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基于网络药理学和分子对接探讨鸡骨草治疗金黄色葡萄球菌所致皮肤感染
的作用机制 

黄小苑 1，张  杰 2, 3，季炫烨 1，张雪晴 1，骆  彤 1，张达培 3, 4，唐海波 2, 3, 5*，徐子恒 3, 4*4 

1. 广西中医药大学 赛恩斯新医药学院，广西 南宁  530222 

2. 广西中医药大学 中医药壮瑶医药研究院，广西 南宁  530200 

3. 广西高发传染病中西医结合转化医学重点实验室，广西 南宁  530200 

4. 广西中医药大学 公共卫生与管理学院，广西 南宁  530200 

5. 广西中医药防治医学分子生物重点实验室，广西 南宁  530024 

摘  要：目的  基于网络药理学和分子对接研究鸡骨草治疗金黄色葡萄球菌导致的皮肤感染的作用机制。方法  通过 TCMSP

数据库检索鸡骨草的活性成分及对应靶点；利用 GeneCards、OMIM 数据库检索金黄色葡萄球菌所致皮肤感染的靶点；通过

韦恩图绘制平台获取鸡骨草治疗金黄色葡萄球菌导致的皮肤感染共同的作用靶点，将交集所得的共同靶点上传至线上软件

STRING，构建蛋白相互作用（PPI）网络，并筛选出关键活性成分和核心靶点；基于核心作用靶点进行基因本体（GO）和

京都基因与基因组百科全书（KEGG）富集分析；通过 AutoDockTools 软件进行分子对接验证。结果  鸡骨草对应靶点 157

个，皮肤感染靶点共 11 450 个，金黄色葡萄球菌靶点共 2 429 个；PPI 网络分析获得鸡骨草治疗金黄色葡萄球菌导致的皮肤

感染的作用靶点 151 个；GO 及 KEGG 富集分析得出鸡骨草治疗金黄色葡萄球菌所致的皮肤感染主要通过脂质与动脉粥样

硬化通路进行，抑制促炎因子，鸡骨草治疗金黄色葡萄球菌导致的皮肤感染的作用机制主要与抗炎有关。分子对接结果显

示，鸡骨草中漆黄素、β-谷甾醇和豆甾醇与 CASP3、CASP8、CASP9 具有一定的亲合力。结论  鸡骨草活性成分可作用于

多条信号通路发挥治疗金黄色葡萄球菌导致的皮肤感染的作用。 
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Abstract: Objective  To study the mechanism of action of Abri Herba in the treatment of skin infection caused by Staphylococcus 

aureus based on network pharmacology and molecular docking technology. Methods  The active ingredients and corresponding 
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targets of Abri Herba were collected from the TCMSP database. GeneCards and OMIM databases were used to search the disease 

targets of skin infection caused by S. aureus. The targets shared by Abri Herba and skin infection caused by S. aureus were obtained 

through the Venny diagram platform, and STRING online analysis platform to construct PPI networks, and screen out key active 

ingredients and core targets. Enrichment analysis of GO and KEGG based on the core target. AutoDockTools software was used to 

verify the molecular docking. Results  Abri Herba has 157 corresponding targets, a total of 11 450 skin infection targets, and a total 

of 2 429 targets of S. aureus. PPI network analysis obtained 151 targets of Abri Herba in the treatment of skin infection caused by S. 

aureus. GO and KEGG shows that the treatment of skin infections caused by S. aureus is mainly carried out through the lipid and 

atherosclerosis pathway to inhibit pro-inflammatory factors. Therefore, the mechanism of action of Abri Herba in treatment of skin 

infections caused by S. aureus is mainly related to anti-inflammatory. Molecular docking results show that fisetin, stigmaterol, beta-

sitosterol and CASP3, CASP8, CASP9 in Abri Herba has a certain affinity. Conclusion  The active ingredients of Abri Herba can act 

on multiple signaling pathways to treat skin infections caused by S. aureus. 

