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基于数据挖掘与网络药理学解析国家中药复方专利治疗子宫内膜异位症的
核心组方规律与作用机制  
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摘  要：目的  整合数据挖掘、网络药理学与分子对接技术，系统梳理国家中药复方专利中用于治疗子宫内膜异位症的组方

规律，初步阐释其核心药物及潜在机制。方法  检索中国专利检索与分析平台截至 2025 年 10 月 31 日公开的相关中药复方

专利。经双人独立筛选与标准化处理后，运用古今医案云平台（V2.3.5）开展频次统计、性味归经分析、关联规则挖掘、系

统聚类及复杂网络分析，提炼核心处方。进一步通过 TCMSP、SymMap、HERB 等数据库获取核心药物的活性成分与作用靶

点，结合 GeneCards、OMIM、TTD 等疾病数据库提取子宫内膜异位症相关靶点，构建“药物-成分-靶点”网络，并开展基

因本体（GO）注释及京都基因与基因组百科全书（KEGG）通路富集分析，探究核心处方的作用机制；应用 AutoDock Vina 

1.1.2 软件对关键成分与核心靶点进行分子对接验证。结果  共纳入 241 项中药复方专利，涵盖 624 味中药。其中，使用频

次≥35 的高频药物共 10 味，累计占比达 24.92%，药性以温、平、微寒为主，药味多属苦、辛、甘，归经集中于肝、脾、心、

肾、肺经。关联规则分析识别出 22 组常用药对，提示活血化瘀、行气止痛为组方核心思路。系统聚类将高频药物划分为 4

类，复杂网络分析进一步确认当归、莪术、延胡索、三棱、丹参、川芎、桃仁、赤芍、桂枝、香附为核心药物。网络药理学

分析显示，该核心处方的核心靶点涉及 TP53、表皮生长因子受体（EGFR）、白细胞介素（IL）6、β-连环蛋白（CTNNB1）、

蛋白激酶 B1（AKT1）、信号转导与转录激活因子 3（STAT3）、SRC 激酶（SRC）、肿瘤坏死因子（TNF）、B 细胞淋巴瘤 2 蛋

白（BCL2）及 IL1B，主要活性成分包括芍药内酯苷代谢产物、黄芩素、2-(4-羟基-3-甲氧基苯基)-5-(3-羟丙基)-7-甲氧基-3-

苯并呋喃甲醛、木犀草素、香紫苏醇、双去甲氧基姜黄素、金圣草素、异鼠李素、山柰酚和槲皮素。GO 与 KEGG 富集分析

提示，其作用机制可能涉及癌症通路、磷脂酰肌醇 3-激酶（PI3K）/蛋白激酶 B（Akt）信号轴、炎症反应调控及脂质代谢等

关键生物过程。分子对接结果表明，关键靶点与核心活性成分结合能均低于−22.4 kJ·mol−1，其中 EGFR 与木犀草素、黄芩素

等，AKT1 与双去甲氧基姜黄素、木犀草素等结合稳定性较高。结论  治疗子宫内膜异位症的中药复方专利核心处方药物包

括当归、莪术、延胡索、三棱、丹参、川芎、桃仁、赤芍、桂枝、香附，通过调控 EGFR、AKT1 等核心靶点，介导 PI3K/Akt

等关键信号通路，多维度干预子宫内膜异位症的炎症反应、细胞异常增殖与凋亡等核心病理过程。 
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the formulaic rules of traditional Chinese medicine (TCM) compound patents for the treatment of endometriosis, and to preliminarily 

explain the core drugs and potential mechanisms. Methods  Relevant TCM compound patents published on the China Patent Search 

and Analysis Platform up to October 31, 2025 were retrieved. After independent screening and standardization by two individuals, the 

Ancient and Modern Medical Case Cloud Platform (V2.3.5) was used to conduct frequency statistics, analysis of taste and meridian 

tropism, association rule mining, systematic clustering and complex network analysis to extract core prescriptions. Further, the active 

components and action targets of core drugs were obtained from databases such as TCMSP, SymMap, and HERB, and the targets 

related to endometriosis were extracted from disease databases such as GeneCards, OMIM, and TTD. A “drug-component-target” 

network was constructed, and Gene Ontology (GO) annotation and Kyoto Encyclopedia of Genes and Genomes (KEGG) pathway 

enrichment analysis were conducted to explore the mechanism of action of the core prescriptions. Molecular docking was performed 

using AutoDock Vina 1.1.2 software to verify the key components and core targets. Results A total of 241 TCM compound patents 

were included, covering 624 TCMs. Among them, 10 high-frequency drugs with a frequency of ≥ 35 were identified, accounting for 

24.92% cumulatively. The properties were mainly warm, neutral, and slightly cold, and the flavors were mostly bitter, pungent, and 

sweet, with meridian tropism concentrated in the liver, spleen, heart, kidney, and lung. Association rule analysis identified 22 common 

drug pairs, suggesting that promoting blood circulation and removing blood stasis, and regulating qi and relieving pain were the core 

ideas of the formula. Systematic clustering divided the high-frequency drugs into 4 categories, and complex network analysis further 

confirmed that Angelicae Sinensis Radix, Curcumae Rhizoma, Corydalis Rhizoma, Salviae Miltiorrhizae Radix et Rhizoma, Persicae 

Semen, Paeoniae Radix Rubra Chuanxiong Rhizoma  Sparganii Rhizoma Cinnamomi Ramulus, and Cyperi Rhizoma were the core 

drugs. Network pharmacology analysis showed that the core targets of this core prescription included TP53, epidermal growth factor 

receptor (EGFR), interleukin (IL) 6, β-catenin (CTNNB1), AKT1 kinase (AKT1), signal transducer and activator of transcription 3 

