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摘　 要　 目的:基于网络药理学和分子对接技术,探讨丹灯通脑软胶囊治疗中风的活性成分和作用机制。 方法:借助中药系统药

理学数据库与分析平台、中国台湾中医药资料库、BATMAN-TCM 数据库以及文献,筛选丹灯通脑软胶囊相关成分,在成分靶点预

测数据库中预测其作用靶点,结合药物与疾病数据库、人类孟德尔遗传综合数据库、治疗靶点数据库和 DisGeNET 数据库中得到

的中风靶点构建网络,通过 STRING 数据库对共同靶点进行蛋白质-蛋白质相互作用(PPI)分析,筛选关键靶点进行基因本体

(GO)功能富集分析和京都基因与基因组百科全书(KEGG)通路富集分析,并利用 Autodock
 

Tools
 

1. 5. 7 软件进行分子对接,预测

核心成分和关键靶点间的结合活性。 结果:共检索到丹灯通脑软胶囊相关成分 161 个,对应靶点 856 个,中风相关靶点 234 个,取
交集得到 86 个共有靶点,构建 PPI 网络并进行拓扑学分析得到 30 个关键靶点,其富集分析得到 2

 

712 个 GO 功能进程和 122 条

KEGG 通路。 分子对接结果显示,核心成分槲皮素、木犀草素可以与核心靶点前列腺素内过氧化物合酶 2、蛋白激酶 B、基质金属

蛋白酶(MMP)9、半胱天冬酶-3 和 MMP2 稳定结合。 结论:本研究预测了丹灯通脑软胶囊可能是通过调节炎症反应,改善糖尿病

并发症中的晚期糖基化终末产物(AGE) -AGE 受体信号通路等途径治疗中风,表明丹灯通脑软胶囊通过多成分介导多靶点、作用

于多通路来治疗中风的复杂机制,为进一步深入研究奠定了基础。
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ABSTRACT　 OBJECTIVE:
 

To
 

probe
 

into
 

the
 

active
 

components
 

and
 

mechanism
 

of
 

Dandeng
 

Tongnao
 

soft
 

capsules
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

stroke
 

based
 

on
 

network
 

pharmacology
 

and
 

molecular
 

docking.
 

METHODS:
 

Based
 

on
 

Traditional
 

Chinese
 

Medicine
 

Systems
 

Pharmacology
 

Database
 

and
 

Analysis
 

Platform,
 

Taiwan
 

Traditional
 

Chinese
 

Medicine
 

database
 

of
  

China,
 

BATMAN-TCM
 

database
 

and
 

literature,
 

the
 

targets
 

were
 

predicted
 

by
 

component
 

target
 

prediction
 

database.
 

The
 

network
 

was
 

constructed
 

by
 

combining
 

stroke
 

targets
 

obtained
 

from
 

DrugBank,
 

On-line
 

Mendelian
 

Inheritance
 

in
 

Man,
 

Therapeutic
 

Target
 

Database
 

and
 

DisGeNET
 

database.
 

Protein-protein
 

interaction
 

(PPI)
 

network
 

of
 

the
 

common
 

targets
 

were
 

analyzed
 

by
 

STRING.
 

Key
 

targets
 

were
 

screened
 

for
 

gene
 

ontology
 

( GO)
 

functional
 

enrichment
 

analysis
 

and
 

Kyoto
 

Encyclopedia
 

of
 

Genes
 

and
 

Genomes
 

(KEGG)
 

pathway
 

enrichment
 

analysis.
 

Autodock
 

Tools
 

1. 5. 7
 

was
 

used
 

for
 

molecular
 

docking
 

to
 

predict
 

the
 

binding
 

activity
 

between
 

core
 

components
 

and
 

key
 

targets.
 

RESULTS:
 

A
 

total
 

of
 

161
 

related
 

components
 

of
 

Dandeng
 

Tongnao
 

soft
 

capsules
 

were
 

retrieved,
 

with
 

856
 

corresponding
 

targets
 

and
 

234
 

apoplexy-related
 

targets,
 

and
 

86
 

common
 

targets
 

were
 

obtained
 

from
 

the
 

intersection.
 

The
 

PPI
 

network
 

was
 

constructed
 

and
 

topological
 

analysis
 

was
 

performed
 

to
 

obtain
 

30
 

key
 

targets.
 

