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川芎对神经系统疾病的作用机制研究
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　　摘要：川芎作为我国传统药材，药用历史悠久，其可活血、行气、祛风、止痛等，是中医常用的活血化瘀中药材。神经
系统疾病的发病机制复杂，症状缠绵，严重影响患者的健康和生活质量。现代药理研究发现川芎及其有效成分挥发油、

生物碱等具有改善血管内皮功能、降血压，抗氧自由基、抗炎，抗脑缺血、保护神经等多方面的药理作用，多靶点药理作

用，其中抑制神经元凋亡、抗氧化、抑制神经细胞炎症、保护神经元等作用对中枢神经系统疾病具有良好的防治功效。通

过阐述川芎对缺血性卒中（ｉｓｃｈｅｍｉｃｓｔｒｏｋｅ，ＩＳ）、偏头痛（Ｍｉｇｒａｉｎｅ）、阿尔茨海默病（Ａｌｚｈｅｉｍｅｒ′ｓｄｉｓｅａｓｅ，ＡＤ）、癫痫（Ｅｐｉｌｅｐ
ｓｙ）治疗的研究进行总结，以期为川芎在中枢神经系统疾病的临床应用和基础研究提供科学依据。
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作者简介：严少博（１９９２－），男，河北石家庄人，主治中医师，硕士，研
究方向：中医药防治脑病。

通讯作者：裴林（１９６１－），男，河北石家庄人，教授，博士研究生导师，
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　　川芎（ＬｉｇｕｓｔｉｃｕｍｃｈｕａｎｘｉｏｎｇＨｏｒｔ）性温，味辛，归于肝、胆、
心包经，属于伞形科藁本属植物川芎的根茎，其具有活血行气、

祛风止痛等作用，具备较高的药物应用价值，是当下广泛使用

的名贵药材之一，始载于《神农本草经》［１］。除了目前研究最

多的化学成分挥发油、生物碱外，其主要的成分还包括苯酞类、

萜烯类、有机酸及其酯、多糖等多种类型的化学成分［２－３］。现

代药理学研究发现，川芎及其有效成分可以通过多靶点、多途

径而发挥多重药理作用，包括抗血小板聚集、降低血压、抗动脉

粥样硬化、减少细胞凋亡、抗凝血、抗抑郁、保护血管内皮细胞、

营养神经等［４］。本研究就川芎及其有效成分对缺血性卒中、

偏头痛、阿尔茨海默病、癫痫治疗的药理作用进行阐述，以期为

川芎在临床治疗神经系统疾病的应用提供科学依据。

１　缺血性卒中
缺血性脑卒中是由于脑血管堵塞造成大脑缺血、缺氧而引

起脑损伤的常见中枢性神经系统疾病，因其具有高发病率、高

致残率、高病死率、高复发率、高经济负担的特点而备受关注，

其具体发病原因复杂，病理机制尚不完全明确［５－６］。脑卒中是

我国第一的致死病因，每５位死亡者中至少有１人死于脑卒
中，并且患病率呈逐年递增趋势［７］。有学者研究总结中医治
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疗缺血性脑卒中的用药规律发现，川芎位居首位的高频常用药

材，其中置信度第３位的药对为红花－川芎［８］。川芎可以通过

抗氧化应激、调节神经炎症、抑制细胞凋亡等作用对缺血性卒

中进行防治。

１．１　抗氧化应激　氧化应激损伤是急性缺血性脑卒中组织损
伤的重要原因，各种类型的脑卒中损伤后都会导致自由基的生

成增加。有研究表明，缺血性脑卒中会引起脑组织中自由基的

产生和抗氧化之间的平衡被打破，继而引起严重的氧化应激反

应［９］。氧化应激的核心关键在于细胞呼吸和代谢过程中产生

活性氧（ｒｏｂｏｔｏｐｅｒａｔｉｎｇｓｙｓｔｅｍ，ＲＯＳ），在脑卒中发生后，由于缺
血缺氧导致细胞能量代谢发生障碍，ＲＯＳ过度产生，引起一系
列级联反应，从而导致血管的通透性增加，发生脑组织水肿坏

死［９－１１］。川芎嗪作为川芎的特征性生物碱化合物可以维持大

鼠脑组织内氧化和抗氧化之间的平衡，降低活性氧产生，清除

氧自由基，减轻氧化应激反应，从而改善由脑缺血引起的再灌

注损伤［１２］。丙二醛（ｍａｌｏｎａｌｄｅｈｙｄｅ，ＭＤＡ）、超氧化歧化酶（ｓｕ
ｐｅｒｏｘｉｄｅｄｉｓｍｕｔａｓｅ，ＳＯＤ）及过氧化氢酶（ｃａｔａｌａｓｅ，ＣＡＴ）是氧化
应激的重要指标，ＭＤＡ是体内的氧化物，ＳＯＤ则为抗氧化物，
两者分别发挥损伤脑细胞和保护脑细胞的不同作用，正常情况

下，机体内的ＲＯＳ会被ＣＡＴ、ＳＯＤ清除，而脑卒中时 ＳＯＤ、ＣＡＴ
的产生迅速减少，使交感神经发生兴奋，导致机体释放出大量

的氧自由基，致使氧化物 ＭＤＡ出现大幅增加，无法及时发挥
清除过量活性氧的作用而ＭＤＡ的过量蓄积会让蛋白质、核酸
等生物大分子发生交聚联合，改变细胞膜原有结构功能，损伤

脑细胞和组织，使脑细胞损伤坏死［１３－１５］。有研究者发现川芎

嗪可以使缺血大鼠模型的脑星形胶质细胞氧化损伤相关指标

ＣＡＴ、ＳＯＤ活性上升，发挥抗氧化应激反应，从而有效减少大鼠
星形胶质细胞的氧化应激损伤［１６］。还有研究者通过藁本内酯

（ｌｉｇｕｓｔｉｌｉｄｅ，ＬＩＧ）干预缺血小鼠模型，发现 ＬＩＧ不仅可以明显
降低小鼠缺血脑组织中的ＭＤＡ水平，还可以提高其缺血脑组
织抗氧化酶谷胱甘肽过氧化物酶（Ｇｌｕｔａｔｈｉｏｎｅｐｅｒｏｘｉｄａｓｅ，
ＧＳＨ－Ｐｘ）和ＳＯＤ活性而改善氧化应激导致的脑缺血［１７］。另

有研究利用网络药理学和分子对接技术，并结合体外实验发现

川芎当中的活性成分藁本内酯、阿魏酸、川芎哚均有抗氧化应

激作用，川芎能通过作用于血管内皮生长因子 Ａ（Ｖａｓｃｕｌａｒｅｎ
ｄｏｔｈｅｌｉａｌｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒＡ，ＶＥＧＦＡ）、前列腺素内环氧化物合成酶
（Ｐｒｏｓｔａｇｌａｎｄｉｎｃｙｃｌｏｏｘｙｇｅｎａｓｅｓｙｎｔｈａｓｅ，ＰＴＧＳ２）、雌激素受体 １
（Ｅｓｔｒｏｇｅｎｒｅｃｅｐｔｏｒ１，ＥＳＲ１）等信号通路而改善氧化应激反应发
挥出治疗缺血性脑卒中的作用［１８］。以上研究表明川芎及其有

效成分可以通过提升 ＣＡＴ、ＳＯＤ活性，降低 ＭＤＡ水平，影响
ＶＥＧＦＡ、ＰＴＧＳ２、ＥＳＲ１信号通路，而发挥出抗氧化应激反应，保
护脑组织，减轻脑损伤。

１．２　抗炎　炎症反应是缺血性脑卒中的发病特征之一，其与
缺血性脑损伤的发生和发展密切相关，缺血性卒中发生前后，

炎症相关通路促使分泌大量的炎症因子，炎症反应的主要调节

分子，如肿瘤坏死因子－α（ｔｕｍｏｒｎｅｃｒｏｓｉｓｆａｃｔｏｒ－α，ＴＮＦ－α）、
白细胞介素（ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ－１β，ＩＬ－１β）、白细胞介素 －６（ｉｎｔｅｒ
ｌｅｕｋｉｎ－６，ＩＬ－６）等炎症因子发生明显变化［１９－２０］，炎症因子透

过血脑屏障而渗透进入到大脑内部的血液循环，引起脑内免疫

细胞和神经元应答，从而发生神经元凋亡。ＴＮＦ－α是在卒中

发生后最早出现的细胞因子之一，其在卒中炎症急性期主要通

过促使小胶质细胞和星形胶质细胞的活化并加速巨噬细胞的

吞噬及其细胞毒性作用来实现促炎作用，同时ＴＮＦ－α还可以
刺激ＩＬ－１、ＩＬ－６的产生并诱导基质金属蛋白酶（ｍａｔｒｉｘｍｅｔａｌ
ｌｏｐｒｏｔｅａｓｅｓ，ＭＭＰ）的转录来加重炎症发展［２０］。ＩＬ－１β作为一
种重要的促炎细胞因子，在ＩＳ发生后能够活化小胶质细胞，并
激活核因子－κＢ（ｎｕｃｌｅａｒｆａｃｔｏｒｋａｐｐａ－Ｂ，ＮＦ－κＢ），增加相关
神经毒性物质基因的表达，加剧炎症反应，而导致发生继发性

