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摘要： 目的　 探讨赤芍红花配伍对脑缺血小鼠线粒体功能的保护作用。 方法　 将 Ｃ５７ＢＬ ／ ６ 小鼠随机分为假手术组、
模型组、 赤芍组 （０􀆰 ７５ ｇ ／ ｋｇ）、 红花组 （０􀆰 ３７５ ｇ ／ ｋｇ）、 赤芍红花组 （赤芍 ０􀆰 ７５ ｇ ／ ｋｇ＋红花 ０􀆰 ３７５ ｇ ／ ｋｇ）， 每组 １２ 只，
采用改良线栓法构建大脑中动脉阻塞小鼠模型， 给药 ７ ｄ 后通过 Ｇａｒｃｉａ 评分评估神经功能损伤情况， ＴＴＣ 染色检测脑

梗死面积， ＨＥ 染色观察脑组织病理学变化， 检测 ＲＯＳ、 ＭＤＡ 水平和 ＳＯＤ、 ＧＳＨ⁃Ｐｘ 活性评价氧化损伤情况， Ｗｅｓｔｅｒｎ
ｂｌｏｔ 法检测 ＮＤ６、 ＰＧＣ⁃１α、 Ｎｒｆ２ 蛋白表达， ＥＬＩＳＡ 法检测 ８⁃ＯＨｄＧ 水平。 结果　 与模型组比较， 赤芍组、 红花组、 赤

芍红花组均能减轻缺血性脑卒中小鼠的脑梗死面积， 改善神经活动、 组织病理、 氧化应激和线粒体氧化损伤， 升高脑

组织 ＰＧＣ⁃１α、 Ｎｒｆ２ 蛋白表达 （Ｐ＜０􀆰 ０５）， 以赤芍红花组更明显。 结论　 赤芍红花可能通过激活 ＰＧＣ⁃１α ／ Ｎｒｆ２ 通路调

控线粒体功能， 发挥脑保护作用。
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　 　 缺血性卒中严重危害人类健康， 具有高死亡率和高致

残率， 在全球范围内造成巨大的经济和社会负担［１］ 。 由于

其病理机制复杂， 临床缺乏药物精准干预的靶点。 线粒体

是脑缺血损伤重要的靶细胞器， 线粒体结构和功能的维持

对挽救缺血半暗带区， 修复损伤神经元有着重要的意

义［２］ 。 维持线粒体结构和功能完整性与中医理论 “益气营

血， 活血化瘀” 密切相关。 中医学认为 “气” 是体内血行

的动力， 气血调和是血液正常运行基本条件。 中医的

“气” 与生物能密切相关［３］ ， 线粒体是制造能量的细胞器，
是产生 “气” 的源头。 维持线粒体结构和功能完整性是益

气、 行气、 活血的机制所在。 赤芍红花配伍常见于治疗心

脑血管疾病的方剂中， 如王清任 《医林改错》 中的补阳还

五汤、 通窍活血汤、 血府逐瘀汤等。 红花为升浮之品， 性

温， 味辛， 有行气活血、 散瘀止痛的功效。 赤芍为沉降之

物， 性微寒， 味苦， 有破血行气、 清热解毒、 引血下行的

功效。 一升一降内外通和， 则有行气活血化瘀之功。 赤芍

红花配伍改善脑缺血损伤， 疗效确切， 但其脑保护作用与

维持线粒体结构和功能完整的相关性及协同作用分子机制，
仍不清楚。 本研究考察赤芍红花配伍通过调控线粒体功能

改善脑缺血损伤， 并深入研究 ＰＧＣ⁃１α ／ Ｎｒｆ２ 信号通路调控

线粒体功能的分子机制。

１　 材料

１􀆰 １　 仪器 　 ＦｌｅｘＳｔａｔｉｏｎ ３ 多功能酶标仪 （美国 Ｍｏｌｅｃｕｌａｒ
Ｄｅｖｉｃｅｓ 公司）； Ｍｕｌｉｓｋａｎ ＭＫ３ 酶标仪 （美国赛默飞公司）；
Ｈ１６５０Ｒ 冷冻高速离心机 （湖南湘仪实验室仪器开发有限

