"OR

、

++H$

、
(O


#X

、
(O


#"

、
2<RJM

、
J:

等。交集基因主要

参与程序性细胞死亡（
U13K1=//-W .-44 W-=?B

）、炎

症反应（
>@V4=//=?31L 1-PU3@P-

）、细胞凋亡（
=U3U



?3P>P

）、细胞定位调节（
1-KC4=?>3@ 3V .-44C4=1 43.=4>


A=?>3@

）、凝血（
0433W .3=KC4=?>3@

）、止血（
B-/3P?=


P>P

）等生物过程。
(O


8

、
)^X,

、
&MIH%

、
&MIH%

、
)^


X,

、
&&O!

、
&,7"OR

、
++H$

、
&a&I

、
(O


#X

、
J%

、
J:

、

X&O!O#

、
(O


#"

等基因参与其中。

:

　灯盏细辛胶囊与
HIJ

交集基因通路网络（表

8

）　筛选得到
9

条通路。作用于靶点和通路的化学

成分有黄芩素（
0=>.=4->@

）、槲皮素（̀
C-1.-?>@

）、毛地

黄黄酮（
4C?-34>@

）、山柰酚（
Z=-/UV-134

）、芒柄花黄素

（
V31/3@3@-?>@

）等。其中黄芩素（
0=>.=4->@

）作用于

&MIH%

、
&a&I

、
++H$

、
MS)#

、
2<RJM

。槲皮素作用

于
(RJXH%

、
&,7"OR

、
HE6#

、
&QH

、
6J<!O!

、
HOM)

、

)^X,

、
I<QH(6<#

、
J%

、
(O


#X

、
&&O!

、
6EI%

、
(O


8

、

X&O!O#

、
++H!

、
(O


#"

，毛地黄黄酮作用于
MHH

，山

柰酚作用于
2&M+#

、
J :

，芒柄花黄素作用于

HHMQR

、
IO&8M7

。灯盏细辛胶囊主要活性成分的靶

点涉及较多的通路有补体和凝血级联通路、细胞因子

及其受体相互作用信号通路、
6E,

样受体信号通路、

肠道免疫网络的
(KM

产生信号通路。

表
9

　灯盏细辛胶囊靶点基因和
HIJ

交集靶点的部分代表性
RE

注释分析

分类 编号 注释 基因
H

值

分子功能
"""9#!9

细胞因子活性
(O


8

，
&&O!

，
&,7"OR

，
(O


#X

，
(O


#"

#

．
#9#

×
#"

－
!

细胞组分
""777!#

细胞外区域
(O


8

，
&&O!

，
&,7"OR

，
++H$

，
(O


#X

，
(O


#"

!

．
$;:

×
#"

－
!

细胞组分
"""98#9

细胞外间隙
(O


8

，
&&O!

，
&,7"OR

，
(O


#X

，
(O


#"

%

．
;%$

×
#"

－
!

细胞组分
"""99:8

胞外区
(O


8

，
&&O!

，
&,7"OR

，
++H$

，
2<RJM

，
(O


#X

，
J:

，
(O


#"

8

．
"!"

×
#"

－
!

生物学过程
"""8$#9

细胞凋亡
(O


8

，
&MIH%

，
&a&I

，
X&O!O#

!

．
%8%

×
#"

－
!

生物学过程
""#!9"#

程序性细胞死亡
(O


8

，
&MIH%

，
&a&I

，
X&O!O#

!

．
9$:

×
#"

－
!

生物学过程
""";!#$

细胞死亡
(O


8

，
&MIH%

，
&a&I

，
X&O!O#

%

．
$9:

×
#"

－
!

生物学过程
""#8!89

死亡
(O


8

，
&MIH%

，
&a&I

，
X&O!O#

%

．
$9:

×
#"

－
!

生物学过程
"""$8##

损伤反应
(O


8

，
)^X,

，
&&O!

，
&,7"OR

，
J%

，
(O


#X

，
J:

#

．
!!8

×
#"

－
7

生物学过程
"""8$9!

防御反应
(O


8

，
&&O!

，
&,7"OR

，
(O


#X

，
(O


#"

#

．
":8

×
#"

－
!

生物学过程
"""8$97

炎症反应
(O


8

，
&&O!

，
&,7"OR

，
(O


#X

#

．
%:%

×
#"

－
!