(STAT3), SRC kinase (SRC), tumor necrosis factor (TNF), B-cell lymphoma 2 protein (BCL2), and IL1B. The main active components 

included Albiflorin qt, baicalein, 2-(4-hydroxy-3-methoxyphenyl)-5-(3-hydroxypropyl)-7-methoxy-3-benzofuran carboxaldehyde, 

luteolin, sclareol, bisdemethoxycurcumin, chrysoeriol, isorhamnetin, kaempferol, and quercetin. GO and KEGG enrichment analysis 

suggested that the mechanism of action might involve cancer pathways, phosphatidylinositol 3-kinase (PI3K)/protein kinase B (Akt) 

signaling axis, regulation of inflammatory response, and lipid metabolism. Molecular docking results indicated that the binding energies 

of key targets and core active components were all below −22.4 kJ·mol−1, with EGFR and luteolin, baicalein, etc., and AKT1 and 

bisdemethoxycurcumin, luteolin, etc., having higher binding stability. Conclusion  The core drugs of TCM compound patents for the 

treatment of endometriosis include Angelicae Sinensis Radix, Curcumae Rhizoma, Corydalis Rhizoma, Salviae Miltiorrhizae Radix et 

Rhizoma Persicae Semen, Paeoniae Radix Rubra, Chuanxiong Rhizoma, Sparganii Rhizoma, Cinnamomi Ramulus, and Cyperi 

Rhizoma. They mediate key signaling pathways such as PI3K/Akt by regulating core targets such as EGFR and AKT1, and multi-

dimensionally intervene in the core pathological processes of endometriosis, such as inflammatory response, abnormal cell 

proliferation, and apoptosis. 

Key words: endometriosis; Chinese medicine patent formulas; data mining; network pharmacology; molecular docking; Sparganium; 

Curcumae Rhizoma; Salvia Miltiorrhiza; Angelica Sinensis; Ligusticum Wallichii; Corydalis; Persicae Semen; Radix Paeoniae Rubra; 

Cinnamomi Ramulus; Cyperi Rhizoma 

 

 

子宫内膜异位症（EMs）是一种雌激素相关性

慢性炎症性女性疾病，其核心特征为子宫内膜样组

织异常种植于子宫腔外[1]。数据显示，该病在育龄

期女性中的患病率约为 10%，而在慢性盆腔疼痛

患者中占比高达 82%[2]。其病灶分布广泛、形态多

样[3]，常累及卵巢、输卵管、直肠阴道隔等部位，

主要表现为慢性下腹痛、痛经、性交痛及不孕等，

严重影响患者生活质量[4]。此外，该疾病具有较强

的侵袭性和复发倾向，其发生与进展高度依赖性激

素水平的调控[5]。 

在传统中医理论体系中，虽无 EMs 的明确病

名，但根据其临床表现，多将其归属于“痛经”“月

经失调”“癥瘕”“不孕”等证候范畴[6]。近年来，大

量研究证实，中医药在缓解该病症状、调节内分泌

环境及改善生育功能等方面展现出独特优势[7]。本

研究基于国家中药复方专利数据库，系统收集并整

理治疗 EMs 及其常见临床表型的中药复方专利，结

合数据挖掘、网络药理学与分子对接技术，提炼核

心处方，解析其“药-效-靶-路”网络，以期为该病

证的临床用药优化及作用机制研究提供新的理论
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依据与研究思路。 

1  资料与方法 

1.1  数据挖掘 

1.1.1  数据来源 数据主要来源于中国专利检索与

分析平台（https://pss-system.cponline.cnipa.gov.cn/ 

conventional Search），以“子宫内膜异位症”“中药”

“草药”为核心检索词，时间跨度为建库至 2025 年

10 月 31 日，确保覆盖所有公开相关专利。 

1.1.2  纳入标准  1）专利名称明确提及“子宫内膜

异位症”及中药复方、草药或制剂；2）专利摘要或

权利要求书中描述其用途为“治疗、缓解或改善子

宫内膜异位症”。符合任意 1 项条件即予纳入。 

1.1.3  排除标准  1）仅含单味中药的处方；2）复

方中掺入化学药物、中药单一活性成分或辅料；3）

药物组成披露不完整或无法明确识别；4）中药与化

学药联合应用的专利。 

1.1.4  数据录入与规范  由双人独立录入并交叉

核对录入 Excel 软件，参照《中国药典》2025 年

版[8]及《中华本草（八）》对药名进行标准化处理，

如“元胡”“元胡索”统一为“延胡索”，“山慈姑”

统一为“山慈菇”。区分了同一药材的不同炮制品，

如莪术与制莪术、鳖甲与制鳖甲，最终通过古今医

案云平台（V2.3.5，http://www.tcmkb. cn/）复核，确

保数据一致性。 

1.1.5 资料处理与分析 将规范化数据录入古今医

案云平台（V2.3.5），逐一开展频次统计、性味归经

分析、关联规则挖掘、系统聚类及复杂网络分析。

关联规则设置支持度≥0.10、置信度≥0.50、提升

度＞1.0、共现度≥30，其中支持度为 2 种药物同时

出现的比例，置信度是指 1 种药物出现以后另一种

药物同时出现的概率，提升度是指 2 种药物之间的

相关性，共现度则指 2 种药物一同出现的次数[9]；

聚类分析采用欧氏距离与最长距离法，其中欧氏距

离代表多维空间两点之间的几何距离，而最长距离

法则代表类与类之间的距离为其中 2 个最远样品之

间的距离；复杂网络采用多尺度 backbone 算法，置

信度≥0.5，边权重≥70，其中边权重表示两个节点

之间连接的距离，体现关联强度，其可从初级网络

中抽取出核心网络，提取有意义的边，边的节点代

表核心药物。 

1.2  网络药理学 

1.2.1  核心药物活性成分和靶点筛选  以数据挖

掘所得核心组方为基础，在中药系统药理学数据库

与分析平台（TCMSP，http://lsp.nwu.edu.cn/tcmsp. 