公司）； ７５２ 分光光度计 （上海舜宇恒平科学仪器有限公

司）； ＤＹＹ⁃７Ｃ 电泳仪、 ＤＹＣＺ⁃４０ 转膜仪 （北京六一仪器有

限公司）； ＢＸ５３ 型生物显微镜 （日本奥林巴斯公司）；
ＦＵ８０１０ 电子显微镜 （日本日立公司）； Ｌｅｉｃａ ＲＭ ２０１６ 轮转

式切片机 （德国 Ｌｅｉｃａ 公司）。
１􀆰 ２　 试剂与药物　 赤芍 （陕西兴盛德药业有限责任公司，
批号 ２０１９１２０１）； 红花 （西安瑞盈生物科技有限公司， 批

号 ＲＹ２０２２１００２）。 丙二醛 （ＭＤＡ） 检测试剂盒、 总超氧化

物歧化酶 （ ＳＯＤ） 检测测试盒、 谷胱甘肽过氧化物酶

（ＧＳＨ⁃Ｐｘ） 检测测试盒 （南京建成生物工程研究所有限公

司， 批号 Ａ００３⁃１、 Ａ００１⁃１、 Ａ００５⁃１）； 活性氧 （ＲＯＳ） 检测

测试盒 （上海碧云天生物技术有限公司， 批号 Ｓ００３３Ｓ）；
ＮＤ６ 抗体 （美国 Ａｆｆｉｎｉｔｙ 公司， 批号 ＤＦ９６７６）； ＰＧＣ⁃１α 抗

体 （武汉三鹰生物技术有限公司， 批号 ６６３６９⁃１⁃Ｉｇ）； Ｎｒｆ２
抗体 （美国 Ｓａｎｔａ 公司， 批号 Ｓｃ⁃３６５９４９）。
１􀆰 ３　 动物　 ＳＰＦ 级雄性 Ｃ５７ＢＬ ／ ６ 小鼠， ４２～５６ 日龄， 体质

量 １８～２２ ｇ， 购于湖北省实验动物研究中心 ［实验动物生

产许可证号 ＳＣＸＫ （鄂） ２０２０⁃００１８］。 小鼠饲养于温度 ２０～
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２５ ℃， 相对湿度 ５０％ ～ ６０％ 的动物房， 小鼠进行适应性饲

养 １ 周后开始实验 ［实验动物使用许可证号 ＳＹＸＫ （鄂）
２０２２⁃００６５］。 本研究经西安市第三医院医学伦理委员会审

核通过 （批号 ２０２１􀆰 １１９０）。
２　 方法

２􀆰 １　 分组、 造模与给药　 将 ６０ 只小鼠随机分为假手术组、
模型组、 赤芍组 （０􀆰 ７５ ｇ ／ ｋｇ）、 红花组 （０􀆰 ３７５ ｇ ／ ｋｇ）、 赤

芍红花组 （赤芍 ０􀆰 ７５ ｇ ／ ｋｇ＋红花 ０􀆰 ３７５ ｇ ／ ｋｇ）， 每组 １２ 只。
按 《标准化煎药中心基本要求》 （ＳＣＭ０２⁃２０１８） 方法， 将

