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从
?AF6GH

功能特点谈中医药研究思路

尹素改%吴耀松%陈玉龙%马俊华

摘要%本文简述了
?AF6GH

功能特点"从脏腑关系#证候研究#中医病机#中药作用
$

个方面讨论了中

医药与
?AF6GH

研究的契合点$ 笔者认为
?AF6GH

可作为脏腑相互联系的信息介质"可用以解释中医病

机#揭示中医药部分作用分子机制"体液中
?AF6GH

可以作为证候的生物学基础之一$

关键词%小分子%中医药%研究思路
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%%小分子
F6G

$

?AF6GH

%是一类具有调节作用的

约
!!

个核苷酸的非编码
F6G

"可通过调节靶基因的

表达而在发育)分化)细胞增殖)凋亡)应激反应等生理

和病理过程中发挥重要作用*

#

+

, 因此"其功能和生物

过程成为近年来分子生物学领域研究的热点"也成为

目前药物研发的重要靶点,

同时"中医药的研究越来越被世人关注"与现代科

技发展结合得越来越紧密"

?AF6GH

功能阐释及作用

特点必将为中医药的现代研究另辟一视角, 但是"目

前有关中医药相关的
?AF6GH

研究报道较少, 本文

通过简述
?AF6GH

功能特点以探讨
?AF6GH

与中医

药研究的切入点,

#

%

?AF6GH

功能特点%

?AF6GH

通过与靶编码

蛋白
?F6G

的
%

&端非翻译区 $

IJ.2@JH4@.1M 21

$

QA/JH

"

R)F

%结合起到使其降解或阻止蛋白翻译的作

用, 一般认为"如果
?AF6GH

和其靶基因
?F6G%

&

R)F

碱基完全互补则引起其降解"反之"不能完全互

补则导致翻译蛋白受阻*

!

+

,

?AF6GH

生理功能主要通过其靶基因反映出来,

一个
?AF6G

可以调节多个靶编码蛋白
?F6G

"一个

编码蛋白
?F6G

也可被多个
?AF6G

调节, 因此"一

个
?AF6G

通过其多个靶基因可以调节多个生物过程

和信号通路"如
?AF

$

#%%@

参与了丝裂原活化蛋白激

酶$
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%)

细胞因子间)细胞黏附)细胞骨架等多个细胞信号通路

的调节*

%

+

, 这种多靶点)多环节的功能特点"一旦出

现失常"可能引起疾病发生"例如有许多
?AF6G

和肿

瘤发生)发展密切相关*

$

+

,

近来又发现"

?AF6GH

可在血清)血浆)尿液)唾

液及其他体液中存在"并且可以在细胞间转移"提示它

可以作为细胞间传递信息的介质"有人甚至认为其有

类激素样的功能, 细胞间的
?AF6GH

可以通过受体

细胞的泡吞)吞噬)融合或蛋白受体结合等形式进入细

胞"

?AF6GH

进入细胞后可以发挥相应的生理功能,

有研究发现
)

细胞和抗原呈递细胞间)树突状细胞间)

正常细胞和肿瘤细胞间)肿瘤细胞之间)肿瘤细胞和内

皮细胞)巨噬细胞之间皆可进行
?AF6GH

传递"并发

生效应*

<
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,

研究发现循环表达的
?AF6G

和多种疾病如肿
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瘤)糖尿病)组织损伤等高度相关"提示
?AF6G

可以

作为诊断此类疾病和判断预后的生物标志物, 如食管

鳞癌患者和健康对照组血清中的
?AF6GH

有明显差

别"其中
8

个可以作为食管鳞癌血液中的生物标志物"

而血清中
?AF

$

$7=

)

?AF

$
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$

#

和
?AF

$

$99

可

以作为预测小细胞肺癌生存率的重要因子*
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%与中医药研究的切入点%

?AF6GH

这种在体

液中的存在及能够在细胞间转移的特点"反映了机体

的整体性, 局部出现的病理"可以反映在周身流动的

体液或血液中"周身流动的体液中的
?AF6GH

也可以

进入的各个组织细胞中"并发挥效应"从而使机体处于

某种疾病态"这比较符合中医的整体观, 因此"

?AF

$

6GH

可以与中医药多个研究领域契合,

!

!

