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$$(摘要)$目的$应用网络药理学分析方法'从整体水平观察牛黄 靶̂点 角̂膜炎的复杂网络关系'探讨牛
黄治疗角膜炎的分子作用机制*$方法$首先通过 G(2W6F%h在线数据库收集角膜炎相关的基因'构建角膜
炎相关蛋白质的互作网络'然后经中药系统药理学分析"h=USC#平台+中国科学院化学数据库查询'结合文
献报 道' 收 集 牛 黄 中 分 离 鉴 定 的 组 成 成 分' 导 出 各 成 分 SUIM%S 结 构 式 信 息' 利 用 在 线 软 件
SN(22h'A064CA6.(74(+/ 预测作用靶点'进而构建牛黄活性成分 预̂测靶点网络图'最后将角膜炎相关蛋白质的互
作网络与牛黄活性成分 预̂测靶点网络进行合并'得到牛黄活性成分 潜̂在靶点网络'系统分析牛黄治疗角膜
炎的潜在作用靶点及其在信号通路中的作用'构建成分 靶̂点 通̂路网络图'分析牛黄治疗角膜炎的作用机
制*$结果$共搜索到 #L 个已分离鉴定的牛黄组成成分'角膜炎相关靶点 JK 个'牛黄治疗角膜炎的潜在靶点 !8
个,!8 个潜在靶点中包含 > 个直接作用靶点'即肿瘤坏死因子+含半胱氨酸的天冬氨酸蛋白水解酶@:+h+))样受
体 L+=@g@=基序趋化因子配体 8+白细胞介素"IM#J+丝裂原活化蛋白激酶 8 和神经营养受体酪氨酸激酶 :* !8
个潜在靶点可被注释入 :! 项生物过程+:8 项细胞组分+:# 个分子功能'经京都基因与基因组百科全书"Z%WW#
通路富集分析'共纳入 :" 条 Z%WW信号通路'主要涉及人巨细胞病毒感染+阿米巴病+抗叶酸耐受性+CI#Z@ER4
信号通路+类风湿性关节炎+凋亡+细胞因子 细̂胞因子受体相互作用+疟疾+非酒精性脂肪肝+IM@:> 信号通
路*$结论$牛黄可能通过抗炎+抗菌+抗病毒+免疫调节和炎症调控等作用发挥对角膜炎的辅助治疗作用*$
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基金项目! 湖北省卫生和计划生育委员会中医药+ 中西医结合科研指导性项目
GHI&:"5#>J"97&'5357/::KL8L@!"!"">!#@""K![

N'+F/-0*5 ,1#$%&'%'"()*+")('/)0-7 组'(/)0)0*9/*'<,--')3,(组&F/(5/+,2,76
@(<+(60/X'C;$/ N1H+/7'E0/ Z1/&0(X'M10/ J01F;19'Z+(N1;(/*V'Z1J+H+/V

X]$6Z0 (̂%0&(%6(,M%0>1&1(/02C;1/$-$@$>1.1/$Q$-(+%.$0/> C(5#(+/> K%$-.%1#&1(/'@1/1-&%6(,!>+.0&1(/'E+ $̂1
O/1L$%-1&6(,C;1/$-$@$>1.1/$' '+;0/ V988W_' C;1/0,7'+;0/ M10/#$/* K;0%50.$+&1.02C(5#0/6Z&>I' '+;0/
V988W_' C;1/0,9C$/&$%Z0 (̂%0&(%6(,C;1/$-$@$>1.1/$' E+ $̂1O/1L$%-1&6(,C;1/$-$@$>1.1/$' '+;0/ V988W_'
C;1/0,VJ$#0%&5$/&(,A#;&;025(2(*6'E+ $̂1K%(L1/.102E(-#1&02(,M%0>1&1(/02C;1/$-$@$>1.1/$''+;0/ V988\9'C;1/0
C(%%$-#(/>1/* 0+&;(%&Z1J+H+/'!5012&\8[W_[[X_GUUI.(5

"89*)(/+)#:L9M'+)0I':h+(/Q624(0'464-67+&?)6XC02.+2+-B(L1-@4'A064@R6A'4(4(2/64N+AR '/. 4+6X?)+A64-6
&+)67,)'A&67-'/(2&+OC02.+2+-B(L1-4A6'4(/0R6A'4(4(24-A+,0- /64N+AR ?-'A&'7+)+0B5$N')F,<*$W6/62A6)'46. 4+
R6A'4(4(2N6A626'A7-6. (/ 4-6+/)(/6G(2W6F%h.'4'P'26'/. 4-6?A+46(/@?A+46(/ (/46A'74(+/ " CCI# /64N+AR +O
R6A'4(4(2@'22+7('46. ?A+46(/2N'27+/24A,746.5h-67+&?+/6/42(2+)'46. '/. (.6/4(O(6. (/ C02.+2+-B(L1-N6A67+))6746.
4-A+,0- 4-6hA'.(4(+/')=-(/626U6.(7(/6SB246&2C-'A&'7+)+0BG'4'P'26'/. E/')B2(2C)'4O+A& "h=USC'-44?2&99
47&2?@657+&947&2?5?-?#'=-6&(24ABG'4'P'26PBS-'/0-'(I/24(4,46+OHA0'/(7=-6&(24AB+O=ES " -44?&99NNN5
+A0'/7-6&572.P57/#''/. ?,P)(2-6. )(46A'4,A65h-67'/+/(7')SUIM%S (/O+A&'4(+/ +O4-67+))6746. 7+&?+/6/42N'2
6X?+A46.'N-(7- N6A62,P&(446. 4+4-6SN(22h'A064CA6.(74(+/ ?)'4O+A&4+?A6.(74?+46/4(')4'A0642+O4-67+&?+/6/425
h-6'74(Q67+&?+/6/4@?A6.(746. 4'A064/64N+AR +OC02.+2+-B(L1-N'27+/24A,746. '/. &6A06. N(4- 4-6CCI/64N+AR +O
R6A'4(4(2@'22+7('46. ?A+46(/24+P,(). 4-6'74(Q67+&?+/6/4@?+46/4(')4'A064/64N+AR +OC02.+2+-B(L1-'/. 2B246&(7'))B
(/Q624(0'464-6?+46/4(')4'A0642'/. 2(0/')?'4-N'B2+OC02.+2+-B(L1-(/ 4A6'4&6/4+OR6A'4(4(25h-67+&?+/6/4@4'A064@
?'4-N'B/64N+AR N'2624'P)(2-6. 4+'/')B*64-6&67-'/(2&+OC02.+2+-B(L1-4A6'4(/0R6A'4(4(25$@'*.2)*$h-(A4B@/(/6
7+&?+/6/42(2+)'46. '/. (.6/4(O(6. (/ C02.+2+-B(L1-N6A626'A7-6. '/. JK 4'A06406/62A6)'46. 4+R6A'4(4(2N6A6
27A66/6.5HO4-6!8 ?+46/4(')4'A0642(/Q+)Q6. (/ C02.+2+-B(L1-4A6'4(/0R6A'4(4(2'4-6A6N6A6> .(A6744'A0642'(/7),.(/0
4,&+A/67A+2(2O'74+A'7'2?'26:'h+))@)(R6A676?4+AL'=@g@=&+4(O7-6&+R(/6)(0'/. 8'(/46A)6,R(/@J'&(4+06/@'74(Q'46.
?A+46(/ R(/'268'/6,A+4A+?-(7A676?4+A4BA+2(/6R(/'26:5h-6!8 ?+46/4(')4'A0642N6A6'//+4'46. 4+:! 6/4A(62O+A
P(+)+0(7')?A+7622':8 O+A76)),)'A7+&?+/6/42'/. :# O+A&+)67,)'AO,/74(+/5I/ 4-6ZB+4+6/7B7)+?6.('+O06/62'/.