赤芍或红花煎煮制成汤剂， 采用喷雾干燥技术将汤剂制成

细颗粒。 ２０２０ 年版 《中国药典》 记载的赤芍生药临床剂量

为每天 ６～１２ ｇ， 红花为每天 ３～１０ ｇ， 本研究选取赤芍 ６ ｇ，
红花 ３ ｇ。 根据人和小鼠的体表面积换算， 等效剂量为赤芍

０􀆰 ７５ ｇ ／ ｋｇ， 红花 ０􀆰 ３７５ ｇ ／ ｋｇ。 采用改良的大脑中动脉栓塞

法制备脑缺血模型， 小鼠术前禁食 １２ ｈ， 腹腔注射 １％ 戊巴

比妥钠麻醉后固定小鼠， 沿颈部正中切开皮肤， 预先准备

好的丝线结扎颈总动脉和颈内外动脉， 在颈总动脉上斜行

剪一个小口， 置入 ＭＣＡＯ 线栓， 缺血 ６０ ｍｉｎ 后， 拔出线

栓， 消毒并缝合皮肤。 假手术组小鼠仅切开皮肤并分离血

管， 随后缝合皮肤。 小鼠麻醉清醒后 ２ ｈ， 参照 Ｇａｒｃｉａ 评分

对小鼠进行神经功能评分， 每项评分 ２ 分以下者纳入研究。
假手术组和模型组小鼠灌胃给予生理盐水， 给药组灌胃给

予相应药物， 每天 １ 次， 连续 １ 周。
２􀆰 ２　 神经功能评分　 采用 Ｇａｒｃｉａ 评分对小鼠神经功能进行

评估， 标准见表 １， 得分越低， 神经功能损伤程度越高。

表 １　 Ｇａｒｃｉａ 评分标准

项目
得分 ／ 分

０ １ ２ ３
自主运动 没有活动 几乎不能活动 能活动，但活动范围无达到

鼠笼的 ３ 面
活动范围至少达鼠笼的 ３ 面

四肢活动对称性 左侧没有活动 左侧肢体有轻微活动 左侧肢体缓慢活动 双侧肢体活动对称

前肢的对称性 左侧不活动，无法伸展 左侧 能 活 动， 肢 体 轻 微
伸展

左侧活动，肢体伸展，但不
如右侧

双侧前肢对称伸展

鼠笼中攀援情况 不能攀援 左侧稍弱 攀援正常

触摸双侧躯干 左侧无反应 左侧反应减弱 反应对称

触须反应 左侧无反应 左侧反应减弱 反应对称

２􀆰 ３　 ＴＴＣ 染色检测脑梗死面积　 神经功能评分结束后处死

小鼠， 取脑， 放置脑槽切片， 切成 ２ ｍｍ 厚的片子， 用 ２％
ＴＴＣ 染 色 １５ ｍｉｎ， ４％ 多 聚 甲 醛 固 定 ２４ ｈ。 拍 照， 用

ｐｈｏｔｏｓｈｏｐ ＣＳ 图片处理软件计算梗死面积。 计算梗死面积

（红色为正常脑组织， 白色为脑梗死组织） 百分比。
２􀆰 ４　 ＨＥ 染色观察脑组织病理学变化　 取脑组织于 ４％ 多聚

甲醛中浸泡、 固定， 常规脱水、 石蜡包埋、 切片 （５ μｍ）、
烤片， 然后脱蜡至水， 用苏木精染色 ７ ｍｉｎ， １％ 盐酸乙醇

分化， 流水泛蓝染色 ３０ ｍｉｎ， 伊红染胞浆 ５ ｍｉｎ， 用乙醇脱

水， 二甲苯透明， 树脂胶封片， 于光学显微镜下观察， 随

机选取皮质缺血区域内 ３ 个不同区域拍照并保存图片。
２􀆰 ５　 ＲＯＳ、 ＭＤＡ 水平和 ＳＯＤ、 ＧＳＨ⁃Ｐｘ 活性检测 　 用预冷

的 ＰＢＳ 冲洗脑组织， 去除残留血液， 称定质量， 充分研磨

匀浆， 取上清液， 按照相关试剂盒说明书操作， 检测 ＲＯＳ、
ＭＤＡ 水平和 ＳＯＤ、 ＧＳＨ⁃Ｐｘ 活性。
２􀆰 ６　 Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ 法检测脑组织 ＮＤ６、 ＰＧＣ⁃１α、 Ｎｒｆ２ 蛋白

表达　 用含蛋白酶和磷酸酶抑制剂的 ＲＩＰＡ 缓冲液裂解脑组

织， 提取蛋白， ＢＣＡ 法检测蛋白浓度， 取等质量蛋白进行

变性， 加入蛋白上样缓冲液后冻存备用。 制备聚丙烯酰胺

凝胶， 上样， 电泳， 湿转法转移至 ＰＶＤＦ 膜， 室温封闭２ ｈ，
分别加入 ＮＤ６ （１ ∶ ２ ０００）、 ＰＧＣ⁃１α （ １ ∶ ５ ０００）、 Ｎｒｆ２
（１ ∶ ２００） 抗体， ４ ℃ 孵育过夜， 次日加入二抗 （ １ ∶
１ ０００） 室温孵育 ２ ｈ， 显色剂曝光， 以 β⁃ａｃｔｉｎ 为内参， 通

