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摘要： 目的　 基于网络药理学探讨菊叶香藜精油的药理活性及作用机制。 方法　 通过文献调研获取精油的化学成分组

成， 然后采用 ＢＡＴＭＡＮ⁃ＴＣＭ 获取靶点蛋白并进行疾病富集分析， 通过 Ｃｙｔｏｓｃａｐｅ 构建靶点蛋白的 ＰＰＩ 网络图， 利用

ＤＡＶＩＤ 对靶点蛋白进行 ＧＯ 功能和 ＫＥＧＧ 通路富集分析。 结果　 ３９ 种化学成分得到了 １２６ 个对应的潜在作用靶点。 生

物功能分析显示， 与分子功能、 生物过程、 细胞组分相关的 ＧＯ 条目分别为 ３５、 ６９、 ８ 个； ＫＥＧＧ 通路共 ２５ 条， 其中

较显著的有刺激神经组织的配体⁃受体交互作用、 钙信号通路、 ｃＧＭＰ⁃ＰＫＧ 信号通路； 总共富集到 ５９ 类 ＴＴＤ 疾病类

型， 主要与心血管疾病、 疼痛、 神经精神疾病相关， 并构建 “化学成分⁃靶点⁃疾病” 网络。 结论　 菊叶香藜精油可能

具有治疗心血管疾病、 疼痛、 神经精神类疾病的功效， 与 ＫＣＮＱ１、 ＧＵＣＹ１Ｂ３、 ＫＣＮＤ３、 ＤＬＧ４、 ＥＳＲ１ 有关。 本研究

为阐明菊叶香藜精油的药理活性及其作用机制研究提供了可靠的科学依据。
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　 　 菊叶香藜 Ｄｙｓｐｈａｎｉａ ｓｃｈｒａｄｅｒｉａｎａ 属藜科刺藜属

植物， 广泛生长于我国高海拔地区， 如西藏、 青

海、 内蒙古等省份［１］。 作为传统蒙药， 菊叶香藜

全草入药， 用于治疗头痛、 感冒、 金伤、 麻疹不

透、 皮肤瘙痒［２］， 富含精油而带有强烈的刺鼻性

气味。 大量研究表明， 精油对人体有着重要的调节

作用， 因此， 菊叶香藜精油也具有潜在的生物活性

功能， 近年来陆续报道了其生物活性研究。 雷鸣

等［３］发现菊叶香藜精油可浓度依赖地抑制昆虫玉

米象的活力； 石梦菲等［１］ 发现菊叶香藜精油可抑

制枯草芽孢杆菌和大肠杆菌的生长； 刘志龙等［４］

发现菊叶香藜精油具有防治植物螨虫的功效。 此

外， 课题组前期利用气相色谱⁃质谱联用技术

（ＧＣ⁃ＭＳ） 对菊叶香藜精油的化学成分进行了鉴

定， 总共鉴定出 ５２ 种化合物， 主要为脂肪族类化

合物 （５４􀆰 ２３％ ） 和萜类化合物及其含氧衍生物

（３１􀆰 ９４％ ） ［１］。 有研究表明， α⁃杜松醇表现出强烈

的抗螨虫活性［５］； 紫苏醇可以通过作用于自由基

治疗脑瘤［６］； β⁃榄香烯可通过诱导凋亡抑制多种

肿瘤细胞的增殖［７］。 然而， 菊叶香藜精油中的化

学成分众多且复杂， 并呈 “多成分、 多靶点” 相

互协同作用， 因此综合分析菊叶香藜精油的药理功

能和作用机制显得更为重要。
随着生物技术的不断进步， 各类 “组学” 技

术相继出现， 海量数据的产生和计算方法的飞速发

展标志着人类已经进入一个全新的生物信息时

代［８］。 基于此， 英国药理学家 Ｈｏｐｋｉｎｓ 于 ２００７ 年

率先提出网络药理学的概念， 通过各类组学技术、
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网络分析与可视化技术来揭示药物、 靶点、 疾病之