脑损伤［２１－２２］。ＩＬ－６能促进血浆纤维蛋白原合成的上调，并
激活血小板生成素，以此促进血液凝固，引发血栓聚集，损伤血

管内皮细胞，增加局部氧自由基，从而破坏血脑屏障，降低脑部

组织灌注量，加重脑组织细胞缺血、缺氧，诱发缺血性脑卒中的

发生，还会黏附在脑缺血部位，加重脑水肿及出血后损伤，此外

ＩＬ－６还能使白细胞堵塞脑血管，导致脑梗死缺血再灌注微血
管循环障碍，并减少脑部灌注量，加重脑梗死［２３－２４］。有研究通

过对卒中大鼠模型脑内炎症因子用川芎进行干预，发现川芎可

以使大鼠脑内ＴＮＦ－α，ＩＬ－１β，ＩＬ－６等炎症因子水平均明显
下降，并与柴胡组成药对可以减轻炎症损伤，抑制脑内炎症反

应，改善卒中症状［２５］。２，３，５，６－四甲基吡嗪作为川芎的主要
化学活性成分，能够显著降低 ＴＮＦ－α、ＩＬ－１β和 ＩＬ－６等炎
性因子的水平，激活沉默信息调节因子１（ｓｉｌｅｎｔｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎｒｅｇ
ｕｌａｔｏｒ１，ＳＩＲＴ１）和抑制核因子 ＮＦ－κＢ和活化而减轻神经炎
症［２６］。还有学者发现川芎多糖能通过降低 ＴＮＦ－α、ＩＬ－６、
ＩＬ－１β等促炎因子释放，抑制炎性反应，改善缺血损伤，改善
脑缺血后功能障碍［２７］。

在缺血性卒中相关炎症机制中，磷脂酰肌醇３－激酶／丝
氨酸－苏氨酸蛋白激酶蛋白（ｐｈｏｓｐｈａｔｅｉ－ｄｙｌｉｎｏｓｉｔｏｌ３ｋｉｎａｓｅ／
Ｓｅｒｉｎｅｔｈｒｅｏｎｉｎｅｐｒｏｔｅｉｎｋｉｎａｓｅｐｒｏｔｅｉｎ，ＰＩ３Ｋ／ＡＫＴ）信号通路、
ＮＦ－κＢ信号通路和丝裂原活化蛋白激酶（ｍｉｔｏｇｅｎ－ａｃｔｉｖａｔｅｄ
ｐｒｏｔｅｉｎｋｉｎａｓｅ，ＭＡＰＫ）通路被广泛熟知。ＰＩ３Ｋ是细胞中的关键
信号传递因子，ＡＫＴ是 ＰＩ３Ｋ下游重要的靶激酶，通过活化
ＡＫＴ能够进一步激活ＴＮＦ－α、ＩＬ－１β、ＮＦ－κＢ、核因子 Ｅ２相
关因子２（ｎｕｃｌｅａｒｆａｃｔｏｒｅ２－ｒｅｌａｔｅｄｆａｃｔｏｒ２，Ｎｒｆ２）等参与脑缺血
再灌注损伤（ｉｓｃｈｅｍｉａｒｅｐｅｒｆｕｓｉｏｎｉｎｊｕｒｙ，ＣＩＲＩ）的发生与发展。
ＣＩＲＩ后，相关氧化产物可激活炎症信号通路能够促进小胶质
细胞、星形胶质细胞激活并释放炎症因子，从而加重脑组织水

肿，而伴随着致炎症因子不断透过血脑屏障，最终导致脑部炎

症反 应 加 重［２８］。有 研 究 通 过 利 用 洋 川 芎 内 酯 Ｈ
（Ｓｅｎｋｙｕｎｏｌｉｄｅ－Ｈ，ＳＥＨ）对大脑中动脉闭塞再灌注（ＭＣＡＯ／Ｒ）
小鼠模型灌胃治疗，同时利用网络药理学来验证 ＳＥＨ干预保
护脑Ｉ／Ｒ损伤的作用机制，发现ＳＥＨ可以使小鼠脑内ＮＦ－κＢ
蛋白表达随着再灌注时间延长而减少，能够显著提高磷脂酰肌

醇３激酶（ＰＩ３Ｋ）之亚基ｐ８５（ｐ－ＰＩ３Ｋｐ８５）／ＰＩ３Ｋ及ＡＫＴ蛋白
水平比值，表明ＳＥＨ可以通过影响 ＰＩ３Ｋ／ＡＫＴ信号通路，抑制
炎症反应发挥保护脑缺血再灌注损伤的作用［２９］。

ＮＦ－κＢ是一种转录调节因子，通常被认为是体内炎症过
程的“中心枢纽”，当脑组织出现缺血、缺氧会产生过量 ＲＯＳ而
导致神经炎症，以及释放炎症因子来刺激细胞，ＩκＢ激酶家族
（ＩｋａｐｐａＢｋｉｎａｓｅｓ，ＩＫＫｓ）激活核因子κＢ抑制蛋白（ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｏｆ
ＮＦ－κＢ，ＩκＢ），导致 ＩκＢ泛素化及磷酸化，ＮＦ－κＢ与 ＩκＢ解
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离，从而使ＮＦ－κＢ被转入细胞核并加速促炎因子表达，导致
缺血后炎症反应的发生，释放超量的ＴＮＦ－α、ＩＬ－６等促炎因
子，而产生的ＴＮＦ－α、ＩＬ－６等促炎因子又可以进一步激活更
多ＮＦ－κＢ的表达，由此进一步加剧神经功能损伤［３０］。研究

发现，川芎提取物中的黄酮类化合物槲皮素能够通过下调核因

子κＢ抑制物激酶α／肿瘤组织中核转录因子－ｋａｐｐａＢｐ６５（ｎｕ
ｃｌｅａｒｆａｃｔｏｒｋａｐｐａＢ－ｉｎｄｕｃｉｎｇｋｉｎａｓｅα，ＩＫＫα／ｎｕｃｌｅａｒｔｒａｎｓｃｒｉｐ
ｔｉｏｎｆａｃｔｏｒ－ｐ６５，ＮＦ－ΚＢｐ６５）信号通路，减少炎症相关因子
ＴＮＦ－α、白介素－８（ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ－８，ＩＬ－８）等的表达水平而对
神经性炎症产生抑制作用，减缓脑缺血炎症反应［３１］，表明川芎

能够影响ＮＦ－κＢ信号转导通路，减轻炎症反应，改善脑缺血。
另外，ＭＡＰＫ信号通路在炎症介导的缺血性损伤中发挥重要作
用，当脑卒中发生时ｐ３８丝裂原活化蛋白激酶（ｐ３８ｍｉｔｏｇｅｎａｃ
ｔｉｖａｔｅｄｐｒｏｔｅｉｎｋｉｎａｓｅｓ，ｐ３８ＭＡＰＫ）通路被激活，诱发ＮＦ－κＢ活
化而移动至细胞核，促使炎症因子的表达增加，由此介导并加

剧炎症反应，而加重脑损伤［３２］。有研究报道，ＳＥＨ能够通过影
响 ＲＯＳ介导的 ＭＡＰＫ信号通路，抑制核因子ＮＦ－κＢ和
ｐ３８ＭＡＰＫ的活性，调节 ｃ－Ｊｕｎ氨基末端激酶（ｃ－Ｊｕｎｎ－ｔｅｒ
ｍｉｎａｌｋｉｎａｓｅ，ＪＮＫ）／天冬氨酸蛋白水解酶 －３（Ｃａｓｐａｓｅ－３）
（ＪＮＫ／Ｃａｓｐａｓｅ－３）信号转导部分而发挥抗脑缺血、保护神经的
作用［３３］。以上研究表明川芎及有效成分可以降低炎症因子

ＴＮＦ－α、ＩＬ－１β、ＩＬ－６的水平，调节 ＰＩ３Ｋ／ＡＫＴ、ＮＦ－κＢ、
ＭＡＰＫ信号通路来发挥出抑制神经炎症，改善脑缺血作用。
１．３　调控细胞自噬　细胞自噬与ＩＳ的发病紧密相关，在其中
有着重要作用，自噬作为细胞自身的一种防御和应激调节过

程，是一种程序性死亡，适度自噬能促进细胞存活，但当脑组织

发生缺血、缺氧时，会过度激活细胞自噬而导致细胞质蛋白、重

要细胞器或细胞核被吞噬包裹降解，引发神经元细胞自噬性的

死亡［３３］。有研究通过采用腹腔注射川芎嗪（Ｌｉｇｕｓｔｒａｚｉｎｅ，
ＴＭＰ）干预的方法发现，ＴＭＰ可以通过降低新生大鼠缺氧缺血
性脑病模型中 ＰＴＥＮ诱导激酶 １（ＰＴＥＮ－ｉｎｄｕｃｅｄｋｉｎａｓｅ１，
ＰＩＮＫ１）、泛素连接酶（ｕｂｉｑｕｉｔｉｎｌｉｇａｓｅ，Ｐａｒｋｉｎ）、自噬效应蛋白
（Ａｕｔｏｐｈａｇｉｃｅｆｆｅｃｔｏｒｐｒｏｔｅｉｎ，Ｂｅｃｌｉｎ１）、微管相关蛋白轻链（Ｍｉ
ｃｒｏｔｕｂｕｌｅａｓｓｏｃｉａｔｅｄｐｒｏｔｅｉｎｌｉｇｈｔｃｈａｉｎ，ＬＣ３）蛋白表达，增加Ｐ６２
蛋白表达，从而抑制ＰＩＮＫ１／Ｐａｒｋｉｎ介导的自噬，达到减轻大鼠
缺氧缺血性脑损伤的作用［３４］。还有研究发现，阿魏酸（ｆｅｒｕｌｉｃ
ａｃｉｄ，ＦＡ）可以使脂多糖（Ｌｉｐｏｐｏｌｙｓａｃｃｈａｒｉｄｅ，ＬＰＳ）诱导的 ＢＶ２
细胞自噬蛋白ＬＣ３表达降低、ｐ６２蛋白表达升高，以此表明阿
魏酸可以影响细胞自噬通路蛋白，调控细胞自噬改善神经炎