php，V2.3）中检索各味药的活性成分，并收集其潜

在作用靶点。成分筛选标准设定为口服生物利用度

（OB）≥30%且类药性指数（DL）≥0.18，以确保所

选分子具有较好的体内吸收及成药前景。对于

TCMSP 未收录的药味，进一步检索 SymMap

（symmap.org/search/）与 HERB（http://herb.ac.cn/）

两大互补数据库，补充获取其活性成分及潜在靶点

信息；将符合条件的新成分回输至 TCMSP 进行再

次筛选，确保数据完整性。随后，借助 UniProt 数

据库（https://www.uniprot.org/）对靶点蛋白名称进

行统一标准化，并据此构建“药物-成分-靶点”多层

次关联网络，为后续分析奠定基础[10-11]。 

1.2.2  EMs 靶点获取  以“endometriosis”为检索

主题词，依次在 PharmGKB（https://www.pharmgkb. 

org/）、GeneCards（https://www.genecards. org/）、TTD

（https://db.idrblab.net/ttd/）、DisGeNET（https://www. 

disgenet.org/）、OMIM（https://www. omim.org/）5 大

疾病数据库中收集相关致病基因，经合并、去重后

构建 EMs 专属靶点。随后，借助 UniProt 数据库对

所有靶点基因名称进行统一注释与标准化处理，最

终获得规范化的疾病潜在靶点列表，为后续交集分

析提供数据基础。 

1.2.3  中药复方调控网络构建  将核心处方中药

活性成分对应的 1 165个潜在靶点与疾病相关 1 740

个靶点导入Venny 2.1.0（https://bioinfogp.cnb.csic.es/ 

tools/venny），取交集后获得 329 个共同靶点，视为

中药复方干预 EMs 的关键靶点。利用 Cytoscape 

3.10.3 构建“药物-成分-靶点”可视化网络，以度值

（degree）≥2 倍网络平均值筛选核心成分。 

1.2.4  蛋白质-蛋白质相互作用（PPI）及关键靶点

网络的构建与分析   将交集靶点导入  STRING 

12.0 数 据 库 （ https://cn.string-db.org/ ）， 采 用 

Multiple proteins 模式，限定物种为“Homo sapiens”，

设置相互作用置信度≥0.9 并剔除孤立节点，构建

PPI 网络。将所得关系数据导入 Cytoscape 3.10.3 完

成可视化与拓扑分析，以≥2 倍度中心性（DC）中

位数为标准筛选核心靶点。 

1.2.5  基因本体（GO）和京都基因与基因组百科全

书（KEGG）富集分析  将交集靶点的 UniProt 编码

批 量 导 入 DAVID 6.8 数 据 库 （ https://david 

bioinformatics.nih.gov/），选择“UniProt-Accession”

与“Gene List”模式完成标识符转换，随后依次开
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展 GO 与 KEGG 信号通路富集分析，借助基因集功

能注释，预测核心复方干预 EMs 的潜在机制。以校

正后 P＜0.05 表示差异具有统计学意义，对分析结

果进行可视化处理，直观展示显著富集的条目及其

关联网络，为阐明药效机制提供功能学证据。 

1.3  分子对接验证 

首先在 PubChem 数据库（https://pubchem.ncbi. 

