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基于数据挖掘联合虚拟计算探讨中药复方治疗感染性肺炎的关键药效物质及
作用机制 
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摘  要：目的  基于数据挖掘与网络药理学方法，系统分析中药复方治疗感染性肺炎的药效物质及作用机制。方法  通过中

医传承辅助系统（V3.0）对中华中医药学会遴选出的 45 首中药方剂进行频次、关联规则分析。利用中药系统药理学数据库

与分析平台（TCMSP）结合现代生物学手段，通过对炎症水平的抑制作用以及对细胞骨架损伤修复作用的评价，筛选出活

性成分，整合 Genecards 等数据库获取共有靶点，构建蛋白质-蛋白质相互作用（PPI）网络并进行基因本体（GO）分析和京

都基因和基因组百科全书（KEGG）通路富集分析。最后经由分子对接验证。结果  筛选出甘草、半夏、桔梗等 16 味中药为复

方治疗感染性肺炎的核心药物，明确木犀草素、绿原酸和甘草次酸 3 个关键药效物质，并确定 35 个治疗感染性肺炎的核心靶

点。分子对接结果提示核心成分与核心靶点结合稳定。结论  木犀草素、绿原酸和甘草次酸可通过 Ras 蛋白（Ras）磷脂酰肌

醇 3 激酶（PI3K-Akt）、血管内皮生长因子（VEGF）信号通路调节肺部炎症、改善气道功能，起到治疗感染性肺炎的作用。 
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Abstract: Objective  To systematically investigate the pharmacodynamic substances and mechanisms of traditional Chinese medicine 

(TCM) in treating infectious pneumonia through data mining and network pharmacology approaches. Methods  Forty-five formulas 

from the China Association of Chinese Medicine were analyzed using the TCM Inheritance Support System (V3.0) for frequency 

statistics and association rule mining. Active components were screened via the Traditional Chinese Medicine Systems Pharmacology 

Database and Analysis Platform (TCMSP) combined with modern biological evaluations, including anti-inflammatory activity 

assessment and cytoskeletal damage repair efficacy. Shared targets were identified by integrating Genecards and other databases, 

followed by protein-protein interaction (PPI) network construction, Gene Ontology (GO) functional annotation, and Kyoto 

Encyclopedia of Genes and Genomes (KEGG) pathway enrichment analysis. Molecular docking was performed for validation. Results  

Sixteen core herbs (e.g., Glycyrrhizae Radix et Rhizoma, Pinelliae Rhizoma, and Platycodonis Radix) and three key pharmacodynamic 

compounds (luteolin, chlorogenic acid, and glycyrrhetinic acid) were identified. Thirty-five core therapeutic targets for infectious 

pneumonia were determined, with molecular docking confirming stable binding affinities between core compounds and targets. 

Conclusion  Luteolin, chlorogenic acid, and glycyrrhetinic acid exert therapeutic effects on infectious pneumonia by modulating 

pulmonary inflammation and improving airway function through the Ras, PI3K-Akt, and VEGF signaling pathways. 
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呼吸系统疾病是全球医疗卫生领域关注的重