症［３５］。另有研究通过建立糖氧剥夺模拟体内低灌注损伤脑微

血管细胞模型，应用自噬激动剂雷帕霉素（ｒａｐａｍｙｃｉｎ，Ｒａｐａ）与
自噬抑制剂３－甲基腺嘌呤（３－ｍｅｔｈｙｌａｄｅｎｉｎｅ，３－ＭＡ）和氯喹
（ｃｈｌｏｒｏｑｕｉｎｅ，ＣＱ）来观察细胞中线粒体自噬，发现 ＦＡ可以增
加自噬相关蛋白ＬＣ３－Ⅱ表达水平，诱导线粒体自噬保护引起
的脑微血管内皮细胞（ＢｒａｉｎＭｉｃｒｏｖａｓｃｕｌａｒＥｎｄｏｔｈｅｌｉａｌＣｅｌｌｓ，
ＢＭＥＣ）细胞损伤，表明阿魏酸能调控细胞自噬，改善缺血缺氧
水平［３６］。以上研究表明，川芎提取物川芎嗪、阿魏酸可以通过

调控细胞自噬，发挥抗缺血性卒中的作用。

２　偏头痛
偏头痛作为一种复杂、慢性阵发性的神经系统疾病，目前

的发病原因尚不明确，主要以发作性、中重度、搏动样的偏侧头

痛为临床表现，是世界第二大残疾性疾病［３７－３８］。偏头痛的病

理机制目前尚未明确，当下较为成熟主流的观点包括血管学

说、神经元学说、中枢敏感化、多巴胺能系统相关基因学说、三

叉神经血管反射学说、炎症介质机制等［３９］。目前以川芎为主

的中药对配伍复方如川芎－天麻、川芎－白芷、川芎－白芍、川
芎－当归等在治疗偏头痛方面已经证实有明显的疗效［４０］。川

芎可通过减轻炎症反应、降低氧化应激反应、调节神经递质、保

护神经营养因子等，来达到防治偏头痛的作用。

２．１　抑制神经炎性，减轻炎症反应　偏头痛疼痛的产生与体
内发生神经炎症反应密切相关。偏头痛的发生发展与 ＮＦ－
κＢ、ＭＡＰＫ信号通路的激活及 ＴＮＦ－α、白细胞介素（ｉｎｔｅｒｌｅｕ
ｋｉｎ，ＩＬ）等炎症细胞因子分泌增加密切相关［４１－４２］。ＮＦ－κＢ
信号通路作为偏头痛的关键激活途径，ＮＦ－κＢ激活能调控下
游炎性信号通路，促进大量炎性细胞因子 ＩＬ－１β、ＴＮＦ－α、
ＮＦ－κＢ等释放，这些促炎因子沿着三叉神经传导系统上传至
大脑皮层，从而产生致炎和致痛作用，因而介导偏头痛神经炎

症发生［４３］。ＭＡＰＫ作为细胞介导胞外信号到细胞内反应的重
要信号系统，主要包括细胞外调节蛋白激酶 （Ｅｘｔｒａｃｅｌｌｕｌａｒ－
ｒｅｇｕｌａｔｅｄｋｉｎａｓｅ，ＥＲＫ）、ｃ－Ｊｕｎ氨基末端激酶 （ＪＮＫ）和
ｐ３８ＭＡＰＫ，３条并行的 ＭＡＰＫ信号通路［４４］。ＭＡＰＫ信号传导
通路能被其上游促炎因子 ＴＮＦ－α、ＩＬ－１β等刺激，使 ｐ－
ＥＲＫ１／２、ｐ－ｐ３８及 ｐ－ＪＮＫ的表达上升，从而激活 ＭＡＰＫ通
路，促进体三叉神经节细胞降钙素基因相关肽（Ｃａｌｃｉｔｏｎｉｎｇｅｎｅ
ｒｅｌａｔｅｄｐｅｐｔｉｄｅ，ＣＧＰＲ）的释放诱发偏头痛［４５－４６］。川芎中的化

学成分阿魏酸可以调控ＮＦ－κＢ信号通路和ＭＡＰＫ信号通路，
抑制ＭＡＰＫ和ＮＦ－κＢ通路中（ＴＮＦ－α、ＩＬ－１β等）多种炎性
介质的表达来发挥抗炎作用，减轻偏头痛的症状［４７－４８］。凌靖

等［４９］通过川芎挥发油对缺血大鼠模型进行处理，发现川芎挥

发油可以有效降低大鼠脑组织 ＴＮＦ－α、ＩＬ－１β水平，减轻中
性粒细胞浸润，从而减轻炎症反应，有效缓解炎症反应诱发的

偏头痛症状，降低偏头痛性脑梗死的发生率。另有研究［５０］发

现，川芎苯酞类成分中３－丁烯基苯酞（３－ｂｕｔｙｌｉｄｅｎｅｐｈｔｈａｌｉｄｅ，
ＢＰ）可以通过抑制大鼠脑小胶质细胞的 ＴＮＦ－α、白细胞介
素－１β等促炎分子的增加，进而发挥抗炎的作用，缓解偏头痛
症状。还有研究者［５１］利用网络药理学和分子对接方式分析川

芎治疗偏头痛的作用机制，分析得出川芎萘呋内酯可以干预

ＭＡＰＫ和ＮＦ－κＢ等信号通路，以抑制中枢敏化、减轻炎症反
应治疗偏头痛。以上研究结果提示，川芎中不同成分防治偏头

痛的机制可能是通过降低炎症因子 ＩＬ－１β、ＴＮＦ－α含量，抑
制ＮＦ－κＢ、ＭＡＰＫ等信号通路激活，维持炎症介质的动态平
衡，从而起到防治偏头痛的作用。

２．２　调节神经递质　５－羟色胺（５－ｈｙｄｒｏｘｙｔｒｙｐｔａｍｉｎｅ，５－
ＨＴ）、物质Ｐ及ＣＧＲＰ、腺苷及谷氨酸、神经激肽Ａ等神经递质
和偏头痛的发作是紧密相关的，这些重要神经递质的释放紊乱

被认为是偏头痛症状发作的重要因素［５２］。５－ＨＴ的水平高低
在偏头痛的发生进展中至关重要，其具有收缩血管的作用，血

浆中５－ＨＴ水平升高，会促使颅脑血管发生收缩，导致发生缺
血，致使先兆偏头痛发生，５－ＨＴ水平下降则会造成血管难以
收缩而发生过度扩张，从而出现搏动性头痛［５３］。有研究显示
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川芎中的有效成分挥发油具有保护血管内皮功能，可显著降低

偏头痛患者血清中５－ＨＴ、ＣＧＲＰ含量，促进其颅脑血流动力
学改善，缩短偏头痛发作的持续时间［５４］。还有研究显示川芎

可以有效地增加硝酸甘油导致的偏头痛大鼠脑干中 ５－ＨＴ水
平，减少ＮＯ含量，以此促进血管扩张改善大鼠偏头痛行为表
现［５５］。５－ＨＴ不仅作为体液介质，还可以作为神经递质参与
偏头痛，处在三叉神经纤维上的 ５－ＨＴ受体可以通过抑制
ＣＧＲＰ的释放来改善偏头痛症状，而５－ＨＴ与不同受体结合后
能够分别对偏头痛起到缓解和促进作用，５－ＨＴ１Ａ／Ｂ／Ｄ／Ｆ受
体的启动对偏头痛有明显的缓解作用，而５－ＨＴ２Ｂ、５－ＨＴ３、
５－ＨＴ７受体启动后则会加剧偏头痛的症状［５６］。有研究显示

川芎挥发油能够增强中脑导水管周围灰质（Ｐｅｒｉａｑｕｅｄｕｃｔａｌ
ｇｒａｙ，ＰＡＧ）区域５－ＨＴ１Ｂ受体表达，有效地促进硝酸甘油导致
偏头痛大鼠血浆中５－ＨＴ含量升高，增加５－ＨＴ能神经元活
性，从而发挥治疗偏头痛的作用［５７］。并有研究结果发现川芎

中的阿魏酸可以减少硝酸甘油诱发的偏头痛大鼠模型中一氧

化氮（Ｎｉｔｒｉｃｏｘｉｄｅ，ＮＯ）过量生成，提高５－ＨＴ水平，阻止血管
扩张，缓解血管痉挛，改善偏头痛症状［５８］。另外当偏头痛发生

时，处于三叉神经节中的初级感觉神经元会被激活，并相应地

会通过脑膜内的外周突触神经末梢来释放 ＣＧＲＰ，而被释放的
ＣＧＲＰ会和脑膜血管周围的 ＣＧＲＰ受体结合并激活这些受体，
从而引起血管舒张导致偏头痛发作，因此目前ＣＧＲＰ靶向疗法
是治疗偏头痛的主要切入点之一，被看作是预防偏头痛的一线

疗法［５９－６０］。研究发现川芎中的石油醚、乙酸乙酯及正丁醇成

分均能降低大鼠血浆中 ＣＧＲＰ的水平，减少血管扩张，促进偏
头痛大鼠症状缓解，并由此确定了乙酸乙酯为抗偏头痛作用的

主要药效部位，肯定了川芎的抗偏头痛作用的药效［６１］。还有

研究发现川芎当中的许多有效成分像川芎嗪、阿魏酸和挥发油

等都已经被证实可通过调节神经递质５－ＨＴ、ＣＧＲＰ的水平从
而发挥治疗偏头痛的作用［３９］。以上表明川芎及其有效成分可

以通过增加５－ＨＴ、降低 ＣＧＲＰ等神经递质的水平，发挥治疗
偏头痛的作用。

２．３　保护神经营养因子　越来越多的研究发现保护神经元来
治疗偏头痛可以作为研究的热点。有研究表明，脑源性神经营

养因子（ｂｒａｉｎ－ｄｅｒｉｖｅｄｎｅｕｒｏｔｒｏｐｈｉｃｆａｃｔｏｒ，ＢＤＮＦ）与偏头痛之
间有密切的关联，多数疼痛模型中 ＢＤＮＦ的含量均会有所变
化［３９］。ＢＤＮＦ主要分布在对于疼痛调节以及行为表达起主要
作用的海马、杏仁核、下丘脑、三叉神经节等部位［６２］，是中枢及