间错综复杂的关系， 多层面地分析疾病的分子基

础、 预测药物的药理学作用机制， 弥补传统药理试

验研究盲目、 耗时长、 费用高、 不系统等弊端［９］。
目前网络药理学已被广泛用于构建 “药物分子⁃靶
标⁃功能” 网络， 高耀等［１０］应用网络药理学的方法

揭示了逍遥散与开心散 “同病异治” 抑郁症的作

用机制； 任莹璐等［１１］ 采用网络药理学的方法构建

了芪参颗粒治疗心血管疾病的 “成分⁃靶点调控网

络”， 这些研究充分证明对于化学成分组成复杂多

样的传统方剂来说， 网络药理学是揭示其药理作用

机制的有效方法。 因此， 本研究将基于网络药理学

的研究思路与方法， 构建菊叶香藜精油 “化学成

分⁃靶标⁃功能” 网络， 预测其作用机制， 为今后相

关药理功效研究与应用提供科学依据。
１　 材料与方法

１􀆰 １　 菊叶香藜精油化学组成鉴定　 菊叶香藜精油

化学成分通过 ＧＣ⁃ＭＳ 测定， 共鉴定得到 ５２ 个化合

物［１］。 表 １ 列举了精油化学成分的中文名， 以及在

ＰｕｂＣｈｅｍ 数据中的编号。
表 １　 菊叶香藜精油化学组成

Ｔａｂ􀆰 １　 Ｃｈｅｍｉｃａｌ ｃｏｍｐｏｓｉｔｉｏｎｓ ｏｆ ｅｓｓｅｎｔｉａｌ ｏｉｌ ｉｎ Ｄｙｓｐｈａｎｉａ ｓｃｈｒａｄｅｒｉａｎａ
化学成分 ＰｕｂＣｈｅｍ 编号 化学成分 ＰｕｂＣｈｅｍ 编号

α⁃杜松醇 １０３９８６５６ 斯巴醇 ５２２２６６
四甲基环癸二烯甲醇 ６４３２２４０ 反式石竹烯 ５２８１５１５
δ⁃杜松萜烯 ４４１００５ α⁃荜澄茄油烯 ９１８７３４１８
ｔ⁃杜松醇 １２３０２２２２ 叶绿醇 ５２８０４３５
１⁃羟基⁃１，７⁃二甲基⁃４⁃异丙基⁃２，７⁃环癸二烯 ５２２４４５ 甘香烯 ９４２５４
顺式⁃对⁃薄荷⁃２⁃烯⁃１⁃醇 １２２４８４ 石竹素 １７４２２１０
长叶烯 ２８９１５１ α⁃律草烯 ２４７９８６９３
兰桉醇 １２３０４９８５ α⁃杜松萜烯 １２３０６０４８
反式⁃对⁃薄荷⁃２⁃烯⁃１⁃醇 ５２６６５７ 大牛儿烯 Ｄ ５３７３７２７
胡萝卜醇 ４４２３４７ ４⁃蒈烯 ５３０４２２
α⁃桉叶油醇 ９２７６２ １，１，３⁃三甲基茚 ５８８７７７
１⁃羰基⁃２⁃异丙基⁃５⁃甲基⁃３⁃环己烯 － β⁃广藿香烯 １０１７３１
（－）⁃γ⁃杜松萜烯 ９２３１３ ２⁃（４⁃甲基苯基）丙⁃２⁃醇 １４５２９
喇叭茶醇 ９２８１２ α⁃蒎烯 ４４２３５５
八氢四甲基萘甲醇 ５２７２５６ 柠檬醛 ６３８０１１
香榧醇 ３０８４３１１ β⁃顺式⁃金合欢烯 ５３１７３１９
β⁃榄香烯 ６９１８３９１ 芳樟醇 ６５４９
α⁃松油醇 １７１００ α，α，γ⁃三甲基⁃苯丙醇 ９９８７０
反式⁃薄荷醇 ８５５６８ 柠檬烯 ５３０４２２
β⁃紫罗兰醇 ５３７３７２９ （Ｚ）⁃３，７⁃二甲基⁃２，６⁃亚辛基⁃１⁃醇丙酸酯 ５３６５９８２
δ⁃绿花白千层醇 １１９９６４５２ 反式辣薄荷醇 ８５５６８
桉树脑 ２７５８ ４（１４），５⁃依兰油烯 １５６９４８００
γ⁃榄香烯 ６４３２３１２ Ｐ⁃伞花烃 １０８１２
紫苏醇 １０８１９ α⁃水芹烯 ７４６０
荜澄茄油烯醇 １１７７００６２ ３⁃异丙基⁃６⁃亚甲基⁃１⁃环己烯 １１１４２
三环［４􀆰 ４􀆰 ０􀆰 ０２，７］癸⁃８⁃烯⁃３⁃甲醇，α，α，６，８⁃四甲基⁃，立体异构体 ５２１０３０ ３⁃甲基⁃２⁃丁烯酸乙酯 １２５１６

