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基于网络药理学及分子对接技术探讨快胃片治疗慢性非萎缩性胃炎的机制 
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摘  要：目的  利用网络药理学及分子对接技术探索快胃片治疗慢性非萎缩性胃炎的作用机制。方法  利用中药系统药理

学数据库与分析平台（TCMSP）和HERB 数据库获取快胃片的活性成分及其靶点，从 GeneCards、OMIM 数据库中获取慢性

非萎缩性胃炎的疾病靶点，取快胃片活性成分及慢性非萎缩性胃炎的交集靶点。通过 STRING 数据库对交集靶点进行蛋白

质互作分析，Metascape 对交集靶点进行基因本体（GO）与京都基因与基因组百科全书（KEGG）富集分析。利用 AutodockTools

对快胃片的关键成分及核心靶点进行分子对接初步验证。结果  网络药理学研究共获取 152 个快胃片有效活性成分，包括槲

皮素、山柰酚、糖蛋白、芒柄花素等，385 个成分靶点，1 082 个慢性非萎缩性胃炎靶点，取交集获得共同靶点 112 个，其中

核心靶点为肿瘤蛋白 p53（TP53）、肿瘤坏死因子（TNF）、蛋白激酶 B1（Akt1）、JUN、白细胞介素-1β（IL-1β）。GO 富集

分析显示生物过程（BP）有 1 650 条，主要包括积极调节细胞迁移、对细菌源性分子的反应、细胞程序性死亡的正向调节；

生物功能（MF）有 141 条，主要包括蛋白激酶结合、激酶调节器活性、细胞因子受体结合；细胞组成（CC）有 66 条，主要

包细胞外基质、膜筏和分泌颗粒腔。KEGG 富集分析得到通路 188 条，主要包括癌症的发病途径、流体剪切应力与动脉粥样

硬化、IL-17 信号通路、癌症中的蛋白聚糖、化学致癌–活性氧等通路。分子对接结果显示快胃片有效成分与核心靶点能够

稳定结合。结论  快胃片可通过多成分、多靶点、多通路来对慢性非萎缩性胃炎发挥作用，防止其向慢性萎缩性胃炎转变。 
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Abstract: Objective  To study the mechanism of Kuaiwei Tablets in treating chronic non-atrophic gastritis based on the methods of network 

pharmacology and molecular docking technology. Methods  The TCMSP database and HERB database were used to obtain the active 

ingredients and targets of Kuaiwei Tablets, and the disease targets of chronic non-atrophic gastritis were obtained from GeneCards and 

OMIM databases, and then took the common targets of Kuaiwei Tablets and chronic non-atrophic gastritis. PPI network of the common 

targets was analysed by STRING database, and GO and KEGG pathway enrichment were analysed by Metascape. AutodockTools was used 

for molecular docking of the key components and targets of Kuaiwei Tablets. Results  A total of 152 active ingredients such as quercetin, 

kaempferol, glycoprotein, formononetin and so on, 385 ingredient targets, 1 082 targets of chronic non-atrophic gastritis and 112 common 

targets were obtained from the network pharmacological study. The core targets were TP53, TNF, Akt1, JUN, IL-1β, etc. GO analysis 

showed that BP (1 650 pieces) mainly involve positive regulation of cell migration, response to molecule of bacterial origin, and positive 

regulation of programmed cell death, etc. MF (141 pieces) mainly involved kinase binding, kinase regulator activity, and cytokine receptor 

binding, etc. CC (66 pieces) mainly involved extracellular matrix, membrane raft, and secretory granule lumen, etc. There were 188 pathways 

obtained in the KEGG enrichment analysis, mainly including pathways in cancer, fluid shear stress and atherosclerosis, IL-17  
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signaling pathway, proteoglycans in cancer, chemical carcinogenesis-reactive oxygen species, etc. The molecular docking results showed 

that the effective components of Kuaiwei Tablets and the core targets could combined stably. Conclusion  Kuaiwei Tablets can work on 

CNAG through multi-components, multi-targets and multi-pathways to prevent its transformation to chronic atrophic gastritis. 