The
 

enrichment
 

analysis
 

showed
 

2
 

712
 

GO
 

processes
 

and
 

122
 

KEGG
 

pathways.
 

Molecular
 

docking
 

results
 

showed
 

that
 

the
 

core
 

components
 

quercetin
 

and
 

luteolin
 

could
 

stably
 

bind
 

to
 

the
 

core
 

targets
 

prostaglandin-endoperoxide
 

synthase
 

2,
 

serine / threonine
 

protein
 

kinase
 

1,
 

matrix
 

metalloproteinase
 

( MMP)
 

9,
 

cysteine
 

asparaginase-3,
 

and
 

MMP2.
 

CONCLUSIONS:
 

This
 

study
 

predicts
 

that
 

Dandeng
 

Tongnao
 

soft
 

capsules
 

might
 

treat
 

stroke
 

by
 

regulating
 

inflammatory
 

response
 

and
 

improving
 

advanced
 

glycated
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end
 

(AGE)
 

products-AGE
 

receptor
 

signaling
 

pathway
 

in
 

diabetes
 

complications,
 

indicating
 

the
 

complex
 

mechanism
 

of
 

Dandeng
 

Tongnao
 

soft
 

capsules
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

stroke
 

by
 

mediating
 

multiple
 

targets
 

through
 

multiple
 

components,
 

laying
 

a
 

foundation
 

for
 

further
 

research.
KEYWORDS　 Dandeng
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　 　 中风是我国临床目前常见的神经系统疾病,具有发病率

高、死亡率高和复发率高的特点[1] 。 西药治疗是中风的传统

治疗方法,但服药周期长、不良反应大是其普遍存在的缺点。
研究发现,中医辨证治疗不仅可以有效改善患者的相关症

状,降低血脂水平,减少对神经功能的损伤,而且在治疗过程

中不会增加不良反应和并发症对患者机体的影响[2-3] 。 丹灯

通脑软胶囊根据彝医验方经现代工艺精制而成,由丹参、灯
盏细辛、川芎和粉葛 4 味中药配伍组成,具有活血化瘀、祛风

通络的功效,在临床上主要被用于治疗瘀血阻络所致中风,
中经络证[4-7] 。 网络药理学依托系统生物学理论,结合基因

组学和网络生物学,将药物靶点网络映射到生物网络中,形
成一个以网络为中心的药物作用视图,使药物的疗效可以在

特定节点和生物网络中反映出来[8] 。 这种靶点干预疾病的

模式与中医学“整体观”的理念不谋而合[9] 。 分子对接技术

是探究受体与药物分子之间的相互作用,并检测其结合方式

及其亲和力的一种理论模拟方法[10] 。 本研究通过网络药理

学与分子对接相结合的方法,筛选并预测药物治疗疾病的潜

在靶点,构建中药活性成分-药物靶点-疾病网络,并对核心成

分与关键靶点进行可视化的分子对接验证,为丹灯通脑软胶

囊治疗中风的潜在机制研究提供了有效的科学依据。

1　 资料与方法
1. 1　 丹灯通脑软胶囊相关成分的收集

在中药系统药理学数据库与分析平台( TCMSP,https: / /
old. tcmsp-e. com / tcmsp. php)、中国台湾中医药资料库( http: / /
tcm. cmu. edu. tw / zh-tw / )、 BATMAN-TCM 数 据 库 ( http: / /
bionet. ncpsb. org. cn / batman-tcm / ) 以及文献[11-14] 中查找 4 味

中药所含 的 成 分; 并 通 过 SwissADME 平 台 ( http: / / www.
swissadme. ch / ),以口服生物利用度 ( OB) ≥ 30% 和类药性

(DL)≥0. 18 为标准筛选相关成分。
1. 2　 丹灯通脑软胶囊相关成分靶点的预测

在 Swiss
 

target
 

prediction 网站 ( http: / / www. swisstarget-
prediction. ch / )中对丹灯通脑软胶囊符合筛选标准的成分进

行靶点预测。
1. 3　 疾病靶点的查找

以“stroke”“ischemic
 

stroke”为关键词,在人类孟德尔遗传

综合数据库( OMIM) ( https: / / www. omim. org / )、DrugBank 数

据库(https: / / go. drugbank. com / )、DisGeNET 数据库( https: / /
www. disgenet. org / ) 和治疗靶点数据库 ( TTD) ( https: / / db.
idrblab. net / ttd / )中进行检索,去除重复值,筛选得到疾病相关