１􀆰 ２　 菊叶香藜精油化学成分靶点预测　 ＢＡＴＭＡＮ⁃
ＴＣＭ 数据库可对化合物与靶点蛋白的相关性进行

评分， 利用在线数据库 ＢＡＴＭＡＮ⁃ＴＣＭ （ ｈｔｔｐ： ／ ／
ｂｉｏｎｅｔ． ｎｃｐｓｂ． ｏｒｇ ／ ｂａｔｍａｎ⁃ｔｃｍ ／ ） 对菊叶香藜精油

中的化学成分的作用靶点蛋白进行预测［１２］， 通过

参数设置可筛选得到可信度较高的蛋白靶点。 分别

输入 ５１ 个化合物的 ＰｕｂＣｈｅｍ 编号进行检索 （其中

１ 个未查询到相应的 ＰｕｂＣｈｅｍ 编号）， 设置靶点的

打分阈值为 ５５， Ａｄｊｕｓｔｅｄ Ｐ 值为 ０􀆰 ０５， 获取每一个

化合物所对应的作用靶点。
１􀆰 ３　 靶点蛋白的生物功能分析　 生物学信息注释

数据库 ＤＡＶＩＤ ６􀆰 ８ （ｈｔｔｐｓ： ／ ／ ｄａｖｉｄ． ｎｃｉｆｃｒｆ． ｇｏｖ ／ ）
提供一套综合的功能注释工具， 可帮助研究者理解

基因或蛋白背后的生物学意义［１３］。 将上述筛选得

到的靶点蛋白导入 ＤＡＶＩＤ 数据库进行基因本体

（ＧＯ） 功能注释和京都基因与基因组百科全书

（ＫＥＧＧ） 通路富集分析， 筛选 Ｐ＜０􀆰 ０５ 的 ＧＯ 条目

和 ＫＥＧＧ 通路。
１􀆰 ４　 “化学成分⁃靶点⁃疾病” 网络构建 　 利用

ＢＡＴＭＡＮ⁃ＴＣＭ 数据库对作用靶点进行 ＴＴＤ （Ｔｈｅｒａ⁃
ｐｅｕｔｉｃ Ｔａｒｇｅｔ Ｄａｔａｂａｓｅ， ＴＴＤ） 疾病分类， 获取疾病

富集信息。 筛选显著性前 ２０ 的 ＴＴＤ 疾病分类， 整
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理其对应的靶点蛋白信息以及靶点蛋白对应化学成