!>:!!中华实验眼科杂志 !"!# 年 # 月第 [: 卷第 # 期$=-(/ \%X? H?-4-')&+)'U'A7- !"!#']+)5[:'F+5#



fmx_T3RoZXJNaXJyb3Jz

06/+&62?'4-N'B6/A(7-&6/4'/')B2(2':" 2(0/')?'4-N'B2N6A6(.6/4(O(6. '26/A(7-6. 7'460+A(62'N-(7- N6A6&'(/)B
A6)'46. 4+-,&'/ 7B4+&60')+Q(A,2(/O674(+/''&+6P('2(2''/4(O+)'46A62(24'/76'CI#Z@ER42(0/')(/0?'4-N'B'A-6,&'4+(.
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$$牛黄"C02.+2+-B(L1-#'我国传统名贵中药之一'始
载于$神农本草经%'在我国药用历史已有两千多年'
是多种知名复方制剂的重要组成之一'如安宫牛黄丸+
牛黄解毒片+片仔癀等 - :. * 研究显示'牛黄及其代用
品有相似性状+成分+含量及临床疗效'为多种成分组
成的复合物'目前已分离鉴定的成分主要为胆色素+胆
汁酸+胆固醇+氨基酸和微量元素等 - !. ,其药理作用尤
为广泛'包括解热+镇痛+抗炎+镇静+降压+利胆+保肝+
抗过敏+抗氧化和抗肿瘤等'可影响中枢神经系统+心
血管系统+呼吸系统+消化系统+免疫系统和血液系统
等

- ! #̂. * 随着相关研究的大量开展与不断深入'牛黄
具有的清心解毒+凉肝息风+豁痰开窍等传统功效也逐
渐以现代医学+生物学方式进行阐释与挖掘'适应证得
到拓展'近年临床应用牛黄或其复方剂治疗麦粒肿+细
菌性角膜炎与单纯疱疹病毒性角膜炎也取得较好疗

效
- [ Ĵ. * 然而'这些研究多聚焦于少数传统中药复方'

针对单味牛黄的研究宽泛而浅显'缺乏系统的多成分+
多靶点+多功效分子作用机制研究* 因此'有必要对牛
黄治疗角膜炎的潜在活性成分+作用靶点及分子作用
通路进行预测分析'为后续研究奠定基础'并为针对性
实验研究的开展提供参考* 网络药理学作为一种新的
研究理念'既可强调中医药的整体性'又可体现中医药
多成分+多靶点+多途径的特色'是一种可系统性研究
中医药治疗机制的方法

- >. * 本研究采用网络药理学
分析方法'探究牛黄治疗角膜炎的作用机制*

B:材料与方法

B5B$角膜炎相关蛋白质靶点的收集
应 用 G(2W6F%h在 线 数 据 库 - 8. " -44?&99NNN5

.(206/645+A0#'以/R6A'4(4(20为关键词进行搜索'收集与
角膜炎相关的蛋白质靶点*
B5!$角膜炎相关蛋白质的互作网络构建

利用 ShDIFW::5" 数据库 - L. " -44?2&9924A(/0@.P5
+A09#提供的蛋白质之间直接和间接相互作用的排序
信息'对在 G(2W6F%h中收集到的角膜炎相关蛋白质

名称进行检索'并对每对蛋白互作信息进行评分'得分
越高则说明蛋白质相互作用信息的置信度越高,选取
得分高于 " >̀ 的高置信度蛋白质互作信息'得到角膜
炎相关蛋白质的蛋白互作数据'将这些数据再导入生
物信息分析软件 =B4+27'?6# >̀ !̀-:" :̂:. " -44?&99NNN5
7B4+27'?65+A0#'构建角膜炎相关的蛋白质互作"?A+46(/@
?A+46(/ (/46A'74(+/'CCI#网络'实现可视化浏览和分析*
B5#$牛黄化学成分的收集

通过中药系统药理学分析 " h=USC# 平台 - :!.

"-44?2&9947&2?@657+&947&2?5?-?#+中国科学院化学
数据库 " -44?&99NNN5+A0'/7-6&572.P57/# 及文献报
道

- !.
查找牛黄的组成成分'通过 C,P=-6&+=-6&S?(.6A

等数据库'收集各成分的 =ES 号+ SUIM%S 结构式+
I/=-IZ6B名+IeCE=名等信息* 将牛黄各组成成分的
SUIM%S 结构式信息导入在线平台 SN(22EGU%- :#.

