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网络药理学在传统中、蒙、藏药治疗骨关节退变性
疾病中的研究进展

（1.内蒙古医科大学，内蒙古 呼和浩特 010059；2内蒙古医科大学第二附属医院 胸腰椎脊柱外科）

摘 要：在我国腰椎间盘突出症等骨关节退行性疾病已成为中老年人群中的常见病和多发病，给社会造成沉

重的经济负担。内蒙古特色蒙药那如三味丸在治疗腰椎间盘突出症等骨关节退变性疾病中取得良好效果，但是

具体的药物作用机制还有待明确。网络药理学是依托于系统生物学发展而来的新兴学科，其系统性、多效性、多

靶点出发分析药物药理作用的特点非常适用于中药、蒙药、藏药等传统复方方剂的药理机制、作用靶点以及相关

通路的研究。本文就近年来网络药理学用于中药、蒙药、藏药的药理机制研究做一综述。
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Abstract: In China, bone and joint degenerative diseases such as lumbar disc herniation have become common and fre-

quently-occurring diseases in the middle-aged and elderly, causing a heavy economic burden to the society. Inner Mongolia

characteristic Mongolian medicine Naru Sanwei Pill has achieved good results in the treatment of bone and joint degenerative

diseases such as lumbar disc herniation, but the specific drug mechanism remains to be determined. Network pharmacology is

a new discipline based on the development of system biology. its systematic, multi-effect and multi- target analysis of the

characteristics of drug pharmacology is very suitable for the study of pharmacological mechanism, action targets and related

pathways of traditional compound prescriptions such as traditional Chinese medicine, Mongolian medicine, Tibetan medicine

and so on. This paper reviews the pharmacological mechanism of network pharmacology in traditional Chinese medicine,

Mongolian medicine and Tibetan medicine in recent years.
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1 骨关节退变性疾病

在我国骨关节退变性疾病已成为中老年人群
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中的多发病和常见病，每年大约有2%的成年患者