分信息， 利用 Ｃｙｔｏｓｃａｐｅ ３􀆰 ６􀆰 １ 本地软件［１４］ 构建

“化学成分⁃靶点⁃疾病” 网络图， 并对网络图的节

点大小、 形状以及颜色进行设置， 获取最终美化的

ＰＰＩ 网络图。
２　 结果

２􀆰 １　 菊叶香藜精油作用靶点 　 运用在线数据库

ＢＡＴＭＡＮ⁃ＴＣＭ 对菊叶香藜精油的化学成分逐一进

行检索， 筛选出分值＞５５ 的靶点蛋白。 ５２ 个化合

物中有 １ 个未检索到相应的 ＰｕｂＣｈｅｍ 编号 （１⁃羰
基⁃２⁃异 丙 基⁃５⁃甲 基⁃３⁃环 己 烯， 相 对 含 有 量

１􀆰 ９４６％ ）， 未在 ＢＡＴＭＡＮ⁃ＴＣＭ 平台上进行检索；
有 ３ 个化合物在 ＢＡＴＭＡＮ⁃ＴＣＭ 数据库中未检索到

相应的靶点蛋白 ［ ｔ⁃杜松醇、 α⁃荜澄茄油烯和 ４
（１４）， ５⁃依兰油烯， 相对含有量分别为 ６􀆰 ７７９％ 、
０􀆰 ５６１％ 、 ０􀆰 １１５％ ］； 有 ９ 个化合物没有相应的分

值＞５５ 的靶点蛋白 ［兰桉醇、 喇叭茶醇、 δ⁃绿花白

千层醇、 石竹素、 ２⁃ （４⁃甲基苯基） 丙⁃２⁃醇、 α，
α， γ⁃三甲基⁃苯丙醇、 （Ｚ） ⁃３， ７⁃二甲基⁃２， ６⁃亚
辛基⁃１⁃醇丙酸酯、 ３⁃甲基⁃２⁃丁烯酸乙酯、 反式辣

薄荷 醇 相 对 含 有 量 分 别 为 ２􀆰 ５８７％ 、 １􀆰 ５８２％ 、
１􀆰 １３９％ 、 ０􀆰 ４８４％ 、 ０􀆰 ２１６％ 、 ０􀆰 １８６％ 、 ０􀆰 １２１％ 、
０􀆰 ０７４％ 、 ０􀆰 １１６％ ］。 去除所有不符合条件的化学

成分后， 总共有 ３９ 种成分及其靶点蛋白展示于图

１ 中， 其中 １， １， ３⁃三甲基茚具有最多的潜在作用

靶点 （５７ 个）， 此外共有 １７ 个化合物的潜在作用

靶点为 ３１ 个， 包括 δ⁃杜松萜烯、 长叶烯、 （－） ⁃γ⁃
杜松萜烯、 β⁃榄香烯、 γ⁃榄香烯、 反式石竹烯、 甘

香烯、 α⁃律草烯、 α⁃杜松萜烯、 大牛儿烯 Ｄ、 ４⁃蒈
烯、 β⁃广藿香烯、 α⁃蒎烯、 β⁃顺式⁃金合欢烯、 柠

檬烯、 α⁃水芹烯、 ３⁃异丙基⁃６⁃亚甲基⁃１⁃环己烯。

图 １　 菊叶香藜精油化学组成与潜在作用靶点网络图

Ｆｉｇ􀆰 １　 Ｎｅｔｗｏｒｋ ｏｆ ｃｈｅｍｉｃａｌ ｃｏｍｐｏｓｉｔｉｏｎｓ ａｎｄ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ｔａｒｇｅｔｓ ｏｆ ｅｓｓｅｎｔｉａｌ ｏｉｌ ｉｎ Ｄｙｓｐｈａｎｉａ ｓｃｈｒａｄｅｒｉａｎａ

２􀆰 ２　 ＧＯ 功 能 和 ＫＥＧＧ 通 路 富 集 分 析 　 利用

ＤＡＶＩＤ ６􀆰 ８ 对上述得到的 １２６ 个靶点蛋白进行 ＧＯ
功能与 ＫＥＧＧ 通路富集分析。 ＧＯ 功能分析方面，
分子功能分类中较显著的主要是延迟整流钾通道活