Key words: Abri Herba; Staphylococcus aureus; skin infection; network pharmacology; molecular docking; fisetin; stigmaterol; beta-

sitosterol 

 

鸡骨草是豆科植物广州相思子 Abrus cantoniensis 

Hance 的干燥全株，广泛分布于广西、广东等地，

也是广西“桂十味”道地药材的一种，全年可采，

一般于冬、春季挖取全株，除去荚果及杂质，洗净，

晒干。鸡骨草味甘、微苦、性凉，有利湿退黄、清

热解毒、疏肝止痛之功效，常用于治疗湿热黄疽、

胁肋不舒、胃脘胀痛、乳痈肿痛等症状[1]。现代药

理研究表明，鸡骨草具有降脂保肝、抗菌、抗炎镇

痛、增强免疫、抗氧化等多种生物活性[2]。鸡骨草

的化学成分主要含有三萜类、黄酮类、多糖类、生

物碱类及蒽醌类化合物等，如三萜类化合物中以齐

墩果烷型三萜皂苷为主[3]、黄酮类化合物中以夏佛

塔苷为主[4]。而鸡骨草中的物质对金黄色葡萄球菌、

肺炎克雷伯菌具有较好的抗菌活性[5]。此外，鸡骨

草提取物在促进伤口愈合，特别是外伤所致感染伤

口，展现出了显著的功效[6]。但是其作用机制尚未

明确。鸡骨草作为一种具有丰富化学成分和广泛药

理作用的植物，其社会效益和经济价值极高，具有

巨大的开发潜力和广阔的市场前景。 

金黄色葡萄球菌是引起大多数皮肤和软组织

感染的主要病原体之一[7]。同时也可以引起肺炎、

伪膜性肠炎、心包炎等，甚至败血症、脓毒症等全

身感染。金黄色葡萄球菌产生的毒素和侵袭性酶可

以决定金黄色葡萄球菌的致病力强弱。金黄色葡萄

球菌在临床和社区感染中检出率较高，主要存在于

皮肤黏膜及软组织的创面中[8-9]。特别是在院内感染

中，其为主要的病原菌，若患者本身患有皮肤感染，

金黄色葡萄球菌会延缓恢复速度，甚至加重病情[9]。

目前，临床上多采用万古霉素、替加环素、头孢罗

膦、达托霉素、利奈唑胺、替考拉宁等相对敏感药

物进行治疗[10]；但随着金黄色葡萄球菌耐药性的发

生发展，尤其是耐甲氧西林金黄色葡萄球菌（MRSA）

的出现，使临床治疗变得更加复杂棘手[8, 11]。因此，

迫切需要研发金黄色葡萄球菌导致的皮肤感染相

关治疗药物。本研究利用网络药理学、分子对接等

方法探索鸡骨草对金黄色葡萄球菌所致皮肤感染

炎症的作用机制。 

1  材料与方法 

1.1  药物靶点的筛选 

本研究采用计算系统生物学实验室的中药系

统药理学数据库和分析平台（TCMSP，https://old. 

tcmsp-e.com/tcmsp.php）检索，并通过查阅文献筛选

出鸡骨草中 19 种活性成分。并根据化合物口服生

物利用度（OB）＞30%与类药性（DL）＞0.18 进行

筛选。 

1.2  疾病靶点的收集 

以“skin inflammation”和“Staphylococcus aureus”

为关键词检索 GeneCard（https://www. genecards. 