靶点。
1. 4　 成分-预测靶点网络和成分-潜在靶点网络的构建

将信息导入 Cytoscape
 

3. 9. 1 软件,构建丹灯通脑软胶囊

成分-预测靶点网络和丹灯通脑软胶囊防治中风成分-潜在靶

点网络。
1. 5　 蛋白质-蛋白质相互作用(PPI)网络的构建

使用 Venny
 

2. 1. 0 平台 ( https: / / bioinfogp. cnb. csic. es /
tools / venny / )对丹灯通脑软胶囊成分预测靶点与疾病靶点取

交集,得到交集靶点,即丹灯通脑软胶囊治疗中风的潜在靶

点。 将交集靶点的信息输入 STRING 数据库,限定目标物种为

人,并选取置信度>0. 4 的 PPI 关系数据,导入 Cytoscape
 

3. 9. 1
软件建立 PPI 网络。
1. 6　 基因本体(GO)功能富集分析和京都基因与基因组百科

全书(KEGG)通路富集分析

借助 Cytoscape 软件中的 MCODE 插件,以 k-core>2 为标

准筛选 PPI 网络中的关键模块。 使用 R 语言对关键模块中的

靶点进行 GO 功能富集分析和 KEGG 通路富集分析。 通过

Cytoscape
 

3. 9. 1 软件建立丹灯通脑软胶囊预防中风的成分-关
键靶点-核心通路网络图,对该网络上的节点进行度值、介数中

心性和紧密中心性的统计,以中位数为标准值,从中筛选出丹

灯通脑软胶囊预防中风的关键靶点及核心成分。
1. 7　 分子对接

为进一步证明网络药理学的预测结果,在丹灯通脑软胶

囊治疗中风的核心成分-关键靶点-核心通路网络中,对筛选出

来的核心成分分别与关键靶点蛋白进行分子对接验证。 通过

PubChem 数据库(https: / / pubchem. ncbi. nlm. nih. gov / )下载核

心成分的 3D 结构,再使用 Chem3D
 

20. 0 转换成 pdb 格式,借
助 Autodock

 

Tools
 

1. 5. 7 调整配体上能旋转的键和活动键时可

以移动的最少原子量。 在 STRING 网站( https: / / cn. string-db.
org / )录入靶点信息,在得到所需靶点的 PDB 代码之后,从

PDB 网站中下载靶点的 pdb 格式文件,并使用 notepad++软件

对信息进行处理,对 ATOM 之前 TER 之后的内容进行删除处

理。 使用 Autodock
 

Tools
 

1. 5. 7 软件对靶点蛋白加氢去水,统
计格点电荷。 将处理后的配体与受体输入 Autodock

 

Tools
 

1. 5. 7 设置活性口袋值,借助 Autodock
 

Vina 进行分子对接,利
用 PyMol 软件进行结果可视化。

2　 结果
2. 1　 丹灯通脑软胶囊的有效成分查找

筛选得到 4 味中药的 161 个活性成分,主要包括丹参酮

类、丹酚酸类、有机酸类、挥发油类和黄酮类。 其中有 86 个来

自丹参,14 个来自灯盏细辛,43 个来自川芎,18 个来自粉葛,
且丹参、灯盏细辛含共同成分 1 个,丹参、川芎含共同成分

1 个,灯盏细辛、粉葛含共同成分 1 个。
2. 2　 丹灯通脑软胶囊成分-预测靶点网络图的建立

丹灯通脑软胶囊的 161 个有效成分中,有 96 个活性成
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分在 Swiss
 

target
 

prediction 数据库中匹配到靶点基因 856 个。
去除重复靶点信息后构建成分-预测靶点网络,见图 1。 该网

络由 1
 

020 个节点和 4
 

304 条边组成。 靶点由中央的绿色菱

形节点代表,中药的活性成分由外层的橙色六边形节点代

表,A 代表丹参与灯盏细辛的共有成分,B 代表丹参与川芎的

共有成分,C 代表粉葛与灯盏细辛的共有成分。 成分包裹的

蓝色圆形节点代表丹灯通脑软胶囊中的 4 味中药。 节点的

形状越大,度值越高,说明该节点越重要。 其中,度值较高的

6 个节点为前列腺素内过氧化物合酶 2( PTGS2) 、乙酰胆碱

酯酶( ACHE) 、雌激素受体 1( ESR1) 、雄激素受体( AR) 、前
列腺素内过氧化物合酶 1( PTGS1) 和碳酸酐酶 2( CA2) ,是
成分-预测靶点网络中度值>40 的靶点。