周围神经系统之中含量最多的主要营养因子，ＢＤＮＦ可促进神
经系统发育，参与神经细胞的增殖、分化和进行轴突修复［６３］，

并发挥保护神经元、缓解疼痛症状的作用。有研究发现 ＢＤＮＦ
可以为参与慢性偏头痛发病机制的５－羟色胺能神经元、多巴
胺能神经元提供相应的营养支持，并且ＢＤＮＦ作为ＣＧＲＰ引发
偏头痛的一个下游机制与ＣＧＲＰ之间存在明显的交互作用，因
此ＢＤＮＦ参与偏头痛发病进程可能为治疗偏头痛提供潜在靶
点［６４］。有研究者［６５］通过研究川芎提取物对神经细胞的保护

作用，发现川芎提取物可提高脑损伤模型小鼠 ｐ－ＡＫＴ、ＢＤＮＦ
表达，从而有效改善小鼠脑损伤，缓解疼痛。柴金秀等［６７］总结

研究发现川芎中的阿魏酸钠可以降低乙酰胆碱酯酶（ａｃｅｔｙｌ
ｃｈｏｌｉｎｅｓｔｅｒａｓｅ，ＡＣｈＥ）和 ＢＤＮＦ的表达，保护神经元，缓解疼痛

症状，改善血栓、血小板聚集引起的神经元细胞的损伤。还有

研究发现，川芎与天麻配伍可抑制 ＣＧＲＰ释放，缓解三叉神经
血管通路的神经源性炎症，发挥治疗偏头痛的作用［６８］。

３　阿尔茨海默病
ＡＤ是一种高发于老年人中的以进行性记忆力减退、认知

功能障碍和行为改变为特征的神经退行性疾病［６６－６７］。目前认

为β－淀粉样蛋白（ａｍｙｌｏｉｄβ－ｐｒｏｔｅｉｎ，Ａβ）级联反应和微管蛋
白相关单位（ｔｕｂｕｌｉｎ－ａｓｓｏｃｉａｔｅｄｕｎｉｔ，ｔａｕ）蛋白过度磷酸化是
ＡＤ的主要发病机制，Ａβ淀粉蛋白能通过沉积神经炎性斑块
的形式，来破坏神经元而诱导ＡＤ；Ｔａｕ蛋白过度磷酸化可以聚
集形成神经原纤维缠结，而对神经元产生毒性作用［６９，７１］。ＡＤ
的病因和发病机制复杂，治疗难度大，致残率高且预后不

佳［７２］。川芎及其有效成分可以通过抗氧化应激、减轻神经炎

症反应等作用，降低 Ａβ沉积和Ｔａｕ异常磷酸化水平。
３．１　抗氧化应激　氧化应激被认为与阿尔茨海默病等多种脑
神经退行性疾病有关。目前研究认为 ＡＤ的主要神经病理学
特征是Ａβ沉积和ｔａｕ蛋白过度磷酸化造成的神经炎性斑以及
神经原纤维缠结（Ｎｅｕｒｏｆｉｂｒｉｌｌａｒｙｔａｎｇｌｅｓ，ＮＦＴｓ）聚集引发的神经
元功能改变［７３］。在正常情况下，脑组织内含有适量的 Ｆｅ和
Ｍｎ等必要的金属离子，从而参与调节突触中神经元活动相关
的生物学功能。在 ＡＤ发生时，这些活性金属离子之间平衡被
打破，尤其是脑内铁水平明显增加，其通过调节特定的蛋白激

酶或β－、γ－、α－分泌酶，进而通过多条途径来促进 Ａβ沉积
和磷酸化ｔａｕ蛋白（ｐｈｏｓｐｈｏｒｙｌａｔｅｄｔａｕ，ＰＴａｕ）过度磷酸化，诱导
或加剧Ａβ和过度磷酸化的 ｐＴａｕ聚集；同时脑内铁过量会发
展成为ＲＯＳ生产的催化剂，可以进一步和 Ａβ结合而催化引
起氧化应激产生ＲＯＳ，ＲＯＳ在Ａβ介导的神经元凋亡中起关键
作用，体内过量出现的ＲＯＳ则会诱发神经元膜脂质过氧化、脱
氧核糖核酸（ｄｅｏｘｙｒｉｂｏｎｕｃｌｅｉｃａｃｉｄ，ＤＮＡ）损伤和脑内神经元损
伤等级联病理反应引发 ＡＤ［７３－７４］。Ａβ和 ＲＯＳ的持续刺激就
会激活小胶质细胞和星形胶质细胞，从而促进 ｔａｕ蛋白和 Ａβ
的积累，引发炎症反应，损伤周围的健康神经组织，加速 ＡＤ的
发生［７５－７７］。可以看出氧化应激反应除了参与 Ａβ沉积形成，
还会受其影响而发生。研究表明［７８］，川芎活性物质阿魏酸乙

酯（Ｅｔｈｙｌｆｅｒｕｌａｔｅ，ＥＦＥ）可以显著激活ＡＤ大鼠海马组织中最重
要的抗氧化信号通路核因子Ｅ２相关因子２／Ｋｅｌｃｈ样环氧氯丙
烷相关蛋白１／血红素氧合酶（ＮＦ－Ｅ２－ｒｅｌａｔｅｄｆａｃｔｏｒ２，Ｎｒｆ２／
Ｋｅｌｃｈ－ｌｉｋｅＥＣＨ－ａｓｓｏｃｉａｔｅｄｐｒｏｔｅｉｎ１，Ｋｅａｐ１／ｈｅｍｅｏｘｙｇｅｎａｓｅ
１，ＨＯ－１），提高ＳＯＤ和ＣＡＴ水平，降低 ＭＤＡ的水平，抑制脑
内氧化应激反应并抑制Ａβ沉积，改善ＡＤ大鼠的认知功能，从
而发挥治疗ＡＤ的作用。还有研究发现［７９］，川芎嗪可以抑制

氧化应激，降低Ａβ沉积和Ｔａｕ磷酸化水平，从而治疗 ＡＤ。另
有研究表明，川芎化学成分中的咖啡酸和绿原酸能显著抑制阿

尔茨海默病大鼠的脑脂质过氧化有关的关键酶，即乙酰胆碱酯

酶和胆碱酯酶活性，从而减缓脑内乙酰胆碱和丁酰胆碱的分解

速度而减轻氧化应激损伤，防止氧化性神经变性［８０］。以上研

究表明，川芎及其有效成分可以通过激活相关氧化应激信号通

路，调节氧化应激相关蛋白水平，从而发挥抑制氧化应激反应，

并降低Ａβ沉积和Ｔａｕ磷酸化水平，对ＡＤ产生治疗作用。
３．２　抗神经炎症　神经炎症（ｎｅｕｒｏｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ）是可以影响
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ＡＤ病理进程的重要因素，许多炎症因子、炎性小体等不仅参
与ＡＤ相关神经炎症的进程，还能增加 Ａβ和 Ｔａｕ蛋白病理的
沉积发生，参与ＡＤ发病机制，促进ＡＤ发生［８０，８２］。

在导致ＡＤ发病的神经炎症中，小胶质细胞和星形胶质细
胞的过度激活在影响神经炎症平衡状态中起着关键作用，小胶

质细胞作为中枢神经系统的主要免疫活性细胞，能够释放多种

细胞因子而介导炎症反应或者对神经进行修复，是ＡＤ神经炎
症反应的主要细胞介质［８３］。在 ＡＤ发生进展中，早期激活的
小胶质细胞能够清除Ａβ，但长时间下，Ａβ的清除效率会降低，
从而导致Ａβ出现积累，Ｔａｕ蛋白过度磷酸化，形成细胞外斑
块，从而进一步引发Ａβ沉积并不断刺激小胶质细胞激活［８４］，

这种过度激活造成了ＡＤ的持续神经炎性状态，从而加剧了神
经元细胞死亡和突触的丢失［８５］。星形胶质细胞作为中枢神经

系统的能量储存细胞，主要存在于白质和灰质中，通常可以营

养脑组织和保护神经元，并参与维护血脑屏障和清除神经递

质，以保持神经传导物质之间的平衡［８６］。在 ＡＤ中，星形胶质
细胞被激活，形成反应性星形胶质细胞，释放超量的 γ－氨基
丁酸和谷氨酸，导致脑微循环紊乱及血脑屏障的破坏，进一步

促使Ａβ发生堆积，从而使记忆力功能受损［８７］。此外，长期的

Ａβ暴露会使激活的星形胶质细胞过度活化，形成Ａβ斑块，Ａβ
变为抗原而持续刺激胶质细胞，由此促使一系列炎症细胞因子

（如白细胞介素－１β、白细胞介素 －６、肿瘤坏死因子）和细胞
毒性物质（ＲＯＳ、ＮＯＳ等）产生，从而启动一系列级联反应以此
影响神经元细胞外谷氨酸的浓度而导致神经元发生死亡，最终