"-44?&99NNN52N(22'.&657-9#'预测其吸收+分布+代
谢和排泄参数+药动学特性+类药性+药物化学友好性'
筛选牛黄的活性化学成分*
B5C$牛黄潜在靶蛋白的预测

将上述所得活性成分的 SUIM%S 结构式信息上传
至 SN(22h'A064CA6.(74(+/ 平 台

- :[ :̂K. " -44?&99NNN5
2N(224'A064?A6.(74(+/57-#'应用反向药效团匹配法进行
预测'得到化学小分子潜在靶点和生物活性结果* 鉴
于所得的药物靶点蛋白质存在命名不规范的问题'应
用 e/(CA+4数据库中的 e/(4CA+4ZV功能" -44?&99NNN5
,/(?A+45+A0#将其校正为官方名称"HOO(7(')SB&P+)#'获
得活性成分潜在靶蛋白信息'导入软件 =B4+27'?6
# >̀ !̀ 中'构建活性成分 预̂测靶点网络*
B5P$牛黄治疗角膜炎的活性成分 潜̂在靶点网络的

构建

利用软件 =B4+27'?6# >̀ !̀ 中的 U6A06功能'将角
膜炎的 CCI网络与牛黄活性成分 预̂测靶点网络进行

合并'删除其中没有交集的蛋白'构建牛黄治疗角膜炎
的活性成分 潜̂在靶点网络'系统分析牛黄治疗角膜
炎的活性成分与潜在作用靶点*
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表 B:RP 个角膜炎相关蛋白质
A/92'B:RP 组'(/)0)0*4/**,+0/)'<&(,)'0-*

蛋白

缩写
蛋白全称

蛋白

缩写
蛋白全称

EV=E:! EhCP(/.(/07'2264462,PO'&()BE&6&P6A:! UECZ8 &(4+06/@'74(Q'46. ?A+46(/ R(/'268
EV==8 EhCP(/.(/07'2264462,PO'&()B=&6&P6A8 UVhCS! &6&PA'/6P+,/. 4A'/27A(?4(+/ O'74+A?6?4(.'26'2(46!
EMHg:!V 'A'7-(.+/'46:!@)(?+XB06/'26':!D4B?6 UI< &'7A+?-'06&(0A'4(+/ (/-(P(4+ABO'74+A
EMHg%# 'A'7-(.+/'46)(?+XB06/'26# U;G88 &B6)+(. .(OO6A6/4('4(+/ ?A(&'ABA62?+/2688
=EUC 7'4-6)(7(.(/ '/4(&(7A+P(')?6?4(.6 F<*V: /,7)6'AO'74+AR'??'V2,P,/(4:
=ESC: 7'2?'26: FW< /6AQ60A+N4- O'74+A
=G#8 =G#8 &+)67,)6 FICEM[ FICE)(R6.+&'(/ 7+/4'(/(/0[
=%DS# 76A'&(.62B/4-'26# FMD=# FMDO'&()B=EDG.+&'(/ 7+/4'(/(/0#
=<hD 7B24(7O(PA+2(24A'/2&6&PA'/67+/.,74'/76A60,)'4+A FHG! /,7)6+4(.6P(/.(/0+)(0+&6A(*'4(+/ .+&'(/ 7+/4'(/(/0!
=TI#M: 7-(4(/'26# )(R6: FhDZ: /6,A+4A+?-(7A676?4+A4BA+2(/6R(/'26:
=M%=>E =@4B?6)674(/ .+&'(/ 7+/4'(/(/0>E CEgJ ?'(A6. P+XJ
=g=M8 =@g@=&+4(O7-6&+R(/6)(0'/. 8 CFCME: ?'4'4(/ )(R6?-+2?-+)(?'26.+&'(/ 7+/4'(/(/0:
GGV! .'&'062?67(O(7GFEP(/.(/0?A+46(/ ! CHMT GFE?+)B&6A'2664'
G%<V: .6O6/2(/ P64': CHMD!V DFE?+)B&6A'26+ 2,P,/(4V
%D==! %D==6X7(2(+/ A6?'(A!'h<IIT7+A67+&?)6X-6)(7'262,P,/(4 CDHg: ?A+2?6A+-+&6+P+X:
%D==# %D==6X7(2(+/ A6?'(A#'h<IIT7+A67+&?)6X-6)(7'262,P,/(4 S:""E8 S:"" 7')7(,& P(/.(/0?A+46(/ E8
%D==[ %D==6X7(2(+/ A6?'(A['6/.+/,7)6'267'4')B4(72,P,/(4 SEh: 2?6A&(.(/692?6A&(/6F:@'764B)4A'/2O6A'26:
%D==K %D==6X7(2(+/ A6?'(AK'6/.+/,7)6'26 SIWIDD 2(/0)6I0'/. hID.+&'(/ 7+/4'(/(/0
%D==J %D==6X7(2(+/ A6?'(AJ'7-A+&'4(/ A6&+.6)(/0O'74+A hEh 4BA+2(/6'&(/+4A'/2O6A'26
<MW <()'00A(/ hWU: 4A'/20),4'&(/'26:
W\V! 0'? 3,/74(+/ ?A+46(/ P64'! hTVS: 4-A+&P+2?+/.(/ :
W\VJ 0'? 3,/74(+/ ?A+46(/ P64'J hMD! h+))@)(R6A676?4+A!
IZVZW (/-(P(4+A+O/,7)6'AO'74+AR'??'VR(/'262,P,/(40'&&' hMD[ h+))@)(R6A676?4+A[
IM:" (/46A)6,R(/ :" hMDL h+))@)(R6A676?4+AL
IM:!V (/46A)6,R(/ :!V hUSV[g 4-B&+2(/ P64'[ g@)(/R6.
IM:#DE! (/46A)6,R(/ :# A676?4+A2,P,/(4')?-'! hF< 4,&+A/67A+2(2O'74+A
IM:>E (/46A)6,R(/ :>E hCJ# 4,&+A?A+46(/ ?J#
IM:V (/46A)6,R(/ : P64' hD%U: 4A(006A(/0A676?4+A6X?A6226. +/ &B6)+(. 76))2:
IM!#E (/46A)6,R(/ !# 2,P,/(4')?-' ]%W<E Q'27,)'A6/.+4-6)(')0A+N4- O'74+AE
IM![ (/46A)6,R(/ ![ ]%W<= Q'27,)'A6/.+4-6)(')0A+N4- O'74+A=
IMJ (/46A)6,R(/ J gCE gCE'GFE.'&'06A67+0/(4(+/ '/. A6?'(AO'74+A
IDEZ: (/46A)6,R(/ : A676?4+A'22+7('46. R(/'26: gC= gC=7+&?)6X2,P,/(4'GFE.'&'06A67+0/(4(+/ '/. A6?'(AO'74+A
Mh< )'74+4A'/2O6AA(/

B5R$WH富集分析和 Z%WW通路富集分析
将牛黄治疗角膜炎的活性成分 潜̂在靶点网络中

的 靶 点 蛋 白 信 息 导 入 基 因 富 集 分 析 在 线 工 具

c6PW624')4"c%V@P'26. W%/6S6hE/'MB2(2h++)R(4# -:J.