大健康问题，因病程长、易反复发作，严重影响患

者的生活质量和预后[1-2]。其中，感染性肺炎是临床

常见的呼吸系统疾病，主要由细菌、呼吸道病毒、

真菌等病原微生物引起，初期病情较轻，仅表现为

咳嗽、发热等症状，随着病程发展，其定殖于鼻咽

部、上呼吸道的病原体向下发展蔓延到肺部并大量

繁殖，导致免疫紊乱，进而引起肺部损伤，甚至诱

发脓毒症、多器官功能衰竭等危重症候，最终导致

死亡。目前在临床上，针对该疾病治疗方法主要通

过抗感染手段实现[3]，但随着时间与环境的变迁，

新的病原体也在与日俱进的发生进化和变异，其治

疗效果也因此受到一定限制[4-5]。因此，探索更为有

效、安全的治疗策略尤为重要。 

中医药在呼吸系统疾病的治疗中具有独特优

势，强调“未病先防、既病防变、瘥后防复”[6-7]，

通过整体调节、标本兼治，改善症状、减少复发，

提高患者的生活质量。近年来，研究表明，中医药在

病程管理、缓解症状、提高免疫功能等方面具有显著

疗效，中药方剂因其“君臣佐使”配伍原则，在感染

性肺炎的防治中发挥重要作用，能够调节机体免疫、

改善肺功能、促进气道修复[8-9]。然而，传统中医药

研究多以经验总结为主，缺乏系统的量化分析，限制

了其现代化研究与临床推广。近年来，数据挖掘和网

络药理学等现代技术的发展，为解析中药的用药规

律及作用机制提供了新的研究思路[10-11]。 

本研究基于数据挖掘、传统生物学技术筛选和

网络药理学方法，探讨中药复方治疗感染性肺炎的

用药规律及核心药物所含成分及作用机制，以期为

中药现代化研究及肺炎的中西医结合治疗提供新

的思路。 

1  材料 

1.1  细胞株 

人正常肺上皮细胞（BEAS-2B）购自美国模式

培养物集存库（ATCC）细胞库。 

1.2  试剂与仪器 

贝母素甲（批号 A0270）、秦皮乙素（批号

A0021）、伞形花内酯（批号 A0504）、西贝素（批号

A0598）、木犀草素（批号 A0108）、苯甲酸（批号

A1348）、儿茶素（批号 A1668）、甘草次酸（批号

A0038）、甘草素（批号 A0042）、槲皮素（批号

A0083）、黄芩素（批号 A0018）、没食子酸（批号

A0110）、芹菜素（批号 A0113）、山柰酚（批号

A0129）、原儿茶醛（批号 A0616）、原儿茶酸（批号

A0617）、白藜芦醇（批号 A0051）、汉黄芩素（批号

A0502）、咖啡酸（批号 A0096）、香草酸（批号

A1355）、异鼠李素（批号 A0190）、阿魏酸（批号

A0050）、丁香酸（批号 A0650）、京尼平（批号

A0516）、黄芩苷（批号 A0016）、木犀草苷（批号

A0109）、五味子乙素（批号 A0204）、野黄芩苷（批

号 A0017）、绿原酸（批号 A0022）、汉黄芩苷（批

号 A0595）、桔红素（批号 A0795）、芦丁（批号

A0103H）、五味子醇甲（批号 A0205）、五味子甲素

（批号 A0203）、柚皮苷（批号 A0146）、栀子苷（批

号 A0178）、橙皮苷（批号 A0032）、川陈皮素（批

号 A0395）、地黄苷（批号 A1128）、甘草酸（批号

A0037）、苦杏仁苷（批号 A0093）、迷迭香酸（批号

A0004）、人参皂苷 RH2（批号 A0328）、β-胡萝卜素

（批号 A0299）、人参皂苷 RH1（批号 A0240）、棕榈

酸（批号 A0604）、金合欢素（批号 A0763）、藏红

花酸（批号 A1351）、叶黄素（批号 A1600）对照品

（质量分数均≥99%）均购于成都曼思特生物科技有

限公司。脂多糖（LPS，美国 Sigma 公司，批号

0000211692）；地塞米松（美国 Sigma 公司，批号

102476017）；DMEM 细胞培养基（美国 Thermo 

Fisher Scientific 公司，批号 8123463）；特级胎牛血

清（上海逍鹏生物科技有限公司，批号 C04001-

500）；青链双抗（上海逍鹏生物科技有限公司，批

号 C3420-0100）；人白细胞介素-6（IL-6）ELISA 检

测试剂盒（上海优选生物科技有限公司，批号 YX-

091206H）；F-actin 染色试剂盒（美国 Abbkine 公司，

批号 KTC4008）。 

Heracell VIOS 160i CR CO2 细胞培养箱（美国

Thermo Fisher Scientific 公司）；HR 40-IIA2 型生物

安全柜（海尔智家股份有限公司）；L-CM-1524 型台

式冷冻离心机（北京兰杰柯科技有限公司）；

LSM710 型荧光倒置显微镜（德国 ZEISS 公司）。 

2  方法 

2.1  中药治疗感染性肺炎关键药效物质数据筛查 

2.1.1  数据来源  本研究所分析的方剂来源于清

代及清代以前中医药典籍中收录的治疗肺部疾病

的代表方剂，中华中医药学会通过对治疗用药的遴

选，将筛选出的 45 首经典中药复方纳入《肺系病常

用经典名方的专家共识》[12]，本研究对这 45 首复

方进行分析。 

2.1.2  处方录入与数据处理  所有方剂及其药物
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组成均统一录入“中医传承辅助系统 V3.0”（中国