过 ＩＰＰ 软件计算蛋白灰度值。
２􀆰 ７　 ＥＬＩＳＡ 法检测脑组织 ８⁃ＯＨｄＧ 水平 　 严格按照试剂盒

说明书步骤， 检测小鼠脑组织 ８⁃ＯＨｄＧ 水平。
２􀆰 ８　 透射电镜观察脑组织线粒体形态　 取各组脑组织， 切

成 ２ ｍｍ 薄片， 放入 ２􀆰 ５％ 戊二醛固定液中固定 ４ ｈ， 系列梯

度乙醇 （３０％ 、 ５０％ 、 ７０％ 、 ８０％ 、 ９０％ 、 ９５％ 、 １００％ ） 脱

水， 采用日立电子显微镜 ＦＵ８０１０ 观察脑组织线粒体形态。
２􀆰 ９　 统计学分析　 通过 ＳＰＳＳ ２６􀆰 ０ 软件进行处理， 计量资

料以 （ｘ±ｓ） 表示， 多组间比较采用单因素方差分析， 若方

差不齐， 采用 Ｗｅｌｃｈ 检验。 Ｐ＜０􀆰 ０５ 表示差异具有统计学

意义。
３　 结果

３􀆰 １　 赤芍红花配伍对脑缺血小鼠神经功能评分的影响　 与

假手术组比较， 模型组小鼠神经功能评分降低 （Ｐ＜０􀆰 ０５），
表明模型制备成功； 与模型组比较， 赤芍组、 红花组、 赤

芍红花组小鼠神经功能评分升高 （Ｐ＜０􀆰 ０５）， 以赤芍红花

组更明显， 见图 １。

注： Ａ 为假手术组， Ｂ 为模型组， Ｃ 为赤芍组， Ｄ 为红花组， Ｅ 为赤

芍红花组。 与假手术组比较，＃Ｐ＜０􀆰 ０５； 与模型组比较，∗Ｐ＜０􀆰 ０５。

图 １　 赤芍红花配伍对脑缺血小鼠神经功能评分的影响 （ｘ±
ｓ， ｎ＝１２）
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３􀆰 ２　 赤芍红花配伍对脑缺血小鼠脑梗死面积的影响　 与假

手术组比较， 模型组小鼠脑梗死面积增加 （Ｐ＜０􀆰 ０５）； 与

模型组比较， 赤芍组、 红花组、 赤芍红花组小鼠脑梗死面

积减少 （Ｐ＜０􀆰 ０５）， 以赤芍红花组更明显， 见图 ２。

注： Ａ 为假手术组， Ｂ 为模型组， Ｃ 为赤芍组， Ｄ 为红花组， Ｅ 为赤芍红花组。 与假手术组比较，＃Ｐ＜０􀆰 ０５； 与模型组比较，∗Ｐ＜０􀆰 ０５。

图 ２　 赤芍红花配伍对脑缺血小鼠脑梗死面积的影响 （ｘ±ｓ， ｎ＝３）

３􀆰 ３　 赤芍红花配伍对脑缺血小鼠脑组织病理形态的影响　
假手术组小鼠大脑皮层神经元细胞排列整齐， 数量多， 形

态正常， 细胞核清晰， 边界可辨； 模型组小鼠大脑皮层神

经元存在空泡化空间， 神经元丢失严重， 细胞排列紊乱，

细胞核固缩， 颜色深染， 胞体变形， 形态不规则 （黑色箭

头）； 赤芍组、 红花组、 赤芍红花组小鼠脑组织空泡和神经

元丢失减少， 神经元细胞的正常结构消失但形态尚存， 赤

芍红花组改善更明显， 见图 ３。

图 ３　 各组小鼠脑组织病理变化 （ＨＥ， ×２００）

３􀆰 ４　 赤芍红花配伍对脑缺血小鼠氧化应激水平的影响　 与

假手术组比较， 模型组脑缺血小鼠 ＲＯＳ、 ＭＤＡ 水平升高

（Ｐ＜０􀆰 ０５）， ＳＯＤ、 ＧＳＨ⁃Ｐｘ 活性降低 （Ｐ＜０􀆰 ０５）； 与模型组

比较， 赤芍组、 红花组、 赤芍红花组小鼠 ＲＯＳ、 ＭＤＡ 水平

降低 （Ｐ＜０􀆰 ０５）， ＳＯＤ、 ＧＳＨ⁃Ｐｘ 活性升高 （Ｐ＜０􀆰 ０５）， 以

赤芍红花组更明显， 见图 ４。

注： Ａ 为假手术组， Ｂ 为模型组， Ｃ 为赤芍组， Ｄ 为红花组， Ｅ 为赤芍红花组。 与假手术组比较，＃Ｐ＜０􀆰 ０５； 与模型组比较，∗Ｐ＜０􀆰 ０５。

图 ４　 赤芍红花配伍对脑缺血小鼠氧化应激水平的影响 （ｘ±ｓ， ｎ＝６）

３􀆰 ５　 赤芍红花配伍对脑缺血小鼠线粒体氧化损伤的影响　
与假手术组比较， 模型组小鼠 ＮＤ６ 蛋白表达降低 （Ｐ ＜
０􀆰 ０５）， ８⁃ＯＨｄＧ 水平升高 （Ｐ＜０􀆰 ０５）； 与模型组比较， 赤