" -44?&99NNN5N6P0624')45+A0# 中' 进行基因本体论
"06/6+/4+)+0B'WH#分析与京都基因与基因组百科全
书"ZB+4+6/7B7)+?6.('+O06/62'/. 06/+&62'Z%WW#分
析'从生物过程+分子水平和细胞水平 # 个方面分析+
探讨所得的潜在作用靶点*
B5H$/成分 靶̂点 通̂路0网络的构建

将上述所得的 Z%WW信号通路+牛黄活性成分+
潜在作用靶点数据进行整合'然后导入 =B4+27'?6
# >̀ !̀ 软件'构建牛黄治疗角膜炎的 /成分 靶̂点 通̂

路0 网络* 应用 =B4+27'?6# >̀ !̀ 软件中的 F64N+AR
E/')B2(2@E/')B*6F64N+AR 功能'分析角膜炎相关的牛
黄活性成分 潜̂在靶点网络中各靶点的度值,度值越
大'表明作用于此靶点
的牛黄活性成分数量或

互作蛋白数量越多'提
示牛黄活性成分通过该

靶点发挥作用的可能性

就越大*

!:结果

!5B $ 角膜炎 相 关 的
CCI网络

在 G(2W6F%h数据
库中'检索到 :[! 个与
角膜炎相关的一级蛋

白'角膜炎相关蛋白质
的 CCI网络'包含 JK 个
角膜炎相关蛋白质和

#8! 条角膜炎相关蛋白
质 的 相 互 作 用 关 系

"图 :'表 :#*
!5!$牛黄活性成分 预̂

测靶点网络

共检索到已分离鉴

定的牛黄组成成分 #L
个'其基本信息见表 !*
将所得 #L 个组成成分
纳入靶点预测分析'得
到 #8 个成分的靶点'构
建的牛黄活性成分 预̂

测靶点网络包含 : 88J 条活性成分 预̂测靶点联系+#8
个化合物节点和 K88 个靶点节点"图 !#*

图 B:角膜炎相关蛋白质的 >>E网络$亮蓝色圆形表示角膜炎相关
的蛋白质'圆形大小随其互作蛋白质数量增加而变大* 此 CCI网络
图由 JK 个角膜炎相关蛋白质节点和 #8! 条蛋白质相互作用关系构
成'相关蛋白质节点以蛋白互作得分"" >̀ 标准筛选而得
=07.('B : >(,)'0-4&(,)'0- 0-)'(/+)0,- -')3,(组 ,1)F'组'(/)0)0*4
/**,+0/)'<&(,)'0-*$ VA(0-4P),67(A7)62(/.(7'46. R6A'4(4(2@'22+7('46.
?A+46(/2''/. 4-62(*6+O4-67(A7)62(/7A6'26. N(4- 4-6/,&P6A+O?A+46(/2
4-6B(/46A'746. N(4-5h-6CCI/64N+AR 7+/2(246. +OJK R6A'4(4(2@'22+7('46.
?A+46(/ /+.62N(4- '/ (/46A'74(+/ 27+A6+O" " >̀ '/. #8! ?A+46(/
(/46A'74(+/2

!L:!!中华实验眼科杂志 !"!# 年 # 月第 [: 卷第 # 期$=-(/ \%X? H?-4-')&+)'U'A7- !"!#']+)5[:'F+5#
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表 !:牛黄组成成分的基本信息
A/92'!:E-1,(5/)0,-,1+,5&,-'-)*,1#$%&'%'"()*+"

序号 英文名称 =ES 号 分子式 相对分子量

: +)6'/+)(7'7(. K"8@"!@: =#" T[8 H# [KJ >̀"
! 6A0+246A+) K>@8>@[ =!8 T[[ H #LJ J̀K
# ,A2+)(7'7(. >>@K!@: =#" T[8 H# [KJ >̀"
[ P()(76A.(/ ::[@!K@" =## T#[ F[ HJ K8! J̀K
K #@-!@- - #@" !@7'AP+XB64-B)#@[@&64-B)@K@- " %#@" [@&64-B)@K@+X+@#@Q(/B)@!@?BAA+)B)(.6/6# &64-B).@:T@?BAA+)@!@B).

&64-B).@[@&64-B)@K@- "f#@"#@&64-B)@K@+X+@[@Q(/B)@!@?BAA+)B)(.6/6#&64-B).@:T@?BAA+)@#@B). ?A+?'/+(7'7(.
L#8L:@8>@# =## T#J F[ HJ K8[ J̀J

J F@"#')?-'':!')?-'@.(-B.A+XB@KP64'@7-+)'/@![@+B)#0)B7(/6 #J"@JK@J =!J T[# FHK [[L J̀!
> " !S #@!@- " !S' #S #@[@- #@- " :D#@:@" #' [@.(-B.A+XBP6/*B)#@!@-B.A+XB@!@R64+@64-+XB.@#@R64+@?A+?B).@!@" #'

[@.(-B.A+XB?-6/B)#@>@-B.A+XB@!'#@.(-B.A+P6/*+O,A'/@#@7'AP+/B).+XB@#@"#'[@.(-B.A+XB?-6/B)# ?A+?(+/(7'7(.
:!!"!:@>[@# =#J T#" H:J >:8 J̀:

8 &64-B)"[D#@[@- "#D'KS'>S'8D'LS':"S':!S':#D':[S':>D#@#'>':!@4A(-B.A+XB@:"':#@.(&64-B)@!'#'['K'J'>'
8'L'::':!':[':K':J':>@464A'.67'-B.A+@:T@7B7)+?6/4'-'. ?-6/'/4-A6/@:>@B). ?6/4'/+'46

:[[8@#J@8 =!K T[! HK [!! J̀"

L &64-B).62+XB7-+)'46 #![K@#8@# =!K T[! H[ ["J J̀"
:" 4',A+.6+XB7-+)(7'7(. K:J@K"@> =!J T[K FHJ S [LL >̀"
:: 4',A+7-+)'46 8:@![@# =!J T[K FH> S K:K >̀"
:! 7-6/+.6+XB7-+)(7'7(. [>[@!K@L =![ T[" H[ #L! K̀>
:# 7-6A('/+(/6 ^ =:! T:# FH[ !#K !̀[
:[ &64-B)"[D#@[@- "#D'KS'>D'8D'LS':"S':#D':[S':>D#@#'>@.(-B.A+XB@:"':#@.(&64-B)@!'#'['K'J'>'8'L'::'