性、 肾上腺素结合、 去甲肾上腺素结合； 细胞组分

分类中较显著的主要是电压门控钾通道复合体、 质

膜整体组分、 钠离子通道复合物； 生物过程分类中

较显著的主要是腺苷酸环化酶激活肾上腺素受体信

号通路、 蛋白质同源寡聚、 细胞⁃细胞信号 （图

２）； ＫＥＧＧ 通路富集方面， 显著性靠前的通路主要

有神经活性配体⁃受体交互作用、 视黄醇代谢、 钙

信号通路、 ｃＧＭＰ⁃ＰＫＧ 信号通路、 酪氨酸代谢

（图 ３）。
２􀆰 ３　 “化学成分⁃靶点⁃疾病” 网络分析 　 根据治

疗靶点数据库 （ＴＴＤ） 对菊叶香藜精油的潜在作用

靶点进行数据库疾病分类， 显著性前 ２０ 的如表 ３
所示， 主要归属为心血管系统疾病、 疼痛、 神经精

神类疾病。 心血管系统疾病主要有高血压、 心律失

常、 系统性动脉血管舒张、 心力衰竭、 局部缺血性

心脏病、 冠状动脉粥样硬化； 疼痛疾病主要有疼

１６３２

２０１９ 年 １０ 月

第 ４１ 卷　 第 １０ 期

中 成 药

Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ Ｐａｔｅｎｔ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ
Ｏｃｔｏｂｅｒ ２０１９

Ｖｏｌ． ４１　 Ｎｏ． １０



　 　 　 　

图 ２　 菊叶香藜精油潜在作用靶点 ＧＯ 功能分析

Ｆｉｇ􀆰 ２　 ＧＯ ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ｔａｒｇｅｔｓ ｆｏｒ ｅｓｓｅｎｔｉａｌ ｏｉｌ ｉｎ Ｄｙｓｐｈａｎｉａ ｓｃｈｒａｄｅｒｉａｎａ

图 ３　 菊叶香藜精油潜在作用靶点 ＫＥＧＧ 通路富集分析

Ｆｉｇ􀆰 ３　 Ｅｎｒｉｃｈｅｄ ＫＥＧＧ ｐａｔｈｗａｙｓ ｏｆ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ｔａｒｇｅｔｓ ｆｏｒ ｅｓｓｅｎｔｉａｌ ｏｉｌ ｉｎ Ｄｙｓｐｈａｎｉａ ｓｃｈｒａｄｅｒｉａｎａ

表 ３　 菊叶香藜精油潜在作用靶点治疗靶点数据库疾病分类

Ｔａｂ􀆰 ３　 Ｅｎｒｉｃｈｅｄ ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃ ｔａｒｇｅｔ ｄａｔａｂａｓｅ ｄｉｓｅａｓｅｓ ｏｆ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ｔａｒｇｅｔｓ ｆｏｒ ｅｓｓｅｎｔｉａｌ ｏｉｌ ｉｎ Ｄｙｓｐｈａｎｉａ ｓｃｈｒａｄｅｒｉａｎａ
疾病分类 Ｐ 值 疾病分类 Ｐ 值

高血压 ２􀆰 ２１×１０－５ 心力衰竭 １􀆰 ８３×１０－３

心律失常 ２􀆰 ７６×１０－５ 焦虑症 １􀆰 ８３×１０－３

止痛剂 ３􀆰 ３４×１０－５ 抑郁症 ２􀆰 １９×１０－３

神经精神疾病 ３􀆰 ２５×１０－４ 偏头痛 ３􀆰 １９×１０－３

疼痛 ３􀆰 ７０×１０－４ 局部缺血性心脏病 ３􀆰 ９３×１０－３

急性输尿管的绞痛 ６􀆰 ７８×１０－４ 血吸虫病 ３􀆰 ９３×１０－３

表皮增生 ６􀆰 ７８×１０－４ 冠状动脉粥样硬化 ３􀆰 ９３×１０－３

系统性动脉血管舒张 ６􀆰 ７８×１０－４ 可卡因成瘾 １􀆰 ７２×１０－２

刺激 ６􀆰 ７８×１０－４ 鞘脂类存储障碍 ２􀆰 ６３×１０－２

精神分裂症 ７􀆰 ８７×１０－４ Ｔ 细胞介导的自身免疫疾病 ２􀆰 ６３×１０－２

痛、 急性输尿管的绞痛、 偏头痛； 神经精神类疾病

主要涉及刺激、 精神分裂症、 焦虑症、 抑郁症、 可

卡因成瘾。
　 　 分别构建心血管系统疾病、 疼痛和神经精神类
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疾病的 “化学成分⁃靶点⁃疾病” 网络图 （图 ４）。
如图 ４Ａ 所示， １， １， ３⁃三甲基茚通过作用于组胺