org/）和 OMIM（https://www.omim.org/）数据库，

收集金黄色葡萄球菌导致的皮肤感染的作用靶点。 

1.3  构建“化合物–靶点”网络 

为明确疾病靶点与药物靶点之间的关系，将两

部分靶点取交集，输入 Cytoscape 软件构建化合物–

靶点网络。Cytoscape 软件的核心架构是网络，每个

节点是基因或活性成分，节点与节点之间的连接代

表这些生物分子之间的相互作用，节点的 degree 值

代表网络中节点与节点相连的数目，该值越大说明

该活性成分或靶点越处于核心地位。 

1.4  构建蛋白相互作用（PPI）网络 

为更深层次探究靶点之间的相互作用关系，将

https://old/
https://www/
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交集所得的共同靶点上传至线上软件 STRING

（https://cn.string-db.org/），构建 PPI 网络。将物种选

择为 homosapiens，其余参数保持默认设置，获取

PPI 网络后，隐藏游离靶点导出。 

1.5  生物过程与通路分析 

利用在线网络微生信，选择基因本体（GO）和

京都基因和基因百科全书（KEGG）进行富集分析，

将 1.3 项下获取的疾病与药物靶点的交集文件导入

网站，对网络进行 GO 分析和 KEGG 通路分析。 

1.6  分子对接 

为进一步筛选鸡骨草中可能干预金黄色葡萄

球菌造成的皮肤感染的潜在活性成分，将鸡骨草中

的关键化合物与 1.4 项下筛选出的综合分数比较高

的蛋白进行分子对接。从 PDB 数据库（https://www. 

rcsb.org/）下载靶蛋白的三维晶体结构，从 PubChem

数据库（https://pubchem.ncbi.nlm.nih.gov/）下载关键

化合物的三维结构。小分子配体准备：先用 Chem3D

打开活性成分，优化力学结构，存为 mol2 格式；再

用 AutoDockTools 软件检测配体 root，选择配体可

旋转的键，导出文件为 PDBQT 格式。蛋白受体准

备：先采用PyMOL-2.4.1软件删除靶蛋白的水分子、

小分子配体、结合的别的分子和对称的一条链，保

存为 PDB 格式；再在 AutoDockTools 软件给受体加

氢、计算电荷和添加原子类型，保存为 PDBQT 格

式。最后开展药物活性成分与目标蛋白的分子对接

（CB-Dock2: An accurate protein-ligand blind docking 

tool）[12-13]。 

2  结果 

2.1  潜在活性成分的筛选与对应靶点的收集 

通过 TCMSP 数据库检索到鸡骨草活性成分 19

个，见表 1。同时满足 OB＞30%、DL＞0.18 的鸡骨

草活性成分有 3 个，即漆黄素、β-谷甾醇和豆甾醇。

通过 TCMSP 数据库获取鸡骨草活性成分，共获得

靶点 157 个。 

2.2  疾病相关靶点的筛选 

从 GeneCard 数据库中获得皮肤感染靶点 11 309

个，金黄色葡萄球菌靶点 2 423 个；从 OMIM 数据

库中获得皮肤感染靶点 141 个，金黄色葡萄球菌靶

点 6 个；以上 2 个数据库皮肤感染靶点共 11 450 个，

金黄色葡萄球菌靶点共 2 429 个，见图 1

（GeneCards1、GeneCards2、OMIM1、OMIM2 分别

表示从 GeneCard 数据库中获得的皮肤感染靶点、

从 GeneCard数据库中获得的金黄色葡萄球菌靶点、 

表 1  鸡骨草活性成分及靶点 

Table 1  Active ingredients and target of active ingredients 

of Abri Herba 

MOL 编号 有效成分 OB/% DL 

MOL002975 漆黄素 69.93 0.21 

MOL000358 β-谷甾醇 36.91 0.75 

MOL000449 豆甾醇 43.82 0.75 

MOL000472 大黄素 24.39 0.23 

MOL000263 齐墩果酸 29.02 0.75 

MOL000476 大黄素甲醚 22.28 0.26 

MOL004804 甘草四酸 22.05 0.74 

MOL000105 原儿茶酸 25.36 0.03 

MOL000356 羽扇豆醇 12.12 0.77 

MOL000511 熊果酸 16.77 0.75 

MOL000860 硬脂酸 17.82 0.14 

MOL001729 大黄酚 18.63 0.20 

MOL001787 腺苷 15.98 0.17 

MOL001788 腺嘌呤 62.80 0.03 

MOL004666 原儿茶酸 35.76 0.04 

MOL007680 相思豆碱 70.83 0.09 

MOL013319 α-D-葡萄糖醛酸 63.12 0.05 

MOL013322 双花母草素 16.70 0.36 

MOL013326 红藻氨酸 63.38 0.06 

 