:!':[':K':J':>@464A'.67'-B.A+@:T@7B7)+?6/4'-'. ?-6/'/4-A6/@:>@B). ?6/4'/+'46
!K#:!@JK@J =!K T[! H[ ["J J̀"

:K .6+XB7-+)(7'7(. 8#@[[@# =![ T[" H[ #L! K̀>
:J fIF=":!8"#JK J[@8K@> =!: T#" H# ##" [̀J
:> (2+6A0+4'&(/6 J#L@8:@J =## T#K FK HK K8: J̀J
:8 0)B7+7-+)(7'7(. [>K@#:@" =!J T[# FHJ [JK J̀!
:L 7-+)6246A+) K>@88@K =!> T[J H #8J J̀K
!" '2?'A4(7'7(. J8LL@"#@! =[ T> FH[ :## :̀"
!: 0)B7(/6 KJ@["@J =! TK FH! >K "̀>
!! ')'/(/6 KJ@[:@> =# T> FH! 8L "̀L
!# &64-(+/(/6 #JK[@LJ@[ =K T:: FH! S :[L !̀:
![ P()(A,P(/ J#K@JK@[ =## T#J F[ HJ K8[ J̀J
!K 7-+)(7'7(. 8:@!K@[ =![ T[" HK ["8 K̀>
!J )6,7(/6 J:@L"@K =:[ T:L FH[ !JK #̀"
!> Q(4'&(/ G J>@L>@" =!> T[[ H #8[ J̀[
!8 0),7,A+/(7'7(. JKKJ@:!@# =J T:" H> :L[ :̀[
!L 'A0(/(/6 :[!@[L@[ =J T:[ F[ H! :>[ !̀"
#" ?')&(4(7'7(. K>@:"@# =:J T#! H! !KJ [̀!
#: 246'A(7'7(. K>@::@[ =:8 T#J H! !8[ [̀8
#! 'A'7-(.+/(7'7(. K"J@#!@: =!" T#! H! #"[ [̀>
## P()(Q6A.(/ KK[8!@!>@[ =## T#[ F[ HJ K8! J̀K
#[ )(4-+7-+)(7'7(. [#[@:#@L =![ T[" H# #>J K̀>
#K 4',A+,A2+.62+XB7-+)(7'7(. :[J"K@!!@! =!J T[[ FHJ S [L8 >̀"
#J 0)B7+7-6/+.6+XB7-+)'46 J["@>L@L =!J T[# FHK [[L J̀!
#> 4',A+7-6/+.6+XB7-+)(7'7(. K:J@#K@8 =!J T[K FHJ S [LL >̀"
#8 ,A2+.6+XB7-+)(7'7(. :!8@:#@! =![ T[" H[ #L! K̀>
#L #&':!&@.(-B.A+XB@>@+X+@K'@7-+)'/(7'7(. L::@["@" =![ T#8 HK ["J K̀J

!5#$与角膜炎相关的牛黄活性成分 潜̂在靶点网络

构建的牛黄活性成分 潜̂在靶点网络包括 [# 个
总节点"含 :K 个化合物节点和 !8 个靶点节点# '组
成 :"8 条活性成分 潜̂在靶点联系"图 ## * 其中'!8
个靶点中含 > 个 直 接 作 用 靶 点'即 白 细 胞 介 素
"(/46A)6,R(/'IM#@J+=@g@=基序趋化因子配体 8"=@g@
=&+4(O7-6&+R(/6)(0'/. 8' =g=M8 # + h+))样 受 体
"h+))@)(R6A676?4+A'hMD# L+丝裂原活化蛋白激酶 8

"&(4+06/@'74(Q'46. ?A+46(/ R(/'268'UECZ8# +肿瘤坏
死因子"4,&+A/67A+2(2O'74+A'hF<# +含半胱氨酸的天
冬氨酸蛋白水解酶 : "7'2?'26:'=ESC:# +神经营养
受体 酪 氨 酸 激 酶 : " /6,A+4A+?-(7A676?4+A4BA+2(/6
R(/'26:'FhDZ:# ,另 !: 个间接靶点为髓性分化原发
反应蛋白 88 "&B6)+(. .(OO6A6/4('4(+/ ?A(&'ABA62?+/26
88'U;G88 # + IM@:"+ IM@:>E+ IM@:'+ hMD!+ hMD[+血
管内 皮 生 长 因 子 " Q'27,)'A6/.+4-6)(')0A+N4- O'74+A'

!"!!! 中华实验眼科杂志 !"!# 年 # 月第 [: 卷第 # 期$=-(/ \%X? H?-4-')&+)'U'A7- !"!#']+)5[:'F+5#
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图 !:牛黄活性成分Z预测靶点网络$黄色 ]字形表示活性成分'蓝色圆形表示预测靶点'大小随其度值变大而变大* 阿拉伯数字为牛黄组成成

分序号'具体见表 !* 此网络图包含 #8 个化合物节点+K88 个靶点节点和 : 88J 条活性成分 预̂测靶点联系

=07.('!:8+)0I'+,5&,-'-)4&('<0+)'<)/(7')-')3,(组,1#$%&'%'"()*+"$;6))+N]2-'?6(/.(7'46. 7+&?+,/.2'/. P),67(A7)62(/.(7'46. ?A6.(746.

