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摘要： 目的　 同时测定固本祛湿化瘀方中绿原酸、 芍药内酯苷、 芍药苷、 异嗪皮啶、 新落新妇苷、 落新妇苷、 新异落

新妇苷、 异落新妇苷的含量， 并预测其治疗银屑病的作用靶点。 方法　 该药物 ＵＰＬＣ⁃ＤＡＤ 分析采用 ＡＣＱＵＩＴＹ ＵＰＬＣ
ＢＥＨ Ｃ１８色谱柱 （１００ ｍｍ×２􀆰 １ ｍｍ， １􀆰 ７ μｍ）； 流动相甲醇⁃０􀆰 １％ 磷酸， 梯度洗脱； 体积流量 ０􀆰 ３ ｍＬ ／ ｍｉｎ； 柱温 ３０ ℃；
检测波长 ２２０ ｎｍ。 基于网络药理学， 在 ＴＣＭＩＰＶ２􀆰 ０ 平台上检索各成分作用靶点， ＧｎｅｎＣａｒｄｓ、 Ｄｉｓｇｅｎｔ、 ＯＮＩＭ 数据库

中筛选其核心靶点， 构建蛋白互作网络和疾病⁃成分⁃靶点⁃通路网络。 结果 　 ８ 种成分在各自范围内线性关系良好

（ ｒ≥０􀆰 ９９９ ９）， 平均加样回收率 ９４􀆰 ２％ ～ １００􀆰 ７％ ， ＲＳＤ １􀆰 ８０％ ～ ２􀆰 ９０％ 。 ＨＳＰ９０ＡＡ１、 ＥＳＲ１、 ＡＨＲ、 ＡＫＴ１、 ＥＳＲ１、
ＣＹＰ１Ｂ１、 ＴＯＰ２Ａ、 ＪＡＫ１、 ＰＴＫ２Ｂ、 ＰＰＫＣＢ 为核心靶点。 分子对接发现， ＨＳＰ９０ＡＡ１ 与各成分之间均有较高的结合潜

力。 结论　 ＵＰＬＣ⁃ＤＡＤ 法简便、 快速、 准确， 可用于固本祛湿化瘀方的质量控制。 网络药理学可明确方中各成分治疗

银屑病的核心靶点， 从而为进一步研究其作用机制奠定基础。
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　 　 银屑病是一种由免疫介导的， 具有遗传倾向的慢性、
系统性、 复发性、 炎症性皮肤病［１］ ， 全球约有 １􀆰 ２５ 亿患

者， 其中我国约有一千万， 而且发病率逐年攀升［２］ 。 目前，
临床上西医治疗银屑病的效果有限， 而且副作用较大， 大

多数患者难以坚持治疗， 导致病情持续发展［３］ ； 中医药治

疗本病副作用小， 疗效可观， 前景广阔。
固本祛湿化瘀方由黄芪、 熟地、 炒白术、 土茯苓、 赤

芍、 莪术、 醋鳖甲、 乌梅、 肿节风组成， 是在国医大师禤

国维教授治疗银屑病经验方银屑灵方的基础上［４］ ， 经岐黄

学者卢传坚教授围绕岭南地域多湿、 久病夹瘀夹湿的特点

辨证论治后化裁而来， 功效补脾益肾、 祛湿化瘀， 临床上

用于治疗辨证属本虚 （脾肾不足） 标实 （湿瘀互结） 的斑

块状银屑病， 效果良好， 其作用机制可能是通过抗炎等途

径［５］ ， 但具体仍有待深入探究。 本研究对固本祛湿化瘀方

中绿原酸、 芍药内酯苷、 芍药苷、 异嗪皮啶、 新落新妇苷、
落新妇苷、 新异落新妇苷、 异落新妇苷含量进行同时测定，
并预测其治疗银屑病作用靶点， 以期为该制剂质量控制及

其作用机制考察提供参考。
１　 材料

Ａｇｉｌｅｎｔ １２９０ Ｉｎｆｉｎｉｔｙ 超高效液相色谱仪， 配置 Ａｇｉｌｅｎｔ
１２９０ ＤＡＤ 二极管阵列检测器、 Ａｇｉｌｅｎｔ １２９０ ＭＣＴ 柱温箱、
Ａｇｉｌｅｎｔ １２９０ Ｖｉａｌ Ｓａｍｐｌｅｒ 自动进样器、 Ａｇｉｌｅｎｔ １２９０ Ｆｉｅｘｉｂｌｅ
Ｐｕｍｐ 四元泵、 ＯｐｅｎＬＡＢ ２􀆰 ３ 色谱工作站 （美国 Ａｇｉｌｅｎｔ 公
司）； ＫＱ⁃２５０Ｅ 超声波清洗器 （昆山市超声仪器有限公