中医科学院中药研究所研制）。采用双人独立核对

机制：由专人完成数据录入后，经由另一人核查。

录入过程严格遵循《中药大辞典》标准，对药物名

称规范化处理。 

2.1.3  数据挖掘及成分分析与筛选  使用“中医传

承辅助系统 V3.0”开展方剂分析，采用“药物频次”

统计以筛选方剂中的核心高频药物。使用“四气统

计”“五味统计”和“归经统计”模块，分别统计药

物的四气、五味与归经特征。基于模块中的“关联

规则”工具，设定支持度＞5，置信度＞0.6 参数标

准，获得治疗疾病的常用药对或药团。通过中药系

统 生 物 学 分 析 数 据 库 （ TCMSP ，

http://lsp.nwu.edu.cn/tcmsp.php），根据药物设计的类

药五原则［Lipinski 类药原则，即化合物相对分子质

量（MW）≤500、氢键供体数量（HBD）≤5、氢键

受体数量（HBA）≤10、脂水分配系数（AlgP）在

－2～5、可旋转键的数量（RBN）≤10］，将原则下

至少满足 2 个参数作为筛选条件[13-15]，获取上述多

味中药的化学成分信息，并纳入考察范围。 

2.1.4  BEAS-2B 细胞培养与给药处理  使用 10% 

DMEM 完全培养基对人肺支气管上皮 BEAS-2B 细

胞进行培养。根据细胞生长情况，对细胞进行处理。

对数生长期细胞按照 6×104 个·mL−1 的密度、每孔

100 μL 将细胞悬液接种于 96 孔板，置于 37 ℃、

5% CO2 培养箱培养 24 h 后，移去旧细胞培养液，

按照每孔 100 μL，分别加入 0.1、1.0、5.0、10.0、

20.0、50.0、100.0 μg·mL−1 LPS 稀释液，每组设置 6

个复孔，培养 20 h。根据细胞活力，筛选出合适的

LPS 刺激质量浓度后，将对数生长期的 BEAS-2B 细

胞分为 4 组：对照组、模型组、阳性药组和给药组。

待细胞融合度约 75%后，对照组换 DMEM 培养基

培养，模型组用含有 LPS 的 DMEM 培养基进行刺

激 20 h，给药组按照所需浓度（10 μmol·L−1）加入

以含 LPS（10 μg·mL−1）的 DMEM 培养基稀释后的

单体成分（“2.1.3”项条件筛选得到）培养液，刺激

细胞 20 h。 

2.1.5  ELISA 检测细胞炎症因子 IL-6 表达  细胞

分组与给药方法同“2.1.4”项，采用 ELISA 法检测

BEAS-2B 细胞上清培养液中的 IL-6 炎症因子的表

达。严格按照说明书进行实验，在 450 nm 检测各孔

吸光度（A）值。 

2.1.6  F-actin 染色试剂盒检测细胞骨架损伤  细

胞分组与给药方法同“2.1.4”项，给药结束后在显

微镜物镜 20×下随机选取各组细胞并记录生长状

态。随后进行 F-actin 染色，按照试剂盒说明书检测

细胞骨架损伤情况。 

2.2  网络药理学分析 

通过中药系统药理学数据库（ TCMSP ，

https://old.tcmsp-e.com/tcmsp.php）对数据挖掘结果

中出现的高频药物所含成分进行汇总，结合“2.1.4”

“2.1.5”和“2.1.6”项筛选出的 3 种成分（木犀草素、

绿原酸和甘草次酸）作为核心活性成分，利用 Swiss 

Target Prediction 数 据 库 （ http://swiss 

targetprediction.ch/）预测其靶点。通过 GeneCards

（https://www.genecards.org/）、DisGeNET（https:// 

disgenet.com/）、OMIM（https://omim.org/）、TTD

（http://db.idrblab. net/ttd/）等数据库，以关键词

“ Infectious pneumonia ”“ Viral pneumonia ”

“Respiratory tract infections”进行搜索，收集感染性肺

炎相关的疾病靶点。利用 Venny 2.1.0 在线工具将筛选

出的木犀草素、绿原酸和甘草次酸 3 种活性成分与感

染性肺炎的交集靶点作为治疗疾病的潜在靶点。采用

STRING 数据库（https://string-db.org/）构建蛋白质-蛋

白质相互作用（PPI）网络，并使用 Cytoscape 进行拓

扑分析，将排名前 3 的原癌基因（SRC）、磷脂酰肌醇

3-激酶调节亚基 1（PIK3R1）、蛋白酪氨酸磷酸酶非受

体型 11（PTPN11）作为关键靶点。借助微生信平台

（https://www.bioinformatics. com.cn/）对靶点进行基因

本体（GO）注释分析和京都基因与基因组百科全书

（KEGG）通路富集分析并作图。 

2.3  分子对接分析 

在 PubChem 数 据 库 （ https://pubchem. 