芍组、 红花组、 赤芍红花组小鼠 ＮＤ６ 蛋白表达升高 （Ｐ＜
０􀆰 ０５）， ８⁃ＯＨｄＧ 水平降低 （Ｐ＜０􀆰 ０５）， 以赤芍红花组更明

显， 见图 ５。 如图 ６ 所示， 模型组小鼠线粒体肿胀明显， 液

泡变大， 嵴断裂； 赤芍组、 红花组、 赤芍红花组小鼠线粒

体形态和肿胀程度明显改善。
３􀆰 ６　 赤芍红花配伍对脑缺血小鼠脑组织 ＰＧＣ⁃１α、 Ｎｒｆ２ 蛋

白表达的影响 　 与假手术组比较， 模型组小鼠 ＰＧＣ⁃１α、

Ｎｒｆ２ 蛋白表达升高 （Ｐ＜ ０􀆰 ０５）； 与模型组比较， 赤芍组、
红花组、 赤芍红花组小鼠 ＰＧＣ⁃１α、 Ｎｒｆ２ 蛋白表达升高

（Ｐ＜０􀆰 ０５）， 以赤芍红花组更明显， 见图 ７。
４　 讨论

临床以红花、 赤芍为主要组成的中药复方制剂和中成

药有数百种， 如补阳还五汤、 通窍活血汤、 步长脑心通胶

囊、 脑血栓片等， 这些药物治疗缺血性脑卒中应用广泛且

疗效确切， 充分证实红花赤芍药对配伍使用发挥脑保护作

用。 《药品化义》 中记载 “红花为血中气药， 能泻又能补，
佐赤芍治遍身血气刺痛， 此其行导而活血也”。 红花赤芍配
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注： Ａ 为假手术组， Ｂ 为模型组， Ｃ 为赤芍组， Ｄ 为红花组， Ｅ 为赤芍红花组。 与假手术组比较，＃Ｐ＜０􀆰 ０５； 与模型组比较，∗Ｐ＜０􀆰 ０５。