生物学过程
""9#"78

分泌调节
(O


8

，
&,7"OR

，
(O


#X

!

．
79:

×
#"

－
!

生物学过程
""8"%7#

细胞定位调节
(O


8

，
&,7"OR

，
(O


#X

%

．
%$#

×
#"

－
!

生物学过程
"""8$99

免疫应答
(O


8

，
&&O!

，
&,7"OR

，
(O


#X

，
(O


#"

;

．
$":

×
#"

－
!

生物学过程
"""$8##

损伤反应
(O


8

，
)^X,

，
&&O!

，
&,7"OR

，
J%

，
(O


#X

，
J:

#

．
!!8

×
#"

－
7

生物学过程
""":9$8

血液凝固
)^X,

，
&,7"OR

，
J%

，
J:

!

．
98%

×
#"

－
%

生物学过程
""":9$$

止血
)^X,

，
&,7"OR

，
J%

，
J:

!

．
98%

×
#"

－
%

生物学过程
""9";#:

凝固
)^X,

，
&,7"OR

，
J%

，
J:

!

．
98%

×
#"

－
%

生物学过程
""9";:;

体液水平调节
)^X,

，
&,7"OR

，
J%

，
J:

!

．
98%

×
#"

－
%

生物学过程
""7!"8"

创面愈合
)^X,

，
&,7"OR

，
J%

，
J:

%

．
$8!

×
#"

－
%

生物学过程
"""89";

蛋白水解
&MIH%

，
++H$

，
J:

%

．
"8:

×
#"

－
#

表
8

　灯盏细辛胶囊与
HIJ

交集基因的部分代表性通路

编号 通路 基因
H

值

.V="78:!

肠道免疫网络的
(KM

产生信号通路
(O


8

，
&,7"OR

，
(O


#"

#

．
7#;

×
#"

d !

.V="78!# 6E,

样受体信号通路
(O


8

，
&&O!

，
(O


#X

!

．
9:$

×
#"

d !

.V="7"8"

细胞因子及其受体相互作用信号通路
(O


8

，
&,7"OR

，
(O


#X

，
(O


#"

7

．
!"#

×
#"

d !

.V="78#"

补体和凝血级联信号通路
HOM)

，
)^X,

，
J%

，
I<QH(6<#

，
J:

#

．
#:$

×
#"

d 7
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　安全性评价　两组患者治疗期间均未出现明
显不良反应。

讨　　论

灯盏细辛多用于治疗脑卒中［
#9

－
#:

］。动物实验发

现灯盏细辛可抑制炎症因子
(O


#

、
)6J

α等，提升超氧
化物歧化酶、谷胱甘肽过氧化物酶水平［

#;

］。本研究结

果发现，灯盏细辛胶囊可明显改善
HIJ

患者
JII

、

2MI

、
II


NEO

、
J+M

评分，减轻
HIJ

患者的疲劳症

状，降低
HIJ

患者
BP


&QH

、
(O


8

水平。网络药理学

方法可以将
HIJ

疾病表型和灯盏细辛胶囊化合物构

建到生物分子网络中，从分子、细胞、组织以及生物体

水平，分析灯盏细辛胶囊有效化学成分、
HIJ

靶标和

HIJ

之间的联系，探索灯盏细辛胶囊治疗卒中后疲劳

的作用靶点、通路及其作用机制。

JII

、
II


NEO

、
J+M

是临床评价疲劳的通用量

表。视觉模拟量表
2MI

也用于评价各种主观感受，如

全身不适、感觉疲倦。故本研究使用以上量表分析中

风后心理疲劳程度。

BP


&QH

水平与中风后梗死灶面积及神经功能缺

损程度互为因果［
#$

］。
BP


&QH

与脂蛋白结合后，激活

补体系统，产生大量的终末攻击复合物，导致血管内膜

受损。含有
BP


&QH

受体的单核细胞活化后，可通过

直接浸润、聚集或细胞因子的作用导致细胞的损伤。

较高水平的
BP


&QH

增加炎症反应，加重缺血半暗带

的损伤。
BP


&QH

水平的高低在
HIJ

中有效地反映

患者病情轻重。

促炎细胞因子
(O


8

可使外周血循环中的中性粒

细胞产生增多，对中风后疲劳发挥重要作用。
(O


8

可

通过内皮细胞上的转运蛋白转运到大脑，
(O


8

也可通

过增加血脑屏障的通透性，最终转运到大脑。
(O


8

不

仅导致脑内小胶质细胞和星形胶质细胞活化，从而诱

导神经炎症。而且它还能减弱星形胶质对谷氨酸的摄

取作用。未被摄取的细胞外谷氨酸可导致神经细胞死

亡，最终使机体疲劳加重［
!"

