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［摘　要］　从系统生物学角度，在整体和系统的水平上阐释中风病病因病机多重复杂的特点，在其思维与研究模式下对中风

病病证进行分析，并利用现代组学技术探讨中风病病因的物质基础，揭示中风病证候的机理，丰富中风病病机多元化的内涵，

以期寻找中风病防治的病理环节及关键靶点，给中风病的现代化研究提供新思路与新策略。
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　　随着医学模式的更新与进步、中西医学相互渗
透的加深，将中医的病机证候与西医的分子机制对
接并深入研究成为中医现代化研究的新趋势。系统
生物学将生物体看成是由相互作用、相互联系的元
素组成的统一整体，它的提出给中医学的研究与发
展带来了新思路。由于系统生物学体现了中医中风
病的病机复杂性和病损的网络关联性，故以系统生
物学理论为指导，将其特点及方法运用到对中风病
的研究中，可为中风病的形成与逆转机制研究提供
新的线索和途径。

１　系统生物学的科学思维为中风病病损进程的网
络关联提供理论指导

１．１　用系统生物学的整体联系性解释中风病演变
的恶性循环
系统生物学是一门研究生物系统中所有组成成

分（基因、ｍＲＮＡ、蛋白质等）的构成，以及在特定条
件下这些组分间的相互关系，并通过计算生物学建
立一定模型来定量描述和预测生物功能、表型和行
为的学科［１］。一方面，系统生物学注重整体性，认为
整体并不是简单的部分之和，整体中部分功能的发
挥必须依靠整体的完整性；另一方面，系统生物学又
重视构成整体的各个组分所起到的作用，它采取系
统科学的方法对生物过程不是作为孤立的很多部分

而是作为整个系统来定量研究，并借助和发展多学
科交叉的新技术方法，对中风病演变研究及中风病
的恶性循环阻断提供了有力的策略支持。中风病是
气血逆乱，产生风火痰瘀，导致脑脉瘀阻或血溢脑脉
之外，临床以突然昏仆、不醒人事、半身不遂、口舌歪
斜、语涩、偏身麻木为主症的一种常见病和多发病。
中风病的形成与多种因素有关，证候较为复杂，舌謇

主，治以豁痰镇惊，平肝熄风，药用：石菖蒲１０ｇ，胆
南星６ｇ，制僵蚕６ｇ，钩藤１０ｇ，蒺藜１０ｇ，天麻１０ｇ，
远志１０ｇ，生龙齿２０ｇ，法半夏６ｇ，橘红４ｇ，矾郁金

１０ｇ，夏枯草１０ｇ。水煎服，每日１剂，分服。配合定
痫散３２０ｇ、琥珀粉４０ｇ，混匀，每次２ｇ，每日３次；羚
羊角粉每次０．３ｇ，每日２次。２０１０年１１月２３日复
诊：患儿自服药后情况稳定，无惊厥发作，现纳呆，汗
多易感冒，大便每日一行，质溏稠，小便色黄，饮水不
多，寐尚安。舌淡、苔白腻。诊断同前，证属脾虚痰
盛，治以化痰断痫，药用：炙黄芪１５ｇ，白术１０ｇ，防
风５ｇ，陈皮１０ｇ，法半夏１０ｇ，茯苓１０ｇ，煅龙骨、煅
牡蛎各２０ｇ，炒酸枣仁１０ｇ，天麻１０ｇ，钩藤１０ｇ，石
菖蒲１０ｇ，益智仁１０ｇ，山药１５ｇ，乌药４ｇ，焦山楂、

焦神曲各１０ｇ，１０剂，熬糖浆１　２００ｍｌ，每次２０ｍｌ，
每日３次。配合定痫散１２０ｇ，每次２ｇ，每日２次。
三诊：服药３个月后，查脑电图恢复正常。随访１年
未复发。
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脏腑、气血、阴阳失调，风、火、热、毒、痰、瘀相互为
患，是其发病的共同病理基础。在此过程中，各因
素、各环节之间又相互作用，相互影响，进一步形成
错综复杂的损伤网络，这一病机网络不是一个独立
的病理过程，而是多种因素之间相互作用、影响的病
损过程。经过对中风病多年的研究，我们发现，风、
火、瘀、热、痰、毒形成中风病病情演变的连锁反应，
若这些病理产物不能及时清除，形成“瘀热伤络－瘀
毒互化－津液旁渗－瘀阻不通”的复杂多变的病机
网络，将会形成脑血管损伤的恶性循环。一方面，要
从整体的病因及病机去把握中风病的演变过程；另
一方面，要重视各个致病因素在中风病发病过程中
的作用。遵循系统生物学思维原则，以整体与部分
相结合的方法对中风病进行研究，借助检测基因、