图 ５　 赤芍红花配伍对脑缺血小鼠线粒体氧化损伤的影响 （ｘ±ｓ， ｎ＝６）

图 ６　 赤芍红花配伍对脑缺血小鼠线粒体超微结构的影响

注： Ａ 为假手术组， Ｂ 为模型组， Ｃ 为赤芍组， Ｄ 为红花组， Ｅ 为赤芍红花组。 与假手术组比较，＃Ｐ＜０􀆰 ０５； 与模型组比较，∗Ｐ＜０􀆰 ０５。

图 ７　 赤芍红花配伍对脑缺血小鼠脑组织 ＰＧＣ⁃１α、 Ｎｒｆ２ 蛋白表达的影响 （ｘ±ｓ， ｎ＝６）

伍治疗缺血性脑卒中， 以红花味辛气轻， 血中之气药， 上

达巅顶， 下通血海， 行气活血， 散瘀止痛； 佐以苦寒散泄

的赤芍， 破血行气， 清热解毒， 引血下行， 红花升浮之品

配伍赤芍沉降之物， 一升一降内外通和， 从而达到治疗的

目的。
中医认为 “气虚血瘀， 瘀血阻滞” 是缺血性脑卒中的

主要病机， 气虚是发病之本， 血瘀乃病发展之核心， 故以

“益气营血， 活血化瘀” 为主要治法。 合理运用中医药疗

法， 利用中药多组分、 多重靶点的整体调节优势， 改善缺

血性脑卒中患者神经元细胞损伤的级联反应， 尤其在营养

神经功能方面显示出独特的优势［４⁃５］ 。 赤芍红花为活血祛瘀

药对， “药有个性之特长， 方有合群之妙用”， 两药配伍，

以益气行血之力， 助活血化瘀之功倍增。 本研究显示， 赤

芍红花配伍通过 ＰＧＣ⁃１α ／ Ｎｒｆ２ 途径调控线粒体功能修复受

损神经元细胞， 改善神经功能， 发挥抗缺血性脑卒中作用。
缺血性脑损伤后， 血管闭塞和神经元供氧不足诱导线

粒体碎片化， 扰乱 ＡＴＰ 供应并导致 ＲＯＳ 过度积累［６］ 。 细胞

内产生大量的 ＲＯＳ 造成线粒体功能障碍， 启动细胞凋亡信

号分子［７］ ， 激活线粒体凋亡通路［８］ ， 同时使线粒体 ＤＮＡ 致

突变， 转录有缺陷的电子传递链组分［９］ 。 线粒体是调控脑

缺血后神经元生存状态的核心环节。 线粒体结构和功能的

维持对改善缺血区域脑组织的氧化应激， 抑制神经元细胞

凋亡有着重要意义［１０⁃１１］ 。 Ｃｈｏｕｃｈａｎｉ 等［１２］ 证实， 通过药物

抑制线粒体呼吸链上酶复合物电子传递， 可以限制线粒体
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ＲＯＳ 产生， 改善氧化损伤、 细胞死亡。 本研究结果表明，
赤芍红花配伍可缓解 ＲＯＳ 的累积， 促进抗氧化酶分泌

（ＳＯＤ、 ＧＳＨ⁃Ｐｘ）。 Ｈａｙａｋａｗａ 等［１３］ 发现脑缺血后星形胶质

细胞释放健康的线粒体， 可修复受损的神经元细胞， 提示

血浆中的线粒体循环转运至脑组织可修复因缺血而损伤的

神经元。 研究表明， 星形胶质细胞可以将线粒体转移到受

损的神经元上， 以增强其活力和恢复能力［１４］ 。 本研究结果

显示， 赤芍红花促进 ｍｔ⁃ＤＮＡ 编码的呼吸链复合物Ⅰ的 ＮＤ６
表达， 抑制 ｍｔ⁃ＤＮＡ 氧化产物 ８⁃ＯＨｄＧ 生成， 有抗线粒体氧

化损伤， 维持线粒体功能的作用。
ＰＧＣ⁃１α 是一种多功能转录共激活物， 通过 Ｎｒｆ２ 的相互

作用调节线粒体生物发生、 呼吸和各种抗氧化酶， 保护神

经元抗氧化损伤［１５］ 。 ＰＧＣ⁃１α 共同激活核呼吸因子 Ｎｒｆ１ 和

Ｎｒｆ２ 的转录， 进而调节线粒体转录因子 Ａ （ＴＦＡＭ） 的转

录。 ＴＦＡＭ 易位到线粒体基质中， 刺激 ｍｔ⁃ＤＮＡ 复制和线粒

体基因表达［１６］ 。 研究表明， 赤芍主要有效成分鞣花酸通过

激活 ＰＧＣ⁃１α ／ Ｎｒｆ２ 信号通路增加抗氧化应激活性， 从而保

护神经元细胞免受缺血缺氧损伤［１７］ 。 本研究发现， 赤芍红

花组 ＰＧＣ⁃１α ／ Ｎｒｆ２ 表达升高， 且高于单独用药组。 进一步

分析表明， 赤芍红花组 ＰＧＣ⁃１α ／ Ｎｒｆ２ 的过表达促进 ＮＤ６ 表

达和抑制 ８⁃ＯＨｄＧ 生成。 赤芍红花配伍组 ＰＧＣ⁃１α ／ Ｎｒｆ２ 的过

表达有增强线粒体功能， 减少 ＲＯＳ 产生， 增强线粒体抗氧

化防御系统， 从而发挥抗缺血性卒中作用。
５　 结论

赤芍红花通过激活 ＰＧＣ⁃１α ／ Ｎｒｆ２ 通路调控线粒体功能，
从而发挥脑保护作用。 同时， 赤芍红花配伍具有益气营血、
活血化瘀的作用， 未来可用科学、 量化的语言解释民族药

学应用理论， 为防治缺血性脑卒中提供一个新的药物治疗

思路。

参考文献：

［ １ ］ 　 Ｍａ Ｑ Ｆ， Ｌｉ Ｒ， Ｗａｎｇ Ｌ Ｊ， ｅｔ ａｌ． Ｔｅｍｐｏｒａｌ ｔｒｅｎｄ ａｎｄ ａｔｔｒｉｂｕｔａｂｌｅ
ｒｉｓｋ ｆａｃｔｏｒｓ ｏｆ ｓｔｒｏｋｅ ｂｕｒｄｅｎ ｉｎ Ｃｈｉｎａ， １９９０⁃２０１９： ａｎ ａｎａｌｙｓｉｓ
ｆｏｒ ｔｈｅ Ｇｌｏｂａｌ Ｂｕｒｄｅｎ ｏｆ Ｄｉｓｅａｓｅ Ｓｔｕｄｙ ２０１９［ Ｊ］ ． Ｌａｎｃｅｔ Ｐｕｂｌｉｃ
Ｈｅａｌｔｈ， ２０２１， ６（１２）： ｅ８９７⁃ｅ９０６．