#
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?AF6GH

可作为脏腑相互联系的信息介质

中医学认为人体脏腑间经络相通)气血相互渗灌"达到

'使道(相通"从而生理功能上相互配合)病理上相互

影响, 脏腑间相互专递信息的介质有很多"如激素)细

胞因子)生物电等"能够在组织周围进行交换及在体液

中流通的
?AF6GH

也应是脏腑进行信息传递的介质

之一, 虽然研究表明"每个脏器或每种细胞都有特异

表达的
?AF6GH

"但这些
?AF6GH

可以通过胞吐或其

他途径进入其周围环境"对周围细胞起到调节作用"也

可以进入到血液或其他体液中"运行到远端"进入远端

组织器官中的细胞中并起到调节作用*
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, 对于相互

表里的脏腑)相互为合的五体和五脏之间"是否有特异

的
?AF6GH

相互联系"都需要去探索,

!

!

!

%体液中
?AF6GH

可以作为证候的生物学基

础之一%证候是以机体整体表现和中医理论为依据归

纳出来的病理实质的概括, 多年来"学者一直希望找

到中医证候的现代生物学基础及证候的生物标志物"

然而研究表明"中医证候不可能以某一指标来确

立*

##

+

, 系统生物学的理论)各组学研究技术及生物信

息学为中医证候的研究提供了研究思路, 但是"就目

前来说"无论是基因组学)转录组学还是蛋白组学"在

中医证候研究中取哪里的标本进行检测是大家争论的

焦点, 以病变局部组织为标本)还是以血液为标本是

大家常考虑的问题, 局部组织如肿瘤组织在组学研究

中常常和正常组织对照"从而找出病变和正常之间的

差异表达物, 但是证候是整体病理状态的反应"单纯

的局部组织当然不能反映机体整体状况"对于证研究

来说具有很大的局限性, 血液流通全身可以一定程度

反映整体"转录组学多检测
?F6G

"而
?F6G

容易降

解"血液中其他组织来源
?F6G

多已降解"所存在的

主要来源于血细胞"因此从
?F6G

表达来说并不能

反映整体, 用蛋白组学技术进行血浆或血清蛋白检测

也遇到一定问题"因为只能检测到细胞能够分泌的一

定量的蛋白质, 而
?AF6GH

在体液中能够反映疾病

病理状态的存在及能够在细胞间隙转移的特点"正好

弥补了
?F6G

和蛋白从血液中检测所具有的不足,

因此"应用基因芯片或者定量
\&F

等方法可以检测

不同证候及正常人血液中的
?AF6GH

"研究
?AF6G

表达谱"可以一定程度的反映证候的物质基础"并有望

找出证候的生物标志物"为临床证候诊断和疗效评价

服务,
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%

%

?AF6GH

可用以解释中医病机%

?AF6G

参与肿瘤)艾滋病)心肌梗死)糖尿病等多种疾病发生)

发展过程, 如对艾滋病病机的认识"有人认为其系湿

热疫毒之邪为患"提出了'艾毒伤元(假说"但其分子

机制如何尚需要进一步揭示*

#!

+

, 研究表明"人类免疫

缺陷病毒$

LI?@J A??IJ/M1KA-A1J-B YA2IH

"

S(3

%感

染机体后"能够导致人体免疫细胞
?AF6GH

表达发生

改变"其表达谱可以反映病毒载量及
&D$

]细胞数目"

如原在
)

细胞中高表达的
?AF

$

!!%

)

?AF

$

#<"

等明显

下调*

#%

+

"由此从
?AF6G

角度可解释'艾毒伤元(部分

分子机制, 另外"研究也发现
S(3

的
)GF ?AF6G

可

以改变宿体细胞的凋亡基因表达*

#$

+

"从而改变细胞周

期和防止凋亡"此可以说明不出现凋亡的感染细胞能

形成储存病毒的潜在病毒池, 由此可以部分解释所谓

湿热疫毒其性黏滞难以治疗的原因, 对于其他感染性

疾病"也可以试从
?AF6GH

角度阐释其传化的分子

机制,

对于肿瘤病机来说"笔者根据-灵枢!水胀.提出

'恶气(产生是肿瘤发生的直接机制"而痰)瘀)毒等只

是肿瘤发生条件"或者环境, 有痰)瘀)毒这样的环境

如果没有'恶气(产生就不能发生肿瘤"只有产生了

'恶气(才能使机体产生肿瘤, 又根据肿瘤微环境提

出了所谓'恶气(就是促使机体细胞突变)促进肿瘤细

胞生长)增殖的肿瘤微环境中的各类分子"也包括

?AF6GH

*

#<

+

, 就目前对
?AF6GH

研究结果可知"不

但肿瘤细胞内部的
?AF6GH

表达出现了改变"肿瘤细

胞和周围环境各类细胞可以通过
?AF6GH

进行信息

交流"从而形成更适合肿瘤生长的环境"并有可能通过

循环
?AF6GH

进入远端器官"使之成为适合所转移的

肿瘤细胞生存环境"促成远端转移, 当然"也有可能通

过
?AF6GH

干预体液和血液循环"形成所谓痰)瘀的

舌象)脉象等表型, 由此可以更深入理解'恶气("也

更能深入理解痰)瘀)毒导致肿瘤产生的机理"及由于

肿瘤又进一步产生痰)瘀这些病理产物的机制,
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?AF6GH