ncbi.nlm.nih.gov/）中下载木犀草素、绿原酸和甘草

次酸的 3 种核心成分结构，并结合网络药理学分析结

果，从 PDB 数据库（https://www.rcsb.org/）中获取拓

扑分析得到排名前3的SRC（1FMK）、PTPN11（3B7O）

和 PIK3R1（1H9O）核心靶点的结构。利用 Discovery 

Studio 2019 软件进行优化处理，并采用CDOCKER 模

式进行分子对接，计算分子间的结合能。 

2.4  统计分析 

数据分析使用 SPSS 20.0 统计软件进行，数据以

x s 表示；多组间比较，采用单因素方差分析

（ANOVA）。当满足方差齐性时，选择最小显著差异

（LSD）检验；而在方差不齐的情况下，采用 Dunnett’s 

T3 检验。P＜0.05 表示差异具有统计学意义。 
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3  结果 

3.1  处方数据挖掘 

3.1.1  中药频次分析  本研究共纳入 45 首治疗肺

部疾病的经典中药复方，共 107 味中药，中药总频

次 306 次，其中使用频次≥5 次的中药共 16 味，频

次由高到低依次为甘草、半夏、桔梗、茯苓、杏仁、

黄芩、桑白皮、人参、麦冬、陈皮、麻黄、栀子、

五味子、紫苏子、贝母和地黄（图 1，图中数字代

表用药频次），这 16 味中药后续用于成分分析。 

3.1.2  中药四气、五味和归经分析  107 味中药中

温性中药使用最为广泛（103 次，占比 36.9%），其

次为寒性药物（97 次，占比 34.8%）和平性药物（67

次，占比 24.0%）；五味主要以苦味药（141 次，占

比 33.7%），甘味药（141 次，占比 33.7%）和辛味

药（119 次，占比 28.4%）为主。用药归经主要以肺

经为主（226 次，占比 29.1%），其次为脾经（131

次，占比 16.9%），充分体现用药的脏腑归属特点。

中药四气、五味及归经雷达图见图 2。 

 

图 1  中药频次扇形图  

Fig. 1  Frequency pie chart of traditional Chinese medicine

  

图 2  中药四气（A）、五味（B）及归经（C）雷达图 

Fig. 2  Radar chart of four qi (A) and five flavors (B) and meridian tropism (C) of traditional Chinese medicine 

3.1.3  关联规则分析  设定支持度＞5、置信度＞0.6，

按照药物组合出现频次由大到小的顺序进行排序，得

到出现频次＞5 的组合，共 10 组，包含 9 味中药。位

于前 5 位的常用中药组合为甘草，桔梗、甘草，茯苓、

甘草，半夏、甘草，杏仁、半夏，茯苓。结果见表 1。

随后进行用药规则分析，每当出现“－＞”时，在含

有左侧药物的方剂中，右侧药物出现的概率为 60%

以上，规则分析所得药对的用药规则共 22 条，见表

2。图 3 为中药药对之间的网络展示图。 

3.2  高频中药成分分析及筛选 

3.2.1  中药成分信息  对“3.1.1”项中分析得到使

用频次≥5 次的高频核心中药甘草、半夏、桔梗、

茯苓、杏仁、黄芩、桑白皮、人参、麦冬、陈皮、

麻黄、栀子、五味子、紫苏子、贝母和地黄等 16 味

中药的主要成分进行分析整理。基于 TCMSP 平台，

以 Lipinski 类药原则为筛选标准，将原则下至少满

足 2 个参数作为筛选条件，去除重复项后，在该条

件下共有 49 种潜在发挥药效的物质成分，后续以

49 种成分为基础进行分析，成分信息见表 3。 

3.2.2  活性成分对 LPS 诱导 BEAS-2B 细胞 IL-6 水

平的影响  以含 LPS 的 DMEM 培养基将 49 种化

合物的对照品分别配制成 10 μmol·L−1 溶液，作为待

测药物，与用 LPS 刺激造成炎症损伤的 BEAS-2B 细

胞共孵育，用 ELISA 法检测 IL-6 水平。如图 4 所示，

与对照组相比，模型组的 IL-6 水平显著升高（P＜

0.001）；与模型组相比，芹菜素、橙皮苷、槲皮素、

甘草次酸、绿原酸、木犀草素、木犀草苷、甘草酸、

原儿茶酸、咖啡酸、芦丁、野黄芩苷给药组均能显

著抑制 IL-6 的表达（P＜0.001）。由此可见，上述

12 种成分可以抑制细胞损伤后炎症因子的释放。 
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表 1  频次＞5 的中药组合 