Key words: Kuaiwei Tablets; chronic non-atrophic gastritis; network pharmacology; molecular docking; quercetin; kaempferol; formononetin 

 

慢性非萎缩性胃炎又称慢性浅表性胃炎，是由

幽门螺杆菌感染、十二指肠胃反流、自身免疫和各

种理化因素等引起的以胃黏膜被炎性细胞浸润为主

要特征的疾病[1-2]。随着人类饮食结构的调整和生活

压力的增大，慢性非萎缩性胃炎的发病率逐年增加。

我国 80%的成年人患有不同程度的慢性非萎缩性胃

炎[3]，若不加干预可逐渐萎缩肠化并最终发展为胃

癌[4]，临床以胃脘部饱胀感或疼痛、嗳气、反酸、烧

心、呕吐等消化道症状为主，时而伴焦虑、抑郁等

精神症状，临床尚无特异性治疗方法，多以抗幽门

螺杆菌治疗、胃酸抑制剂及胃黏膜保护剂等治疗为

主[5]。中医根据症状将其归为“痞满”“嘈杂”“胃脘

痛”等范畴，采用辨病辨证相结合的方法来治疗。

中医治疗慢性非萎缩性胃炎起效虽慢，但不良反应

小且不易复发。 

快胃片为中药制剂，由醋延胡索、海螵蛸、白

及、枯矾及甘草组成。延胡索味辛、苦，性温，有

理气活血的功效。《内经药瀹•五方》言“酸写（泻）

肝气”，延胡索经醋制可增强其疏泻肝经的能力，可

散肝气之结滞，行瘀血之闭阻；海螵蛸性收涩，能

收敛止血，制酸止痛，临床对有反酸烧心症状的患

者具有良好疗效；白及性微寒，《本草汇言》称其“封

填破损，痈肿可消，溃败可托，死肌可去，脓血可

洁，有托旧生新之妙用也”，可促进胃黏膜的修复；

枯矾是由矿物药白矾炮制而成，外用可解毒杀虫、

燥湿止痒，内用可化痰、止血，药理学证明其具有

抑菌、抗炎的作用[6]；甘草味甘缓，能够补脾气、保

胃气[7]，使诸药调和，共奏制酸和胃，收敛止痛之

效。临床常用快胃片治疗慢性非萎缩性胃炎、胃窦

炎、胃和十二指肠溃疡，具有良好的效果[8]。但快胃

片治疗慢性非萎缩性胃炎的机制尚未明确，本研究

通过网络药理学及分子对接技术探索快胃片治疗慢

性非萎缩性胃炎的作用机制，为后续研究提供理论

基础。 

1  材料和方法 

1.1  快胃片成分筛选及靶点预测 

在 中 药 系 统 药 理 学 数 据 库 与 分 析 平 台

（TCMSP，https://tcmsp-e.com/）数据库中检索延胡索、

白及、甘草的化学成分，筛选口服利用度（OB）≥30%

且类药性（DL）≥0.18 的活性成分，获取成分所对

应 的 靶 点 ， 于 Uniprot 数 据 库 （ http://www. 

uniprot.org）查询其 Gene ID。在 HERB 数据库

（http://herb.ac.cn/）检索海螵蛸、枯矾成分，再通过

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

获取其 3D 结构，通过 SwissTargetPrediction 数据库

（http://old.swisstargetprediction.ch/）预测其靶点。 

1.2  慢性非萎缩性胃炎相关靶点获取 

以“chronic superficial gastritis”“chronic non-

atrophic gastritis”为关键词，分别于 GeneCards

（https://www.genecards.org）和 OMIM（http://www. 