加重ＡＤ病程［８８］。

有研究表明［８９］，ＬＩＧ可以使神经炎症小鼠模型ＮＯ分泌减
少，ＴＮＦ－α、ＩＬ－６的表达均明显下降，还能显著降低小鼠海马
区胶质纤维酸性蛋白（Ｇｌｉａｌｆｉｂｒｉｌｌａｒｙａｃｉｄｉｃｐｒｏｔｅｉｎ，ＧＦＡＰ）、
ＴＮＦ－α的表达，表明 ＬＩＧ能减轻炎症因子 ＴＮＦ－α、ＩＬ－６的
表达，抑制脑内的神经炎症。另有研究通过实验确定了洋川芎

内酯Ａ、Ｚ－藁本内酯和新蛇床内酯为川芎中具有抗炎药效的
成分，并发现川芎“成分 －靶点 －通路”的抗炎具有多重调控
机制，此研究为川芎在治疗神经炎症导致的阿尔茨海默等疾病

的临床应用提供了理论参考和实验依据［９０］。还有学者应用网

络药理学研究发现川芎可以通过降低炎症因子表达、激活白细

胞等对ＡＤ进行治疗，与丹参配伍效用更佳，丹参－川芎相伍
能显著抑制ＰＣ１２细胞的炎症反应，发挥治疗ＡＤ的作用，其中
川芎最主要的治疗活性成分为川芎中活性最高的川芎嗪［９１］，

表明川芎嗪有影响炎症反应，治疗ＡＤ作用。还有学者通过构
建大鼠神经星形胶质细胞损伤模型，并选用不同浓度洋川芎内

酯Ⅰ（ｓｅｎｋｙｕｎｏｌｉｄｅⅠ，ＳＥⅠ）进行处理，随后选用不同实验检测
方法检测，最终结果发现ＳＥⅠ能够激活Ｎｒｆ２通路，抑制脑内星
形胶质细胞的过度活化并减轻炎症引发的损伤［９２］。

４　癫痫
癫痫作为一种以由脑神经元的异常放电引起的短暂性脑

功能障碍为特征的常见神经系统疾病，在全球范围内对患者健

康影响巨大，癫痫疾病病情缠绵难愈，不仅会增加认知障碍、焦

虑抑郁障碍等并发症的出现，严重时也会提升猝死的风

险［９３－９４］。本病的发生与炎症介质的大量释放、神经递质之间

的调节失衡有关，川芎作为传统中药材可以通过调节神经递

质、抑制相关炎症介质表达等作用对癫痫起到防治作用。

４．１　抗炎　炎症因子在癫痫的发生和发展中起到了关键作
用，炎症因子可以改变血脑屏障的通透性，导致神经元的兴奋

性增加，从而诱发癫痫。同时，癫痫的发作也会导致炎症反应

的加剧，由此形成一个恶性循环。ＩＬ－１β是由星形胶质细胞
及树突状细胞等所分泌的细胞因子 ＩＬ－１的主要分泌方式，
ＩＬ－１β分布尤以颅内最易发生癫痫的海马区为广泛，被认为
是参与癫痫发作重要的炎症介质之一，ＩＬ－１β可促进谷氨酸
（Ｇｌｕｔａｍｉｃａｃｉｄ，Ｇｌｕ）对抗 Ｎ－甲基 －Ｄ－天冬氨酸（Ｎ－
ｍｅｔｈｙｌ－Ｄ－ａｓｐａｒｔａｔｅ，ＮＭＤＡ）受体的激活，介导细胞内 Ｃａ２＋内
流，抑制γ－氨基丁酸（γ－ａｍｉｎｏｂｕｔｙｒａｔｅ，ＧＡＢＡ）介导的Ｃｌ－内
流，同时还能破坏血 －脑脊液屏障（ｂｌｏｏｄｃｅｒｅｂｒｏｓｐｉｎａｌｆｌｕｉｄ
ｂａｒｒｉｅｒ，ＢＣＢ）的通透性，增强神经元的兴奋性，导致癫痫活动的
加剧和引发惊厥后缺血、缺氧脑损伤；ＴＮＦ－α能诱导 ＧＡＢＡ
的内吞，并减少抑制性突触传递，还能促进胶质细胞释放谷氨

酸，减少抑制性神经递质 γ－氨基丁酸的生成，增加脑内 Ｇｌｕ
含量，引起神经元过度兴奋，从而参与癫痫的致病过程；ＩＬ－６
能打破Ｇｌｕ和ＧＡＢＡ的代谢平衡，或调节两者之间的基因转录
水平，以此来提升兴奋性神经递质Ｇｌｕ含量的同时而下调抑制
性神经递质 ＧＡＢＡ的含量，使大脑神经元兴奋性增强，促进癫
痫的发生［９５－９７］。有研究发现，致痫前使用川芎嗪对癫痫大鼠

进行干预，不仅可以明显降低癫痫大鼠血清 ＩＬ－６和 ＴＮＦ－α
表达水平，还可有效缩短癫痫大鼠发作潜伏期［９８］，表明川芎嗪

可以抑制炎症因子表达治疗癫痫。还有研究发现，在大鼠动物

实验中经ＴＭＰ干预的大鼠海马 ＩＬ－１β蛋白的表达与其他相
比较明显减少，并且海马神经元变性坏死也有所减轻，大鼠惊

厥发作时间也明显减少，表明 ＴＭＰ能通过抑制炎症介质 ＩＬ－
１β而对癫痫惊厥后脑缺血发挥保护作用［９９］。

４．２　调控离子通道　细胞内离子通道异常是癫痫的重要发病
机制之一，电压门控离子通道（钾、钠、钙离子通道亚单位等）

以及配体门控离子通道是神经细胞电活动的物质基础，大脑神

经元的正常功能依赖于离子通道的正常开闭，离子通道异常就

会导致神经元电生理发生特性改变而出现癫痫样放

电［１００－１０１］。癫痫发作时会使谷氨酸过度释放导致电压门控通

道异常打开促使细胞内外 Ｃａ２＋离子失调，发生细胞损伤加剧
癫痫症状；而随着疾病进展离子通道的通透性被改变，至癫痫

晚期则会使钠离子不断进入神经元，而钾离子却难以快速输

出，以此造成细胞内电位异常增高，由此又会引发癫痫发

作［９３，１０２］。有研究发现川芎嗪在小鼠急性海马和角膜（６Ｈｚ）
电点燃癫痫模型中，能够通过抑制钙通道兴奋性突触传递，从

而使癫痫发作时间减少［１０３］，表明川芎嗪能够调控钙离子通

道，降低细胞内Ｃａ２＋抑制癫痫放电。还有研究发现，川芎嗪能
通过协调海马内谷氨酸和氨基酸神经元的功能平衡，阻断神经

细胞膜上的钙离子通道而降低细胞内钙离子的浓度，从而抑制

癫痫放电，控制癫痫的发作［１０４－１０５］。另有研究表明，川芎醇提

取物能够抑制马桑内酯导致的神经元胞浆 Ｃａ２＋浓度升高，对
致痫神经元有钙通道拮抗作用，抑制致痫神经元的钙内

流［１０６］，但具体机制仍需探索。

５　其他
另外，有研究发现川芎中重要的活性成分之一丁基苯酞可
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以发挥抗抑郁活性的作用，与栀子组成药对后可以通过影响多

巴胺能突触（Ｄｏｐａｍｉｎｅｒｇｉｃｓｙｎａｐｓｅ）和５－羟色胺能突触（Ｓｅｒｏ
ｔｏｎｅｒｇｉｃｓｙｎａｐｓｅ）等信号通路使抗抑郁活性更加明显，表明川芎
的化学成分丁基苯酞可以影响单胺类神经递质治疗抑郁

症［１０７］。ｍｉＲ－２３ａ－３ｐ／α－突触共核蛋白（α－ｓｙｎｕｃｌｅｉｎ，
ＳＮＣＡ）分子轴，是帕金森综合征中的关键，有研究发现川芎提
取物可以有效升高帕金森综合征细胞模型（ＳＨ－ＳＹ５Ｙ－
ＭＰＰ＋）的增殖，抑制凋亡，可以使 ｍｉＲ－２３ａ－３ｐ降低，升高
ＳＮＣＡ，以此证实了川芎提取物能治疗帕金森，其作用可能与通
过调控ｍｉＲ－２３ａ－３ｐ／ＳＮＣＡ分子轴，影响ＳＨ－ＳＹ５Ｙ－ＭＰＰ＋
的细胞有关，为治疗帕金森综合征开辟了新方向［１０８］。