4'A0642'N-(7- (/7A6'26. (/ 2(*6'24-6(A.60A66Q'),6(/7A6'26.5h-6/,&P6A2N6A64-626A(')/,&P6A2+O7+&?+/6/42'22-+N/ (/ h'P)6!5h-(2/64N+AR

.('0A'&7+/4'(/6. #8 7+&?+,/. /+.62'K88 4'A064/+.62'/. : 88J '74(Q67+&?+,/.@?A6.(746. 4'A0646.062

图 #:与角膜炎相关的牛黄活性成分Z潜在靶点网络$红色方块代
表中药牛黄'黄色 ]字形状表示活性成分'蓝色圆形表示潜在靶
点'粉色钻石形状代表角膜炎疾病* 阿拉伯数字为牛黄组成成分
序号'具体见表 !* 图中 ]字形与圆形的大小与其度值成正比* 网
络包含 [# 个总节点"含 :K 个化合物节点和 !8 个靶点节点# ':"8

条活性成分 潜̂在靶点联系

=07.('#:8+)0I'+,5&,-'-)4&,)'-)0/2)/(7')-')3,(组,1#$%&'%'"
()*+"('2/)'<), 组'(/)0)0*$ D6. A+,/. A674'/0)6(/.(7'46. C02.+2+-
B(L1-5;6))+N ] 2-'?6 (/.(7'46. '74(Q6 7+&?+/6/45V),6 7(A7)6
(/.(7'46. ?+46/4(')4'A0645C(/R .('&+/. 2-'?6(/.(7'46. R6A'4(4(25h-6
/,&P6A2N6A64-626A(')/,&P6A2+O7+&?+/6/42'22-+N/ (/ h'P)6!5
h-62(*62+O] 2-'?6'/. 7(A7)6N6A6?A+?+A4(+/')4+4-6(A.60A66
Q'),625h-(2/64N+AR .('0A'& 7+/4'(/6. [# /+.62" (/7),.(/0 :K
7+&?+,/. /+.62'/. !8 4'A064/+.62# '/. :"8 '74(Q67+&?+,/.@
?A6.(746. 4'A0646.062

]%W<#@E+核因子 *V亚单位 : " /,7)6'AO'74+A*V
2,P,/(4:' F<*V: #+ 组织蛋白酶抑制素型抗菌肽
"7'4-6)(7(.(/ '/4(&(7A+P(')?6?4(.6'=EUC#+IM@: 受体相
关激酶@:"IM@: A676?4+A'22+7('46. R(/'26:'IDEZ:#+核
苷酸 结 合 寡 聚 化 结 构 域 ! " /,7)6+4(.6 P(/.(/0
+)(0+&6A(*'4(+/ .+&'(/ 7+/4'(/(/0!'FHG!#+=G#8+类几
丁质酶 # 蛋白 :"=TI#M:#+=型凝集素域 > 家族成员
E"=M%=>E#+F<*V激酶亚单位 %抑制子"(/-(P(4+A+O
F<*VR(/'26A60,)'4+AB2,P,/(40'&&''IZVZW#+神经生
长因子"/6AQ60A+N4- O'74+A'FW<#+囊性纤维化跨膜传
导调节因子 "7B24(7O(PA+2(24A'/2&6&PA'/67+/.,74'/76
A60,)'4+A'=<hD#+IM@![+ S:"" 钙结合蛋白 E8 " S:""
7')7(,& P(/.(/0?A+46(/ E8' S:""E8 #+肿瘤蛋白 ?J#
"4,&+A?A+46(/ ?J#'hCJ##+]%W<@=*

角膜炎相关的牛黄活性成分 潜̂在靶点网络中各

靶点的度值显示'直接靶点 hF<受 J 个牛黄成分作
用'可与 !# 个蛋白互相作用,直接靶点 =ESC: 受 K 个
牛黄成分作用'有 :J 个互作蛋白,hMDL 受 # 个牛黄成
分作用'互作蛋白有 :K 个,直接靶点 =g=M8+IM@J+
UECZ8+FhDZ: 各受 : 个牛黄成分作用'互作蛋白数
量分别为 !#+!#+:# 和 # 个"表 ##*

!:!!!中华实验眼科杂志 !"!# 年 # 月第 [: 卷第 # 期$=-(/ \%X? H?-4-')&+)'U'A7- !"!#']+)5[:'F+5#
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表 #:与角膜炎相关的牛黄活性成分的潜在靶点
A/92'#:>,)'-)0/2)/(7')*,1/+)0I'+,5&,-'-)*,1

#$%&'%'"()*+"('2/)'<), 组'(/)0)0*

基因名称 蛋白全称
度值

成分 靶̂点 互作蛋白

MPS 4,&+A/67A+2(2O'74+A J !#

C?:KX 7'2?'26: K :J

MZQ[ h+))@)(R6A676?4+AL # :K

C̀ CZR =@g@=&+4(O7-6&+R(/6)(0'/. 8 : !#

=Z4W (/46A)6,R(/ J : !#

@?K]R &(4+06/@'74(Q'46. ?A+46(/ R(/'268 : :#

PMQ]X /6,A+4A+?-(7A676?4+A4BA+2(/6R(/'26: : #

!5C$WH富集分析和 Z%WW信号通路富集分析
经 WH富集分析'!8 个靶点被注释入 :! 项生物过

程+:8 项细胞组分+:# 项分子功能 "图 [#* 经 Z%WW
通路富集分析'!8 个潜在靶点被富集入 :" 条信号通
路"Kk" "̀K#'每条信号通路所富集入的靶点数不小于
K 个' 这 :" 条 信 号 通 路 为 人 巨 细 胞 病 毒 感 染
"-2'"K:J# # +阿米巴病 " -2'"K:[J # +抗叶酸耐受性

"-2'":K!##+CI#Z@ER4信号通路 " -2'"[:K:#+类风湿
性关节炎" -2'"K#!##+凋亡" -2'"[!:"#+细胞因子 细̂

胞因子受体相互作用"-2'"["J"#+疟疾" -2'"K:[[#+非
酒精性脂肪肝"-2'"[L#!#+IM@:> 信号通路" -2'"[JK>#
"表 ['图 K#*
!5P$牛黄治疗角膜炎的/成分 靶̂点 通̂路0网络

成分 靶̂点 通̂路网络包括 :K 个活性成分+!8 个
潜在靶点及其所富集的 :" 条 Z%WW信号通路'牛黄中
去氢胆红素+甘氨脱氧胆酸+脱氧胆酸+甘氨胆酸+甘氨
鹅去氧胆酸和熊脱氧胆酸共 J 种成分均可作用于同 :
个角膜炎靶点 hF<'靶点 hF<可注释入 -2'"K:J#+
-2'"K:[J+ -2'":K!#+ -2'"K#!#+ -2'"[!:"+ -2'"["J"+
-2'"K:[[+-2'"[L#!+-2'"[JK> 共 L 条 Z%WW信号通路
中'表明多个成分可作用于同一靶点'同一靶点可参与
多条信号通路,牛黄成分亮氨酸可作用于 =g=M8+
=ESC:+FhDZ: 共 # 种靶点'其中 =g=M8 和 FhDZ: 参
与多条信号通路'=ESC: 在本研究中没有富集入任何信
号通路'但其与 hF<+hMDL+=g=M8 相互作用"图 J#*