nlm.nih.gov/）下载核心药物活性成分的二维结构

SDF 文件，将其导入 ChemBio3D Ultra 14.0 软件，

通过能量最小化算法优化并转化为三维 mol2 格式，

保障分子构象的稳定性。随后在 UniProt 数据库检

索靶标蛋白对应的 Entry ID，再于 PDB 数据库

（https://www.rcsb.org）中检索并下载该蛋白的高分

辨率晶体结构；利用 PyMOL 2.4.0 软件剔除晶体结

构中的水分子与原有配体，得到纯化的靶标蛋白结

构。通过 AutoDockTool 1.5.7 工具将纯化蛋白与活

性成分配体分别转换为 PDBQT 格式，并根据蛋白

活性口袋的相关信息定义分子对接格点。接着调用

AutoDock Vina 1.1.2 软件执行半柔性分子对接，以

结合自由能为指标评估对接构象的稳定性；将对接

结果数据导入 GraphPad Prism 9.5 软件绘制热图，

直观呈现活性成分与靶标蛋白之间的亲和性强弱

关系。最后筛选出最优对接构象，在 PyMOL 2.4.0

软件中完成三维可视化分析，生成高分辨率的分子

结合模式图，为阐释活性成分与关键靶标蛋白的直

接相互作用提供结构学依据。 

2  结果 

2.1  用药规律分析 

2.1.1  用药频次  经系统检索与筛选，最终纳入

241 项 EMs 相关中药复方专利，涉及 624 味药材，

累计用药频次为 2 292 次；其中使用频次≥35 的前

10 味药合计 571 次，占总数 24.92%，见表 1。 

表 1  EMs 用药频次前 10 位中药 

Table 1  Top 10 most frequently used traditional Chinese 

medicines in EMs 

序号 中药 频数/次 频率/% 

1 当归 81 41.75 

2 莪术 80 41.24 

3 延胡索 63 32.47 

4 丹参 60 30.93 

5 桃仁 54 27.84 

6 赤芍 53 27.32 

7 川芎 52 26.80 

8 三棱 50 25.77 

9 桂枝 43 22.16 

10 香附 35 18.04 

2.1.2  中药属性  对纳入专利复方中的药材进行

四气、五味与归经统计发现，药性主要以温、平、

微寒、寒为主；药味多涉及苦、辛、甘、咸及微苦

等；归经则隶属于肝、脾、心、肾、肺五经（图 1），

提示组方整体呈现“温通苦泄、归肝入血”之特点。

功效以润肠通便、消积止痛、调经止痛、清热解毒、

活血祛瘀居多（图 2）。 

2.1.3  关联规则分析  设定置信度≥0.50、支持

度≥0.10，对专利复方进行关联规则挖掘，共获得

22 组高共现药对。按提升度降序排列，体现药物间

具有密切的相关性，其中最具协同意义的组合包括

“三棱→莪术”“丹参→莪术”“川芎→当归”等（表

2），反映出破血行气、活血调经之配伍核心。 

2.1.4  系统聚类分析  以欧氏距离为度量、最长

距离法为聚类准则，对使用频次前 14 位的药材进

行系统聚类。综合临床解读，当聚类数设为 4 时

最具实践指导价值，所得群组为：C1（五灵脂、

蒲黄）——化瘀止血；C2（血竭、香附）——活血

行气；C3（茯苓、桂枝、延胡索、三棱、莪术、丹 

 

图 1  治疗 EMs 复方中药四气、五味、归经雷达图 

Fig. 1  Radar map for four qi, five flavors, meridian of patented drugs to treat EMs 
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图 2  治疗 EMs 复方中药功效饼图 

Fig. 2  Pie chart of efficacy of compound traditional 

Chinese medicine for treatment of EMs 

表 2  关联规则分析 

Table 2  Analysis of association rule 

序号 药物组合 支持度 置信度 提升度 共现度 

1 三棱→莪术 0.22 0.86 2.06 43 

2 莪术→三棱 0.22 0.53 2.06 43 

3 丹参→莪术 0.20 0.65 1.56 39 

4 川芎→当归 0.20 0.73 1.75 38 

5 延胡索→当归 0.17 0.52 1.25 33 

6 三棱→丹参 0.16 0.64 2.07 32 

7 丹参→三棱 0.16 0.53 2.06 32 

8 延胡索→莪术 0.16 0.51 1.22 32 

9 桃仁→当归 0.16 0.57 1.37 31 

10 赤芍→当归 0.15 0.57 1.37 30 

参）——温经散寒、破血消癥；C4（川芎、赤芍、

桃仁、当归）——养血活血、调经止痛（图 3）。 

2.1.5  复杂网络分析  基于多尺度的 backbone 网

络算法[12]提取核心网络（置信度≥0.5，边权重≥

30），核心网络由边和节点组成，其中节点即核心药

物[13]，包括三棱、莪术、丹参、当归、川芎、延胡

索、桃仁与赤芍（表 3），上述药物构成网络最密集

之“核心子网”，提示其在专利复方中的枢纽地位。 

2.2  网络药理学分析情况 

2.2.1  核心处方药物及 EMs 相关靶点筛选情况  

复杂网络分析筛选出 8 味“核心子网”药物，其中

蒲黄、五灵脂虽提升度较高，但该指标仅反映二者

间的相关性较强，并非与所有核心药物均存在密切

关联，故未纳入核心处方。桂枝与香附用药频率较

高，位居前 10 位，且核心处方中包含温阳通络的桂

枝、理气止痛的香附，更能针对性治疗“血瘀阻滞型”

或“气滞血瘀型”EMs。因此，综合用药频次、关联

规则、系统聚类及复杂网络拓扑结构分析结果，最终

确定前 10 味药物（当归-莪术-延胡索-丹参-桃仁-赤 

 

图 3  高频中药系统聚类 

Fig. 3  Cluster analysis of high-frequency traditional 

Chinese medicine 

表 3  药物复杂网络分析 

Table 3  Complex network analysis of drugs 

节点 节点 权重 

三棱 莪术 43 

丹参 莪术 39 

当归 川芎 38 

当归 莪术 34 

当归 延胡索 33 

莪术 延胡索 32 

丹参 三棱 32 

当归 桃仁 31 

当归 赤芍 30 

芍-川芎-三棱-桂枝-香附）为核心处方。 

于 TCMSP 平台检索该核心处方中各药物的化

学成分及对应作用靶点，经去重处理后，共获得 184

个活性分子及 1 165 个潜在靶标；同时，在

GeneCards、PharmGKB、OMIM、TTD 及 DisGeNET5

大数据库中汇总 EMs 相关基因，经合并、去重后建

立包含 1 740 个基因的疾病靶标库。利用 R 4.1.1 软

件绘制Venn图，结果显示核心处方潜在靶标与EMs

疾病靶标交集为 329 个，该 329 个共同靶点被视为

该复方干预 EMs 的关键分子网络（图 4）。 

2 . 2 . 2   中药复方调控网络构建情况    采用

Cytoscape 3.10.3 软件构建“药物‑成分‑靶点”可视

化网络（图 5）。其中，三角形节点表示中药（n＝

10），圆形节点表示中药成分（n＝192），菱形节点

表示潜在作用靶点（n＝329）。按节点度值降序排 
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图 4  核心处方中药与疾病靶点 Venn 图 