司）； ＸＰ６ 百万分之一电子分析天平、 ＭＥ２０４Ｅ ／ ０２ 电子分

析天平 ［梅特勒⁃托利多仪器 （上海） 有限公司］； ＧＫＣ 控

温水浴锅 （南通华泰实验仪器有限公司）； ＨＹ⁃４ 振荡器

（常州市金坛科兴仪器厂）； 超纯水仪 （美国 Ｍｉｌｌｉｐｏｒｅ
公司）。

绿原酸 （批号 １１０７５３⁃２０２０１８， 纯度 ９６􀆰 １％ ）、 芍药苷

（批号 １１０７３６⁃２０２０４４， 纯度 ９６􀆰 ８％ ）、 异嗪皮啶 （批号

１１０８３７⁃２０１６０８， 纯度 １００％ ）、 落新妇苷 （ 批号 １１１７９８⁃
２０１８０５， 纯度 ９３􀆰 ６％ ） 对照品均购自中国食品药品检定研

究院； 芍药内酯苷 （批号 ＲＳ３８３０１２０ＭＧ， 纯度 ９８％ ）、 新
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落新妇苷 （批号 ＳＴ８３１１０１０５， 纯度 ９８％ ）、 新异落新妇苷

（批 号 ＳＴ８３１３０１０５， 纯 度 ９８％ ）、 异 落 新 妇 苷 （ 批 号

ＳＴ８３１２０１０５， 纯度 ９８％ ） 对照品均购自上海诗丹德标准技

术服务 有 限 公 司。 固 本 祛 湿 化 瘀 方 （ １０ ｇ ／袋， 批 号

２００５００４、 ２００５００５、 ２００５００６）、 阴性样品均由江阴天江药

业有限公司提供。 甲醇为色谱纯 （美国 Ｔｈｅｒｍｏ Ｆｉｓｈｅｒ
Ｓｃｉｅｎｔｉｆｉｃ 公司）； 磷酸为色谱纯 （上海阿拉丁生化科技股份

有限公司）； 其他试剂均为分析纯。
２　 方法与结果

２􀆰 １　 色谱条件　 采用 ＵＰＬＣ⁃ＤＡＤ 法。 ＡＣＱＵＩＴＹ ＵＰＬＣ ＢＥＨ
Ｃ１８ 色谱柱 （ １００ ｍｍ × ２􀆰 １ ｍｍ， １􀆰 ７ μｍ）； 流动相甲醇

（Ａ） ⁃水 （含 ０􀆰 １％ 磷酸， Ｂ）， 梯度洗脱， 程序见表 １； 体

积流量 ０􀆰 ３ ｍＬ ／ ｍｉｎ； 柱温 ３０ ℃； 检测波长 ２２０ ｎｍ； 进样

量 ２ μＬ。
２􀆰 ２　 溶液制备

２􀆰 ２􀆰 １　 对照品溶液　 精密称取各对照品适量， 甲醇制成绿

原酸 １９􀆰 ０３ μｇ ／ ｍＬ、 芍药内酯苷 １９５􀆰 ５７ μｇ ／ ｍＬ、 芍药苷

１８８􀆰 ４５ μｇ ／ ｍＬ、 异嗪皮啶 ７􀆰 ４４ μｇ ／ ｍＬ、 新落新妇苷 ４０􀆰 ３４
μｇ ／ ｍＬ、 落新妇苷 ６０􀆰 ０９ μｇ ／ ｍＬ、 新异落新妇苷 ５２􀆰 ９２ μｇ ／ ｍＬ、

异落新妇苷 １５􀆰 ０９ μｇ ／ ｍＬ 的溶液， 即得。
表 １　 梯度洗脱程序

时间 ／ ｍｉｎ Ａ 甲醇 ／ ％ Ｂ 水（含 ０􀆰 １％ 磷酸） ／ ％
０～６ ３～１９ ９７～８１
６～１３ １９ ８１
１３～２９ １９～４３ ８１～５７
２９～３４ ４３～６０ ５７～４０