］。

本研究运用网络药理学的方法对灯盏细辛胶囊有

效化学成分和
HIJ

的相关基因分析，灯盏细辛胶囊的

中黄芩素作用于
9

个
HIJ

靶点，槲皮素作用于
#8

个

HIJ

靶点，毛地黄黄酮作用于
#

个
HIJ

靶点，山柰酚

作用于
!

个
HIJ

靶点，芒柄花黄素作用于
!

个
HIJ

靶点。通过灯盏细辛胶囊和
HIJ

交集基因的相关通

路分析，预测灯盏细辛胶囊通过黄芩素、槲皮素、毛地

黄黄酮、山柰酚、芒柄花黄素等多个化学成分，作用于

补体和凝血级联通路、细胞因子及其受体相互作用信

号通路、
6E,

样受体信号通路、肠道免疫网络的
(KM

产生信号通路等多个信号通路。本研究通过观察灯盏

细辛胶囊降低
HIJ

患者
(O


8

水平，进一步证明灯盏

细辛胶囊可能通过细胞因子及其受体相互作用信号通

路、
6E,

样受体信号通路、肠道免疫网络的
(KM

产生

信号通路发挥作用。本研究从网络药理学角度获得

了一些新的知识。其中，灯盏细辛胶囊对肠道免疫

网络的
(KM

产生信号通路的干预作用，提示灯盏细

辛胶囊可能影响机体免疫及炎症系统，致使血液中

促炎细胞因子水平发生变化，从而使中枢神经系统

的功能发生改变。相较于其他研究，本研究采用临

床研究与网络药理学相结合的方法，为其更好的临

床应用提供依据。

总之，本研究表明盏细辛胶囊可以减轻
HIJ

患者

的疲劳症状，具有良好的临床疗效，灯盏细辛胶囊中的

有效化学成分可能直接作用于
HIJ

的关键通路靶点。

本文为深入揭示灯盏细辛胶囊治疗
HIJ

的药理机制

提供思路。由于网络药理学方法存在一些局限性，仍

需要后续实验的验证。

利益冲突：无。

参 考 文 献

［
#

］　
&B3>


S_3@ I

，
S>/ 'I5 H3P?P?13Z- V=?>KC-

：
=@ -



/-1K>@K

，
.1>?>.=4 >PPC- >@ P?13Z- /-W>.>@-

［
'

］
5 (@?

' I?13Z-

，
!"##

，
8

（
7

）：
%!;

－
%%85

［
!

］　何苗，李敏清，文曦娜，等
5

灯盏花素防治急性脑梗死

作用机制及应用进展［
'

］
5

中国医药科学，
!"#!

，
!

（
!!

）：
%"

－
%#5

［
%

］　
aC=@ ^

，
+= N

，
&C> ^

，
-? =45 ^3_ .=@ PL@-1K>P/ 3V

?1=W>?>3@=4 /-W>.>@-P 0-@-V>? V13/ @-?_31Z UB=1



/=.343KLe

［
'

］
5 +34-.C4-P

，
!"#:

，
!!

（
:

）：
##%95

［
7

］　
,- R133? +^

，
HB>44>UP I'

，
<PZ-P RM5 J=?>KC- =PP3.>



=?-W _>?B P?13Z- =@W 3?B-1 @-C1343K>. .3@W>?>3@P

：

>/U4>.=?>3@P V31 P?13Z- 1-B=0>4>?=?>3@

［
'

］
5 M1.B HBLP

+-W Q-B=0>4

，
!""%

，
;7

（
##

）：
#:#7

－
#:!"5

［
9

］　刘凤丽，李焰，焦丽艳，等
5

乌灵胶囊抗脑卒中后疲劳

患者炎症反应的作用［
'

］
5

中国老年学杂志，
!"#:

，
%:

（
:

）：
#:!9

－
#:!:5

［
8

］　
2=4Z3 HE

，
X=PP-??> &O

，
X43.B S<

，
-? =45 2=4>W=



?>3@ 3V ?B- J=?>KC- I-Y-1>?L I.=4- >@ = I_>PP &3



B31?