［ ２ ］ 　 Ｋａｕｒ Ｍ Ｍ， Ｓｈａｒｍａ Ｄ Ｓ． Ｍｉｔｏｃｈｏｎｄｒｉａｌ ｒｅｐａｉｒ ａｓ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ
ｐｈａｒｍａｃｏｌｏｇｉｃａｌ ｔａｒｇｅｔ ｉｎ ｃｅｒｅｂｒａｌ ｉｓｃｈｅｍｉａ［ Ｊ］ ． Ｍｉｔｏｃｈｏｎｄｒｉｏｎ，
２０２２， ６３： ２３⁃３１．

［ ３ ］ 　 林　 谦， 农一兵， 黄启福． 从心肌能量代谢探讨慢性心力衰

竭心气虚证的实质［ Ｊ］ ． 北京中医药大学学报， ２００７， ３０
（７）： ４４５⁃４４６； ４７４．

［ ４ ］ 　 陈　 红， 吴俊杰， 薛　 强， 等． 以线粒体为靶点抗缺血性脑

卒中中药有效成分研究进展［ Ｊ］ ． 中国新药杂志， ２０１６， ２５
（１１）： １２３６⁃１２４０．

［ ５ ］ 　 顾玉宝， 刘敬霞． 回医药治疗脑卒中的作用机制及应用研究

进展［Ｊ］ ． 中国老年学杂志， ２０１７， ３７（９）： ２３０６⁃２３０８．
［ ６ ］ 　 Ｗｅｉ Ｎ， Ｐｕ Ｙ Ｈ， Ｙａｎｇ Ｚ Ｈ， ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ

ｍｅｌａｔｏｎｉｎ ｏｎ ｃｅｒｅｂｒａｌ ｉｓｃｈｅｍｉａ ｒｅｐｅｒｆｕｓｉｏｎ ｉｎｊｕｒｙ： Ｒｏｌｅ ｏｆ Ｙａｐ⁃
ＯＰＡ１ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｐａｔｈｗａｙ ａｎｄ ｍｉｔｏｃｈｏｎｄｒｉａｌ ｆｕｓｉｏｎ［ Ｊ］ ． Ｂｉｏｍｅｄ
Ｐｈａｒｍａｃｏｔｈｅｒ， ２０１９， １１０： ２０３⁃２１２．

［ ７ ］ 　 Ａｎｄｒａｂｉ Ｓ Ｓ， Ｐａｒｖｅｚ Ｓ， Ｔａｂａｓｓｕｍ Ｈ． Ｉｓｃｈｅｍｉｃ ｓｔｒｏｋｅ ａｎｄ
ｍｉｔｏｃｈｏｎｄｒｉａ： ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓ ａｎｄ ｔａｒｇｅｔｓ［ Ｊ］ ． Ｐｒｏｔｏｐｌａｓｍａ， ２０２０，
２５７（２）： ３３５⁃３４３．

［ ８ ］ 　 Ａｎｄｒａｂｉ Ｓ Ｓ， Ａｌｉ Ｍ， Ｔａｂａｓｓｕｍ Ｈ， ｅｔ ａｌ． Ｐｒａｍｉｐｅｘｏｌｅ ｐｒｅｖｅｎｔｓ
ｉｓｃｈｅｍｉｃ ｃｅｌｌ ｄｅａｔｈ ｖｉａ ｍｉｔｏｃｈｏｎｄｒｉａｌ ｐａｔｈｗａｙｓ ｉｎ ｉｓｃｈｅｍｉｃ
ｓｔｒｏｋｅ［Ｊ］ ． Ｄｉｓ Ｍｏｄｅｌ Ｍｅｃｈ， ２０１９， １２（８）： ｄｍｍ０３３８６０．

［ ９ ］ 　 Ｙａｎｇ Ｊ Ｌ， Ｍｕｋｄａ Ｓ， Ｃｈｅｎ Ｓ Ｄ． Ｄｉｖｅｒｓｅ ｒｏｌｅｓ ｏｆ ｍｉｔｏｃｈｏｎｄｒｉａ ｉｎ
ｉｓｃｈｅｍｉｃ ｓｔｒｏｋｅ［Ｊ］ ． Ｒｅｄｏｘ Ｂｉｏｌ， ２０１８， １６： ２６３⁃２７５．