２􀆰 ２􀆰 ２　 供试品溶液 　 取本品适量， 研细， 取约 ０􀆰 ５ ｇ， 精

密称定， 加入 １０％ 甲醇 ２５ ｍＬ， 密塞， 称定质量， 超声

（功率 ２５０ Ｗ， 频率 ４０ ｋＨｚ） 处理 ３０ ｍｉｎ， 放冷， １０％ 甲醇

补足减失的质量， 摇匀， 过滤， 取续滤液， 即得。
２􀆰 ２􀆰 ３　 阴性样品溶液 　 取缺乌梅、 白术、 肿节风， 缺赤

芍， 缺肿节风， 缺土茯苓的阴性样品各 ０􀆰 ５ ｇ， 按 “２􀆰 ２􀆰 ２”
项下方法制备， 即得。
２􀆰 ３　 系统适用性试验　 取供试品、 阴性样品、 对照品溶液

适量， 在 “２􀆰 １” 项色谱条件下进样测定， 结果见图 １。 由

此可知， 各成分与其相邻组分均达到基线分离， 阴性样品

无干扰， 表明该方法系统适用性良好。

１． 绿原酸　 ２． 芍药内酯苷　 ３． 芍药苷　 ４． 异嗪皮啶　 ５． 新落新妇苷　 ６． 落新妇苷　 ７． 新异落新妇苷　 ８． 异落新妇苷

图 １　 各成分 ＵＰＬＣ⁃ＤＡＤ 色谱图

２􀆰 ４　 线性关系考察 　 精密吸取 “２􀆰 ２􀆰 １” 项下对照品溶液

０􀆰 １、 ０􀆰 ２、 ０􀆰 ５、 １、 ２ μＬ， 在 “２􀆰 １” 项色谱条件下进样测

定。 以进样量为横坐标 （Ｘ）， 峰面积积分值为纵坐标 （Ｙ）
进行回归， 结果见表 ２， 可知各成分在各自范围内线性关系

良好。
２􀆰 ５　 精密度试验 　 取同一份供试品溶液 （批号 ２００５００６）
适量， 在 “２􀆰 １” 项色谱条件下进样测定 ６ 次， 测得绿原

酸、 芍药内酯苷、 芍药苷、 异嗪皮啶、 新落新妇苷、 落新

妇苷、 新异落新妇苷、 异落新妇苷峰面积 ＲＳＤ 分别为

０􀆰 ２２％ 、 ０􀆰 ２２％ 、 ０􀆰 ３８％ 、 ０􀆰 ９２％ 、 ０􀆰 １９％ ％ 、 ０􀆰 ２０％ 、
０􀆰 １６％ 、 ０􀆰 ６１％ ， 表明仪器精密度良好。
２􀆰 ６　 稳定性试验 　 取同一份供试品溶液 （批号 ２００５００６）
适量， 于 ０、 ２、 ４、 ８、 １２、 １６、 ２４ ｈ 在 “２􀆰 １” 项色谱条件

下进样测定， 测得绿原酸、 芍药内酯苷、 芍药苷、 异嗪皮
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啶、 新落新妇苷、 落新妇苷、 新异落新妇苷、 异落新妇苷

峰面 积 ＲＳＤ 分 别 为 ０􀆰 ４６％ 、 ０􀆰 ２５％ 、 １􀆰 ３２２％ 、 １􀆰 ９４％ 、
１􀆰 ０３％ 、 ０􀆰 ２６％ 、 ０􀆰 ６８％ 、 ０􀆰 ６７％ ， 表明溶液在 ２４ ｈ 内稳定

性良好。
表 ２　 各成分线性关系

成分 回归方程 ｒ 线性范围 ／ ｎｇ
绿原酸 Ｙ＝ ７ ４１４􀆰 １６Ｘ－１􀆰 ４８ １􀆰 ０００ ０ １􀆰 ９０～３８􀆰 ０６

芍药内酯苷 Ｙ＝ １ ４５９􀆰 ４９Ｘ－５􀆰 ６６ １􀆰 ０００ ０ １９􀆰 ５６～３９１􀆰 １４
芍药苷 Ｙ＝ ２ ３６１􀆰 ９７Ｘ－１２􀆰 ３２ ０􀆰 ９９９ ９ １８􀆰 ８５～３７６􀆰 ９０