Fig. 4  Venn diagram of core prescription traditional 

Chinese medicine and disease targets 

列，筛选得到前 10 位核心活性成分，分别为：芍药

内酯苷代谢产物（Albiflorin_qt）、黄芩素（baicalein）、

2-(4-羟基-3-甲氧基苯基)-5-(3-羟丙基)-7-甲氧基-3-

苯并呋喃甲醛[2-(4-hydroxy-3-methoxyphenyl)-5-(3-

hydroxypropyl)-7-methoxy-3-benzofurancarboxal 

dehyde]、木犀草素（luteolin）、香紫苏醇（sclareol）、

双去甲氧基姜黄素（bisdemethoxycurcumin）、金圣

草素（chryseriol）、异鼠李素（isorhamnetin）、山柰

酚（kaempferol）、槲皮素（quercetin）。 

2.2.3  PPI 网络的构建及关键基因筛选  将 329 个

交集靶标提交至 STRING 12.0 数据库构建 PPI 网

络，导出交互数据后导入 Cytoscape 3.10.3 软件，并 

 

图 5  核心处方中药-成分-潜在靶点网络图 

Fig. 5  Network diagram of core prescription traditional Chinese medicine-component-potential target 
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利用 CytoNCA 插件[14]以参数中位数为标准进行 2

轮筛选，首先在 CytoNCA 插件中计算所有节点的

度、紧密中心性、介数中心性、特征向量中心性等

参数，并统计各参数的中位数阈值，筛选保留任一

参数高于中位数的节点，剔除交互少的边缘节点。

第 2 轮在子网中重算参数，同样以中位数为阈值进

一步筛除未达标节点，最终获得包含 10 个节点、44

条边的核心网络。筛选得到的关键靶基因分别为：

TP53、表皮生长因子受体（EGFR）、白细胞介素（IL）

6、β-连环蛋白（CTNNB1）、蛋白激酶 B1（AKT1）、

信号转导与转录激活因子 3（STAT3）、SRC 激酶

（SRC）、肿瘤坏死因子（TNF）、B 细胞淋巴瘤 2 蛋

白（BCL2）及 IL1B。上述基因可作为该核心处方

治疗 EMs 的关键基因（图 6）。 

2.2.4  GO、KEGG 通路富集分析结果  以筛选得到

的 10 个核心基因为种子，进行 GO 功能与 KEGG

通路双重富集，共获得 609 条生物过程（BP）、137

条细胞组分（CC）及 323 条分子功能（MF），按校

正 P 值排序后，将前 10 条条目绘制条形图（图 7）。

其中生物过程以“负向调控细胞凋亡”“ERK1/2 级 

 

图 6  PPI 网络构建和核心靶基因筛选 

Fig. 6  Construction of PPI networks and screening of core target genes 

 

图 7  GO 功能富集分析核心处方中药治疗 EMs 的关键靶点 

Fig. 7  GO function enrichment analysis of key targets of core prescription traditional Chinese medicine for treating EMs 

 

               

 

一次
筛选 

二次
筛选 

 

 

 

 

cytosol  
receptor complex  

cell surface  
focal adhesion  

plasma membrane  
cytoplasm  

external side of plasma membrane 
nucleoplasm  

perinuclear region of cytoplasm  
protein-containing complex  

membrane raft  
nucleus  

extracellular space 
extracellular exosome 

ficolin-1-rich granule lumen  

negative regulation of apoptotic process  
positive regulation of ERKI and ERK2 cascade  

inflammatory response 
epidermal growth factor receptor signaling pathway  

positive regulation of phosphatidylinositol 3-kinase/protein kinase B signal 
transduction 

positive regulation of cell migration  
response to hypoxia  

insulin-like growth factor receptor signaling pathway  
positive regulation of cell population proliferation  

positive regulation of cytosolic calcium ion concentration 
response to xenobiotic stimulus  

positive regulation of angiogenesis  
response to lipopolysaccharide  

positive regulation of smooth muscle cell proliferation  
 

enzyme binding  
histone H3Y41 kinase activity 

histone H2AXY 142 kinase activity  
protein tyrosine kinase activity  

identical protein binding  
protein kinase activity   

ATP binding  
protein tyrosine kinase collagen receptor activity  

platelet-derived growth factor alpha-receptor activity  
placental growth factor receptor activity 

macrophage colony-stimulating factor receptor activity 
 insulin receptor activity  

hepatocyte growth factor receptor activity 
brain-derived neurotrophic factor receptor activity  

boss receptor activity 

−lg P 
 

0 50 100 150 
Counts 

 

30 

25 

20 

15 

10 

B
P

 
C

C
 

M
F

 



第 49 卷第 4 期  2026 年 4 月     Drug Evaluation Research    Vol. 49 No. 4  April 2026 

    

·1370· 

联正向激活”“炎症反应”“表皮生长因子受体

（EGFR）信号通路”“磷脂酰肌醇 3-激酶（PI3K）/

蛋白激酶 B（Akt）信号转导激活”等为主；细胞组

分富集于“细胞质基质”“受体复合物”“细胞表面”