图 1  疾病相关靶点 

Fig. 1  Disease related targets 

从 OMIM 数据库中获得的皮肤感染靶点以及从

OMIM 数据库中获得的金黄色葡萄球菌靶点）。 

2.3  “化合物–靶点”网络的构建 

将 2.1 项下 157 个鸡骨草活性成分靶点与 2.2

项下的 11 450 个皮肤感染靶点和 2 429 个金黄色葡

萄球菌靶点输入 Venny 2.1 软件，绘制韦恩图，两

者进行交集后获得 151 个共同靶点，见图 2。采用

Cytoscape 软件构建的“药物–活性成分–靶点”网

络，连接化合物与靶点的边表示它们之间有作用关 
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https://cadd.labshare.cn/cb-dock2/index.php
https://cadd.labshare.cn/cb-dock2/index.php
https://baike.baidu.com/item/%CE%B2-%E8%B0%B7%E5%9B%BA%E9%86%87/8233728


 第 40 卷第 4 期  2025 年 4 月      现代药物与临床    Drugs & Clinic      Vol. 40 No. 4 April 2025 

    

·857· 

 

图 2  鸡骨草化学成分作用靶点与金黄色葡萄球菌导致的

皮肤感染相关靶点交集分析 

Fig. 2  Intersection analysis of the target of the chemical 

composition of Abri Herba and the target related to skin 

infection caused by Staphylococcus aureus 

系，见图 3。 

2.4  PPI 网络的构建与分析 

应用 STRING 软件构建 PPI 网络，见图 4，共

有 148 个节点，1 948 条边。在此网络图中，根据综

合分数得出胱天蛋白酶（CASP）3、CASP9、热休

克蛋白 90α1（HSP90AA1）、核受体共激活因子 2

（NCOA2）、JUN、B 淋巴细胞瘤-2（Bcl-2）、Bcl-2L1、

Bcl-2 相关髓细胞白血病序列 1（MCL1）、Bcl-2 结

合蛋白（HRK）、Bcl-2L2、白细胞介素（IL）-1B、

CASP8、FASLG、马球样激酶 1（PLK1）、细胞周期

蛋白依赖性激酶抑制因子 1A（CDKN1A）、14-3-

3zeta 蛋白（YWHAZ）、连环蛋白 β1（CTNNB1）、 

 

图 3  鸡骨草–活性成分–靶点网络 

Fig. 3  Abri Herba–active ingredients–target network 

 