Table 1  Combinations of traditional Chinese medicine 

with frequency > 5 

序号 药物组合 频次 

 1 甘草，桔梗 12 

 2 甘草，茯苓 10 

 3 甘草，半夏 10 

 4 甘草，杏仁  8 

 5 半夏，茯苓  7 

 6 甘草，麻黄  6 

 7 甘草，陈皮  6 

 8 甘草，黄芩  6 

 9 甘草，半夏，茯苓  6 

10 甘草，麦冬  6 

表 2  中药组合关联规则（置信度＞0.6） 

Table 2  Association rules of traditional Chinese medicine 

combinations (confidence > 0.6) 

序号 规则 置信度 

 1 杏仁，麻黄－＞甘草 1.00 

 2 茯苓，陈皮－＞半夏 1.00 

 3 半夏，陈皮－＞茯苓 1.00 

 4 茯苓，桔梗－＞甘草 1.00 

 5 桔梗－＞甘草 0.92 

 6 麻黄－＞甘草 0.86 

 7 陈皮－＞甘草 0.86 

 8 半夏，茯苓－＞甘草 0.86 

 9 甘草，麻黄－＞杏仁 0.83 

10 茯苓－＞甘草 0.77 

11 麦冬－＞甘草 0.75 

12 杏仁－＞甘草 0.73 

13 陈皮－＞半夏 0.71 

14 半夏－＞甘草 0.71 

15 陈皮－＞茯苓 0.71 

16 麻黄－＞杏仁 0.71 

17 半夏，茯苓－＞陈皮 0.71 

18 黄芩－＞甘草 0.67 

19 人参－＞甘草 0.62 

20 甘草，杏仁－＞麻黄 0.62 

21 甘草，茯苓－＞半夏 0.60 

22 甘草，半夏－＞茯苓 0.60 
 

3.2.3  活性成分对 LPS 诱导 BEAS-2B 细胞生长状

况的影响  如图 5 所示，对照组细胞形态饱满，有

立体感，且凋亡细胞较少；与对照组比较，模型组

细胞状态变差，出现大量凋亡细胞；与模型组相比，

12 种成分能够改善细胞生长状况，其中橙皮苷、甘 

 

图 3  中药关联网络 

Fig. 3  Association network of traditional Chinese medicine  

草次酸、绿原酸、木犀草素、芦丁对细胞的生长状

况均有明显的改善效果，由此可见，这 5 种成分在

肺损伤调控中发挥着关键作用。 

3.2.4  活性成分对 LPS 诱导 BEAS-2B 细胞骨架

的影响  如图 6 所示，对照组细胞骨架排列整齐，

结构完整；与对照组比较，模型组细胞骨架排列

紊乱，受损严重；与模型组比较，活性成分给药

组细胞骨架损伤均得到明显缓解，表明 12 种活性

成分均能够逆转 LPS 引起的细胞骨架损伤，其中

甘草次酸、绿原酸、木犀草素对骨架修复作用更

为明显，表明这 3 种成分是发挥肺损伤保护作用

的主要活性成分。 

3.3  网络药理学分析 

3.3.1  药物活性成分靶点与疾病靶点获取   在

“3.2”项中利用 ELISA、F-actin 方法筛选出了木犀

草素、绿原酸和甘草次酸 3 种成分为中药治疗感染

性肺炎的核心活性成分，借助 Swissprediction 平台

对上述 3 种活性成分的作用靶点进行分析预测，最

终纳入活性成分靶点 187 个。从 Genecards、

DisGeNET、OMIM、TTD 数据库获取感染性肺炎靶

点各 531、55、373、7 个，合并去除重复项后获得

疾病靶点 873 个。利用 Venny 2.1.0 在线工具将筛选

获得的药物活性成分靶点与感染性肺炎靶点取交

集，获得治疗感染性肺炎的共同靶点 35 个。 

3.3.2  PPI 网络分析  PPI 网络模型中节点大小代

表连接度，边的粗细代表相互作用强度，按连接度

从大到小排列依次为 SRC、PIK3R1、PTPN11、表

皮生长因子受体（EGFR）、白细胞介素 6（IL-6）、

雌激素受体 1（ESR1）、丝氨酸/苏氨酸蛋白激酶

（AKT1）等，提示这些靶点可能为木犀草素、绿原 
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表 3  高频中药成分筛选结果 