［１０］ 　 Ｈｅ Ｚ， Ｎｉｎｇ Ｎ Ｙ， Ｚｈｏｕ Ｑ Ｘ， ｅｔ ａｌ． Ｍｉｔｏｃｈｏｎｄｒｉａ ａｓ ａ
ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃ ｔａｒｇｅｔ ｆｏｒ ｉｓｃｈｅｍｉｃ ｓｔｒｏｋｅ［Ｊ］ ． Ｆｒｅｅ Ｒａｄｉｃ Ｂｉｏｌ Ｍｅｄ，
２０２０， １４６： ４５⁃５８．

［１１］ 　 宋玉莹， 崔　 琳， 何玉凤， 等． 线粒体对心血管疾病铁死

亡的影响及其中医药研究进展［Ｊ］ ． 世界中医药， ２０２３， １８
（２３）： ３４７３⁃３４７７．

［１２］ 　 Ｃｈｏｕｃｈａｎｉ Ｅ Ｔ， Ｐｅｌｌ Ｖ Ｒ， Ｇａｕｄｅ Ｅ， ｅｔ ａｌ． Ｉｓｃｈａｅｍｉｃ
ａｃｃｕｍｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｓｕｃｃｉｎａｔｅ ｃｏｎｔｒｏｌｓ ｒｅｐｅｒｆｕｓｉｏｎ ｉｎｊｕｒｙ ｔｈｒｏｕｇｈ
ｍｉｔｏｃｈｏｎｄｒｉａｌ ＲＯＳ［Ｊ］ ． Ｎａｔｕｒｅ， ２０１４， ５１５（７５２７）： ４３１⁃４３５．

［１３］ 　 Ｈａｙａｋａｗａ Ｋ， Ｅｓｐｏｓｉｔｏ Ｅ， Ｗａｎｇ Ｘ Ｈ， ｅｔ ａｌ． Ｔｒａｎｓｆｅｒ ｏｆ
ｍｉｔｏｃｈｏｎｄｒｉａ ｆｒｏｍ ａｓｔｒｏｃｙｔｅｓ ｔｏ ｎｅｕｒｏｎｓ ａｆｔｅｒ ｓｔｒｏｋｅ［Ｊ］ ． Ｎａｔｕｒｅ，
２０１６， ５３５（７６１３）： ５５１⁃５５５．

［１４］ 　 Ｌｅｅ Ｅ Ｈ， Ｋｉｍ Ｍ， Ｋｏ Ｓ Ｈ， ｅｔ ａｌ． Ｐｒｉｍａｒｙ ａｓｔｒｏｃｙｔｉｃ
ｍｉｔｏｃｈｏｎｄｒｉａｌ ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ ａｍｅｌｉｏｒａｔｅｓ ｉｓｃｈｅｍｉｃ ｓｔｒｏｋｅ ［ Ｊ］ ．
ＢＭＢ Ｒｅｐ， ２０２３， ５６（２）： ９０⁃９５．

［１５］ 　 Ｒｉｕｓ⁃Ｐｅｒｅｚ Ｓ， Ｔｏｒｒｅｓ⁃Ｃｕｅｖａｓ Ｉ， Ｍｉｌｌａｎ Ｉ， ｅｔ ａｌ． ＰＧＣ⁃１α，
ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ， ａｎｄ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ： ａｎ ｉｎｔｅｇｒａｔｉｖｅ ｖｉｅｗ ｉｎ
ｍｅｔａｂｏｌｉｓｍ［Ｊ］ ． Ｏｘｉｄ Ｍｅｄ Ｃｅｌｌ Ｌｏｎｇｅｖ， ２０２０， ２０２０： １４５２６９６．

［１６］ 　 Ｔａｎｇ Ｂ Ｌ． Ｓｉｒｔ１ ａｎｄ ｔｈｅ ｍｉｔｏｃｈｏｎｄｒｉａ［Ｊ］ ． Ｍｏｌ Ｃｅｌｌｓ， ２０１６， ３９
（２）： ８７⁃９５．

［１７］ 　 陈敏纯， 张婧一， 张雨晨， 等． 鞣花酸对缺血性脑卒中大鼠

的保护作用［Ｊ］ ． 中成药， ２０２１， ４３（９）： ２３３１⁃２３３５．

０３１３

２０２４ 年 ９ 月

第 ４６ 卷　 第 ９ 期

中 成 药

Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ Ｐａｔｅｎｔ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ
Ｓｅｐｔｅｍｂｅｒ ２０２４
Ｖｏｌ． ４６　 Ｎｏ． ９