omim.org）数据库检索慢性非萎缩性胃炎相关靶点，

去除重复项获得慢性非萎缩性胃炎相关靶点。 

1.3  共同靶点获取及韦恩图的绘制 

应用 Venny 线上作图平台（https://bioinfogp. 

cnb.csic.es/tools/venny/）制作韦恩图，获取快胃片和

慢性非萎缩性胃炎的交集靶点。 

1.4  “药物–成分–靶点”网络图的构建及关键成

分筛选 

将中药、活性成分及交集靶点导入Cytoscape软

件构建“药物–成分–靶点”网络图，筛选出度值

排名靠前的成分作为关键成分。 

1.5  蛋白质–蛋白质相互作用（PPI）网络的构建

及核心靶点的筛选 

将交集靶点导入 STRING 数据库（http://string- 

db.org/）进行蛋白互作分析，设置物种为“人种”，

交互评分为 0.9，下载 TSV 格式导入 Cytoscape，去

除游离蛋白，绘制 PPI 网络图，并根据 PPI 网络中

节点的度值进行核心靶点筛选。 

1.6  基因本体（GO）与京都基因与基因组百科全

书（KEGG）富集分析 

将共同靶点导入 Metascape 网络在线平台

（https://metascape.org/gp/index.html），条件物种设置

为“homo sapiens”，获得 GO 和 KEGG 富集数据，

并用微生信平台（https://www.bioinformatics.com.cn/）

将 GO 中生物过程（BP）、细胞组成（CC）、生物功

能（MF）的前 10 条及 KEGG 的前 20 条可视化。 
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1.7  分子对接验证 

在 PDB 数据库（https://www.rcsb.org）中获取核

心靶点蛋白的 3D 结构，将其导入 PyMOL 软件进行

去配体、去水，在 PubChem 平台获取药物活性成分

sdf 结构，导入 OpenBabel 软件转为 mol2 格式，将

蛋白及受体导入 AutoDock Tools 软件进行加氢、加

电荷等操作并以 pdbqt 格式保存，通过 Autogrid 设置

对接空间，利用 Autodock 运行分子对接过程，记录

对接得分，并利用 PyMOL 软件将对接结果可视化。 

2  结果 

2.1  快胃片活性药物及靶点的筛选 

共检索到 154 种有效成分，其中延胡索 49 种，

白及 9 种，甘草 92 种，海螵蛸 3 种，枯矾 1 种，去

除重复项得到 152 个有效成分。对快胃片的相关靶

点进行整理并去重，得到 385 个靶点。 

2.2  慢性非萎缩性胃炎相关靶点的预测 

利用 GeneCards、OMIM 数据库获取慢性非萎

缩性胃炎的疾病靶点，合并并去除重复项，获得慢

性非萎缩性胃炎靶点 1 082 个。 

2.3  交集靶点的获取及韦恩图的绘制 

将 385 个药物作用靶点与 1 082 个慢性非萎缩

性胃炎作用靶点取交集得到 112 个交集靶点，绘制

韦恩图，见图 1。 

2.4  “药物–成分–靶点”网络图的构建及关键成

分筛选 

将快胃片成分及交集靶点导入 Cytoscape 绘制

“药物–成分–靶点”网络图，见图 2，其中蓝色菱

形为交集靶点，紫色正方形、粉色三角形、黄色六

边形、灰色八边形、绿色圆形分别为延胡索、海螵

蛸、白及、枯矾、甘草的有效成分，橙色 V 形为甘

草和延胡索的共有成分。取 degree 值排名前 10 的

活性成分，见表 1。 

 

图 1  快胃片的药物–疾病靶点韦恩图 

Fig. 1  Venn diagram of drug-disease target of Kuaiwei Tablets 

 

图 2  “药物–成分–靶点”网络图 

Fig. 2  Diagram of network of “drug-component-target” 

快胃片           慢性非萎缩性胃炎 

273 

（20.1%） 

112 

（8.3%） 

970 

（71.6%） 
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表 1  快胃片治疗慢性非萎缩性胃炎核心成分 