异嗪皮啶 Ｙ＝ １４ ５８２􀆰 ５２Ｘ－２􀆰 ２７ １􀆰 ０００ ０ ０􀆰 ７４～１４􀆰 ８８
新落新妇苷 Ｙ＝ ９ ７０８􀆰 ５０Ｘ－４􀆰 ６０ １􀆰 ０００ ０ ４􀆰 ０３～８０􀆰 ６７
落新妇苷 Ｙ＝ １０ ８８４􀆰 １６Ｘ－３􀆰 ６３ １􀆰 ０００ ０ ６􀆰 ０１～１２０􀆰 １８

新异落新妇苷 Ｙ＝ ９ ６６７􀆰 ７８Ｘ－５􀆰 ８０ １􀆰 ０００ ０ ５􀆰 ２９～１０５􀆰 ８４
异落新妇苷 Ｙ＝ １０ ８６９􀆰 ０２Ｘ－１􀆰 ３６ １􀆰 ０００ ０ １􀆰 ５１～３０􀆰 １８

２􀆰 ７　 重复性试验 　 取本品 （批号 ２００５００６） 适量， 研细，
取约 ０􀆰 ５ ｇ， 平行 ６ 份， 按 “２􀆰 ２􀆰 ２” 项下方法制备供试品

溶液， 在 “２􀆰 １” 项色谱条件下进样测定， 测得绿原酸、 芍

药内酯苷、 芍药苷、 异嗪皮啶、 新落新妇苷、 落新妇苷、

新异落新妇苷、 异落新妇苷含量 ＲＳＤ 分别为 ０􀆰 ２４％ 、
０􀆰 ３３％ 、 １􀆰 ２６％ 、 １􀆰 １３％ 、 ０􀆰 ９４％ 、 ０􀆰 ２８％ 、 ０􀆰 ２４％ 、
０􀆰 ５４％ ， 表明该方法重复性良好。
２􀆰 ８　 加样回收率试验　 取本品 （批号 ２００５００６） 适量， 研

细， 取约 ０􀆰 ２５ ｇ， 平行 ６ 份， 精密称定， 加入对照品溶液

１５ ｍＬ （含绿原酸 ７􀆰 ０ μｇ ／ ｍＬ、 芍药内酯苷 ５４􀆰 ８ μｇ ／ ｍＬ、 芍

药苷 ８０􀆰 ３ μｇ ／ ｍＬ、 异嗪皮啶 １􀆰 ７ μｇ ／ ｍＬ、 新落新妇苷 １８􀆰 ４
μｇ ／ ｍＬ、 落 新 妇 苷 ２７􀆰 １ μｇ ／ ｍＬ、 新 异 落 新 妇 苷 １８􀆰 ４
μｇ ／ ｍＬ、 异落新妇苷 ６􀆰 ６ μｇ ／ ｍＬ）， 按 “２􀆰 ２􀆰 ２” 项下方法

制备供试品溶液， 在 “２􀆰 １” 项色谱条件下进样测定， 计算

回收率。 结果， 绿原酸、 芍药内酯苷、 芍药苷、 异嗪皮啶、
新落新妇苷、 落新妇苷、 新异落新妇苷、 异落新妇苷平均

加 样 回 收 率 分 别 为 ９５􀆰 １％ 、 ９５􀆰 ２％ 、 ９５􀆰 ０％ 、 ９４􀆰 ２％ 、
１００􀆰 ７％ 、 ９８􀆰 ８％ 、 ９８􀆰 ３％ 、 ９８􀆰 ２％ ， ＲＳＤ 分 别 为 ２􀆰 ２４％ 、
２􀆰 ４７％ 、 ２􀆰 ９０％ 、 ２􀆰 ２１％ 、 １􀆰 ８０％ 、 ２􀆰 ０１％ 、 ２􀆰 ８０％ 、 ２􀆰 ０２％ 。
２􀆰 ９　 样品含量测定　 取各批样品， 按 “２􀆰 ２􀆰 ２” 项下方法

制备供试品溶液， 另精密吸取对照品溶液 ２ μＬ， 在 “２􀆰 １”
项色谱条件下进样测定， 外标法计算含量， 结果见表 ３。

表 ３　 各成分含量测定结果 （ｍｇ ／ ｇ， ｎ＝２）
批号 绿原酸 芍药内酯苷 芍药苷 异嗪皮啶 新落新妇苷 落新妇苷 新异落新妇苷 异落新妇苷

２００５００４ ０􀆰 ３０ ２􀆰 ６７ ４􀆰 ９７ ０􀆰 ０８ １􀆰 １１ １􀆰 ４６ １􀆰 １１ ０􀆰 ４２
２００５００５ ０􀆰 ３７ ４􀆰 ７１ ４􀆰 ８８ ０􀆰 ０７ １􀆰 ０７ １􀆰 ５３ １􀆰 ２１ ０􀆰 ３９
２００５００６ ０􀆰 ３６ ４􀆰 ６８ ４􀆰 ９０ ０􀆰 ０７ １􀆰 ０８ １􀆰 ６４ １􀆰 ３１ ０􀆰 ３９