图 4  PPI 网络 

Fig. 4  PPI network 

AMPA 受体亚基 2（GRIA2）、内皮一氧化氮合成酶

3（NOS3）、丝裂原活化蛋白激酶 8（MAPK8）、血

小板内皮细胞粘附分子 1（PECAM1）、过氧化物酶

体增生激活受体 γ（PPARG）、V-Rel 网状内皮增生

病毒癌基因同源物 A（RELA）、脑啡肽原（PENK）

与视黄醇 X 受体 α（RXRA）相互作用关系最强，

均为 0.999 分。 

2.5  GO 与 KEGG 富集分析 

GO 富集条目生物过程主要包括凋亡信号通路

调控、药物应答、营养素水平应答，分子功能包括

G 蛋白偶联胺受体活性、DNA 结合转录因子结合、

蛋白激酶 C 活性，见图 5。KEGG 富集信号通路主

要包括脂质与动脉粥样硬化、乙型肝炎、糖尿病并

发症中的蛋白质糖基化产物（AGEs）与其受体

（RAGE）信号通路、人巨细胞病毒感染、细胞凋亡

等，见图 6。 

2.6  分子对接 

对鸡骨草中的关键化合物漆黄素、β-谷甾醇和

豆甾醇与 CASP3、CASP8、CASP9 进行对接，见图

7，对接的结合能见表 2，分子对接得到的结合能若

小于−5 kcal/mol（1 cal＝4.2 J），说明靶点与化合物

具有一定的结合活性。且结合能越低，两者结合越

稳定。 

3  讨论 

目前，临床治疗金黄色葡萄球菌感染的药物大

多是抗生素，然而随着抗生素的大量使用，金黄色 

11 645 

金黄色葡萄糖菌
所致皮肤感染 

 

鸡骨草 

151 

113 

鸡骨草 

金黄色葡萄球菌 

导致的皮肤感染 
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图 5  GO 富集分析 

Fig. 5  GO enrichmation analysis

 

图 6  KEGG 富集分析 

Fig. 6  KEGG enrichmation analysis 

葡萄球菌产生极大的耐药性，为临床治疗金黄色葡

萄球菌带来巨大挑战。因此迫切需要非抗生素类的

药物的研发。细菌分泌系统的底物通常与其致病性

密切相关，使它们成为新型治疗药物的候选靶标[14]。

本研究中的鸡骨草中的活性成分漆黄素、β-谷甾醇

和豆甾醇分别可以抗金黄色葡萄球菌、破坏金黄色

葡萄球菌生物膜以及与金黄色葡萄球菌的蛋白质

结合，从而影响细胞壁的完整性，抑制细胞生长或

导致细胞死亡[15-16]。说明鸡骨草中的活性成分可以

从金黄色葡萄球菌的不同分泌系统底物来抑制金

黄色葡萄球菌。漆黄素、β-谷甾醇和豆甾醇对金黄

色葡萄球菌的生物膜有显著抑制，已被证明可以防

止浮游形式的细菌细胞在非生物表面上的黏附或

植入，从而抑制生物膜的交配[17]。此外，本研究探

索了鸡骨草活性成分抗金黄色葡萄球菌的作用机

制，如脂质与动脉粥样硬化、乙型肝炎、糖尿病并

发症中的 AGE-RAGE 信号通路、人巨细胞病毒感

染、细胞凋亡、TNF 信号通路、卡波西肉瘤相关疱

疹病毒感染、IL-17 信号通路、PI3K/Akt 信号通路、

麻疹等通路相关。其中最主要的通路是脂质与动脉

粥样硬化，其主要靶点包括 CASP3、CASP8、

CASP9、Bcl-2。而鸡骨草活性成分 β-谷甾醇和豆甾

醇可分别与 CASP3、Bcl-2 蛋白氨基酸残基通过氢

键作用力结合，说明鸡骨草可通过脂质与动脉粥样

硬化通路的 CASP3、Bcl-2 靶标抗金黄色葡萄球菌

皮肤感染。此外，金黄色葡萄球菌感染人体后，上

皮细胞通过病原体识别受体（PRR）识别入侵的金

黄色葡萄球菌，PRR 诱导促炎细胞因子和趋化因子

的产生，导致吞噬细胞的募集和激活，金黄色葡萄 
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图 7  分子对接示意图 

Fig. 7  Molecular docking diagram 

表 2  漆黄素、β-谷甾醇和豆甾醇与 CASP9、CASP8、

CASP3 的结合能 

Table 2  Combination of fisetin, β-sitosterol, and 

stigmaterol with CASP9, CASP8 and CASP3 

化合物名称 
对接分数/(kcal·mol−1) 