Table 1  Core components of Kuaiwei Tablets in treatment of chronic non-atrophic gastritis 

标注 MOLID 成分名称 中文名称 来源 Degree 

A2 MOL000098 quercetin 槲皮素 甘草、延胡索 72 

GC12 MOL000422 kaempferol 山柰酚 甘草 30 

HPX2 HBIN028156 glycoprotein 糖蛋白 海螵蛸 22 

GC10 MOL000392 formononetin 芒柄花素 甘草 14 

GC7 MOL000354 isorhamnetin 异鼠李素 甘草 14 

GC13 MOL004328 naringenin 柚皮素 甘草 13 

GC68 MOL000497 licochalcone A 甘草查耳酮 A 甘草 12 

GC9 MOL003896 7-Methoxy-2-methyl isoflavone 7-甲氧基-2-甲基异黄酮 甘草 12 

BJ1 MOL005755 1-(4-hydroxybenzyl)-4-methoxy-

9,10-dihydrophenanthrene-2,7-diol 

1-(4-羟基苄基)-4-甲氧基-9,10-二氢

菲-2,7-二醇 

白及 11 

GC82 MOL005003 licoagrocarpin 甘草果皮素 甘草 11 

 

2.5  PPI 网络与核心靶点预测 

将 111 个交集靶点导入 STRING 数据库，获得

PPI 网络图（图 3），包含 112 个节点，274 条边，

平均节度值为 4.89，P 值＜1.0×10−16，其中每条边

表示蛋白之间的关系，线条越多表示关联度越大，

节点表示蛋白，节点越大代表 drgree 值越大，基因

可能发挥的作用越大。其中，肿瘤蛋白 p53（TP53）、

肿瘤坏死因子（TNF）、蛋白激酶 B1（Akt1）、JUN、

白细胞介素-1β（IL-1β）的 drgree 值较高，提示其可

能为快胃片调控慢性非萎缩性胃炎的核心靶点。 

 

 

图 3  交集靶点 PPI 图 

Fig. 3  PPI diagram of intersecting target 
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2.6  GO 功能和 KEGG 通路富集分析 

GO 功能富集分析 BP 有 1 650 条，主要包括积

极调节细胞迁移、对细菌源性分子的反应、细胞程

序性死亡的正向调节；MF 有 141 条，主要包括蛋

白激酶结合、激酶调节器活性、细胞因子受体结合；

CC 有 66 条，主要包细胞外基质、膜筏和分泌颗粒

腔，见图 4。 

 

 

图 4  GO 富集分析图 

Fig. 4  GO enrichment analysis 

KEGG 通路富集分析得到 188 条通路，主要包

括癌症的发病途径、流体剪切应力与动脉粥样硬化、

IL-17 信号通路、癌症中的蛋白聚糖、化学致癌-活

性氧、大肠癌、铂类药物耐药性、细胞衰老、炎症

性肠病、缺氧诱导因子-1（HIF-1）信号通路等，将

KEGG 排名前 20 的数据导入微生信（http://www. 

bioinformatics.com.cn）数据库进行分析并绘制气泡

图，见图 5。图中气泡颜色越深说明 P 值越小，可

信度越高，面积越大说明基因数目越多，通路越重

要。快胃片可通过多条信号通路作用于慢性非萎缩

性胃炎。 

                     

图 5  KEGG 富集分析图 

Fig. 5  KEGG enrichment analysis 

2.7  分子对接结果 

选择度值排名前 5 的核心靶点及 degree 值最高

的 2 个活性成分进行对接，结果如表 2 所示，所有

对接的结合能均＜−5 kJ/mol，说明核心靶点与关键

成分能够很好的结合，通过 PyMOL 将对接结果进

行可视化（图 6）。 

3  讨论 

3.1  快胃片治疗慢性非萎缩性胃炎主要成分分析 

经网络药理学分析，槲皮素、山柰酚、糖蛋白

和芒柄花素是快胃片治疗慢性非萎缩性胃炎的关键 

表 2  主要成分与核心靶点对接结果 

Table 2  Results of docking between main components and core targets 

成分 
结合能/(kJ·mol−1) 