因该类型疾病和与之密切相关的疼痛导致残疾[1]。

目前，全球约有6.3亿人患有椎间盘退变[2]等骨关节

退变性疾病。随着患者年龄的增加，人们生活方式

的改变，生活环境的改变，我国的骨关节退变性疾

病发病率逐年上升[3]。据估计，美国每年的社会经

济成本超过1000亿美元是由腰椎间盘突出症等骨

关节退变性病变造成的[4]。椎间盘退变可引起颈椎

病、腰椎间盘突出、腰椎滑脱、腰椎管狭窄等，严重

影响[5]患者的生活质量。下腰痛和下肢感觉及活动

异常通常是脊柱退行性病变的典型症状，根据全球

疾病报道显示，在世界范围内脊柱退行性病变是导

致残疾最常见原因之一，7.3%全球人口因这类疾病

出现腰部与下肢活动受限[6]。

根据目前医疗现状，西医治疗方式多采用保守

或手术治疗，但其结果仅能够缓解症状严重程度，

治疗后复发情况很常见。是否可以运用传统的中、

蒙、藏药等复方制剂来延缓并治疗椎间盘退变等骨

关节退变性疾病，给我们提供了一个新的思路。网

络药理学强大的生物预测、分析能力已经在中、蒙、

藏药等众多的复方制剂治疗骨关节炎、类风湿性关

节炎中得以验证，通过建立疾病与中、蒙、藏等复方

制剂的相互联系，可以系统、深入地说明复方制剂

的药理学机制，为临床用药提供指导依据。

2 网络药理学概念及应用

2.1 网络药理学概念

网络药理学是以网络生物学、药理学、生物信

息学、系统生物学等相关学科为基础的通过搭建和

预测分析生物网络来研究疾病发病机制的一门新

兴学科[7]。由英国邓迪大学的药理学家霍普金斯于

2007年首次提出。网络药理学的目的是了解正常

或异常的细胞生化功能及生物和药物之间的蛋白

质网络相互作用。通过在生物网络中寻找药物靶

点，提高药物疗效[7]，深层次挖掘药物作用的可能药

理机制。网络药理学的范围包括但不限于：（1）网

络建设与交互预测；（2）网络药理学的动力学、优化

与控制；（3）网络药理学分析，包括拓扑分析、网络

稳定性分析等；（4）网络药理学的理论、算法、模型

和软件；（5）影响药物代谢的因素；（6）各种药理网

络和相互作用；（7）网络药理学大数据分析等；（8）

用于搜索靶点和发现药物（包括药用植物等）的网

络方法[8]。从多个角度将药物成分与疾病靶点相结

合，更加系统全面地揭示了药物与疾病之间的相互

作用，为新药物的研发指明了道路。

2.2 网络药理学在玄胡索散（XuanHuSuo XHSP）

治疗骨性关节炎中的应用

玄胡索散是我国传统的中药方剂，广泛应用于

骨性关节炎的治疗，唐[9]等人发现相比于非甾体类

抗炎药的胃肠道副作用，传统中药XHSP在治疗骨

性关节炎中取得良好成效且副作用较小，但是玄胡

索散的药理机制尚未完全阐明。遂利用网络药理

学的方法，根据玄胡索散中发现的四种化合物靶

标、骨性关节炎靶标之间的关系，建立了玄胡索散

的药理网络。并且通过一系列的通路富集分析显

示，骨性关节炎是由炎症的调控，白细胞介素-1β
（interleukin-1β，IL-1β），一氧化氮（nitric oxide，NO）

生物合成等生物调控过程共同参与。唐[9]等人通过

网络药理学方法揭示了玄胡索散中发现的四种中

药成分、相应的复合靶点与骨性关节炎通路系统之

间的联系，拓展了玄胡索散的临床应用，更进一步

明确了玄胡索散治疗骨性关节炎的药理学机制。

2.3 网络药理学在青藤碱治疗类风湿性关节炎中

的应用

近年来越来越多的研究报道中药治疗类风湿

关节炎的成效颇丰，相比于西药较大的毒副作用，

我国传统中药青藤碱以更小的毒副作用以及显著

的疗效越来越受到人们的重视。但是关于青藤碱

治疗类风湿关节炎的具体药理学机制还有待明

确。如何将中药青藤碱与类风湿关节炎联系起来

并对中药中的具体成分进一步解释，这是研究其药

理机制时需要解决的主要难题。郭[10]等人通过网络

图1 文献检索流程图图1.文献检索流程图
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药理学的方法更深入的研究了青藤碱治疗类风湿

关节炎的药理学机制。运用网络药理学方法确认

16个可能的靶点并进行了通路富集分析并验证。

根据通路富集分析结果，揭示了青藤碱治疗类风湿

性关节炎多靶点协同作用的特点，发现这些靶点通

过抑制血管生成、滑膜增生和骨破坏来改善类风湿

性关节炎。进一步明确了青藤碱治疗类风湿性关

节炎的药理学机制，对青藤碱在临床上治疗类风湿

性关节炎提供了更有力的理论依据。

2.4 网络药理学在淫羊藿-白芍治疗腰椎间盘突出

症中的应用

中医认为腰椎间盘突出症是“腰腿痛”“痹症”

等范畴，病因是跌仆闪挫，气血瘀滞，或肾精虚损，

筋骨失养，或寒湿内浸，阻遏经脉等[11]。“淫羊藿-白

芍”为临床治疗腰椎间盘突出症的常用配方中药，

运用“淫羊藿-白芍”治疗腰椎间盘突出症的临床试

验研究表明，其在改善老年患者疼痛、症状、体征等

方面具有显著优势，临床疗效确切，但是具体的药

理学机制有待明确。孙[12]等人应用网络药理学方法

发现IL-6，TNF，AKT1，MAPK1，VEGFA及其介导的

IL-17、TNF信号通路等可能是“淫羊藿-白芍”治疗

腰椎间盘突出症的核心靶点。

最终得出“淫羊藿-白芍”复方制剂对治疗腰椎间

盘突出症具有多途径、多靶点作用的特点。研究发现

淫羊藿-白芍治疗腰椎间盘突出症可能是通过影响炎

症、免疫调节等途径发挥治疗作用，进一步明确了淫

羊藿-白芍治疗腰椎间盘突出症的药理学机制。

诸如此类的研究数不胜数，这些研究均证明了

网络药理学这一方法的可行性巨大，优势明显。在

一篇关于杜仲-续断药对治疗腰椎间盘突出症的作

用机制的研究报道中，李[13]等人通过运用网络药理

学的方法发现杜仲-续断药对中的β-谷甾醇、槲皮

素和山奈酚等有效成分可能通过IL-6、IL-1B、TNF、

MMP3、PTGS2等靶点作用于HIF-1信号通路、TNF

信号通路等信号通路来治疗腰椎间盘突出症；梁[14]