ｍＲＮＡ、蛋白含量等组织学变化，研究中风病病理
产物的消长形势，将有助于阻断中风病演变的恶性
循环。

１．２　用系统生物学的微观定量性揭示中风病防治
的关键环节
中医学有着独特的理论体系和认知方法，中医

的阴阳平衡理论、整体观念及辨证施治的临床实践
与系统生物学追求的整体论和系统论、宏观与微观
相结合的原则不谋而合，其结合发展可体现我国学
者在医学研究中的创新之路。中医学强调整体论，
从望、闻、问、切对神色、形态、症状、体征信息的收集
观察，到进一步分析证候，均宏观朝向人的健康。然
而，中医对疾病的认识往往靠主观判断，缺乏微观层
面的客观依据，具有一定的抽象性，即所谓的“医者，
意也”。对中风病机的认识上，往往根据患者的四诊
资料从整体和宏观层面去归纳和把握，而缺少对微
观结构和临床实验数据的研究。对此系统生物学的
相关组学技术弥补了这一不足，我们可以运用基因
组学、蛋白质组学及代谢组学等技术为中风病的研
究服务。中风病的致病因素有多种，而病理关键是
瘀血。在素体本虚的基础上，由于五脏六腑的功能
紊乱，易致津血运行迟缓而致为瘀，形成血瘀阻络的
病理格局，进而经络不畅，脑脉痹阻，导致血液流变
学的一系列变化，而引发中风。血液黏稠度增高和
血细胞凝集等血液流变学异常变化是中风病发生的

重要因素。对于中风病的研究，要认识到中医的血
瘀病理机制，同时应借助现代科学技术去探索，从中
风病患者的基因组学、蛋白质组学及代谢组学图谱
特征等微观层面提供客观依据。例如，从代谢组学
的观点来说，当机体处于瘀血的病理状态时，必定有

相应的代谢组分模式的存在。代谢组学是与机体的
生理和病理息息相关的，通过对正常个体和中风病
个体间代谢组学的比较分析，可以得到中风病瘀血
特异的代谢组学特征，从而为中风病的早期诊断及
治疗提供分子依据。系统生物学的微观定量性可以
为中风病的早期防治指明努力方向，有望成为中风
病早期防治的关键一环。

１．３　用系统生物学的宏观预测性指导中风病用药
的组方原则
中医理论体系的整体观念、辨证论治、复方干预

的基本概念与系统生物学所追求的全新的预测性和

预防性医疗及最终实现个体化治疗的目标，即３Ｐ
医学，找到了共同语言［２］。“多学科合作是现代卒中
治疗的标志”，因此，在中风病的临床用药上，系统生
物学的宏观预测性对中医学辨证论治及组方起到指

导作用。中风是本虚标实之证，本虚是指气虚、阴虚
和血虚，标实是指在本虚的基础上产生风、火、痰、
瘀。本虚是中风发生的基础，标实是诱发中风发生
的危险因素。中风发病之初，既要明了本虚的基础，
更应着眼于标实的现实，此时，风火交煽，痰热腑实，
瘀血内阻，清窍蒙闭，证属实，标为急，刻不容缓，故
应以治标为首务。分析发病原因及机制，辨证论治，
或开窍醒神，或回阳救逆，或通腑化痰，或熄风通络，
或活血化瘀。急性期一般采用开闭固脱法，在恢复
期及后遗症期应该标本兼顾，或益气活血通络，或健
脾祛湿化痰，或滋阴降火，或滋阴潜阳。辨证论治是
中医药治疗疾病的核心思想，正所谓“有是证，则有
是法、是方”。针对中风病病机的整体多元的特点，
辨证组方多用通窍活血汤、镇肝熄风汤、天麻钩藤
饮、涤痰汤等诸多方剂加减治疗，再针对其病因病机
的复杂多样性而随症加减，以构建最合理的搭配用
药系统，达到满意的治疗效果。因此，组方的君药多
用活血化瘀类中药，如水蛭、赤芍、川芎、桃仁、红花
等。臣药及佐使药则根据中风病不同的兼症斟酌配
伍，各药相辅相成，如肝阳上亢者多配伍龙骨、牡蛎、
牛膝、石决明、赭石、钩藤、茯神等镇肝熄风、滋阴潜
阳药；痰热内盛者则加水牛角、胆南星、郁金、牛黄等
清热化痰开窍药；风痰阻络者则多用石菖蒲、半夏、
麝香以化痰开窍通络；若属中风脱证则多加人参、附
子益气回阳固脱。