TP53 TNF Akt1 JUN IL-1β 

槲皮素 −16.95  −8.62  −9.71 −10.42 −11.30 

山柰酚 −12.43 −10.05 −14.86 −13.27 −12.22 

positive regulation of cell migration 

response to molecule of bacterial origin 

positive regulation of programmed cell death 

negative regulation of cell population proliferation 

response to decreased oxygen levels 

response to peptide 

response to wounding 

leukocyte differentiation 

regulation of proteolysis 

regulation of apoptotic signaling pathway 
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serine protease inhibitor complex 

transcription regulator complex 

 
kinase binding 

kinase regulator activity 

cytokine receptor binding 

protein homodimerization activity 

protease binding 

DNA-binding transcription factor binding 

endopeptidase activity 

ubiquitin-like protein ligase binding 

heme binding 

integrin binding 
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基因比例 
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fluid shear stress and atherosclerosis 

IL-17 signaling pathway 
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cellular senescence 
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图 6  关键成分与核心靶点蛋白分子对接 

Fig. 6  Docking of key components with core target protein molecules 

成分，槲皮素、山柰酚、芒柄花素均为黄酮类化合

物，黄酮类化合物具有抗炎、抗菌、抗氧化、抗病

毒和抗毒等作用[9]，黄酮类化合物可以通过抑制核

苷酸结合结构域富含亮氨酸重复序列和含热蛋白结

构域受体 3（NLRP3）炎症小体的激活来减少炎症

分子 IL-1β 和 IL-18 的生成减轻炎症反应[10]，其对

幽门螺杆菌也具有良好的抑制作用，不仅体现在它

可以杀灭幽门螺杆菌，还因为它具有抗毒作用，可

以减轻幽门螺杆菌分泌的毒性物质对胃黏膜的损

伤，从而促进胃黏膜的恢复[11]。甘草总黄酮可以通过

抑制细胞外调节蛋白激酶（ERK）/丝裂原活化蛋白

激酶（MAPK）通路以及肿瘤坏死因子-α（TNF-α）

和 IL-1β 等炎症因子的表达发挥抗炎作用[12]。槲皮

素来自甘草和延胡索，能够通过抑制 TNF-α 诱导的

基质金属蛋白酶-9（MMP-9）表达起到抗炎作用[13]，

此外，也有研究证明槲皮素可以抑制环氧合酶与脂

氧合酶来减少炎症因子的表达[14]。山柰酚能够减少

MMP-1、MMP-3、环氧合酶-2（COX-2）和前列腺

素 E2（PGE2）的合成，从而减少 IL-1β 的表达，还

可以通过抑制原癌基因丝苏氨酸蛋白激酶和

MEK1/2 的磷酸化来降低单核细胞衍生趋化因子、

干扰素-γ 诱导蛋白 10 和 IL-8 的水平，从而减轻炎