Table 3  Screening results of ingredients from high frequency traditional Chinese medicine  

序号 名称 RBN HBA HBD AlgP MW 

 1 贝母素甲  0 6   5   0.96   463.73 

 2 秦皮乙素  0 4   2   1.37   178.15 

 3 伞形花内酯  0 3   1   1.63   162.15 

 4 西贝素  0 4   2   3.21   429.71 

 5 木犀草素  1 6   4   2.07   286.25 

 6 苯甲酸  1 2   0   0.76   121.12 

 7 儿茶素  1 6   5   1.92   290.29 

 8 甘草次酸  1 4   2   5.49   470.76 

 9 甘草素  1 16   8   2.42   823.04 

10 槲皮素  1 7   5   1.50   302.25 

11 黄芩素  1 5   3   2.33   270.25 

12 没食子酸  1 5   4   0.63   170.13 

13 芹菜素  1 5   3   2.33   270.25 

14 山柰酚  1 6   4   1.77   286.25 

15 原儿茶醛  1 3   2   1.06   138.13 

16 原儿茶酸  1 4   3   0.90   154.13 

17 白藜芦醇  2 3   3   3.01   228.26 

18 汉黄芩素  2 5   2   2.59   284.28 

19 咖啡酸  2 4   3   1.37   180.17 

20 香草酸  2 4   2   1.15   168.16 

21 异鼠李素  2 7   4   1.76   316.28 

22 阿魏酸  3 4   2   1.62   194.20 

23 丁香酸  3 5   2   1.13   198.19 

24 京尼平  3 5   2   −0.50   226.25 

25 黄芩苷  4 11   6   0.64   446.39 

26 木犀草苷  4 7   11   0.16   448.41 

27 五味子乙素  4 0   6   5.06   400.51 

28 野黄芩苷  4 7   12   0.37   462.39 

29 绿原酸  5 6   9   −0.41   354.34 

30 汉黄芩苷  5 4   11   0.21   459.41 

31 桔红素  6 3   6   2.28   302.30 

32 芦丁  6 10   16   −1.44   610.57 

33 五味子醇甲  6 1   7   4.05   432.56 

34 五味子甲素  6 0   6   4.76   388.50 

35 柚皮苷  6 8   14   −0.46   580.59 

36 栀子苷  6 5   10   −1.68   400.46 

37 橙皮苷  7 8   15   −0.48   610.62 

38 川陈皮素  7 8   0   3.04   402.43 

39 地黄苷  7 7   15   0.88   652.64 

40 甘草酸  7 8   16   2.41   823.04 

41 苦杏仁苷  7 7   12   −2.29   457.48 

42 迷迭香酸  7 5   8   2.68   360.34 

43 人参皂苷 RH2  7 6   8   4.04   622.98 

44 β-胡萝卜素 10 0   0   11.99   536.96 

45 人参皂苷 RH1  7 9   7   2.87   638.98 

46 棕榈酸 14 1   2   6.36   256.48 

47 金合欢素  2 5   2   2.59   284.28 

48 藏红花酸  8 4   2   4.58   328.44 

49 叶黄素 10 2   2   9.47   568.96 
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与对照组比较：###P＜0.001；与模型组比较：*P＜0.05  **P＜0.01  ***P＜0.001。 

###P < 0.001 vs control group; *P < 0.05  **P < 0.01  ***P < 0.001 vs model group. 

图 4  高频中药活性成分对 LPS 诱导 BEAS-2B 细胞 IL-6 水平的影响 ( x ±s，n＝6) 

Fig. 4  Effect of ingredients from high frequency traditional Chinese medicine on IL-6 levels in LPS-induced BEAS-2B cells  

( x ±s，n＝6) 

 

图 5  高频中药活性成分对 LPS 诱导 BEAS-2B 细胞生长状况的影响 (×200) 

Fig. 5  Effect of ingredients from high frequency traditional Chinese medicine on cell growth status of LPS-induced BEAS-

2B cells (×200) 