６　小结
神经系统疾病种类繁多，包含脑部和脊髓系统以及周围神

经的病变，疾病病因不统一、发病机制复杂，许多疾病的病理、

生理机制也尚未完全清楚。当下在临床上，大多数神经系统疾

病的治疗措施比较单一，治疗手段不能完全治愈疾病，临床治

疗风险性大且治愈率低，只能维持和缓解患者的部分症状，延

缓疾病进展程度，甚至会增加许多不良反应，本类疾病缺乏治

疗药物和针对性的治疗方案，所以治疗急需新的方向来改变现

状。川芎作为一种天然的中药，已有相关研究证明川芎及其有

效成分和复方可以通过抗氧化应激、抑制炎症反应、调节神经

递质等多种途径、多个靶点来发挥治疗神经系统疾病的效果。

但仍存在以下问题等待解决：（１）总结文献可知目前川芎及其
有效成分对中枢神经系统疾病的研究大多为动物实验和细胞

分子研究，临床试验研究相对较少，需要开展临床试验发掘川

芎对神经系统疾病患者的有效性。（２）川芎在神经系统疾病
中主要的研究成为分川芎嗪、阿魏酸、川芎内酯等，缺少其他有

效化学成分（川芎酚、多糖、羟基苯酞类化合物等）的研究。

（３）川芎作为治疗神经系统疾病常用的药物具有多条途径、多
个作用环节的优势，但川芎复方治疗相关疾病的临床研究报道

较少，需要开展川芎复方的临床应用研究来全面开发川芎的药

物治疗效果，验证川芎的有效性并为神经系统疾病的治疗提供

新的研究方向。（４）神经系统疾病涉及疾病较多，缺乏川芎治
疗相关疾病的研究内容，川芎在神经系统疾病的作用需要进一

步去发掘并研究总结。（５）川芎具有多种活性成分作用，但目
前川芎中不同活性成分的协同作用研究尚属空白，深入研究川

芎活性成分及其协同效应将为神经系统疾病的防治提供一个

潜在的治疗思路。综上所述，应加快开展对川芎及其他有效成

分、复方及活性成分之间协同作用的研究，尽早实现川芎效用

的临床应用最大化，为神经系统疾病提供新的治疗思路和方

法，同时也为其他系统疾病的治疗提供依据。
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［２６］　刘长安，朱洁，蔡标，等．川芎嗪通过ＡＭＰＫ－ＮＦκＢ信号通路抑
制ＢＶ－２小胶质细胞促炎性细胞因子基因表达［Ｊ］．安徽中医
药大学学报，２０１４，３３（３）：７６－８０．

［２７］　殷越，牟春燕，沈子芯，等．川芎化学成分及药理作用研究进展
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Ｖｏｌ．４４Ｎｏ．９
Ｓｅｐ．２０２６

［Ｊ／ＯＬ］．环球中医药，２０２４：１－９．（２０２４－１０－０９）．ｈｔｔｐｓ：／／
ｋｎｓ．ｃｎｋｉ．ｎｅｔ／ｋｃｍｓ／ｄｅｔａｉｌ／１１．５６５２．Ｒ．２０２４１００９．１４０４．００２．ｈｔ
ｍｌ．

［２８］　高京，刘飞祥，张运克．中药调控 ＰＩ３Ｋ／Ａｋｔ信号通路治疗脑缺
血再灌注损伤的研究进展［Ｊ］．中国实验方剂学杂志，２０２４，３０
（６）：２５３－２６１．

［２９］　张洁．基于网络药理学的洋川芎内酯 Ｈ治疗缺血性脑卒中的
作用机制研究［Ｄ］．扬州：扬州大学，２０２０．

［３０］　陈远亮，吴林，蓝雪琳，等．基于 ＮＦ－κＢ信号通路探讨中医药
防治脑缺血再灌注损伤的研究进展［Ｊ］．辽宁中医杂志，２０２４，
５１（６）：２１２－２１７．

［３１］　秦劭晨，王爱梅，张晋岳，等．槲皮素对脂多糖诱导人脑微血管
内皮细胞的作用机制［Ｊ］．湖南师范大学自然科学学报，２０１９，
４２（６）：３８－４５．

［３２］　周华勇，赵玉萍，杨旭，等．丹皮酚通过调节 ｐ３８丝裂原活化蛋
白激酶对缺血性脑卒中大鼠神经炎症的影响［Ｊ］．心脑血管病
防治，２０２４，２４（２）：１６－２０，６５．

［３３］　梁旗，张来宾，吕洁丽．川芎的化学成分和药理作用研究进展
［Ｊ］．新乡医学院学报，２０２４，４１（３）：２７５－２８５．

［３４］　李秀琼，唐强，赵婷婷，等．针康法调节细胞凋亡信号通路改善
缺血性脑卒中研究进展［Ｊ］．针灸临床杂志，２０２４，４０（９）：
１０７－１１２．

［３５］　杨丹，王刚，杨丽君，等．川芎嗪通过 ＰＩＮＫ１／Ｐａｒｋｉｎ通路调控自
噬对新生大鼠缺氧缺血性脑病的影响［Ｊ］．中国当代儿科杂志，
２０２３，２５（７）：７５１－７５８．

［３６］　周晓兰．芍药苷、阿魏酸、白术内酯Ⅲ改善 ＬＰＳ诱导 ＢＶ２神经
炎症作用及其机制研究［Ｄ］．广州：广州中医药大学，２０２３．

［３７］　陈俊莉．阿魏酸通过诱导线粒体自噬保护糖氧剥夺引起的内皮
细胞损伤［Ｄ］．广州：广州中医药大学，２０１６．

［３８］　靳春斌．川芎的化学成分及药理作用研究进展［Ｊ］．中国社区
医师，２０１７，３３（１６）：８，１３．

［３９］　ＳＩＬＢＥＲＳＴＥＩＮＳＤ．Ｍｉｇｒａｉｎｅ［Ｊ］．Ｌａｎｃｅｔ，２００４，３６３（９４０６）：
３８１－３９１．

［４０］　邵笑笑，张慧，申莉铎，等．川芎治疗偏头痛药理机制研究进展
［Ｊ］．辽宁中医药大学学报，２０２３，２５（８）：１２９－１３３．

［４１］　彭涛，张慧，杨一帆，等．川芎及其方剂抗偏头痛的药理学研究
进展［Ｊ］．中草药，２０２４，５５（３）：１００４－１０１３．

［４２］　叶深琼，王相明，张月辉．偏头痛发病机制的研究进展［Ｊ］．医
学综述，２０２０，２６（６）：１０８６－１０９１．

［４３］　马宁宁，范姗姗，李欣，等．川芎的抗炎物质筛选及其作用机制
分析［Ｊ］．中国实验方剂学杂志，２０１８，２４（１８）：１４０－１４６．

［４４］　孙亚丽，赵继业，秦瑛烁，等．基于 ＮＦ－κＢ信号通路探讨中医
药治疗偏头痛的研究进展［Ｊ］．实用中医内科杂志，２０２４，３８
（１２）：８８－９１．

［４５］　谭小飞，王佳梅．丹参川芎嗪注射液治疗重症急性胰腺炎的疗
效［Ｊ］．辽宁中医杂志，２０２５，５２（２）：５７－６１．

［４６］　ＭＩＬＬＩＧＡＮＥＤ，ＷＡＴＫＩＮＳＬＲ．Ｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌａｎｄｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅｒｏｌｅｓ
ｏｆｇｌｉａｉｎｃｈｒｏｎｉｃｐａｉｎ［Ｊ］．ＮａｔＲｅｖＮｅｕｒｏｓｃｉ，２００９，１０（１）：
２３－３６．

［４７］　ＺＨＡＮＧＦＪ，ＪＩＡＮＧＬＬ．ＮｅｕｒｏｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎｉｎＡｌｚｈｅｉｍｅｒ’ｓｄｉｓｅａｓｅ
［Ｊ］．ＮｅｕｒｏｐｓｙｃｈｉａｔｒＤｉｓＴｒｅａｔ，２０１５（１）：２４３．

［４８］　ＬＩＤ，ＲＵＩＹＸ，ＧＵＯＳＤ，ｅｔａｌ．Ｆｅｒｕｌｉｃａｃｉｄ：ａｒｅｖｉｅｗｏｆｉｔｓｐｈａｒ
ｍａｃｏｌｏｇｙ，ｐｈａｒｍａｃｏｋｉｎｅｔｉｃｓａｎｄｄｅｒｉｖａｔｉｖｅｓ［Ｊ］．ＬｉｆｅＳｃｉ，２０２１，
２８４：１１９９２１．

［４９］　李霖，王小莹，李楠，等．丝裂原活化蛋白激酶（ＭＡＰＫ）和核转

录因子－κＢ（ＮＦ－κＢ）通路在偏头痛发病机制中的研究状况
［Ｊ］．中国临床药理学杂志，２０１９，３５（１０）：１０７１－１０７４．

［５０］　凌婧，邓文龙，张杰，等．川芎油对大鼠脑缺血再灌注后脑组织
ＩＣＡＭ－１、血浆 ＴＮＦ－α及 ＥＴ的影响［Ｊ］．中药药理与临床，
２００８，２４（４）：３２－３４．

［５１］　ＮＡＭＫＮ，ＫＩＭＫＰ，ＣＨＯＫＨ，ｅｔａｌ．Ｐｒｅｖｅｎｔｉｏｎｏｆｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ－
ｍｅｄｉａｔｅｄｎｅｕｒｏｔｏｘｉｃｉｔｙｂｙｂｕｔｙｌｉｄｅｎｅｐｈｔｈａｌｉｄｅａｎｄｉｔｓｒｏｌｅｉｎｍｉｃｒｏ
ｇｌｉａｌａｃｔｉｖａｔｉｏｎ［Ｊ］．ＣｅｌｌＢｉｏｃｈｅｍＦｕｎｃｔ，２０１３，３１（８）：７０７－７１２．

［５２］　崔浩洋，孙阳龙，金晶，等．基于网络药理学和分子对接探究川
芎－红花－桃仁治疗偏头痛的作用机制［Ｊ］．中医临床研究，
２０２４，１６（１９）：１－１０．

［５３］　舒星星，冯思娜，张慧．天麻治疗偏头痛药理机制及研究进展
［Ｊ］．辽宁中医药大学学报，２０２３，２５（６）：２１０－２１４．

［５４］　ＫＯＷＡＬＳＫＡＭ，ＫＡＰＥＬＵＳＩＡＫ－ＰＩＥＬＯＫＭ，ＧＲＺＥＬＡＫＴ，ｅｔａｌ．
ＴｈｅｎｅｗＧ２９ＡａｎｄＧ１２２２ＡｏｆＨＣＲＴＲ１，５－ＨＴＴＬＰＲｏｆＳＬＣ６Ａ４
ｐｏｌｙｍｏｒｐｈｉｓｍｓａｎｄｈｙｐｏｃｒｅｔｉｎ－１，ｓｅｒｏｔｏｎｉｎｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｓｉｎｍｉ
ｇｒａｉｎｅｐａｔｉｅｎｔｓ［Ｊ］．ＦｒｏｎｔＭｏｌＮｅｕｒｏｓｃｉ，２０１８，１１：１９１．