Ｈ１ 受体 （ＨＲＨ１）、 组胺 Ｈ２ 受体 （ＨＲＨ２）、 β３
肾上 腺 素 受 体 （ ＡＤＲＢ３ ）、 β２ 肾 上 腺 素 受 体

（ＡＤＲＢ２）、 α⁃２Ｂ 肾上腺素受体 （ＡＤＲＡ２Ｂ） 与系

统性动脉血管舒张、 心律失常、 高血压、 心力衰竭

相关联； 共 １８ 种精油成分可作用于电压门控钾离

子通道 ＫＱＴ 样亚家族成员 １ （ＫＣＮＱ１） 和鸟苷酸

环化酶 １β３ （ＧＵＣＹ１Ｂ３）， 分别与心律失常和心力

衰竭相关联， １８ 种精油成分为 γ⁃榄香烯、 ３⁃异丙

基⁃６⁃亚甲基⁃１⁃环己烯、 大牛儿烯 Ｄ、 柠檬烯、 δ⁃
杜松萜烯、 β⁃顺式⁃金合欢烯、 α⁃水芹烯、 β⁃广藿

香烯、 α⁃律草烯、 α⁃蒎烯、 （ －） ⁃γ⁃杜松萜烯、 长

叶烯、 α⁃杜松萜烯、 反式石竹烯、 甘香烯、 β⁃榄香

烯、 ４⁃蒈烯、 ３⁃异丙基⁃６⁃亚甲基⁃１⁃环己烯）； Ｐ⁃伞
花烃可通过作用于凝固因子Ⅱ （Ｆ２） 与冠状动脉

粥样硬化相关联， 此外， 有 １５ 个精油成分可作用

于雌激素受体 １ （ＥＳＲ１） 与冠状动脉粥样硬化相关

联 （反式⁃对⁃薄荷⁃２⁃烯⁃１⁃醇、 斯巴醇、 香榧醇、
α⁃杜松醇、 芳樟醇、 １⁃羟基⁃１， ７⁃二甲基⁃４⁃异丙基⁃

２， ７⁃环癸二烯、 α⁃松油醇、 八氢四甲基萘甲醇、
三环 ［ ４􀆰 ４􀆰 ０􀆰 ０２， ７］ 癸⁃８⁃烯⁃３⁃甲醇， α， α， ６，
８⁃四甲基⁃， 立体异构体、 荜澄茄油烯醇、 α⁃桉叶

