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基于网络药理学和分子对接的泽泻汤治疗高脂血症
作用机制研究
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［摘要］  目的：基于网络药理学及分子对接技术，构建泽泻汤治疗高脂血症的成分-通路-靶点网络，探讨其潜

在作用机制。方法：通过检索中药系统药理学数据库与分析平台（TCMSP）并结合文献，筛选泽泻汤的活性成分；

借助 TCMSP 和 PharmMapper 数据库筛选泽泻汤活性成分的作用靶点，并建立活性成分靶点库；利用 OMIM、

TTD、DrugBank、PharmGKB 和 GeneCards 数据库获取高脂血症的相关靶点，并建立疾病靶点库；运用 STRING 数

据库和 Cytoscape 软件构建成分靶点与疾病靶点的蛋白质-蛋白质相互作用（PPI）网络，筛选得到核心靶点；采用

DAVID 数据库和 OmicsBean 平台分别对核心靶点进行京都基因与基因组百科全书（KEGG）通路分析和基因本体

（GO）功能分析；最后通过 Discovery Studio 软件验证泽泻汤中活性成分与髓过氧化物酶（MPO）、基质金属蛋白

酶 9 （MMP9）、凝血因子Ⅱ （F2）、过氧化物酶增殖物激活受体 a （PPARA）和哺乳动物雷帕霉素靶蛋白（mTOR）

5 个靶点的结合活性。结果：共挖掘到泽泻汤中 16 个活性成分及 369 个潜在成分靶点，与 284 个高脂血症相关靶点

相互映射，并通过 PPI 网络分析筛选得到 16 个核心靶点，包括 MPO、MMP9、F2、PPARA 和 mTOR 等，推测这些

靶点可能为泽泻汤治疗高脂血症的核心靶点。同时，分子对接结果显示，泽泻汤中所含的泽泻醇类、大黄素和白术

三醇与高脂血症的核心靶点有较强的结合能力。KEGG 富集分析发现与高脂血症相关的主要调控通路涉及缺氧诱导

因子-1 （HIF-1）、胰岛素抵抗、胰岛素信号等。结论：泽泻汤的活性成分可能通过作用于 MPO、MMP9、F2、
PPARA 和 mTOR 等多个高脂血症相关靶点，调节 HIF-1、胰岛素抵抗、胰岛素信号通路，从而发挥治疗高脂血症的

作用，为后续研究泽泻汤治疗高脂血症的分子机制提供了思路。
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[Abstract]  Objective: To establish the "component-pathway-target" network for exploring the mechanism of Zexie 

Decoction in the treatment of hyperlipidemia based on the network pharmacology and molecular docking. Methods: The 

active ingredients of Zexie Decoction were screened from Traditional Chinese Medicine Systems Pharmacology Database 
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and Analysis Platform (TCMSP) and literature. The targets of the active ingredients of Zexie Decoction were obtained from 

TCMSP and PharmMapper. The targets of hyperlipidemia were retrieved from Online Mendelian Inheritance in Man 

(OMIM), Therapeutic Target Database (TTD), DrugBank, PharmGKB, and GeneCards. STRING and Cytoscape were 

employed to establish the protein-protein interaction (PPI) network of the targets shared by the active ingredients and 

hyperlipidemia, from which the core targets were screened out. The Kyoto Encyclopedia of Genes and Genomes (KEGG) 

pathway enrichment and Gene Ontology (GO) functional annotation were carried out for the core targets with DAVID and 

OmicsBean, respectively. Finally, the binding activities of the active ingredients in Zexie Decoction with myeloperoxidase 

(MPO), matrix metalloproteinase 9 (MMP9), coagulation factor Ⅱ (F2), peroxisome proliferator-activated receptor a 

(PPARA), and mammalian target of rapamycin (mTOR) were verified by Discovery Studio. Results: Sixteen active 

ingredients corresponding to 369 targets were predicted for Zexie Decoction, and 284 targets associated with hyperlipidemia 

were predicted. Sixteen core targets were screened by PPI network analysis, which were involved in 11 pathways, including 

hypoxia-inducible factor-1, insulin resistance, and insulin signaling pathways. Moreover, the molecular docking showed that 

the alisol, emodin, and atractylol had strong binding activities with five core protein targets of hyperlipidemia. Conclusion: 

The active ingredients in Zexie Decoction may act on multiple hyperlipidemia targets via multiple pathways to treat 

hyperlipidemia. The findings of this study provide research ideas for the follow-up verification of the predicted molecular 

mechanism.
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高脂血症 （hyperlipidemia） 又称血脂异常，是