图 1　 丹灯通脑软胶囊成分-预测靶点网络图

2. 3　 丹灯通脑软胶囊治疗中风成分-潜在靶点网络的构建

筛选获得中风疾病相关靶点 234 个。 使用韦恩图比较丹

灯通脑软胶囊相关成分靶点与中风靶点间的关系,取交集得

到 86 个共有靶点,作为丹灯通脑软胶囊防治中风的潜在靶

点。 丹灯通脑软胶囊防治中风的成分-潜在靶点网络见图 2。
该网络由 207 个节点,789 条边构成。 中央的蓝色三角形靶

点代表疾病,外围的橙色六边形节点代表交集靶点,最外层

的绿色 V 形节点代表成分。 边表示疾病与靶点之间和成分

与靶点之间的联系,节点的大小和度值成正比。 围绕在疾病

周围的 6 个节点环为 PTGS2、PTGS1、胆碱能受体毒蕈碱 3
( CHRM3) 、胆碱能受体毒蕈碱 2 ( CHRM2) 、肾上腺素受体

α1A( ADRA1A)和基质金属蛋白酶( MMP) 9,是度值> 20 的

靶点。
2. 4　 丹灯通脑软胶囊靶点 PPI 网络的构建

交集靶点 PPI 关系网络关键靶点筛选见图 3,该网络图共

有 83 个节点,574 条边。 使用 Cytoscape 软件中的 MCODE 插

件识别 PPI 网络中的关键模块,得到 30 个靶点作为丹灯通脑

软胶囊治疗中风的关键靶点。
2. 5　 关键靶点的 GO、KEGG 富集分析

2. 5. 1　 GO 功能富集分析:生物过程( BP)共得到 2
 

446 个条

图 2　 丹灯通脑软胶囊防治中风成分-潜在靶点网络图

目,主要集中在细胞增殖、化学刺激和炎症反应等方面;细胞组

成(CC)得到 73 个条目,主要集中在膜筏、膜微区、质膜和细胞

表层等部分;分子功能(MF)富集到 193 个条目,主要集中于信
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图 3　 交集靶点 PPI 关系网络关键靶点筛选

号受体结合、酶的结合、血红素结合、四吡咯结合和蛋白质结合

等阶段,见图 4。
2. 5. 2 　 KEGG 通路富集分析:KEGG 通路富集分析共得到

122 个条目,主要集中在糖尿病并发症中的晚期糖基化终末

产物( AGE) -AGE 受体( RAGE) 信号通路、恶性肿瘤的途径、
卡波氏肉瘤相关疱疹病毒( KSHV)感染、流体剪切应力与动

脉粥样硬化、 恶性肿瘤中的蛋白多糖通路和核因子 κB
( NF-κB)信号通路,见图 4。

A. GO-BP;B. GO-CC;C. GO-MF;D. KEGG。

图 4　 丹灯通脑软胶囊治疗中风关键靶点的 GO 及 KEGG 分析

2. 6　 丹灯通脑软胶囊治疗中风成分-关键靶点-核心通路网络

的构建

选取 KEGG 富集分析结果中 P 值从小到大排序居前

10 位的通路作为核心通路,利用 Cytoscape 软件的“ Merge”工

具,绘制丹灯通脑软胶囊防治中风的成分-关键靶点-核心通

路网络图,见图 5。 该网络图由 159 个节点,473 条边组成,关
键靶点用中央的绿色圆形节点代表,成分用外围的三角形橙

色节点代表,核心通路用最外层的蓝色正方形节点来代表,
边表示成分与靶点间和靶点与通路间的联系,节点大小与度

值成正比。
　 　 根据度值、介数中心性及紧密中心性筛选关键靶点,分别

为 PTGS2、PTGS1、蛋白激酶 B ( Akt1)、MMP9、半胱天冬酶-3
(CASP3)、MMP2、肿瘤坏死因子( TNF)、细胞周期蛋白 D1、肿
瘤蛋白 P53、NF-κB 抑制剂 α( NF-κBIA)和 Janus 激酶 2;根据