［５５］　陈洁，田慧娟，张维，等．川芎清脑颗粒联合氟桂利嗪对偏头痛
患者颅脑血流动力学及ＥＴ－１、５－ＨＴ、ＣＧＲＰ水平的影响［Ｊ］．
贵州医药，２０２２，４６（２）：３０２－３０３．

［５６］　吴辉，王帆，魏丹，等．白芷、吴茱萸、川芎对偏头痛大鼠血清
ＮＯ，５－ＨＴ含量及脑干组织 ＣＧＲＰ表达的影响［Ｊ］．湖北中医
药大学学报，２０１８，２０（６）：１７－２０．

［５７］　马建福，张慧，王豆，等．５－羟色胺系统在偏头痛中的作用及中
医药干预研究进展［Ｊ］．中成药，２０２３，４５（８）：２６５６－２６６１．

［５８］　张天浩，黄露，戴鸥，等．基于５－ＨＴ１Ｂ受体的川芎挥发油抗偏
头痛研究［Ｊ］．中华中医药学刊，２０２２，４０（３）：１７４－１７７，２７１．

［５９］　姜维，陈曦，胡娜，等．川芎当归不同配伍对偏头痛大鼠体内５－
ＨＴ，ＮＯ和ＮＯＳ的影响研究［Ｊ］．现代生物医学进展，２０１７，１７
（５）：８３０－８３４．

［６０］　毛西京，朱博驰，于挺敏．偏头痛发病机制及生物标志物研究进
展［Ｊ］．中风与神经疾病杂志，２０２４，４１（７）：５８６－５８８，５７６．

［６１］　ＷＡＴＴＩＥＺＡＳ，ＳＯＷＥＲＳＬＰ，ＲＵＳＳＯＡＦ．Ｃａｌｃｉｔｏｎｉｎｇｅｎｅ－ｒｅｌａｔ
ｅｄｐｅｐｔｉｄｅ（ＣＧＲＰ）：ｒｏｌｅｉｎｍｉｇｒａｉｎｅｐａｔｈｏｐｈｙｓｉｏｌｏｇｙａｎｄｔｈｅｒａ
ｐｅｕｔｉｃｔａｒｇｅｔｉｎｇ［Ｊ］．ＥｘｐｅｒｔＯｐｉｎＴｈｅｒＴａｒｇｅｔｓ，２０２０，２４（２）：
９１－１００．

［６２］　陈玲，马俊，唐艺，等．川芎抗偏头痛作用的有效部位筛选及指
纹图谱研究［Ｊ］．中药药理与临床，２０２０，３６（１）：８０－８５．

［６３］　郭晓珍，司效东．ＮＰＹ、ＢＤＮＦ与精神分裂症的关联性研究进展
［Ｊ］．内蒙古医学杂志，２０１６，４８（３）：３１９－３２１．

［６４］　朱满华，林星镇，彭天忠，等．基于神经营养因子表达探讨舒筋
活血胶囊促进脊髓损伤大鼠肢体运动功能恢复的机制［Ｊ］．中
国老年学杂志，２０２４，４４（１７）：４２３４－４２３８．

［６５］　宋维伟，陈金波，张德福，等．脑源性神经营养因子介导偏头痛
慢性化及易感性的研究进展［Ｊ］．中国临床研究，２０２０，３３
（１０）：１４２２－１４２４．

［６６］　李永刚，刘彬，赵庐山，等．川芎提取物对脑瘫模型小鼠的干预
效果及机制研究［Ｊ］．中国免疫学杂志，２０２３，３９（５）：
９８３－９８７．

［６７］　柴金秀，张禹，吕永旭，等．川芎治疗偏头痛药理机制研究进展
［Ｊ］．辽宁中医药大学学报，２０２３，２５（５）：１０２－１０６．

［６８］　左笑，梁丽琦，唐岚琦，等．川芎 －天麻药对对偏头痛模型大鼠
眶周机械痛阈及三叉神经节ＡＭＰＫ／ＴＲＰＡ１通路的影响［Ｊ］．中
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Ｖｏｌ．４４Ｎｏ．９
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医杂志，２０２４，６５（７）：７２２－７２７．
［６９］　ＫＮＯＰＭＡＮＤＳ，ＡＭＩＥＶＡＨ，ＰＥＴＥＲＳＥＮＲＣ，ｅｔａｌ．Ａｌｚｈｅｉｍｅｒ

ｄｉｓｅａｓｅ［Ｊ］．ＮａｔＲｅｖＤｉｓＰｒｉｍｅｒｓ，２０２１，７（１）：３３．
［７０］　翟雅莉，贾新，吴

%

，等．炎症在阿尔茨海默病发生发展中病理
机制研究进展［Ｊ］．临床军医杂志，２０２３，５１（９）：９８８－９９０．

［７１］　ＦＥＲＲＡＲＩＣ，ＳＯＲＢＩＳ．ＴｈｅｃｏｍｐｌｅｘｉｔｙｏｆＡｌｚｈｅｉｍｅｒ’ｓｄｉｓｅａｓｅ：ａｎ
ｅｖｏｌｖｉｎｇｐｕｚｚｌｅ［Ｊ］．ＰｈｙｓｉｏｌＲｅｖ，２０２１，１０１（３）：１０４７－１０８１．

［７２］　邓静，吴碧华，张树帆．铁死亡与阿尔茨海默病相关炎症研究进
展［Ｊ］．安徽医学，２０２４，４５（１０）：１３２９－１３３３．

［７３］　张石盼，金曼，侯兆威，等．脂质与阿尔茨海默病的研究进展
［Ｊ］．实用心脑肺血管病杂志，２０２４，３２（１０）：１２７－１３１．

［７４］　郭爽，陈凤燕，尹香，等．铁离子失衡在阿尔茨海默病发病机制
中的作用研究进展 ［Ｊ］．中国全科医学，２０２２，２５（３）：
３７３－３７９．

［７５］　马建福，王豆，李涛，等．天麻及其有效成分对神经系统疾病的
药理作用研究进展［Ｊ］．中华中医药学刊，２０２３，４１（１）：
１２７－１３２．

［７６］　鲁西，骆晓峰，宋毓，等．阿尔茨海默病发病机制的研究进展
［Ｊ］．国际老年医学杂志，２０２４，４５（５）：６１９－６２３．

［７７］　ＯＢＯＨＧ，ＡＧＵＮＬＯＹＥＯＭ，ＡＫＩＮＹＥＭＩＡＪ，ｅｔａｌ．Ｃｏｍｐａｒａｔｉｖｅ
ｓｔｕｄｙｏｎｔｈｅｉｎｈｉｂｉｔｏｒｙｅｆｆｅｃｔｏｆｃａｆｆｅｉｃａｎｄｃｈｌｏｒｏｇｅｎｉｃａｃｉｄｓｏｎｋｅｙ
ｅｎｚｙｍｅｓｌｉｎｋｅｄｔｏＡｌｚｈｅｉｍｅｒ’ｓｄｉｓｅａｓｅａｎｄｓｏｍｅｐｒｏ－ｏｘｉｄａｎｔｉｎ
ｄｕｃｅｄｏｘｉｄａｔｉｖｅｓｔｒｅｓｓｉｎｒａｔｓ＇ｂｒａｉｎ－ｉｎｖｉｔｒｏ［Ｊ］．ＮｅｕｒｏｃｈｅｍＲｅｓ，
２０１３，３８（２）：４１３－４１９．

［７８］　ＷＡＮＧＨＪ，ＳＨＥＮＹ，ＣＨＵＡＮＧＨＹ，ｅｔａｌ．Ｎｅｕｒｏｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎｉｎ
Ａｌｚｈｅｉｍｅｒ’ｓｄｉｓｅａｓｅ：ｍｉｃｒｏｇｌｉａ，ｍｏｌｅｃｕｌａｒｐａｒｔｉｃｉｐａｎｔｓａｎｄｔｈｅｒａ
ｐｅｕｔｉｃｃｈｏｉｃｅｓ［Ｊ］．ＣｕｒｒＡｌｚｈｅｉｍｅｒＲｅｓ，２０１９，１６（７）：６５９－６７４．

［７９］　ＩＳＩＮＧＣ，ＶＥＮＥＧＡＳＣ，ＺＨＡＮＧＳＳ，ｅｔａｌ．ＮＬＲＰ３ｉｎｆｌａｍｍａｓｏｍｅ
ａｃｔｉｖａｔｉｏｎｄｒｉｖｅｓｔａｕｐａｔｈｏｌｏｇｙ［Ｊ］．Ｎａｔｕｒｅ，２０１９，５７５（７７８４）：
６６９－６７３．

［８０］　ＣＡＬＳＯＬＡＲＯＶ，ＥＤＩＳＯＮＰ．ＮｅｕｒｏｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎｉｎＡｌｚｈｅｉｍｅｒ’ｓ
ｄｉｓｅａｓｅ：Ｃｕｒｒｅｎｔｅｖｉｄｅｎｃｅａｎｄｆｕｔｕｒｅｄｉｒｅｃｔｉｏｎｓ［Ｊ］．ＡｌｚｈｅｉｍｅｒｓＤｅ
ｍｅｎｔ，２０１６，１２（６）：７１９－７３２．