［
'

］
5 I4--U

，
!"";

，
%#

（
##

）：
#8"#

－
#8":5

［
:

］　
M/=@3 I

，
[/-G> M

，
[.B>?= M

，
-? =45 &4>@>/-?1>.

U13U-1?>-P 3V ?B- JCK4


+-L-1 =PP-PP/-@? _>?B =



W=U?-W KC>W-4>@-P V31 ?B- =PP-PP/-@? 3V =1/

VC@.?>3@ >@ B-/>U=1-?>. U=?>-@?P =V?-1 P?13Z-

［
'

］
5



中国中西医结合杂志
!"#$

年
#!

月第
%$

卷第
#!

期
&'()*+

，
,-.-/0-1 !"#$

，
2345 %$

，
63


#!

·１４３３　·

)3U I?13Z- Q-B=0>4

，
!"#;

，
!9

（
:

）：
9""

－
9";5

［
;

］　张婧主编
5

脑血管病量表手册［
+

］
5

北京：人民卫生出

版社，
!""$

：
%9;5

［
$

］　
QC '

，
O> H

，
*=@K '

，
-? =45 )&+IH

：
= W=?=0=P- 3V

PLP?-/P UB=1/=.343KL V31 W1CK W>P.3Y-1L V13/

B-10=4 /-W>.>@-P

［
'

］
5 ' &B-/>@V31/

，
!"#7

，
8

（
#

）：
#%5

［
#"

］　熊婷，何，孙梦盛，等
5

基于网络药理学的牛膝防治

阿尔茨海默病的物质基础与作用机制研究［
'

］
5

中草

药，
!"#$

，
9"

（
#

）：
#79

－
#9!5

［
##

］　
^CWW=1? Q

，
O--W-1 'I

，
M4?/=@ QX

，
-? =45

HB=1/RSX PC//=1L

：
.430=A=/ U=?B_=L

，
UB=1


/=.3Z>@-?>.P

［
'

］
5 HB=1/=.3K-@-? R-@3/>.P

，

!"#;

，
!;

（
7

）：
##"

－
##95

［
#!

］　
I?-4A-1 R

，
Q3P-@ 6

，
H4=P.BZ-P (

，
-? =45 )B- R-@-


&=1WP PC>?-

：
V13/ K-@- W=?= />@>@K ?3 W>P-=P-

K-@3/- P-`C-@.- =@=4LP-P

［
'

］
5 &C11 H13?3.

X>3>@V31/=?>.P

，
!"#8

，
97

（
#

）：
#

－
%"5

［
#%

］　
,-/.B=Z X

，
^C44 )

，
Q->.B +

，
-? =45 &L?3P.=U-

：

?B- @-?_31Z Y>PC=4>A=?>3@ ?334 V31 R-@3/-IU=.-

_31ZV43_P

［
'

］
5 J#"""Q-P

，
!"#7

，
%

：
#9#5

［
#7

］　张晶晶，赵拯，刘
!

心，等
5

基于基因表达谱筛选乳腺

癌他莫昔芬耐药的生物标志物与治疗药物［
'

］
5

临床与

病理杂志，
!"#;

，
%;

（
:

）：
#%$!

－
#%$:5

［
#9

］　陈彩虹
5

奥扎格雷钠联合灯盏细辛治疗进展性脑梗死

的临床效果观察［
'

］
5

中国当代医药，
!"#7

，
!#

（
8

）：

:%

－
:95

［
#8

］　侯凌波，乔利军，郭建文
5

灯盏细辛注射液对血瘀型急

性脑梗死患者血清
2<RJ

、
++H

－
$

、
<H&P

水平的影

响［
'

］
5

中成药，
!"#9

，
%:

（
##

）：
7!

－
7:5

［
#:

］　尹文伟，陈思，毕坤，等
5

灯盏细辛注射液对急性脑梗

死患者血清
^(J

－
#α、&=PU=P- －% 及血尿酸水平影响

研究［
'

］
5

辽宁中医杂志，
!"#:

，
77

（
9

）：
#"8

－
#";5

［
#$

］　柯细彤，章瑜芳，朱兆云，等
5

灯盏细辛中咖啡酰奎宁

酸防治缺血性脑卒中的研究进展［
'

］
5

中草药，
!"#:

，

7;

（
%

）：
8"$

－
8#95

［
#$

］　张茂信，王瑞莉，丰桂青
5

血清
&

反应蛋白水平与脑梗

死大小、病情及预后的关系［
'

］
5

中国实用神经疾病杂

志，
!"";

，
##

（
#

）：
9"

－
9!5

［
!"