可用以揭示中药部分作用分子机

制%

?AF6G

的多靶点)多环节功能特点和中医药治

疗疾病的特点很近似"中医药也可能通过作用于
?AF

$

6G

而发挥效应, 研究发现"艾迪注射液可以改变乳

腺癌细胞的
?AF6G

表达谱"而丹参酮
!G

对于梗塞

后心肌细胞可以通过抑制
?AF

$

#

的表达调节
U%7

+G\[

信号通路*

#=

"

#8

+

, 这些研究对于从
?AF6G

角

度揭示中医药的分子作用机制来说是很好的尝试"在

以后的研究中会有越来越多的学者沿袭此思路, 另

外"以现有已确定和某种疾病密切相关的
?AF6G

作

为靶点"进行治疗该疾病的中药有效成分的筛选和新

药研发的平台亟待建立,

外源性
?AF6G

可以进入机体发挥作用, 研究发

现外源性植物可以进入机体,

+(F#=7@

是一种稻米

中富含的同时也是中国人血清中含量最为丰富的一种

植物微
?AF6G

, 体内和体外的功能性研究表明"植物

+(F#=7@

可以结合人和小鼠的低密度脂蛋白受体衔

接蛋白
#

$

4/X M1JHA.B 4AU/U2/.1AJ 21-1U./2 @M@U.12

U2/.1AJ #

%的
?F6G

"从而抑制其在肝脏的表达"进而

减缓低密度脂蛋白从血浆中的清除, 由此证明食物中

植物
?AF6G

可以进入哺乳动物并调节其靶基因*

#7

+

,

这给了我们关于分析中药有效成分的重要信息"中药

中大部分是植物"这些植物药中的
?AF6G

会不会进

入身体"并具有调节功能呢/ 研究已从人血液中分离

出了丹参和生地黄
?AF6G

*

#9

+

"但是否起调节作用"需

进一步研究, 由此"中药中可能存在新一类有效成分"

此有待于广泛深入开展研究,

中医药对
?AF6G

的调节可以作用在
?AF6GH

生物发生的全过程"既可能对其表观遗传)转录因子进

行调节"也可以对转录后
D2/HL@

过程)

U21

$

?AF6G

运输)

DA-12

过程)

F6G

降解)

F6G

修饰及多重反馈

进行调节"同时也可以对细胞
?AF6GH

分泌全过程进

行调节, 总之"

?AF6G

具有一定整体性的功能特点

可与中医药多个研究领域契合"随着生命科学对
?AF

$

6G

研究的深入"中医药研究与之所切入区域也会越

来越细致"这无论对于生命科学发展本身还是对中医

药的分子机制研究"都无疑具有重大意义,
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全国中西医结合皮肤性病学术年会征文通知

经中国中西医结合学会批准"中国中西医结合学会皮肤性病专业委员会定于
!"#<

年
$

月
#=

&

!"

日在湖南长沙圣爵菲斯酒店召开
!"#<

全国中西医结合皮肤性病学术年会$ 此次会议将发扬历次

年会的优良传统"注重中西医结合治疗皮肤病的新方法及新的研究进展等方面的学术交流"内容密切

联系临床"切合皮肤科医师的实际需求"会议将邀请知名专家做特邀演讲"阐述皮肤科相关领域的最

新研究进展"创造形式多样#内容充实#紧张热烈#活跃互动的学术交流形式"达到全国皮肤科中医#西

医#中西医结合医师共同展现才华#获取知识和信息#增强友谊和情感的目的"拟参加会议者请在规定

的时间内按要求投稿$

投稿要求!投稿内容'皮肤科各种基础研究论文#皮肤科临床诊断和治疗等方面的论文#典型与疑

难病例等%投稿方式'中文全文和
$""

字以内的中文摘要"请通过电子邮件投稿"

>

$

?@A4b UKZTLC#!=5

-/?

$ 来稿请注明
!"#<

会议征文"截稿日期'

!"#<

年
%

月
<

日$ 会议交流形式'特邀讲演#大会发

言#分会发言#书面交流$

联系方式!上海市凤阳路
$#<

号"上海长征医院(中国真菌学杂志)编辑部" 邮编'

!""""%

"

>

$
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UKZTLC#!=5-/?

" 联系人'朱和平" 电话'

"!#

#

7#77<<"#

"手机'
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