油醇、 胡萝卜醇、 顺式⁃对⁃薄荷⁃２⁃烯⁃１⁃醇、 四甲基

环癸二烯甲醇、 反式⁃薄荷醇）。 在图 ４Ｂ 中， １， １，
３⁃三甲基茚可作用于多个蛋白， 包括 ５⁃羟色胺受体

７ （ＨＴＲ７）、 ５⁃羟色胺受体 ２ Ａ （ＨＴＲ２Ａ）、 ５⁃羟色

胺受体 ２Ｃ （ ＨＴＲ２Ｃ）、 烟碱型胆碱能受体 α７
（ＣＨＲＮＡ７ ）、 电 压 门 控 钠 离 子 通 道 １α 亚 基

（ＳＣＮ１Ａ）、 非 电 压 门 控 钠 离 子 通 道 １α 亚 基

（ＳＣＮＮ１Ａ）、 腺苷激酶 （ＡＤＫ）， 与偏头痛、 急性

输尿管的绞痛、 疼痛和止痛剂相关联； 此外， 有

１８ 个化合物可作用于电压门控钾离子通道亚族 Ｄ
成员 ３ （ＫＣＮＤ３） 和 Ｄｉｓｃｓ 大同源物 ４ （ＤＬＧ４） 与

疼痛和止痛剂相关联 ［γ⁃榄香烯、 ３⁃异丙基⁃６⁃亚甲

基⁃１⁃环己烯、 大牛儿烯 Ｄ、 柠檬烯、 δ⁃杜松萜烯、
β⁃顺式⁃金合欢烯、 α⁃水芹烯、 β⁃广藿香烯、 α⁃律
草 烯、 α⁃蒎烯、 （－） ⁃γ⁃杜松萜烯、 长叶烯、 α⁃杜
松萜烯、 反式石竹烯、 甘香烯、 β⁃榄香烯、 ４⁃蒈
烯、 ３⁃异丙基⁃６⁃亚甲基⁃１⁃环己烯］。 相较于前 ２ 类

图 ４　 “化学成分⁃靶点⁃疾病” 网络

Ｆｉｇ􀆰 ４　 Ｎｅｔｗｏｒｋ ｏｆ “ｃｈｅｍｉｃａｌ ｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓ⁃ｔａｒｇｅｔｓ⁃ｄｉｓｅａｓｅｓ”
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疾病， 与神经精神类疾病相关的化学成分较少， 柠