生物过程 细胞组分 分子功能

靶
点

数（
个
）

2828282726
24232221
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靶
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5
33

1
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图 C:牛黄活性成分治疗角膜炎潜在靶点的 ?L功能富集分析
=07.('C:?L1.-+)0,-/2'-(0+F5'-)/-/26*0*,1&,)'-)0/2)/(7')*,1/+)0I'+,5&,-'-)*,1#$%&'%'"()*+")('/)0-7 组'(/)0)0*

表 C:牛黄活性成分治疗角膜炎潜在靶点富集的 ;$??通路
A/92'C:$-(0+F'<;$??&/)F3/6*1,(&,)'-)0/2)/(7')*,1/+)0I'+,5&,-'-)*,1#$%&'%'"()*+")('/)0-7 组'(/)0)0*

编号 通路名称 靶点 K值

-2'"K:J# -,&'/ 7B4+&60')+Q(A,2(/O674(+/ IZVZW+=g=M8+IM:V+IMJ+hF<+F<*V:+]%W<E k" "̀":

-2'"K:[J '&+6P('2(2 IM:"+=g=M8+IM:V+IMJ'hF<+F<*V:+hMD[+hMD! k" "̀":

-2'":K!# '/4(O+)'46A62(24'/76 IZVZW+IM:V+IMJ+hF<+F<*V: k" "̀":

-2'"[:K: CI#Z@ER42(0/')(/0?'4-N'B IZVZW+FhDZ:+IMJ+FW<+F<*V:+]%W<E+hMD[+hMD! " "̀": J

-2'"K#!# A-6,&'4+(. 'A4-A(4(2 =g=M8+IM:V+IMJ+hF<+]%W<E+hMD[+hMD!+IM:>E " "̀"# #

-2'"[!:" '?+?4+2(2 IZVZW+FhDZ:+FW<+hF<+F<*V: " "̀"J J

-2'"["J" 7B4+R(/6@7B4+R(/6A676?4+A(/46A'74(+/ IM:"+=g=M8+IM:V+IMJ+FW<+hF< " "̀"L J

-2'"K:[[ &')'A(' IM:"+=g=M8+IM:V+IMJ+hF<+hMD[+hMD!+hMDL+U;G88 " "̀:" :

-2'"[L#! /+/@')7+-+)(7O'44B)(Q6A.(26'26 =g=M8+IM:V+IMJ+hF<+F<*V: " "̀:: [

-2'"[JK> IM@:> 2(0/')(/0?'4-N'B IZVZW+=g=M8+IM:V+IMJ+hF<+F<*V: " "̀!K K

0!!!0 中华实验眼科杂志 !"!# 年 # 月第 [: 卷第 # 期$=-(/ \%X? H?-4-')&+)'U'A7- !"!#']+)5[:'F+5#



fmx_T3RoZXJNaXJyb3Jz

NormalizedEnrichmentScore
0.8 1.0 1.2 1.4 1.6 1.8 2.0 2.2 2.4 2.6

2.2
2.0
1.8
1.6
1.4
1.2
1.0
0.8
0.6
0.4
0.2
0.0

-L
og

10
FD

R

图 P:牛黄活性成分治疗角膜炎潜在靶点的 ;$??信号通路富集
分析$<GD&错误发现率
=07.('P:;$?? &/)F3/6 '-(0+F5'-)/-/26*0*,1&,)'-)0/2)/(7')*
,1/+)0I'+,5&,-'-)*,1#$%&'%'"()*+")('/)0-7 组'(/)0)0*$<GD&O')26
.(27+Q6ABA'46

图 R:牛黄治疗角膜炎的/成分Z靶点Z通路0网络图$红色方块代表中药牛黄'黄色 ]字形状表示活性成
分'蓝色圆形表示潜在靶点'粉色钻石形状代表角膜炎疾病'绿色平行四边形表示信号通路'蓝色三角形代
表 Z%WW通路* 阿拉伯数字为牛黄组成成分序号'具体见表 !* 图中形状的大小与其度值成正比* 网络
包含 K# 个总节点'其中含 :K 个化合物节点+!8 个靶点节点+:" 个通路节点':"8 条节点联系
=07.('R:O,5&,-'-)4)/(7')4&/)F3/6 -')3,(组,1#$%&'%'"()*+")('/)0-7 组'(/)0)0*$D6. A+,/. A674'/0)6
(/.(7'46. C02.+2+-B(L1-5;6))+N]2-'?6(/.(7'46. '74(Q67+&?+/6/45V),67(A7)6(/.(7'46. ?+46/4(')4'A0645C(/R
.('&+/. 2-'?62-+N6. R6A'4(4(25WA66/ ?'A'))6)+0A'& (/.(7'46. 2(0/')?'4-N'B25V),64A('/0)6(/.(7'46. Z%WW
?'4-N'B5h-6/,&P6A2N6A64-626A(')/,&P6A2+O7+&?+/6/42'22-+N/ (/ h'P)6!5h-62(*62+O4-62-'?62N6A6
?A+?+A4(+/')4+4-6(A.60A66Q'),625h-(2/64N+AR .('0A'&7+/4'(/6. K# /+.62"(/7),.(/0:K 7+&?+,/. /+.62'!8
4'A064/+.62'/. :" ?'4-N'B/+.62# '/. :"8 6.062+O/+.62

#:讨论

角膜炎是一种临床常见的眼科疾病'若治疗不及
时易引发眼内炎+角膜穿孔等严重并发症'可出现角膜
白斑+新生血管等后遗症'甚至致盲 - :>. * 临床上常根
据所涉及病因将角膜炎划分为感染性+免疫性和药物
性 # 种类型'治疗方法首选药物局部治疗'以消除病
因+缓解症状为主* 对感染性角膜炎致病病原的全面
调查研究显示'致病病原种类复杂多样+地域差异显
著+治疗预后较差'尤其是耐药性+多重耐药性致病病
原的出现'使角膜炎诊治面临十分严峻的挑战'也使角
膜炎发病机制繁杂不一+多变+更加不明确 - :8. * 综合
现有研究报道'推测炎症+天然免疫反应及获得性免疫
反应是各类角膜炎的共有反应'且贯穿发病始末* 应
用具有抗菌+抗炎+抗病毒或免疫调节作用的中药或其