度值、介数中心性及紧密中心性选取核心成分,分别为 XX5
(quercetin)、XX4( luteolin)和 DS45( luteolin),见表 1。 按照与

核心通路的关联度,确定 PTGS2、Akt1、MMP9、CASP3 和 MMP2
为关键靶点,见图 6。
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图 5　 丹灯通脑软胶囊防治中风的成分-关键靶

点-核心通路网络图

表 1　 丹灯通脑软胶囊核心成分

Tab
 

1　 Core
 

components
 

of
 

Dandeng
 

Tongnao
 

Soft
 

Capsule
编号 CAS 成分 结构 来源

XX5 117-39-5 槲皮素(quercetin) 灯盏细辛

XX4 491-70-3 木犀草素(luteolin) 灯盏细辛

DS45 117-39-5 木犀草素(luteolin) 丹参

图 6　 丹灯通脑软胶囊治疗中风的核心成分-关键

靶点-核心通路网络图

2. 7　 分子对接

取丹灯通脑软胶囊治疗中风的成分-关键靶点-核心通路

网络中的核心节点,使用 Autodock
 

Vina,对核心成分 XX5、XX4
和 DS45 与关键靶点 PTGS2、Akt1、MMP9、CASP3 和 MMP2 分别

进行分子对接,整理得到对接结果,见表 2。 结合能(kJ / mol)代

表了受体与配体之间的结合力,结合能<-20. 9
 

kJ / mol,说明核

心成分与关键靶点之间的亲和力较强,结合稳定。 利用 PyMol
软件对结果进行可视化,见图 7,提示核心成分可能通过作用

于关键靶点从而发挥其治疗作用。
表 2　 分子对接结果

编号 蛋白名称 PDB 号 蛋白结构 3D 图 测试化合物名称 结合能 / (kJ / mol)

1 PTGS2 5f19 槲皮素
木犀草素

-40. 2
-40. 2

2 Akt1 3o96 槲皮素
木犀草素

-40. 6
-41. 0

3 MMP9 1l6j 槲皮素
木犀草素

-41. 4
-41. 9

4 CASP3 1l30 槲皮素
木犀草素

-33. 5
-33. 5

5 MMP2 1gen 槲皮素
木犀草素

-37. 7
-37. 7

A. PTGS2-槲皮素;B. PTGS2-木犀草素;C. Akt1-槲皮素;D. Akt1-木犀

草素;E. MMP9-槲皮素;F. MMP9-木犀草素;G. CASP3-槲皮素;
H. CASP3-木犀草素;I. MMP2-槲皮素;J. MMP2-木犀草素。

图 7　 丹灯通脑软胶囊治疗中风的核心成分与关键靶点

分子对接最优构象
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3　 讨论
中风为中医学病名,可对应西医学的脑卒中、脑血管意

外,是一种急性脑血管疾病。 其特征是进入脑组织的血流量

骤然减少,从而导致中枢神经系统严重损伤甚至丧失。 临床

上依据病变血管的不同病理特征,分为缺血性中风和出血性

中风。 缺血性中风是血流的中断或减少,供血异常导致的脑

缺血性血管病变;出血性中风是由于脑血管破裂出血导致的

脑血管病变。 世界卫生组织公报指出,脑血管意外是第二大

致死原因,也是第三大致残原因[15-16] 。 近年来,中风成为我

国首要死亡原因,很大程度上增加了人们的经济负担[17-18] 。
在各种诱发中风的危险因素中,年龄、遗传因素及高血压、心
脏病、糖尿病、血脂异常、吸烟、饮酒、颈动脉狭窄和肥胖等与