一种脂质代谢紊乱性疾病。其以血清中低密度脂蛋

白胆固醇 （LDL-C）、总胆固醇 （TC）、三酰甘油

（TG） 的升高及高密度脂蛋白胆固醇 （HDL-C） 降

低为主要疾病特征[1]。高脂血症能够引起动脉粥样硬

化[2]、冠心病[3]、糖尿病[4]、胰腺炎[5]和肾衰竭[6]等疾

病。此外，高脂血症与阿尔茨海默病（AD）和帕金

森病 （PD） 等神经退行性疾病的发生有关[7-8]。据

《中国成人血脂异常防治指南 （2016 年修订版）》

指出，我国成人高脂血症患病率高达 40. 4%[9]，儿童

和青少年高脂血症患病率也明显升高[10]，高脂血症

已成为一个需要高度关注的公共卫生问题。

临床治疗上使用的调脂药物主要有他汀类、贝

特类、烟酸类、树脂类和胆固醇吸收抑制剂[11]。但

近年来研究发现，长期使用这些药物易引起恶心、

胃痛、腹胀、腹泻、乏力、皮疹等不良反应，严重

者可导致肝损伤、心律失常和胆石症[12-16]。因此，迫

切需要开发不良反应小、适用性强的新型调脂药物。

中药及其复方具有多成分、多靶点的特点，并且在

防治高脂血症方面具有独特的优势和用药特色[17-18]，

具有广阔的开发和应用前景。

泽泻汤出自于《金匮要略》，属于中药经典名方

之一，由泽泻和白术组成，用于饮停心下、头目眩

晕、胸中痞满、咳逆水肿。现代药理研究表明，泽

泻汤具有利尿、降血压、调血脂和抗动脉粥样硬化

等作用[19]。临床上应用泽泻汤治疗高脂血症疗效显

著，且患者无不良反应出现[20]。虽然有关泽泻汤调

血脂作用的临床分析文献较多，但是其具体药效物

质基础及其作用机制尚不明确。本研究采用网络药

理学及分子对接方法，分析泽泻汤治疗高脂血症的

药效物质基础及作用机制，为泽泻汤的开发和应用

提供理论依据，并为下一步深入探究、验证其作用

机制提供参考。

1　资料与方法

1. 1　泽泻汤化学成分数据库的建立

通 过 中 药 系 统 药 理 学 数 据 库 与 分 析 平 台

（TCMSP， http://www. tcmspw. com/tcmsp. php） 分

别检索泽泻 Alisma orientale （Sam.） Juzep 和白术

Atractylodes macrocephala Koedz 两药的化学成分，

以化合物的口服生物利用度 （OB） ≥30%、类药性

（DL） ≥0. 18 为筛选条件筛选泽泻与白术的活性成

分，并查阅文献确定泽泻与白术具有调脂作用的活

性成分。将获得的泽泻和白术的活性成分通过

PubChem 数 据 库 （https://pubchem. ncbi. nlm. nih.

gov/） 搜 索 相 应 的 分 子 结 构 、 PubChem ID 和

Canonical SMILES，下载成分的 2D 或 3D 结构并保

存为 . sdf格式文件。

1. 2　泽泻汤活性成分靶点库的建立

基于TCMSP将所得的活性成分与作用靶点逐一

配对，并通过 UniProt 数据库（https://www. uniprot.

··550



Mar. 2023 Vol. 25 No. 32023 年 3 月 第 25 卷 第 3 期 中国现代中药 Mod Chin Med

org/） 将所得成分靶点进行检索，筛选以“homo 

sapiens”为物种的靶点，得到靶点蛋白的官方名称。

将成分结构 . sdf 文件导入 PharmMapper 数据库

（http://www. lilab-ecust. cn/pharmmapper/），选择默

认参数进行靶点垂钓，去除非人类靶点和标识不明

靶点（NONE）。合并靶点，删除重复项后得到泽泻

汤活性成分靶点库。

1. 3　高脂血症疾病靶点库的建立

以 “hyperlipidaem” 为 关 键 词 ， 通 过 OMIM

（https://omim. org/）、TTD （http://bidd. nus. edu. sg/

group/cjttd/）、 DrugBank （https://www. drugbank.