檬醛作用于丁酰胆碱酯酶 （ＢＣＨＥ） 与精神分裂症

相关联， 桉树脑作用于瞬时受体电位阳离子通道亚

家族 Ｍ 成员 ８ （ＴＲＰＭ８） 和瞬时受体电位阳离子通

道亚家族 Ａ 成员 １ （ＴＲＰＡ１） 与刺激相关联， １，
１， ３⁃三甲基茚通过作用于多个蛋白与焦虑症、 抑

郁症可卡因成瘾、 精神分裂症和刺激相关联。
３　 讨论

传统中药、 民族药是开发现代新药的重要资源

库， 然而中药复方具有多成分、 多靶点、 多层次的

特点， 作用机制广泛， 不易明确， 大大限制了其在

临床上的应用。 目前， 中药研究的主要方法是对有

效成分进行分离纯化， 逐一对每个单体进行活性筛

选， 再作进一步的新药开发， 这一方法虽然获得了

些许成效， 但耗时耗力， 花费高， 回报小， 并且不

符合中药 “辨证论治” 的理念［１１］。 随着 “网络药

理学” 概念的提出， 将其与中药研究结合是目前

的研究热点之一［１５］， 基于多种数据平台充分利用

化学成分、 疾病靶点已有的研究成果， 系统地对中

药组分的作用靶标、 协同作用进行研究， 实现中药

新药的开发。
本研究基于网络药理学的方法对菊叶香藜精油

的潜在作用靶点进行挖掘， 并推测其药理作用机

制， 预测其可治疗的疾病。 结果表明， 菊叶香藜精

油中总共 ４０ 种化学成分在 ＢＡＴＭＡＮ⁃ＴＣＭ 数据库中

有其对应的靶点蛋白， 总共得到 １２６ 个潜在的作用

靶点； 功能富集分析显示， 总共分类到 １１２ 个 ＧＯ
条目， 其中较显著的有电压门控钾通道复合体、 延

迟整流钾通道活性、 腺苷酸环化酶激活肾上腺素受

体信号通路等； 总共注释到 ２５ 条 ＫＥＧＧ 通路， 其

中较显著的有神经活性配体⁃受体交互作用、 视黄

醇代谢、 钙信号通路、 ｃＧＭＰ⁃ＰＫＧ 信号通路、 酪氨

酸代谢等； 富集的 ＴＴＤ 疾病类型共 ５９ 类， 较显著

的 ＴＴＤ 疾病主要与心血管疾病、 疼痛、 神经精神

疾病相关。
在 ＫＥＧＧ 通路注释中， ｃＧＭＰ⁃ＰＫＧ 信号通路、

醛固酮调节的钠重吸收通路、 心肌细胞肾上腺素能

信号传导通路、 肾素分泌通路、 ＡＭＰＫ 信号通路均

涉及机体的心血管系统调节［１６⁃２０］， 提示这些通路

可能是菊叶香藜精油治疗心血管疾病的作用机制。
此外， 菊叶香藜精油的潜在靶点蛋白还富集到神经

活性配体⁃受体相互作用通路、 钙信号途径、 血清

素激活的神经突触通路， 均与神经精神类疾病相

关， 其中血清素激活系统参与大脑多个区域的神经

递质调节， 血清素失调是目前公认的导致抑郁症的

主要因素［２１］； Ｃａ２＋ 在突触的联系调节中扮演着重

要的角色， 中枢神经的 Ｃａ２＋失调在多种神经精神类

疾病如阿尔茨海默症、 双相感情障碍、 精神分裂症

中发挥着重要的作用［２２］， 也有研究报道调节神经

活性配体⁃受体相互作用通路可改善帕金森症［２３］；
炎症介质调节的 ＴＲＰ 通道、 钙信号途径均参与机

体疼痛信号的转导， 这可能也是菊叶香藜精油缓解

疼痛的主要机制［２４⁃２５］。
在 “化学成分⁃靶点⁃疾病” 网络中， 有 １８ 种

精油成分可作用于电压门控钾离子通道 ＫＱＴ 样亚

家族 成 员 １ （ ＫＣＮＱ１ ）、 鸟 苷 酸 环 化 酶 １β３
（ＧＵＣＹ１Ｂ３）、 电压门控钾离子通道亚族 Ｄ 成员 ３
（ＫＣＮＤ３） 和 Ｄｉｓｃｓ 大同源物 ４ （ＤＬＧ４）， 它们分别

与心律失常、 心力衰竭、 疼痛和止痛剂相关； 此

外， 共有 １５ 种精油成分可作用于雌激素受体 １
（ＥＳＲ１）， 与冠状动脉粥样硬化相关联。 电压门控

钾离子通道 ＫＱＴ 样亚家族成员 １ 与一些心脏功能

紊乱有关， 包括长 ＱＴ 综合征 （ＬＱＴＳ）、 先天性心

房颤动和短 ＱＴ 综合征等， 是心律失常的重要靶

点［２６］； 鸟苷酸环化酶 １β３ 可通过合成信号分子

ｃＧＭＰ 来调控对一氧化氮的反应， 而一氧化氮是一

种很强的舒张血管物质， 在心血管功能的调节中起

到重要作用； 电压门控钾离子通道亚族 Ｄ 成员 ３
存在于神经元中， 与神经兴奋相关［２７］， 可能与痛

觉传导有关； Ｄｉｓｃｓ 大同源物 ４ 是突触膜关联鸟苷

酸激酶蛋白家族中的一员， 与神经突触下游信号传

导途径的受体调控、 组织和定位密切相关［２８］， 可

能是痛觉传导过程中重要的一环； 雌激素受体 １ 可

介导雌激素调节的脂肪细胞分化、 脂解作用和抑制

脂质合成［２９］， 而脂质代谢障碍为动脉粥样硬化的

病变基础。 在精油成分中， １， １， ３⁃三甲基茚可与

多个靶点相互作用， 与心血管疾病、 疼痛、 神经精

神疾病均相关， 可见该化合物可能具有协同调节的

作用。
综上所述， 本研究基于网络药理学对菊叶香藜

精油进行药理活性及其作用机制研究， 在现有化学

成分及其作用靶点研究成果的基础上进行潜在作用

靶点预测， 具有较高的准确性。 根据靶点蛋白进行

菊叶香藜精油的生物功能分析发现， 多条 ＫＥＧＧ
通路和疾病富集分析均显示菊叶香藜精油具有潜在

的治疗心血管疾病、 神经精神疾病、 疼痛的功效，
但还需进一步药理实验验证。 本研究揭示了菊叶香

藜精油多成分、 多靶点、 协同作用的特点， 为今后
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进一步相关药理活性及其作用机制的考察奠定了

基础。
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