酸和甘草次酸治疗感染性肺炎的关键靶点。见图 7

和表 4。 

3.3.3  KEGG 及 GO 富集分析  利用微生信平台数

据库对药物活性成分靶点与感染性肺炎靶点的共

同靶点进行 GO 与 KEGG 富集分析。KEGG 富集分

析中，设定 P＜0.01，选取 P 值排名前 10 位的功能

信息，绘制气泡图进行可视化处理。结果显示，药

物活性成分参与治疗感染性肺炎的信号通路主要

包括 C 型凝集素受体信号通路、雌激素信号通路、

磷脂酰肌醇 3 激酶（PI3K-Akt）信号通路、血管内

皮生长因子（VEGF）信号通路、缺氧诱导因子-1

（HIF-1）信号通路、Ras 蛋白（Ras）信号通路、肿

瘤坏死因子（TNF）信号通路等，结果见图 8-A。

GO 分析包括分子功能（MF）、生物过程（BP）及

细胞成分（CC），结果显示相关靶点参与的 BP 主

要包括细胞对化学应激的反应、细胞对活性氧的反

应、细胞对氧化应激的反应、对活性氧的反应、肽

酰酪氨酸磷酸化等；CC 包括嗜天青颗粒腔、囊泡
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图 6  高频中药活性成分对 LPS 诱导 BEAS-2B 细胞骨架的影响 (×200) 

Fig. 6  Effect of ingredients from high frequency traditional Chinese medicine on cytoskeleton of LPS-induced BEAS-2B 

cells (×200) 

 

图 7  活性成分治疗感染性肺炎关键靶点 PPI 网络 

Fig. 7  PPI network diagram of key targets between active 

components and infectious pneumonia 

腔、膜筏、膜微域、膜区域等，MF 包括蛋白质酪氨

酸激酶活性、跨膜受体酪氨酸激酶活性、跨膜受体

蛋白激酶活性、磷酸酶结合、胰岛素受体结合等，

结果见图 8-B。  

表 4  活性成分治疗感染性肺炎潜在靶点 PPI 网络关键

节点信息 

Table 4  PPI network node information of therapeutic 

potential key targets of active components for infectious 

pneumonia   

序号 靶点全称 缩写 度值 

 1 原癌基因 SRC 15 

 2 磷脂酰肌醇 3-激酶调节亚基 1 PIK3R1 13 

 3 蛋白酪氨酸磷酸酶非受体型 11 PTPN11 10 

 4 表皮生长因子受体 EGFR 10 

 5 白细胞介素 6 IL6  8 

 6 雌激素受体 1 ESR1  7 

 7 丝氨酸/苏氨酸蛋白激酶 AKT1 AKT1  6 

 8 基质金属蛋白酶 2 MMP2  5 

 9 基质金属蛋白酶 1 MMP1  5 

10 胰岛素样生长因子 1 受体 IGF1R  5 
 

3.4  分子对接结果   

利用Discovery Studio 2019 软件对 PPI 网络中筛

选出的连接度大于 5 的靶点分别与木犀草素、甘草

次酸、绿原酸 3 个活性成分进行分子对接预测，得

到药物关键活性成分与靶点结合能结果，见图 9-A， 

最低结合能越低代表结合能力越强，对接结果提 
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图 8  KEGG 通路富集 (A) 和 GO 分析 (B) 

Fig. 8  KEGG pathway enrichment (A) and GO analysis (B) 

示，平均分子对接结合能为-53.120 5 kJ·mol−1，提

示核心活性成分与核心靶点对接稳定，结合能最低

的分子对接为木犀草素与 SRC、绿原酸与 PTPN11、

甘草次酸与 PIK3R1，其分子对接可视化结果见图

9-B，进而表明在治疗感染性肺炎中，主要活性成分

木犀草素、绿原酸和甘草次酸分别通过调节 SRC、

PTPN11 和 PIK3R1 蛋白实现保护作用。 

4  讨论 

从中医理论分析，感染性肺炎可归属“咳嗽”

“风温”及“疫病”范畴。本病外因以疠气侵袭为主，

与现代医学病原体入侵致病理论相通。外邪犯肺导

致肺气闭郁，正虚则卫外不固，久病累及脾肾[16]，

痰瘀与邪热互结加剧肺损，形成虚实夹杂的恶性循

环。治疗需扶正祛邪兼顾，通过固本培元联合理气

化痰等法，调节病机并增强代偿能力。中药多靶点

协同调控的优势，在感染性肺损伤防治中具有重要

价值。 

LPS 是一种细菌内毒素，常用于研究感染引起

的炎症反应，在诸多病毒感染过程中，尤其是细胞

因子风暴期间，高水平的促炎因子增加肠道通透

性，引起机体 LPS 水平的增加[17]。作为一种病原相

关模式分子时，能够引起宿主免疫反应，诱发感染

性疾病以及炎症反应[18-19]。LPS 建立炎症模型较为

成熟，常用于肺部炎症损伤模型的建立[20-21]。因此，
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图 9  分子对接结合能热图 (A) 和分子对接可视化图 (B) 