ca/）、PharmGKB （https://www. pharmgkb. org/） 和

GeneCards （https://www. genecards. org/） 数据库进

行检索，获取得到高脂血症的相关靶点，并通过

UniProt 数据库以“homo sapiens”为物种对疾病靶

点进行基因名的转换。将 5 个数据库所得到的疾病

靶点进行整合，删除重复项后得到高脂血症疾病靶

点库。

1. 4　泽泻汤治疗高脂血症靶点蛋白质-蛋白质相互

作用（PPI）网络构建

将泽泻汤活性成分靶点库与高脂血症疾病靶点

库合并取交集，得到泽泻汤治疗高脂血症的潜在靶

点。为研究各靶点之间的相互作用，将泽泻汤治疗

高脂血症的潜在靶点导入 STRING 数据库 （https://

string-db. org/），限定物种为“homo sapiens”后进

行 PPI 分析，设置置信度为 0. 4，保存结果文件

为 . tsv格式。用 Cytoscape 3. 7. 2软件对结果进行可

视化处理及拓扑属性分析，筛选得到核心靶点。构

建泽泻汤复方-药材-成分-靶点网络图。

1. 5　京都基因与基因组百科全书 （KEGG） 通路

分析

将筛选得到的核心靶点蛋白导入DAVID数据库

（https://david. ncifcrf. gov/） 中 ，“Select Identifier”

设定为“Official_Gene_Symbol”，“List Type”设定

为 “Gene list”，“Select species” 设 定 为 “homo 

sapiens”，进行KEGG通路富集分析，以分析泽泻汤

治疗高脂血症核心靶点作用的主要信号通路。最后

构建泽泻汤治疗高脂血症的活性成分-信号通路-核

心靶点网络图。

1. 6　基因本体（GO）生物功能富集分析

将筛选得到的核心靶点蛋白导入到 Omicsbean

平 台 （http://www. omicsbean. cn/）， 设 定 物 种 为

“homo sapiens”，并确定疾病类型为“高脂血症”，

进行 GO 生物功能富集分析。通过生物过程、细胞

成分和分子功能 3 个方面分析，确定泽泻汤治疗高

脂血症在细胞中的主要场所和过程。

1. 7　分子对接

以泽泻汤治疗高脂血症主要活性成分作为配体，

以 PPI 网络中拓扑特征值排名靠前的靶点作为受体

进行分子对接。通过 PDB数据库（http://www. rcsb.

org/）检索受体对应的人的蛋白结构，根据核心靶点

拓扑属性值 [度（degree）、中介中心性（betweenness）、

接近中心性（closeness） ] 筛选得到核心蛋白，获取

高分辨率 3D结构式，去除水分子添加极性氢，以蛋

白原配体所在坐标为中心设定对接口袋；通过

PubChem 数 据 库 （http://pubchem. ncbi. nlm. nih.

gov/） 获 得 化 合 物 的 3D 结 构 ， 采 用 OpenBabel 

V2. 3. 2将 . sdf文件格式转换为 . pdb文件格式，将配

体 . sdf 文件与受体 . pdb 文件导入 Discovery Studio 

2017 R2 软 件 进 行 分 子 结 构 的 预 处 理 ， 添 加

CHARMm 力 场 并 优 化 至 能 量 最 低 状 态 ， 使 用

Discovery Studio 4. 5进行基于CHARMm力场的半柔

性分子对接，对接结果仅保留各分子结合自由能最

低的结合构象，并分析对接结果。

2　结果

2. 1　泽泻汤活性成分的筛选

通过TCMSP检索分别得到泽泻、白术中化学成

分 46、55个。根据OB≥30%和DL≥0. 18筛选，分别

得到泽泻、白术活性成分 9、7个。通过PubChem数

据库配对结构信息，其中 7 个成分未检索到。此外

通过文献报道，泽泻醇 A、泽泻醇 A 单乙酸酯（又

名泽泻醇 A-24-乙酸酯）、大黄素、尿苷的 OB或 DL

不满足筛选条件，但仍是有效的活性物质，将其纳

入筛选结果，并最终确定候选化合物 16个[19,21-22]。其

中10个来源于泽泻，6个来源于白术，见表1。
2. 2　泽泻汤治疗高脂血症的靶点筛选

筛选得到泽泻汤化学成分靶点 369 个、高脂血

症疾病靶点 284 个，取交集后得到 20 个共同靶点，
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作为泽泻汤治疗高脂血症的潜在靶点（表 2），构建