等人运用网络药理学方法多个角度阐明肾着汤治

疗腰椎间盘突出症是通过白细胞介素-6（IL-6）、

FOS、CASP3、EGFR、MAPK8 等靶点作用于细胞凋

亡、MAPK信号通路、p53信号通路、NF-κB信号通

路、PI3K-Akt信号通路、TNF信号通路等通路来发

挥作用。网络药理学利用多层次网络构建药物与

疾病间的联系，从整体角度分析药物的药理机制，

这种整体性、系统性、多样性的特点在用于分析和

研究药物可能作用靶点时，体现出巨大的优势，更

好的分析了中、蒙、藏药物在治疗疾病的具体药理

学机制及作用通路。

作为少数民族地区，在治疗骨关节退变性病变

时，有其独特的疗法，其中蒙药在治疗这些疾病时

发挥了不可替代的作用。在漫长的历史岁月中，形

成了独有的治病理念和传统医药文化，在保护人民

健康方面发挥了巨大的作用[15]。蒙药那如三味丸出

自蒙医经典著作《至高要方》，是临床蒙医药治疗腰

椎间盘突出症的常用药物，其主要由草乌、荜茇及

诃子组成[16]，具有止痛、消肿、杀粘等功效[17]。其中，

草乌为毛茛科植物北乌头的干燥块根，具有治疗关

节炎、强心和止痛等功效[18]。诃子为使君子科植物

诃子的成熟果实，现代药理学研究表明，诃子可用

于治疗哮喘、炎症、神经紊乱和伤口感染等疾病[19]。

荜茇为胡椒科胡椒属 ，荜茇应用比较广泛，除了调

理胃火，祛“巴达干、赫依”以外，还有滋补强壮、祛

痰平喘的功效[20]。相关研究表明，以草乌和诃子为

主要成份的蒙药扎冲十三味丸在临床用来治疗风

湿性疾病时作用显著。黄[21]等人运用网络药理学方

法证实了扎冲十三味丸通过TNF、破骨细胞分化等

信号通路对细胞增殖、凋亡、炎症反应和机体的免

疫调节等过程产生影响而发挥治疗风湿炎症性疾

病。藏药五味麝香丸在临床上被用来治疗类风湿性

关节炎等疾病，其配方中的诃子成分在治疗类风湿

性关节炎时成效显著。文[22]等人运用网络药理学方

法证实了五味麝香丸通过、自杀相关因子（FAS）、白

细胞介素6（IL6）、白细胞介素10（IL10）、自杀相关因

子配体超家族成员6（FASLG）、前列腺素内过氧化物

合酶2（PTGS2）、IL1B等核心靶点来治疗类风湿性关

节炎，为临床提供了更为深刻的理论基础。

大量研究报道蒙药那如三味丸在治疗腰椎间

盘突出症[23]、风湿性关节炎[24]、类风湿性关节炎[25]、膝

关节骨性关节炎等疾病中取得良好效果。但是蒙

药那如三味丸在治疗这些疾病的具体机制尚不清

楚。目前，关于那如三味丸的化学成分、药理作用

机制及临床应用的研究不断出现，但对那如三味丸

发挥作用的具体成分、作用靶点、途径与骨关节退

变性疾病的关系尚缺乏全面系统的分析。通过网

络药理学可以初步筛选纳入三味丸的作用靶点，进

一步探究其药理机制。

3 问题与展望

上述网络药理学的应用，全面展示了其在探究
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药物作用机制中的应用。我们都知道，作为一种复

方制剂，更多的是药物之间相互起作用，但医师在

临床使用复方制剂时，往往只能通过药性综合配伍

进行治疗，但这种方式缺乏客观性与科学性，医师

个人因素影响较大，没有将药物中的具体成分与疾

病相互联系，更没有深入的将药物中的具体成分与

疾病中的基因与蛋白相互联系，缺乏科学依据。所

以到底是药物中的哪些成分、通过什么样的通路来

治疗疾病，亟待解决的问题。

大量的实验表明网络药理学在研究药物药理

机制中发挥了重要的作用。传统的一个基因，一种

药物，一种疾病的范式，限制了新药的开发思路。

然而，许多药物是通过作用于多个靶点而不是单一

靶点发挥作用的[7]。网络药理学的应用在新药开发

领域为我们提供了新的思路。但是对于网络药理

学预测的药物靶点与疾病是否能严丝合缝的一一

对应，以及对于网络药理学预测出的相互重合的基

因及蛋白质精准度还有待确定，这需要更进一步的

实验去验证，从而进一步验证网络药理学这一门新

兴学科的科学性与实用性。
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