２　系统生物学的研究模式为中风病病变机理的研
究分析提供技术平台

系统生物学是建立在分子、细胞、器官水平上的
整合，不仅要解决系统的结构和功能问题，而且还要
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揭示出各组成部分之间的相互作用规律，并能根据
实时情况做出客观准确的预测［３］。采用系统生物学
之组学技术研究中风之风火瘀热痰毒诸证，利用这
些“组学”研究工具来揭示中医证候的整体性特征将
具有很好的前景。随着系统生物学时代的来临，基
于系统生物学模式下，对中风病之发病原因与病理
机制等方面的研究也取得了一定的进展。

２．１　基因组学与中风的研究
基因组学（Ｇｅｎｏｍｉｃｓ）是对一个物种的所有基

因进行基因组作图（包括遗传图谱、物理图谱、转录
图谱）、核昔酸序列分析、基因定位和基因功能分析
的一门学科［４］。它从整个基因组的层次上来阐明所
有基因在染色体组上的位置、结构、基因产物的功能
以及基因与基因之间的关系。这与中医学认为人体
生命活动是有机体在内外环境的作用下多种因素相

互作用而维持动态的相对平衡过程这一概念具有一

定的相似性［５］。
鉴于中风发病机理的异质性，中风被列入复杂

性疾病的范围，是由众多的基因与基因之间及基因
与环境之间的相互作用而致，为了进一步证实该疾
病的遗传因素，近年来进行的选择性家族研究确认
了与中风相关的单基因综合征，并对其遗传缺陷进
行了阐述［６］。另有研究［７］发现，ＣＤ１４基因多态性
可能通过影响血脂水平而影响缺血性脑卒中的发

生。这些正说明了基因组学对中风血瘀证研究的作
用，通过不同指标基因的表达，找到每个相关基因在
证候中的作用，参与网络体系的构建与调节，最终证
明其在中风等疾病中的作用与联系。证候是一种多
基因参与的，且已超出了人体正常的网络调节能力，
这些症状群之间是通过能表达各自症状的相关基因

构成一个调节网络来维系的，但每个相关基因在网
络调控中的作用及地位是不同的，其差异性既是区
别于其他证候的物质基础，又是确定其所代表症状
在证候中重要性、贡献度的根据［８］。

２．２　蛋白质组学与中风的研究
蛋白质组学（ｐｒｏｔｅｏｍｉｃｓ）是一项系统性的多方

位的科学探索，以蛋白质组为研究对象，分析细胞内
动态变化的蛋白质的组成成分、表达水平与修饰状
态，了解蛋白质之间的相互作用与联系，在整体水平
上研究蛋白质的组成与调控的活动规律的一门学

科［９］。中风证候是一种有规律的病理表现，“有诸内
必形诸于外”。正是由于存在于各组织脏器的物质
基础的某种改变引发中医的各种证候，而这种物质

基础就有可能反映在蛋白质组学水平上。临床上对
于中风病患者以标本的采集和生化测定方法来单纯

地检测指标有一定的局限性，而采用蛋白质组学技
术，从脑卒中蛋白质标记物的识别和鉴定、对干预性
治疗的反应表达等都能得到深入阐述［１０］。在进行
中风病动物实验研究时，因动物模型便于操作，可从
血液、脑脊液、脑组织等各方面进行蛋白质组学研
究，这样能够丰富证候辨证的生物基础层次。例如，
可通过蛋白质组学技术对组织细胞蛋白质分子表达

谱的研究，鉴定病理性的靶蛋白及病机间的相互关
系。从病因方面来说，致病因素作用于人体后，通过
对机体蛋白组学的变化研究，可找到致缺血性中风
的靶蛋白。如何华等［１１］通过对急性脑梗死患者脑
脊液蛋白质组学分析，发现了急性脑梗死患者脑脊
液特异的的２－ＤＥ图谱。从病机方面来说，中风病
可有不同发病机制，如肝阳化风和阴虚动风均可导
致缺血性中风；王立等［１２］通过对中风病肝阳化风证
和阴虚动风证蛋白质谱学的研究，分离出能反映其
病机的特异蛋白，从而为阐明中风病同病异证发生
的内在机理提供微观层面的有力支持。