中风的发病尤为相关。 目前,临床上用于预防中风的传统药

物包括抗血小板药,他汀类药物,以及活血化瘀、改善循环和

营养神经的药物。
中医理论认为,中风多由内伤头痛积损、劳欲过重、情志不

遂、饮食失节或外邪侵袭等导致,引起脏腑阴阳失调,经脉气血

逆乱,肝阳暴涨,内风旋动,夹痰夹火,横窜经脉,蒙蔽神窍,从
而发生猝然昏仆、半身不遂等诸症[19] 。 流行病学研究结果表

明,血压水平与中风的死亡率密切相关,即血压越高,中风的风

险越大。 糖尿病、高脂血症的治疗和控制能够有效降低中风的

死亡率[20-22] 。
丹灯通脑软胶囊是治疗缺血性中风的上市中成药,由丹

参、灯盏细辛、川芎、粉葛组成,用于瘀血阻络所致中风,中经络

证。 本研究通过数据库和文献检索获取丹灯通脑软胶囊中所

含的有效成分及相关靶点,利用 PPI 网络推测丹灯通脑软胶囊

治疗中风的潜在靶点,利用 R 语言对筛选出的 30 个关键靶点

进行 GO 功能富集分析和 KEGG 通路富集分析,绘制丹灯通脑

软胶囊治疗中风的核心成分-关键靶点-核心通路网络图。 根

据网络拓扑分析结果,得出槲皮素、木犀草素可以介导网络中

的多个靶点,其中 PTGS2、Akt1、MMP9、CASP3 和 MMP2 可能

是丹灯通脑软胶囊作用于中风的关键靶点。 分别对槲皮素、木
犀草素与 PTGS2、Akt1、MMP9、CASP3、MMP2 进行分子对接验

证其结合能,对接结果显示,成分与靶点结合较稳定,发生作用

的可能性较大。 对活性成分靶点网络图分析发现,槲皮素、木
犀草素可能是丹灯通脑软胶囊在中风的治疗中发挥作用的主

要物质。 槲皮素作为植物中广泛存在的生物活性类黄酮,有抗

炎、抗高血压、抗动脉粥样硬化和扩张血管等多种药理作用。
研究发现,槲皮素能够抑制炎症细胞因子的产生、减少环氧合

酶和脂氧合酶的表达,从而发挥抗炎和抗氧化的作用[23-24] ;槲
皮素在动脉上表现出重要的血管松弛性,有助于降低血压,并
防止心脏肥大的发生[25] 。 木犀草素作为黄酮类化合物,具有

抑制促炎因子表达和体内外保护氧化应激损伤等多种药理活

性。 研究发现,木犀草素可以抑制肥大细胞、胶质细胞和神经

元的激活,具有神经保护作用,可以单独或与其他抗炎药联合

治疗,以抑制或预防中风相关的神经炎症反应、神经元死亡和

认知功能下降[26] 。 从 PPI 关系网络的研究结果对关键靶点进

一步分析,PTGS2 是前列腺素生物合成中的关键酶,是炎症反

应因子的下游因子之一,其活性产物(如前列环素)参与了包

括炎症反应、疼痛和内皮抗血栓等过程,能参与介导脑缺血后

的炎症反应[27] 。 Akt1 调节许多过程,包括代谢,增殖,细胞存

活、生长和血管生成等[28-30] 。 Akt 通过介导胰岛素诱导的葡萄

糖转运蛋白向细胞表面的易位来调节葡萄糖摄取,Akt 还通过

磷酸化“Ser-21”处的糖原合酶激酶( GSK) 3A 和“ Ser-9” 处的

GSK3B 来调节糖原形式的葡萄糖的储存,从而抑制其激酶活

性。 MMP9 和 MMP2 是缺血性中风后血-脑脊液屏障破坏的机

制之一,抑制 MMP9 表达对中风的预后是有益的[31-32] 。 CASP3
是诱发神经系统坏死的蛋白酶,能诱发神经元坏死,参与细胞

凋亡和炎症信号通路[33] 。
KEGG 通路富集分析结果显示,糖尿病并发症中的 AGE-

RAGE 信号通路、流体剪切应力与动脉粥样硬化通路以及

NF-κB 信号通路可能是丹灯通脑软胶囊治疗中风的主要调节

通路。 AGE-RAGE 信号通路的传导能够引发多种细胞内信号

通路的激活,如 NF-κB 通路的激活。 NF-κB 可促进促炎细胞

因子以及多种动脉粥样硬化相关基因的表达。
综上所述,本研究通过网络药理学方法及分子对接技术,

系统探讨了丹灯通脑软胶囊对于中风多成分、多靶点、多通路

的作用机制,为深入开展丹灯通脑软胶囊治疗中风的临床相关

研究奠定了基础。
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