症反应[9]。芒柄花素具有显著的抗炎、抗氧化和抗

癌的作用[15]，且具有抗焦虑作用，能够缓解慢性非

萎缩性胃炎常伴的焦虑症状[16]。糖蛋白为海螵蛸的

主要成分，是一类由糖和蛋白质形成的结合蛋白，

糖蛋白能够增强免疫力、抗氧化、抗肿瘤、抗炎和

抗菌[17]。曼氏无针乌贼缠卵腺糖蛋白对大肠杆菌具

有良好的抑制效果，可以通过调节肠道菌群来减轻

对胃黏膜的损伤[18-19]。 

3.2  快胃片治疗慢性非萎缩性胃炎主要靶点分析 

快胃片治疗慢性非萎缩性胃炎的核心靶点是

TP53、TNF、Akt1、JUN、IL-1β。TP53 是一种肿瘤

抑制因子，可以通过调控细胞的生长与凋亡抑制慢

性非萎缩性胃炎向胃癌转变，但其发生突变后，却

会转变为促肿瘤因子 mutp53，mutp53 可以增加活性

氧的产生以及 IL-1β、IL-6、IL-8 和转化生长因子-β

（TGF-β）等炎症因子的分泌，从而使胃炎加重[20-21]。

TNF 为一种促炎因子，由 T 淋巴细胞、巨噬细胞等

多种细胞产生，其可以通过增加 Th1、Th17、Th22

等淋巴细胞以及 IL-1、IL-6 和核因子-κB（NF-κB）

等炎症因子的数量放大促炎免疫反应[22]。此外，TNF

还可以诱导血管生成，从而促进免疫细胞流入炎症

组织，进一步增强炎症过程[23]。Akt1 是 Akt 的一种

亚型，Akt 可作为多种生物过程的调节剂发挥作用，

是磷脂酰肌醇-3-激酶（PI3K）通路中的关键调节因

子，幽门螺杆菌感染后其毒性菌株 CagA 可持续激

活 PI3K/Akt 信号通路，加重炎症反应[24]，PI3K/Akt

信号通路在炎症、血管生成、增殖和细胞凋亡中起

着至关重要的作用[25]。JUN 是一类转录激活因子，

主要包括 c-Jun、JunB、JunD，参与体内细胞增殖、

分化、凋亡及炎症活动[26]，炎性细胞因子可以诱导

JunB 的转录表达，JunB 也可促进炎症因子 IL-6、

IL-12 和TNF-α的产生，其与胃炎的发生息息相关[27]。

IL-1β 为常见的炎症因子，常与 TNF-α、IL-1 等其他

炎症分子协同加重炎症反应，实验表明它能够将巨

噬细胞调整到促炎状态，延缓伤口的愈合[28-29]。 

3.3  快胃片治疗慢性非萎缩性胃炎富集分析 

KEGG 富集分析通路显示，快胃片治疗慢性非

萎缩性胃炎的主要通路有癌症通路、流体剪切应力

槲皮素-TP53               槲皮素-TNF              槲皮素-Akt1               槲皮素-JUN              槲皮素-IL-1β 

山柰酚-TP53              山柰酚-TNF                山柰酚-Akt1                山柰酚-JUN              山柰酚-IL-1β 
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与动脉粥样硬化、IL-17 通路、癌症中的蛋白聚糖、

化学致癌–活性氧。目前普遍认可的“正常胃黏膜–

非萎缩性胃炎–萎缩性胃炎–肠上皮化生–异型增

生–胃癌”的发展规律提示非萎缩性胃炎是从正常

胃黏膜开始向胃癌转换的第一步，在此阶段进行干

预能够更好地防止胃癌的发生[30]。IL-17 是由 TH17

细胞分泌的一种常见的促炎分子，可以与其他炎症

因子（如 TNF-α、IL-1β）协同，加重炎症反应，与

各种感染性疾病息息相关[31-32]。幽门螺杆菌可促进

活性氧的产生，当活性氧产生过多而身体抗氧化能

力不足，就会出现氧化应激，氧化应激会导致细胞

凋亡和胃上皮细胞的损伤，并可增强 NLRP3 炎症

小体活化和 IL-1β 分泌，从而使胃炎加重[33-36]。 

综上所述，快胃片可能通过槲皮素、山柰酚、

糖蛋白、芒柄花素等活性成分作用于 TP53、TNF、

Akt1、JUN、IL-1β 等靶点，调节癌症通路、IL-17 通

路、癌症中的蛋白聚糖、化学致癌–活性氧等活性

通路来治疗慢性非萎缩性胃炎，为进一步研究慢性

非萎缩性胃炎的治疗提供了理论依据。 
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