“黏着斑”“质膜”等区域；分子功能则集中于“酶

结合”“组蛋白 H3Y41 激酶活性”“组蛋白 H2AX-

Y142 激酶活性”“酪氨酸蛋白激酶活性”及“同源

蛋白结合”等功能。KEGG 层面共富集 186 条通路，

取校正 P 值前 20 绘制气泡图（图 8），显示核心复

方可通过“癌症通路”“前列腺癌”“癌症中蛋白聚

糖”“PI3K/Akt”“乙型肝炎”“脂质与动脉粥样硬化”

等多条交叉信号网络发挥抗 EMs 效应。 

2.3  分子对接验证情况 

选取“中药-成分-潜在靶点”网络中，筛选出的

前 10 个关键活性成分[芍药内酯苷代谢产物、黄芩

素、2-(4-羟基-3-甲氧基苯基)-5-(3-羟丙基)-7-甲氧

基-3-苯并呋喃甲醛、木犀草素、香紫苏醇、双去甲

氧基姜黄素、金圣草素、异鼠李素、山柰酚和槲皮

素]，与 PPI 网络中筛选出的前 10 个核心靶点

（TP53、EGFR、IL6、CTNNB1、AKT1、STAT3、

SRC、TNF、BCL2、IL1B）。进行分子对接并绘制

热图（图 9）。关键活性成分和核心靶点的结合力是

评价结合能力的重要指标，其结合能越低，构象越

稳定。对此关键活性成分与核心靶点进行了分子对

接验证分析。从对接结果来看，活性成分与靶点结

合自由能均≤−22.4 kJ·mol−1，表明其具有良好的结

合能力，其中 35 组结合能≤−29.33 kJ·mol−1（图 9），

说明核心处方药物的关键活性成分与核心靶点结合

良好，也证明了本研究的预测是可靠的。此外，EGFR

与木犀草素、金圣草素、黄芩素、异鼠李素、山柰酚、

芍药内酯苷代谢产物，AKT1 与双去甲氧基姜黄素、

木犀草素、黄芩素、芍药内酯苷代谢产物等构象较为

靠前。部分对接构象展示如图 10 所示。 

3  讨论 

现代医学已初步阐明 EMs 的部分分子机制，临

床亦广泛采用非甾体抗炎药、激素调节及新型生物

制剂等干预手段，但在远期疗效、不良反应控制与

复发率方面仍存在明显不足。近年来，多项临床与

基础研究证实，中医药在改善症状、调控免疫‑内分

泌网络及提升生育结局等方面具有独特优势[15]。然

而，既往研究多聚焦于经典方剂或名医经验，缺乏

从系统层面开展靶点‑通路的预测与验证[16]。网络

药理学联合分子对接技术，可弥补传统“经验‑试

错”研究模式的缺陷，为阐释中药复杂作用机制提

供高通量、可视化的研究范式。当代医家在长期实

践中积累了大量疗效确切、处方成熟、可追溯性强

的中药复方临床经验，对其进行数据挖掘与机制解

析，不仅能够提炼共性核心配伍规律，还可为后续

基础实验研究与临床精准用药提供可靠线索与理

论支撑。 

本研究共纳入 EMs 相关中药核心处方 241 项，

涉及药物 624 味。高频药物包括当归、莪术、延胡 

 

图 8  KEGG 功能富集分析核心处方中药治疗 EMs 的关键信号通路 

Fig. 8  KEGG enrichment analysis of key signal pathways of core prescription traditional Chinese medicine for treating EMs 
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图 9  分子对接热图 

Fig. 9  Molecular docking heatmap 

 

图 10  中药复方专利治疗 EMs 核心成分与关键核心靶点的分子对接 (部分展示) 

Fig. 10  Molecular docking of core components of traditional Chinese medicine compound patent for EMs and key core 

targets (partial display) 
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索、丹参、桃仁、赤芍、川芎、三棱、桂枝、香附