２􀆰 １０　 网络药理学研究

２􀆰 １０􀆰 １　 蛋白互作网络构建　 采用 ＴＣＭＩＰ Ｖ２􀆰 ０ 平台对各成

分进行检索， 选择置信度＞０􀆰 ８， 共获得有效成分作用靶点

７４ 个； 以 “ ｐｓｏｒｉａｓｉｓ” 为关键词检索 ＧｅｎｅＣａｒｄｓ、 Ｄｉｓｇｅｎｅｔ、
ＯＭＩＭ 数据库， 共获得疾病相关靶点 ４ ０７８ 个， 将前者映射

到后者， 共获得成分⁃疾病共有靶点 ２９ 个， 将其导入

ＳＴＲＩＮＧ 数据库， 构建 “成分⁃疾病⁃靶点” ＰＰＩ 网络， 采用

Ｃｙｔｏｓｃａｐｅ 软件进行可视化编辑， 见图 ２。 由此可知， 排名

前十 的 核 心 靶 点 为 ＨＳＰ９０ＡＡ１、 ＥＳＲ１、 ＡＨＲ、 ＡＫＴ１、
ＥＳＲ１、 ＣＹＰ１Ｂ１、 ＴＯＰ２Ａ、 ＪＡＫ１、 ＰＴＫ２Ｂ、 ＰＰＫＣＢ。

图 ２　 “成分⁃疾病⁃靶点” ＰＰＩ 网络图

２􀆰 １０􀆰 ２　 ＧＯ 功能、 ＫＥＧＧ 通路富集分析　 各成分均具有治

疗银屑病的作用， 主要涉及蛋白质磷酸化、 细胞对脂质和

激素刺激的反应、 血管生成、 肽基⁃苏氨酸磷酸化等生物学

过程， 主要富集的 ＫＥＧＧ 通路有 ＰＩ３Ｋ⁃Ａｋｔ 信号通路、 趋化

因子信号通路等， 见图 ３ ～ ４。 再将其核心靶点、 通路导入

Ｃｙｔｏｓｃａｐｅ 软件构建 “疾病⁃成分⁃靶点⁃通路” 网络图， 见

图 ５。
２􀆰 １１　 分子对接　 把排名前五的核心靶标与 ＰＰＩ 蛋白互作

网络中排名前五的核心蛋白取交集， 发现核心靶点为

ＨＳＰ９０ＡＡ１， 再将其与各成分进行分子对接， 其中对接使用

的 ＨＳＰ９０ＡＡ１ 蛋白晶体结构从 ＰＤＢ 数据库中下载获得，
ＰＤＢ ＩＤ 为 ５ｈ２２， 小分子芍药内酯苷、 落新妇苷、 绿原酸、
异落新妇苷、 异秦皮啶、 芍药苷的 ３Ｄ 结构从 ＰｕｂＣｈｅｍ 数

据库下载获得， 采用 Ｃｈｅｍ３Ｄ １４􀆰 ０ 软件在 ＭＭＦＦ９４ 力场下

进行能量最小化。 采用 ＡｕｔｏＤｏｃｋ Ｖｉｎａ １􀆰 １􀆰 ２ 软件进行分子

对接工作， ＡＤＦＲｓｕｉｔｅ １􀆰 ０ 软件将处理好的小分子、 受体蛋

白转换为 ＡｕｔｏＤｏｃｋ Ｖｉｎａ １􀆰 １􀆰 ２ 对接必须的 ＰＤＢＱＴ 格式，
ＰｙＭｏｌ ２􀆰 ５ 软件将结果结果进行可视化分析， 采用 Ａｕｔｏ
Ｄｏｃｋ Ｖｉｎａ １􀆰 １􀆰 ２ 软件分别对芍药内酯苷、 落新妇苷、 绿原