Fig. 9  Heatmap of molecular docking binding energy (A) and visualization of molecular docking (B) 

本研究采用 LPS 建立肺上皮细胞炎症损伤模型。炎

症损伤状态下，激活的免疫系统释放包括 IL-6、

TNF-α 等大量炎症细胞因子，IL-6 在机体的抗感染

免疫反应中起重要作用，同时，IL-6 又可作为机体

肺部损伤的标志物，用以评价肺部炎症损伤状况。 

本研究运用网络药理学等方法探讨中药治疗

感染性肺炎的作用机制。经使用中医传承辅助系统

分析，选择甘草、半夏、茯苓、桔梗、杏仁等 16 味

中药作为核心药物。甘草具有补益气血、调和诸药

的作用，可用于润肺止咳、平喘化痰[22]；半夏与茯

苓有助于燥湿化痰、健脾和胃，改善脾肺功能，促

进痰液代谢[23]；桔梗则能宣肺化痰、利咽开音，适

用于肺气不畅、痰多咳嗽的患者[24]；杏仁具备止咳

平喘、润肠通便的作用，可用于缓解肺气上逆所致

的咳喘症状[25]。这些药物的组合反映了中医在治疗

疾病时注重化痰止咳、补肺健脾、调畅气机的核心

思路。进行成分解析后，通过现代生物学技术进一

步筛选出木犀草素、绿原酸、甘草次酸 3 种关键活

性成分，木犀草素可以通过抑制博来霉素诱导的肺

上皮细胞异常增殖与凋亡，延缓肺纤维化进程[26]。

绿原酸具有显著的抗菌作用，通过抑制病原体增殖

减轻肺部感染，同时调节免疫系统功能来缓解肺部

炎症性疾病的过度免疫反应[27]。甘草次酸可以显著

减少 IL-6 等促炎介质分泌，抑制炎症级联反应，进

而减轻金黄色葡萄球菌诱导的肺组织病理损伤[28]。

因此，以上结果表明高频中药组合的活性成分可有

效治疗感染性肺炎，为网络药理学初步探讨其治疗

感染性肺炎的作用机制提供了理论依据。PPI 网络

分析发现潜在作用靶点 SRC、PIK3R1、PTPN11、

EGFR、IL-6、AKT1 等。KEGG 通路富集分析得到

3 种活性成分可能通过 Ras、PI3K-Akt、VEGF 等信

号通路抗感染性肺炎。分子对接结果提示 PIK3R1、

SRC、PTPN11 作为关键核心靶标，SRC 作为非受

体型酪氨酸蛋白激酶，通过介导细胞增殖、迁移和

炎症反应参与急性肺损伤的病理进程[29]。PIK3R1

是 PI3K/Akt 信号通路的核心调节因子，其过度表达

抑制 Akt 磷酸化，导致肺内皮屏障功能破坏和氧化

应激损伤[30]。PTPN11 则可以通过调控 RAS/丝裂原

活化蛋白激酶（RAS/MAPK）和核因子-κB（NF-κB）

信号通路加剧肺纤维化和炎症因子释放，抑制其活

性可减少中性粒细胞浸润和胶原沉积，改善肺组织

损伤[31]。这些靶点均与肺部炎症、氧化应激及细胞

损伤密切相关。这一研究结果表明，中药可能通过

多成分-多靶点-多通路的协同作用干预感染性肺炎

的病理过程，不仅能够抑制炎症因子释放，还可能

促进肺组织修复、改善微循环障碍。 
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本研究通过数据挖掘技术分析了 45 首治疗

感染性肺炎的中药复方的用药规律并解析筛选了

活性成分，结合利用现代生物学等技术从药物使

用频次、药物组合规律、活性成分筛选和网络药

理学分析等方面对核心中药组合的潜在靶点及作

用机制进行探讨。但仍存在一定不足之处，需要

开展实验进一步验证，以期能全面阐释中药复方

治疗感染性肺炎的作用机制，为其临床应用提供

理论参考。 
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