CASP9 CASP8 CASP3 

漆黄素 −5.7 −6.9 −7.1 

豆甾醇 −6.3 −8.5 −7.9 

β-谷甾醇 −5.9 −8.4 −8.2 
 

球菌的吞噬作用可以导致细胞凋亡，并在巨噬细胞

中存活和复制，而鸡骨草活性成分豆甾醇通过抑制

促炎细胞因子的产生，抑制吞噬细胞的激活，从而

达到抑制金黄色葡萄球菌生长的效果[18-19]。表明了

鸡骨草可以调节机体免疫功能，同时说明鸡骨草治

疗金黄色葡萄球菌所致皮肤感染的作用机制主要

与炎症有关。 

有研究发现，鸡骨草具有丰富的化学成分，主

要为三萜类、黄酮类、多糖类、生物碱类及蒽醌类

化合物等成分[3]。其中黄酮类活性物质漆黄素表现

出有效的抗氧化、抗炎和抗血小板特性[20]，植物甾

醇类化合物豆甾醇具有强大的抗炎和抗氧化应激

作用以及抑制金黄色葡萄球菌的生物膜来抑制葡

萄球菌的生长[16, 20]，并且植物甾醇类化合物 β-谷甾

醇也可以抑制金黄色葡萄球菌生长[5]，但是不足的

是这些研究没有对深层次的抑制机理进行探索。本

实验中通过网络药理学[21]和分子对接筛选出来鸡

骨草抗金黄色葡萄球菌皮肤感染的活性成分及其

作用机制。 

本研究发现漆黄素、β-谷甾醇和豆甾醇可分别

与脂质与动脉粥样硬化通路中蛋白质 CASP3、

CASP8、CASP9 通过不同的氨基酸残基进行结合。

表明鸡骨草的活性成分可以与这些蛋白相互作用

通过调控脂质与动脉粥样硬化通路来发挥抗金黄

色葡萄球菌皮肤感染的作用。漆黄素主要通过与蛋

白质 CASP3 的甲硫氨酸、谷氨酸及精氨酸等氨基

漆黄素–CASP3                                漆黄素–CASP9                           漆黄素–CASP8 

β-豆甾醇–CASP3                          β-豆甾醇–CASP9                             β-豆甾醇–CASP8 

豆甾醇–CASP3                            豆甾醇–CASP9                             豆甾醇–CASP8 
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酸序列结合，与蛋白质 CASP8 的甘氨酸、异亮氨

酸、酪氨酸和苏氨酸等氨基酸系列结合，与蛋白质

CASP9 的谷氨酰胺、苏氨酸、组氨酸及丙氨酸等氨

基酸结合。豆甾醇主要通过与蛋白质 CASP3 的苏

氨酸、组氨酸等氨基酸序列结合，与蛋白质 CASP8

的赖氨酸、亮氨酸、丝氨酸及异亮氨酸等氨基酸序

列结合，与蛋白质 CASP9 的天门冬酰胺、丝氨酸、

甲硫氨酸及丙氨酸等氨基酸序列结合。β-谷甾醇与

蛋白质 CASP3 的甘氨酸、甲硫氨酸、苏氨酸和组氨

酸等氨基酸序列结合，与蛋白质 CASP8 的赖氨酸、

甘氨酸、异亮氨酸和脯氨酸等氨基酸序列结合，与

蛋白质 CASP9 的天门冬酰胺及苏氨酸等氨基酸序

列结合。更印证了鸡骨草主要通过脂质与动脉粥样

硬化通路来抑制金黄色葡萄球菌。 

综上所述，本研究发现鸡骨草所含有的活性成

分可作用于金黄色葡萄球菌导致的皮肤感染的靶

点，主要通过脂质与动脉粥样硬化通路来抑制金黄

色葡萄球菌。本研究反映了鸡骨草多靶点联合抗金

黄色葡萄球菌作用，为鸡骨草对金黄色葡萄球菌导

致的皮肤感染的治疗提供了一定的理论依据。 
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