酸、 异落新妇苷、 异秦皮啶、 芍药苷与 ＨＳＰ９０ＡＡ１ 蛋白进

行对接， 结果见图 ６。
由此可知， 芍药内酯苷、 落新妇苷、 绿原酸、 异落新

妇苷、 异秦皮啶、 芍药苷均结合在蛋白中间的 ｂｅｔａ⁃ｓｈｅｅｔ 凹
槽中， 其中芍药内酯苷与 ＨＳＰ９０ＡＡ１ 蛋白上的 ＧＬＹ⁃９７、
ＧＬＹ⁃１３５、 ＡＳＮ⁃５１、 ＴＨＲ⁃１８４、 ＧＬＹ⁃１３７、 ＴＹＲ⁃１３９、 ＰＨＥ⁃
１３８ 发 生 疏 水 作 用， 与 ＶＡＬ⁃１５０、 ＬＥＵ⁃１０７、 ＰＨＥ⁃１３８、

８７１３
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图 ３　 ＧＯ 富集分析

图 ４　 ＫＥＧＧ 富集分析

注： 黄色圆形为靶点， 紫色三角形为通路， 橙色菱形为成分，
红色倒 Ｖ 为疾病。

图 ５　 “疾病⁃成分⁃靶点⁃通路” 网络图

ＴＲＰ⁃１６２ 发生 ｐｉ⁃ｐｉ 共轭作用； 落新妇苷与 ＨＳＰ９０ＡＡ１ 蛋白

上的 ＴＨＲ⁃１８４、 ＴＹＲ⁃１３９、 ＳＥＲ⁃５２、 ＡＳＰ⁃９３ 发生氢键作用，
与 ＬＥＵ⁃１０７、 ＰＨＥ⁃１３８、 ＡＳＮ⁃５１ 发生疏水作用， 与 ＰＨＥ⁃１３８
发生 ｐｉ⁃ｐｉ 共轭作用； 绿原酸与 ＨＳＰ９０ＡＡ１ 蛋白上的 ＴＨＲ⁃
１８４、 ＡＳＮ⁃５１、 ＧＬＹ⁃９７ 发生氢键作用， 与 ＶＡＬ⁃１５０、 ＬＥＵ⁃
１０７、 ＰＨＥ⁃１３８、 ＡＳＮ⁃５１ 发生疏水作用， 与 ＰＨＥ⁃１３８、 ＴＲＰ⁃
１６２ 发生 ｐｉ⁃ｐｉ 共轭作用； 异落新妇苷与 ＨＳＰ９０ＡＡ１ 蛋白上

的 ＡＬＡ⁃５５、 ＴＹＲ⁃１３９、 ＳＥＲ⁃５２、 ＡＳＮ⁃５１ 发生氢键作用， 与

ＩＬＥ⁃１１０、 ＬＥＵ⁃１０７、 ＶＡＬ⁃１８６、 ＴＨＲ⁃１８４、 ＰＨＥ⁃１３８ 发生疏

水作用， 与 ＰＨＥ⁃１３８ 发生 ｐｉ⁃ｐｉ 共轭作用； 异秦皮啶与

ＨＳＰ９０ＡＡ１ 蛋白上的 ＴＹＲ⁃１３９ 发生氢键作用， 与 ＰＨＥ⁃１３８、
ＬＥＵ⁃１０７ 发生疏水作用， 与 ＰＨＥ⁃１３８、 ＴＲＰ⁃１６２ 发生 ｐｉ⁃ｐｉ
共轭作用； 芍药苷与 ＨＳＰ９０ＡＡ１ 蛋白上的 ＴＨＲ⁃１８４、 ＡＳＰ⁃
９３、 ＡＳＮ⁃５１、 ＧＬＹ⁃９７ 发生氢键作用， 与 ＡＳＰ⁃５４、 ＬＥＵ⁃１０７
发生疏水作用， 与 ＰＨＥ⁃１３８、 ＴＲＰ⁃１６２ 发生 ｐｉ⁃ｐｉ 共轭作用。

研究表明， 对接获取的小分子结合位点一致， 表明结

合位点具备可靠性； 结合亲和力为负数， 表示存在结合可

能， 并且数值越小， 结合效果越强， 通常小于－６ ｋｃａｌ ／ ｍｏｌ
被认为结合可能性较大。 本研究中 ＨＳＰ９０ＡＡ１ 蛋白与各成

分之间的结合能评分见表 ４。
表 ４　 ＨＳＰ９０ＡＡ１ 蛋白与各成分之间的结合能评分

靶点 配基 对接分数 ／ （ｋｃａｌ·ｍｏｌ－１）
ＨＳＰ９０ＡＡ１ 芍药内酯苷 －９􀆰 ６
ＨＳＰ９０ＡＡ１ 落新妇苷 －９􀆰 ４
ＨＳＰ９０ＡＡ１ 绿原酸 －８􀆰 ７
ＨＳＰ９０ＡＡ１ 异落新妇苷 －９􀆰 ８
ＨＳＰ９０ＡＡ１ 异秦皮啶 －７􀆰 ４
ＨＳＰ９０ＡＡ１ 芍药苷 －９􀆰 ０