２．３　代谢组学与中风的研究
代谢物组（ｍｅｔａｂｏｎｏｍｉｃｓ）是指生物内的所有

代谢组分，是基因—蛋白质—代谢调控的终端产物，
能够反映疾病和药物对机体所产生的生理效应。代
谢组学是通过考察生物体系受刺激或扰动后，其代
谢产物的变化来研究生物体系的一门科学［１３］。通
过代谢组学的分析有助于全面了解疾病病理变化过

程及机体内物质的代谢途径。就中风患者而言，往
往会出现头晕头痛、乏力、肢体麻木等先兆，由于其
症状缺乏特异性，影像学及实验室检测指标往往不
显示特殊变化，而代谢组学技术将有助于对疾病的
诊断和指标检测，给相关疾病提供实验依据。从代
谢组学的观点而言，人体处于不同的生理病理状态
时必然存在特定的代谢组分模式，代谢产物的变化
与脏腑生理、病理密切相关，通过分析机体在病理状
态下代谢物的特异性改变，有助于早期诊断。如夏
鑫华等［１４］利用基于硅烷基衍生化反应的气相色谱

－质谱联用技术（ＧＣ－ＭＳ）的代谢组学测定方法，获
得局灶性脑缺血再灌注损伤大鼠的血浆代谢物指纹

图谱，从而为缺血性中风的早期诊断找到有效途径。

２．４　信号转导网络与中风的研究
信号转导网络是指细胞通过细胞表面或胞内受

体接受外界信号，经由特定系统级联传递机制，将细
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胞外信号转导为胞内信号，引起细胞生理反应或诱
导特定基因的表达。信号传导通路研究的重要意义
在于它能整合基因组学和分子生物学的优势，以整
体观分析生物分子间相互作用及其传递规律，逐步
逼近生命和疾病现象的复杂的动态系统［１５］。中风
诸证的信号转导网络研究也取得一定的成就。柳华
东等［１６］认为，脑缺氧缺血损伤激活神经元和星形胶
质细胞中多条信号转导通路，导致一系列病理、生理
改变，包括神经元和星形胶质细胞的死亡、损伤及对
损伤的抵抗。研究发现，ｐ３８ＭＡＰＫ信号通路与脑
缺血再灌注损伤有密切关系［１７］，提示脑缺血再灌注
损伤中可能与ｐ３８ＭＡＰＫ 信号通路的激活有关。

ｐ３８ＭＡＰＫ位于细胞质内，一旦被激活迅速转位入
核，作用到细胞内相应的目标，可激活下位的激酶或
多种转录调节因子。另有研究发现，核转录因子－κＢ
（ＮＦ－κＢ）家庭成员Ｃ－Ｒｅｌ在缺血再灌注脑损伤中表
达增高，同时Ｐ５０／Ｃ－Ｒｅｌ主要连接在Ｂｃｌ－ｘＬ启动子
上，发挥抗凋亡作用，而对炎症因子的作用减弱，与

Ｐ５０／Ｐ６５的促炎症、凋亡相反，其可促进细胞存
活［１８］。

３　系统生物学的动态变化为中风病防治研究的探
索指明方向

系统生物学与医学相结合，直接以临床面临的
重大科学问题为切入点，在系统理论指导下，把人体
作为一个系统来进行研究，通过大规模提取反映人
体系统特性的各类生物信息和数学建模，深入研究
基因组信息与环境信息在人体水平上的相互作用，
从而阐明发病机理，研究新的诊断和治疗技术，为现
代医学的临床诊治与研究做出贡献［１９］。

在应用上，采用信息科学等前沿科技研究，以中
医理论为指导，建立中医特色的科学体系和新的发
展模式，将传统中医药的优势、特色与现代科学技术
相结合应用到中风病及其他人类疾病的研究与诊疗

中。同时应该认识到对疾病的预防和治疗应建立科
学客观的评价方法，并采取中西医结合治疗。中西
医结合取长补短，是我国中风研究的发展方向之一。
但是在时代飞速变化的今天，大脑的复杂性以及系
统生物学的动态变化是研究中风病与系统生物学关

系的一大难点，故今后仍需作进一步的探索。
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