等；药性以温、平、微寒、寒为主，药味多为苦、

辛、甘、咸、微苦；归经以肝、脾、心、肾、肺经

居多；功效以润肠通便、消积止痛、调经止痛、清

热解毒、活血祛瘀最为常见。《血证论》云：“离经

之血即为瘀血”。历代医家认为，EMs 核心病机为

“离经之血”瘀阻胞宫，日久成癥，兼夹气滞、寒凝、

湿热、肾虚等因素，呈虚实夹杂、本虚标实之候[17]。

其临床表现随病机主次不同而异：肾虚失养、冲任

不固，则精血亏虚、冲任失养而致不孕；血不循经、

冲任阻滞，则瘀血阻络、经脉刺激而致疼痛；血瘀

不通、血行失常，则经血妄行、逆流量多；瘀血久

聚，则凝成癥瘕包块、囊肿结节[18]。EMs 为慢性易

复发性疾病，轻症阶段及时药物干预可有效控制症

状、改善预后；重症患者仍可能出现疼痛加剧、生

育功能受损等问题[19]。 

关联规则分析显示，“三棱→莪术”“丹参→莪

术”“川芎→当归”为支持度最高的药对组合。三棱

辛温入肝胆，长于破血消癥；莪术苦温归同经，功

擅行气散瘀，二者相须为用，可显著增强通络止痛

之力。丹参苦寒，清热凉血、活血化瘀，与莪术配

伍则寒温并用，既增破血逐瘀之效，又制温燥伤阴

之偏。川芎辛温行散，当归甘温补润，两药配伍动

静相宜，补血而不滞血，活血而不伤血，尤适于血

瘀兼虚之妇科病证。系统聚类将高频药物划分为 4

类：C1（五灵脂、蒲黄）重在化瘀止血；C2（血竭、

香附）重在活血行气；C3（茯苓、桂枝、延胡索、

三棱、莪术、丹参）重在温经散寒、破血消癥；C4

（川芎、赤芍、桃仁、当归）重在养血活血、调经止

痛。4 类配伍均紧扣本病“瘀‑寒‑虚”核心病机，分

别对应失笑散、少腹逐瘀汤、桂枝茯苓丸、桃红四

物汤等经典方的化裁思路，临床多用于癥瘕积聚类

疾病。其中 C1 偏于止血，C2 偏于行气，可改善血

液流变学、调节卵巢内分泌并发挥镇痛作用[20]；C3

偏于温经散寒，对寒湿瘀阻型囊肿、结节疗效确切；

C4 偏于活血化瘀，对血瘀气滞型痛经效果显著，可

明显降低疼痛评分[21]。C1～C4 聚类结果分别对应

EMs 崩漏型、疼痛型、寒凝型、血瘀型等不同临床

病理类型。复杂网络分析进一步确定三棱、莪术、

丹参、当归、川芎、延胡索、桃仁、赤芍为拓扑中

枢。综合多重证据，最终确立当归、莪术、延胡索、

丹参、桃仁、赤芍、川芎、三棱、桂枝、香附为本

研究核心处方。全方共奏破血行气、温经散寒、补

血养肝、软坚散结之效，可系统干预 EMs“瘀阻胞

宫、寒凝冲任”关键病理环节，更适用于血瘀阻滞

型或气滞血瘀型 EMs。 

现代病理研究认为，EMs 以炎症‑增殖‑血管新

生‑纤维化级联反应为核心病理过程[22]，常伴随局部

细胞因子升高、基质金属蛋白酶活性增强、血液黏度

增加及平滑肌痉挛等改变。中医“活血‑温经‑理气”

治则，可从多环节、多靶点干预上述病理链条[23]。核

心处方中，当归、桂枝兼具活血止痛与抗炎作用：

当归提取物可减小异位内膜病灶体积，通过下调

TNF‑α、血管内皮生长因子（VEGF）表达抑制血管

生成与炎症反应，改善盆腔血液循环，缓解痛经及

盆腔疼痛[24‑25]；桂枝温通经脉，可调节细胞免疫紊

乱，适用于寒凝血瘀型 EMs，改善经期剧痛与经量

过多。三棱、莪术、延胡索主要发挥抗增殖、促凋

亡作用：莪术油中莪术酮可抑制异位内膜细胞增

殖、诱导凋亡，并调控 Janus 激酶 2（JAK2）转导

与 STAT3 通路[26‑27]，与三棱配伍常用于慢性盆腔痛

及结节治疗；延胡索碱可同时抑制前列腺素通路与

核因子 κB（NF‑κB）通路，发挥强效镇痛抗炎作用，

多用于缓解重度痛经。三棱‑莪术配伍还可通过调节

鞘脂代谢 1-磷酸鞘氨醇（S1P）-酸鞘氨醇受体 1

（S1PR1）‑Akt 抑制异位病灶进展，消散癥瘕积聚、

缩小囊肿[28‑29]。丹参、川芎可有效改善微循环，

广泛用于 EMs 合并不孕的辅助治疗：丹参酮 IIA

抑制 TNF‑α、VEGF 表达，促使异位病灶萎缩，改

善盆腔微环境并利于胚胎着床[30]；川芎嗪扩张血

管、改善局部缺血缺氧并发挥抗炎作用，缓解痉

挛性疼痛[31]。赤芍、香附侧重免疫调节：芍药苷抗

炎、调节单核巨噬细胞功能，减轻异位病灶慢性炎

症与盆腔充血 [32]；香附挥发油可上调 5-羟色胺

（5‑HT）水平[33]，改善焦虑‑抑郁共病状态，实现“身

心同调”。综上，核心处方通过抗炎、抗氧化、改善

血流动力学、抑制纤维化、调节前列腺素等多重机

制，协同实现减轻疼痛、缩小病灶、调理月经、改

善妊娠结局的综合效应[34]。 

成分分析结果显示，该核心复方治疗 EMs 的关

键活性成分可能为：2‑(4‑羟基‑3‑甲氧基苯基)‑5‑(3‑

羟丙基)‑7‑甲氧基‑3‑苯并呋喃甲醛、木犀草素、香紫

苏醇、金圣草素、山柰酚。通过 PPI 网络筛选得到

核心靶基因：TP53、EGFR、IL6、CTNNB1、AKT1、

STAT3、SRC、TNF、BCL2、IL1B。研究表明，EMs

不同病灶的分子特征存在显著差异：卵巢子宫内膜
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囊肿病灶中 TP53、EGFR 表达明显升高，血清及腹