３　 讨论与结论

固本祛湿化瘀方中赤芍含有芍药内酯苷、 芍药苷［６］ ，
白术、 乌梅含有绿原酸［７］ ， 肿节风含有绿原酸、 异嗪皮

啶［８］ ， 土茯苓含有新落新妇苷、 落新妇苷、 新异落新妇苷、
异落新妇苷［９⁃１１］ ， 均为全方主要有效成分， 现代研究表明，
上述成分药理作用均与固本祛湿化瘀方功效吻合， 故测定

其含量对于全方质量具有重要意义［１２⁃１４］ 。
９７１３
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注： ａ～ ｆ 分别为芍药内酯苷、 落新妇苷、 绿原酸、 异落新妇苷、 异秦皮啶、 芍药苷与 ＨＳＰ９０ＡＡ１ 蛋白的结合模式； 左图

为整体视图， 右图为局部视图； 橘黄色 ｓｔｉｃｋ 为小分子， 淡青色 ｃａｒｔｏｏｎ 为蛋白， 蓝色线表示氢键作用， 灰色虚线表示疏

水作用， 绿色虚线表示 ｐｉ （π） ⁃ｐｉ （π） 共轭作用。

图 ６　 各成分与 ＨＳＰ９０ＡＡ１ 蛋白的结合模式

网络药理学研究结果显示， ＨＳＰ９０ＡＡ１、 ＥＳＲ１、 ＡＨＲ、
ＡＫＴ１、 ＥＳＲ１、 ＣＹＰ１Ｂ１、 ＴＯＰ２Ａ、 ＪＡＫ１、 ＰＴＫ２Ｂ、 ＰＰＫＣＢ
为固本祛湿化瘀方治疗银屑病的潜在关键靶点， 其发挥作

用的途径与 ＰＩ３Ｋ⁃Ａｋｔ［１５⁃１６］ 、 趋化因子［１７⁃１８］ 等信号通路相

关， 与课题组前期研究、 近年来相关报道一致， 推测全方

治疗银屑病可能通过这些通路来实现。 既往研究表明， 银

屑病患者皮损组织中差异表达的 ＨＳＰ９０ＡＡ１ 蛋白可能是病

理标志物［１９⁃２０］ ， 在发病过程中具有重要作用［２１］ ； 分子对

接结果显示， 各成分与 ＨＳＰ９０ＡＡ１ 蛋白的结合能力均较

好， 其中芍药内酯苷、 落新妇苷、 异落新妇苷、 芍药苷潜

力最大。
综上所述， 本研究采用 ＵＰＬＣ⁃ＤＡＤ 法同时测定固本祛

湿化瘀方中绿原酸、 芍药内酯苷、 芍药苷、 异嗪皮啶、 新

落新妇苷、 落新妇苷、 新异落新妇苷、 异落新妇苷的含量，
该方法简便、 准确、 可靠， 重复性好， 可用于该方质量控

制， 为其后续开发利用奠定基础； 再基于网络药理学初步

预测固本祛湿化瘀方中各成分治疗银屑病的作用靶点及通

路， 可为该方治疗银屑病作用机制的研究提供参考。
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摘要： 目的　 考察香菊胶囊联合丙酸倍氯米松气雾剂对儿童慢性鼻窦炎的临床疗效。 方法　 １０４ 例患者随机分为对照

组、 观察组， 每组 ５２ 例， 对照组给予丙酸倍氯米松气雾剂治疗， 观察组在对照组基础上加用香菊胶囊， 疗程 ４ 周。
检测 ２ 组临床疗效、 鼻黏膜纤毛传输功能指标 （ＭＴＲ、 ＭＣＣ）、 炎症指标 （ ＩＬ⁃６、 ＥＯＳ、 ＰＣＴ）、 肺功能指标 （ＦＥＶ１、
ＦＶＣ、 ＰＥＦ）、 不良反应发生率变化。 结果 　 观察组总有效率高于对照组 （Ｐ＜ ０􀆰 ０５）。 治疗后， ２ 组 ＭＴＲ、 ＭＣＣ、
ＦＥＶ１、 ＦＶＣ、 ＰＥＦ 升高 （Ｐ＞０􀆰 ０５）， ＩＬ⁃６、 ＥＯＳ、 ＰＣＴ 降低 （Ｐ＜０􀆰 ０５）， 以观察组更明显 （Ｐ＜０􀆰 ０５）。 ２ 组不良反应发