复方或可改善临床症状'获得较好辅助治疗效果* 牛
黄具有抗炎+抗过敏+抗氧化应激作用'很可能具有治
疗角膜炎的潜力*

本研究结果显示'现有数据库和文献中已分离鉴
定 #L 个牛黄组成成分'其中有 :K 个成分可能是治疗
角膜炎的活性成分,在 JK 个角膜炎相关蛋白中'有 !8
个为牛黄治疗角膜炎的潜在靶点'其中有 > 个直接作
用靶点'即 hF<+=ESC:+hMDL+=g=M8+IM@J+UECZ8+
FhDZ:* 据报道'牛黄成分脱氧胆酸+去氧皮质酮具有
镇静+抗惊厥+解热镇痛等中枢药理作用 - :L. '牛磺酸+
鹅去氧胆酸+胆红素+胆绿素+甘氨胆酸等组分亦具有

多种药理作用
- !". * 研究表

明'牛黄可通过降低 hF<水
平发挥抗炎+镇痛+抗心肌
纤维化+保护血管内皮细
胞+保护心脏+改善脂蛋白
等多种药理作用'还可通过
降低 IM@J 水平发挥抗炎+镇
痛+改善脂蛋白作用 - !:. * 大
量牛 黄 药 理 活 性 研 究 将

=ESC:+IM@8+F<@*V+IM@:'+
IM@:>+IM@:" 等用作检测的
生化指标'以阐述牛黄的多
种药理活性

- !. * 另外有报
道指出' hF<@&+ IM@:'+ IM@
:"+ IM@8+ IM@J+ IM@:>+
=g=M:"+ =g=M!+ ]%W<@E+
U;G88+ FHG!+ hMD!+
hMD[+hMDL+IDEZ+UUC@!+
UUC@L 等与单纯疱疹性角

膜炎+真菌性角膜炎直接相关 - !! !̂#. * 从靶点角度'以
上研究从侧面证明牛黄可能对角膜炎有一定的治疗

作用*
WH分析结果显示'牛黄的潜在靶点具有蛋白结

合的分子功能'是细胞内膜系统的细胞组分'主要参与
刺激反应+生物调控+细胞间交流+代谢等多种生物过
程'按其功能分为炎症反应+先天免疫+凋亡+炎症反应
调控'推测牛黄治疗角膜炎的作用靶点涉及炎症反应+
炎症调控+凋亡+免疫等多种作用* 此外'本研究显示
牛黄的潜在靶点富集于人巨细胞病毒感染+抗叶酸耐
受性+CI#Z@ER4信号通路+类风湿性关节炎+凋亡+细
胞因子 细̂胞因子受体相互作用+IM@:> 信号通路等 :"
条 Z%WW信号通路* 据报道'牛黄通过多种机制发挥
抗炎作用'包括抑制急性炎症渗出与白细胞趋化+抑制

!#!!!中华实验眼科杂志 !"!# 年 # 月第 [: 卷第 # 期$=-(/ \%X? H?-4-')&+)'U'A7- !"!#']+)5[:'F+5#
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蛋白间相互识别与作用+抑制白三烯和前列腺素产生+
减少一氧化氮与组胺的合成及释放+干预炎症细胞因
子风暴+调控糖皮质激素受体 - #. '证实了牛黄参与细
胞因子 细̂胞因子受体相互作用+IM@:> 信号通路+凋
亡+类风湿性关节炎等多种 Z%WW通路* 另外有研究
证实'牛黄对革兰阳性菌的抑制作用强于革兰阴性菌'
并不同程度地抑制百日咳杆菌+白色念珠菌 "真菌#'
甚至可直接灭活毒血症乙型脑炎病毒'提示牛黄对感
染性角膜炎存在潜在治疗作用

- ![ !̂J. * 网络药理学分
析可从整体角度预测牛黄的活性成分+作用靶点+作用
途径'为临床药物优化提供支持'但其在中药药效物质
基础的阐释上仍存在高同质化+高偏倚性的缺陷 - !>. '
未来需融合多种组学研究+动物实验等对结果进行验
证'推动中医药现代化与中药物质基础研究*

综上所述'牛黄中的鹅去氧胆酸+甘氨胆酸+胆红
素+胆绿素+熊脱氧胆酸等可能通过细胞因子 细̂胞因

子受体相互作用+IM@:> 信号通路+CI#Z@ER4信号通
路+类风湿性关节炎+凋亡+人巨细胞病毒感染+抗叶酸
耐受性等通路'作用于 hF<+=ESC:+hMDL+=g=M8+
IM@J+UECZ8+FhDZ: 等靶点'发挥抗炎+抗菌+抗病
毒+免疫调节+炎症调控等作用* 因此'牛黄可能通过
多成分+多靶点+多途径的作用网络发挥对感染性+外
伤性及免疫源性角膜炎的治疗作用'为后续进一步开
展实验研究及临床应用提供理论基础*
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$眼底病人工智能研究%正式出版

$$由南京医科大学附属眼科医院院长蒋沁教授+暨南大学附属深圳眼科医院院长张少

冲教授担任顾问'南京航空航天大学万程副教授+江苏省医疗器械检验所钱湧高级工程

师+南京医科大学附属眼科医院杨卫华主任共同主编的 $眼底病人工智能研究%一书于
!"!! 年 > 月由湖北科学技术出版社正式出版发行*

眼科疾病尤其是眼底病的诊断以影像学表现为主'眼部图像精细复杂'医生需要结合

丰富的理论知识与临床经验做出诊断* 而人工智能在图像识别+自动诊断+大数据分析等

方面优势显著'可用于诊断眼底病'能极大程度地减轻医生压力'有助于解决医疗资源供

需失衡的问题*

该书是眼底病人工智能研究领域的第一本专著'共分为八个章节'主要从常见眼底病

和影像检查+眼底病人工智能概况+眼底图像人工智能算法框架+眼底图像质量分析+眼底

病的人工智能研究+眼底图像分割+基于眼底彩照的人工智能诊断平台+眼底病人工智能

应用现状和展望等方面进行说明* 该书紧密联系眼底病临床实际工作'向读者介绍了眼底病人工智能方面的基础知识+工作中的

实际应用情况以及未来展望'适合眼科医生+人工智能眼科研究人员阅读*
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$$论文题目力求简洁+特异+明确'能准确反映文章主题和特定内容'具有可检索性* 中文文题一般以 !" 个汉字以内为宜'一般

不设副标题'尽量不用标点符号'文题中避免使用不为同行熟知的符号+简称+缩略语和商品名* 论著文章和综述须有与中文文题

含意一致的英文文题*
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