］　
+311>P R

，
X-1Z +

，
R=4-.Z> H

，
-? =45 )B- @-C13


>/


/C@- U=?B3UBLP>343KL 3V .-@?1=4 =@W U-1>UB-1=4

V=?>KC- >@ PLP?-/>. >//C@-


>@V4=//=?31L =@W

@-C13


>//C@- W>P-=P-P

［
'

］
5 +34-.C4=1 6-C130>34


3KL

，
!"#9

，
9%

（
!

）：
##$9

－
#!#$5

（收稿：
!"#$

－
"%

－
!"

　在线：
!"#$

－
##

－
!!

）

责任编辑：

檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴
檴
檴
檴
檴
檴
檴
檴
檴
檴
檴
檴
檴
檴
檴
檴
檴
檴
檴
檴
檴
檴
檴
檴
檴
檴
檴
檴
檴

檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴檴
檴
檴
檴
檴
檴
檴
檴
檴
檴
檴
檴
檴
檴
檴
檴
檴
檴
檴
檴
檴
檴
檴
檴
檴
檴
檴
檴
檴

殜

殜殜
殜

赵芳芳

欢迎订阅
!"!"

年
&B>@-P- '3C1@=4 3V (@?-K1=?>Y- +-W>.>@-

&B>@-P- '3C1@=4 3V (@?-K1=?>Y- +-W>.>@-

（《中国结合医学杂志》）是由中国中西医结合学会、中国

中医科学院主办的国际性学术期刊，旨在促进结合医学及替代医学的国际交流，及时发表结合医学或替代

医学领域的最新进展、趋势以及临床实践、科学研究、教育、保健方面经验和成果的科学论文。
#$$9

年创

刊，由中国科学院院士陈可冀担任主编。设有述评、专题笔谈、论著、临床经验、病例报道、综述、药物相互

作用、法规指南、学术探讨、思路与方法、跨学科知识、会议纪要、书评、读者来信等栏目。本刊被多种国际

知名检索系统收录，如：
I.>-@.- &>?=?>3@ (@W-] <]U=@W-W

（
I&(


<

）、
(@W-] +-W>.CPF+-W4>@-

、
&B-/>.=4

M0P?1=.?P

（
&M

）、
M0P?1=.? '3C1@=4

（
M'

）、
&MX M0P?1=.?P

、
&MX (@?-1@=?>3@=4

、
<].-U?= +-W>=

（
<+


XMI<

）、
<]U=@W-W M.=W-/>.

、
R430=4 ^-=4?B

、
R33K4- I.B34=1

、
(@W-] &3U-1@>.CP

（
(&

）、
E@4>@- &3/


UC?-1 O>01=1L &-@?-1

（
E&O&

）、
I&EH[I

等。本刊于
!"":

年被
I&(


<

收录。
!"#;

年
8

月底科睿唯安

公布
!"#:

年本刊
I&(

影响因子为
#


%78

。
!"#"

年
#"

月
#

日与汤森路透集团签约，正式采用
I.B34


=1E@- +=@CP.1>U?P

在线投审稿系统。

&B>@-P- '3C1@=4 3V (@?-K1=?>Y- +-W>.>@-

为大
#8

开本，铜版纸印刷，彩色插图，
!"##

年改为月刊，

;"

页，国内定价为
8"


""

元
F

期，全年定价：
:!"


""

元。国际标准刊号：
(II6 #8:!

－
"7#9

，国内统一刊号：

&6 ##

－
7$!;FQ

，国内邮发代号：
;!

－
;!9

，海外发行由
IU1>@K-1

公司代理。国内订户在各地邮局均可订

阅，也可直接汇款至本社邮购。

地址：北京海淀区西苑操场
#

号，中国中西医结合杂志社，邮政编码：
#"""$#

；电话：
"#"

－
8!;;8;!:

，

8!;:897:

，
8!;:897;

；传真：
"#"

－
8!;:7!$#

；
<


/=>4

：
.G>/f-@D.G>/5.@

；网址：
B??U

：
FF___5.G>/5.@

。