生率比较， 差异无统计学意义 （Ｐ＞０􀆰 ０５）。 结论　 香菊胶囊联合丙酸倍氯米松气雾剂可安全有效地治疗儿童慢性鼻窦

炎， 改善患者肺功能及鼻黏膜纤毛传输功能， 降低炎症水平。
关键词： 香菊胶囊； 丙酸倍氯米松气雾剂； 儿童慢性鼻窦炎
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　 　 慢性鼻窦炎是一种在儿童群体高发的慢性炎症性疾病，
以鼻塞、 流涕 （脓性）、 头痛为典型症状， 具有病程长、
易反复发作的特点［１］ 。 大部分慢性鼻窦炎患者遵医嘱接受

规范化治疗后， 有达到临床治愈的可能， 但仍有小部分患

者因延误治疗或治疗不当而出现不良后果， 故早期对症治

疗尤为重要［２］ 。 对于慢性鼻窦炎的治疗， 有多种方法可供

选择， 其中药物治疗最为常用 （抗生素、 糖皮质激素

等） ［３］ 。 丙酸倍氯米松气雾剂是一种常用的糖皮质激素类

药物， 对儿童慢性鼻窦炎疗效确切， 但单用该药效果有

限［４］ 。 中医将慢性鼻窦炎归属于 “鼻渊” 范畴， 多因风热

之邪侵袭肺卫而发病， 以肺经风热证较常见， 治则以清肺

泻热、 疏风解表为法［５］ 。 香菊胶囊是治疗慢性鼻窦炎的一

种常用中药制剂， 具有清热通窍、 辛散祛风的功效［６］ 。 本

研究主要观察香菊胶囊联合丙酸倍氯米松气雾剂治疗儿童

慢性鼻窦炎临床疗效， 现报道如下。
１　 资料与方法

１􀆰 １　 一般资料　 ２０２１ 年 ３ 月至 ２０２４ 年 ２ 月收治于江南大

学附属医院的 １０４ 例儿童慢性鼻窦炎患者， 随机数字表法

分为对照组、 观察组， 每组 ５２ 例。 其中， 对照组男性 ２３

例， 女性 ２９ 例； 年龄 ５ ～ １３ 岁， 平均年龄 （７􀆰 １６± １􀆰 ２２）
岁； 病程 ０􀆰 ５ ～ ８ 年， 平均病程 （２􀆰 ２４±０􀆰 ４３） 年， 而观察

组男性 ２５ 例， 女性 ２７ 例； 年龄 ５ ～ １３ 岁， 平均年龄

（７􀆰 ３１±１􀆰 ２５） 岁； 病程 ０􀆰 ５～８ 年， 平均病程 （２􀆰 ４２±０􀆰 ４６）
年， ２ 组一般资料比较， 可知差异无统计学意义 （ Ｐ ＞
０􀆰 ０５）， 具有可比性。 研究经医院伦理委员会批准 （伦理

号 ２０２０１１１４）。
１􀆰 ２　 诊断标准

１􀆰 ２􀆰 １　 西医 （儿童慢性鼻窦炎） 　 符合 《中国慢性鼻窦炎

诊断和治疗指南 （２０１８） 》 ［７］ ， ①有鼻塞、 流涕、 头痛等

症状； ②鼻黏膜有充血、 水肿或息肉， 并伴有脓性分泌物；
③嗜酸粒细胞计数占白细胞总数的 ５􀆰 ６５％ 。
１􀆰 ２􀆰 ２　 中医 （肺经风热证） 　 参考 《中医耳鼻咽喉常见疾

病诊疗指南》 ［８］ ， ①主证鼻塞、 流黄白色黏涕； ②次证咽

喉肿痛、 鼻甲肌膜红肿、 嗅觉减退； ③舌脉象舌质红， 苔

薄白， 脉浮数。
１􀆰 ３　 纳入标准　 ①符合慢性鼻窦炎中西医诊断标准； ②年

龄 ５～ １３ 岁； ③患者及其家属了解本研究， 签署知情同

意书。
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