腔液 IL‑6 水平亦显著上升[35]，可能与其特有的纤维

化与炎症微环境相关。高表达 p53 可通过转化生长

因子 β1（TGF‑β1）促进纤维化[36]；EGFR 上调则促

进囊肿壁增殖与血管生成 [37]；中性粒细胞来源

IL‑6、TNF‑α 进一步诱导 VEGF 表达，加剧病灶血

管通透性。与之不同，深部浸润型病灶中 CTNNB1

突变率较高，导致 Wnt/β-连环蛋白（Wnt/β‑catenin）

通路异常激活，增强细胞增殖与侵袭能力，是其高

度侵袭性的重要分子基础[38]。AKT1、STAT3、SRC、

BCL2、IL1B 等虽在不同病灶间定量差异尚不充分，

但均参与疾病整体进程：AKT1、BCL2 调控细胞存

活；STAT3、IL1B 介导炎症；SRC 参与细胞黏附与

迁移。基于上述分子差异，可实现临床处方的精准

优化：卵巢子宫内膜囊肿为主者，重点靶向 TP53、

EGFR、IL6、TNF，强化抗炎与抗增殖；深部浸润

病灶为主者，重点干预CTNNB1，抑制Wnt/β‑catenin

通路以抗侵袭；浅表病灶则可侧重调控 STAT3、

IL1B 等炎症因子。这种基于分子靶点的精准分型策

略，有助于提升临床用药的针对性与疗效 

GO 与 KEGG 富集分析表明，核心靶点主要富

集于酶结合、组蛋白 H3Y41/H2AX‑Y142 激酶活性、

酪氨酸蛋白激酶活性、同源蛋白结合等分子功能；

潜在关键通路包括癌症通路、前列腺癌通路、蛋白

聚糖通路、PI3K/Akt 通路、乙型肝炎通路、脂质与

动脉粥样硬化通路等。在分子功能层面，核心成分

可精准调控关键酶活性：木犀草素可稳定结合

PTGS2 并抑制其活性，阻断前列腺素合成，发挥核

心抗炎作用[39]；香紫苏醇上调 15‑羟基前列腺素脱

氢酶，降低 PGE2 水平，进一步减轻炎症[40]；2‑(4‑

羟基‑3‑甲氧基苯基)‑5‑(3‑羟丙基)‑7‑甲氧基‑3‑苯并

呋喃甲醛通过抑制 NF‑κB 通路，减少 TNF‑α 等促

炎因子释放，兼具抗炎与抗氧化作用[41]；金圣草素、

山柰酚等可抑制 EGFR、c‑kit 等受体酪氨酸激酶，

降低异位组织细胞黏附与侵袭能力[42]。在信号通路

层面，核心复方主要通过干预癌症通路与 PI3K/Akt

通路发挥效应：有效抑制 EGFR/PI3K/Akt 异常激

活，阻断下游哺乳动物雷帕霉素靶蛋白（mTOR）活

化，降低细胞周期蛋白 D1（Cyclin D1）表达，阻滞

细胞周期并诱导异位内膜细胞凋亡[43]；同时抑制血

管生成因子表达，切断病灶血供，抑制病灶生长与

扩散[44]。因此，核心组方通过酶结合与酪氨酸蛋白

激酶活性双重调控，从源头阻断炎症‑疼痛信号与异

常增殖‑血管生成通路，实现对 EMs 核心病理机制

的系统干预。 

分子对接结果证实，核心处方关键活性成分与

核心靶点结合稳定、构象合理。EGFR 作为细胞膜

酪氨酸激酶受体，可通过 Ras 蛋白/丝裂原活化蛋白

激酶通路（Ras/MAPK）通路驱动异常增殖、通过

PI3K/Akt 通路促进炎症分泌，是核心成分的重要作

用靶点[45]。其中：木犀草素可结合并抑制 EGFR 酪

氨酸激酶活化，阻断下游 MAPK 与 Akt 通路，抑制

病灶增殖与炎症；黄芩素结合 EGFR 并阻滞细胞周

期进程，发挥抗增殖作用[46]；异鼠李素直接结合

EGFR，降低其表达与下游传导，抑制增殖并抗炎[47]；

山柰酚稳定结合 EGFR，抑制酪氨酸激酶活性，阻

断炎症信号[48]；芍药内酯苷代谢产物活化后结合

EGFR，抑制内膜间质细胞侵袭迁移[49]。AKT1 为

PI3K/Akt 通路关键节点，调控细胞增殖、凋亡与炎

症。核心成分对 AKT1 亦呈现高亲和力与特异性调

控：双去甲氧基姜黄素结合AKT1 并抑制其磷酸化，

阻断通路激活，抑制病灶增殖与炎症；木犀草素高

亲和结合 AKT1 并抑制其活化[50]；黄芩素、异鼠李

素、山柰酚均可直接结合 AKT1，抑制酶活性或阻

断磷酸化，发挥抗炎与抗增殖作用[51]。上述活性成

分形成多成分‑同靶点‑同通路协同效应：一方面同

时抑制 EGFR 增殖信号与 AKT1 抗凋亡信号，形成

对病灶细胞的“多重抑制”；另一方面降低 IL‑6、

TNF‑α 等促炎因子，改善慢性盆腔炎症微环境；同

时抑制病灶血管生成，限制病灶进展与扩大。从结

构生物学层面佐证了核心复方多靶点、多通路协同

干预的科学内涵。 

本研究以国家中药复方专利为数据源，突破既

往单一经典方剂研究局限，从多项专利中系统提炼

出当归‑莪术‑延胡索‑丹参‑桃仁‑赤芍‑川芎‑三棱‑桂

枝‑香附核心处方；融合数据挖掘、网络药理学与分

子对接技术，系统阐明其用药规律、核心成分、疾

病交集靶点、功能与通路富集特征，并验证其可通

过 EGFR/AKT1‑PI3K/Akt 多轴实现多成分协同干

预。研究结果为临床精准用药提供候选方案，为基

础研究提供 “靶点‑通路‑结构”三维线索，亦为传统

中医药经验与现代生命科学技术融合提供可借鉴

的研究范式。未来仍需借助体外细胞与体内动物模

型，进一步验证核心成分药动学特征及配伍协同效

应，深入探索其与激素受体、免疫微环境的交互机

制，推动 EMs 中医药治疗的现代化与国际化发展。 
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