［８１］　ＬＥＮＧＦＤ，ＥＤＩＳＯＮＰ．Ｎｅｕｒｏｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎａｎｄｍｉｃｒｏｇｌｉａｌａｃｔｉｖａｔｉｏｎ
ｉｎＡｌｚｈｅｉｍｅｒｄｉｓｅａｓｅ：ｗｈｅｒｅｄｏｗｅｇｏｆｒｏｍｈｅｒｅ？［Ｊ］．ＮａｔＲｅｖ
Ｎｅｕｒｏｌ，２０２１，１７（３）：１５７－１７２．

［８２］　李鹏程，程美佳，鞠业涛，等．基于 “线粒体 －神经炎症”损伤
机制从 “痰”论治阿尔茨海默病［Ｊ］．实用中医内科杂志，
２０２５，３９（４）：５６－６０．

［８３］　ＷＥＮＤＥＬＮＡＣ，ＤＥＧＥＮＨＡＲＤＴＫ，ＫＡＵＲＡＮＩＬ，ｅｔａｌ．Ｉｎｎａｔｅｉｍ
ｍｕｎｅｍｅｍｏｒｙｉｎｔｈｅｂｒａｉｎｓｈａｐｅｓｎｅｕｒｏｌｏｇｉｃａｌｄｉｓｅａｓｅｈａｌｌｍａｒｋｓ
［Ｊ］．Ｎａｔｕｒｅ，２０１８，５５６（７７０１）：３３２－３３８．

［８４］　郭佳越，汤邁，杨银，等．阿尔茨海默病的病因与发病机制研究
进展［Ｊ］．中国医药导报，２０２４，２１（１）：３９－４２．

［８５］　龚姣，李想，张峰．丹参川芎嗪注射液联合甲钴胺、α－硫辛酸
对糖尿病周围神经病变治疗效果及对氧化应激反应的影响

［Ｊ］．实用中医内科杂志，２０２２，３６（２）：６１－６３．
［８６］　ＡＬＬＥＮＮＪ，ＬＹＯＮＳＤＡ．Ｇｌｉａａｓａｒｃｈｉｔｅｃｔｓｏｆｃｅｎｔｒａｌｎｅｒｖｏｕｓｓｙｓ

ｔｅｍｆｏｒｍａｔｉｏｎａｎｄｆｕｎｃｔｉｏｎ［Ｊ］．Ｓｃｉｅｎｃｅ，２０１８，３６２（６４１１）：
１８１－１８５．

［８７］　ＵＤＤＩＮＭＳ，ＬＩＭＬＷ．ＧｌｉａｌｃｅｌｌｓｉｎＡｌｚｈｅｉｍｅｒ’ｓｄｉｓｅａｓｅ：Ｆｒｏｍ
ｎｅｕｒｏｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌｃｈａｎｇｅｓｔｏｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃｉｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ［Ｊ］．Ａｇｅｉｎｇ
ＲｅｓＲｅｖ，２０２２，７８：１０１６２２．

［８８］　陈凡，王娜，何夏萍．炎性免疫参与阿尔茨海默病发病机制的研
究进展［Ｊ］．神经疾病与精神卫生，２０２２，２２（６）：４５２－４５６．

［８９］　刘晓娇，周红静，杜俊蓉．藁本内酯对脂多糖诱导神经炎症的抑
制作用［Ｊ］．华西药学杂志，２０１６，３１（４）：３５３－３５６．

［９０］　啜阿丹，王丽彦，林禹舜．川芎定痛饮加减联合盐酸氟桂利嗪胶
囊治疗偏头痛疗效及对脑血流动力学和血清神经递质的影响

［Ｊ］．辽宁中医杂志，２０２４，５１（９）：１１９－１２２．
［９１］　杨梦琳，周小青，伍大华，等．基于网络药理学的丹参 －川芎药

对治疗阿尔茨海默病的作用机制分析［Ｊ］．天然产物研究与开
发，２０２１，３３（８）：１３８２－１３９０．

［９２］　曹好好，刘涛，许美霞．洋川芎内酯 Ｉ通过调控 Ｎｒｆ２通路缓解
ＬＰＳ诱导的星形胶质细胞损伤［Ｊ／ＯＬ］．中国免疫学杂志，２０２４：
１－１４．（２０２４－０６－２５）．ｈｔｔｐｓ：／／ｋｎｓ．ｃｎｋｉ．ｎｅｔ／ｋｃｍｓ／ｄｅｔａｉｌ／
２２．１１２６．ｒ．２０２４０６２１．１８３７．００２．ｈｔｍｌ．

［９３］　孙田烨，王凯悦，阎明源，等．从“脑气络－病络”理论探析癫痫
发作的病机及治疗［Ｊ］．北京中医药大学学报，２０２４，４７（８）：
１０４３－１０４８．

［９４］　王一晰，黄柏玮．癫痫相关诱发机制及治疗方法的研究进展
［Ｊ］．中国实用神经疾病杂志，２０２４，２７（９）：１１６８－１１７２．

［９５］　毕翻，姜俊杰，潘恒恒，等．癫痫相关炎症介质的研究进展［Ｊ］．
癫痫与神经电生理学杂志，２０２３，３２（２）：１１７－１２０．

［９６］　肖倩，赵永波．癫痫与炎性因子［Ｊ］．中国神经免疫学和神经病
学杂志，２０１１，１８（１）：４８－５０．

［９７］　朱晓琴，李正莉，朱长庚，等．白细胞介素－１β或白细胞介素－
６致痫大鼠脑内γ－氨基丁酸和谷氨酸免疫反应性的变化［Ｊ］．
解剖学报，２００５，３６（６）：５８６－５９０．

［９８］　柳朝阳，董淑欣，张涛，等．川芎嗪抗癫痫的免疫学机制［Ｊ］．中
国老年学杂志，２０１０，３０（１３）：１８４８－１８４９．

［９９］　ＫＡＯＴＫ，ＯＵＹＣ，ＫＵＯＪＳ，ｅｔａｌ．Ｎｅｕｒｏｐｒｏｔｅｃｔｉｏｎｂｙｔｅｔｒａｍｅｔｈ
ｙｌｐｙｒａｚｉｎｅａｇａｉｎｓｔｉｓｃｈｅｍｉｃｂｒａｉｎｉｎｊｕｒｙｉｎｒａｔｓ［Ｊ］．ＮｅｕｒｏｃｈｅｍＩｎｔ，
２００６，４８（３）：１６６－１７６．

［１００］　ＮＩＫＢＡＫＨＴＦ，ＨＡＳＨＥＭＩＰ，ＶＡＺＩＦＥＫＨＡＨＳ，ｅｔａｌ．Ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｉｎｇ
ｔｈｅｍｅｃｈａｎｉｓｍｏｆａｎｔｉｅｐｉｌｅｐｔｏｇｅｎｉｃｅｆｆｅｃｔｏｆａｐｉｇｅｎｉｎｉｎｋａｉｎａｔｅ
ｔｅｍｐｏｒａｌｌｏｂｅｅｐｉｌｅｐｓｙ：ｐｏｓｓｉｂｌｅｒｏｌｅｏｆｍＴＯＲ［Ｊ］．ＥｘｐＢｒａｉｎ
Ｒｅｓ，２０２３，２４１（３）：７５３－７６３．

［１０１］　廖煜雄，何乾超，高玉广，等．中药单体化合物治疗癫痫的实验
研究进展［Ｊ］．大众科技，２０２１，２３（１１）：７５－７９．

［１０２］　李威，曾常茜．中药治疗癫痫作用机制研究概述［Ｊ］．环球中
医药，２０２２，１５（９）：１７４２－１７４８．

［１０３］　ＪＩＮＹ，ＣＡＩＳ，ＪＩＡＮＧＹＰ，ｅｔａｌ．Ｔｅｔｒａｍｅｔｈｙｌｐｙｒａｚｉｎｅｒｅｄｕｃｅｓｅｐｉ
ｌｅｐｔｏｇｅｎｅｓｉｓｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎｉｎｅｌｅｃｔｒｉｃａｌｋｉｎｄｌｉｎｇｍｏｄｅｌｓｂｙｍｏｄｕｌａｔｉｎｇ
ｈｉｐｐｏｃａｍｐａｌｅｘｃｉｔａｔｏｒｙｎｅｕｒｏｔｒａｎｓｍｉｓｓｉｏｎ［Ｊ］．ＡＣＳＣｈｅｍＮｅｕｒｏｓ
ｃｉ，２０１９，１０（１２）：４８５４－４８６３．

［１０４］　张启春，寇俊萍，朱丹妮，等．脑脊液药理实验条件规范化初
探———当归芍药散精简方的神经保护作用［Ｊ］．中国实验方剂
学杂志，２００７，１３（８）：１０－１３．

［１０５］　朱晓琴．川芎嗪对癫痫的作用及其与神经递质关系的研究
［Ｊ］．时珍国医国药，２００７，１８（１０）：２３９１－２３９２．

［１０６］　廖松洁，周东．川芎醇提取物对马桑内酯致痫神经元胞浆游离
钙的影响［Ｊ］．华西药学杂志，２００３，１８（２）：８４－８７．

［１０７］　李筱楠，雍淇文，张铭，等．基于网络药理学的栀子－川芎药对
抗抑郁实验研究［Ｊ］．中国比较医学杂志，２０２０，３０（５）：
４７－５３．

［１０８］　谢平安，廖辉，张艳敏，等．川芎提取物通过 ｍｉＲ－２３ａ－３ｐ／
ＳＮＣＡ轴对帕金森综合征模型 ＭＰＰ＋诱导的 ＳＨ－ＳＹ５Ｙ细胞
的影响［Ｊ］．西安交通大学学报（医学版），２０２３，４４（４）：６２６－
６３３．
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