得到泽泻汤的药材-成分-靶点网络（图 1）。图 1中有

39 个节点和 52 条边，其中 3 个绿色节点代表泽泻

汤、泽泻和白术，16个黄色节点代表泽泻汤中活性

成分，20个蓝色节点代表泽泻汤治疗高脂血症的作

用靶点。

2. 3　靶点PPI网络构建及核心靶点的筛选

将泽泻汤治疗高脂血症的 20 个作用靶点导入

STRING 数 据 库 ， 得 到 PPI 网 络 （图 2）。 通 过

Cytoscape 3. 7. 2 软件可视化分析得知在 PPI 网络中

表2　泽泻汤治疗高脂血症的潜在靶点

编号

1
2
3
4
5
6
7
8
9

10
11
12
13
14
15
16
17
18
19
20

UniProt ID

P17516
P01024
P23141
P05181
P00734
P15090
P52789
P28845
P06213
P21397
P27338
P08253
P14780
P05164
P42345
P35228
Q07869
P10828
P22415
P04275

蛋白名称

醛酮还原酶家族Ⅰ成员C4（alido-keto reductase family Ⅰ member C4，AKR1C4）
补体C3（complement C3，C3）
肝羧酸酯酶Ⅰ （liver carboxylesterase Ⅰ，LCEⅠ）

细胞色素P450 2E1（cytochrome P450 2E1，CYP2E1）
凝血酶原（prothrombin，PT）

脂肪酸结合蛋白脂肪细胞（fatty acid-binding protein adipocyte，FABPA）

己糖激酶2（hexokinase-2，HK2）
11-β-羟基类固醇脱氢酶1（11-β-hydroxysteroid dehydrogenase 1，HSD11B1）
胰岛素受体（insulin receptor，IRC）

胺氧化酶A（amine oxidase A，AOA）

胺氧化酶B（amine oxidase B，AOB）

72 kDa Ⅳ型胶原酶（72 kDa type Ⅳ collagenase，CLG Ⅳ）

基质金属蛋白酶9（matrix metalloproteinase-9，MMP9）
髓过氧化物酶（myeloperoxidase，MPO）

丝氨酸/苏氨酸蛋白（serine/threonine-protein，S/TP）

诱导型一氧化氮合酶（nitric oxide synthase, inducible，NOSI）

过氧化物酶体增殖物激活受体α（peroxisome proliferator-activated receptor alpha，PPARA）

甲状腺激素受体β（thyroid hormone receptor beta，THRβ）

上游刺激（upstream stimulatory，US）

血管性血友病因子（von Willebrand factor，VWF）

基因名称

AKR1C4

C3

CES1

CYP2E1

F2

FABP4

HK2

HSD11B1

INSR

MAOA

MAOB

MMP2

MMP9

MPO

MTOR

NOS2

PPARA

THRB

USF1

VWF

Gene_ID

1109
718
1066
1571
2147
2167
3099
3290
3643
4128
4129
4313
4318
4353
2475
4843
5465
7068
7391
7450

表1　泽泻汤活性成分

TCMSP_ID

MOL000359
MOL000472
MOL000828
MOL000829
MOL000830
MOL000831
MOL000832
MOL000854
MOL000856
MOL002464
MOL000022
MOL000033
MOL000044
MOL000045
MOL000046
MOL000059

化合物名称

谷甾醇（sitosterol）

大黄素（emodin）

泽泻醇A（alisol A）

泽泻醇A单乙酸酯（alisol A monoacetate）

泽泻醇B（alisol B）

泽泻醇B单乙酸酯（alisol B monoacetate）

23-乙酰泽泻醇B（23-acetyl acetophenone B）

泽泻醇C（alisol C）

泽泻醇C单乙酸酯（alisol C monoacetate）

1-亚油酸甘油单酯（1-monolinolein）

14α-甲基丁酰基-2E,8Z,10E-白术三醇 [14(α-methyl butyryl)-2E,8Z,10E-atractylentriol]

(24S)-24-丙基胆甾-5-烯-3β-醇 [(24S)-24-Propylcholesta-5-ene-3beta-ol）

白术内酯Ⅱ （atractylenolide Ⅱ）

白术内酯Ⅲ （atractylenolide Ⅲ）

苍术酮（atractylone）

尿苷（uridine）

OB/%

36.91
24.40
18.28
24.21
34.47
35.58
32.52
32.70
33.06
37.18
63.37
36.23
47.50
68.11
41.10
10.49

DL

0.75
0.24
0.81
0.80
0.82
0.81
0.82
0.82
0.83
0.30
0.30
0.78
0.15
0.17
0.13
0.11

来源

泽泻

白术
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共有 16个节点（4个蛋白未参与相互作用）通过 28
条边发生相互作用。将 16个节点所代表的蛋白质作

为泽泻汤治疗高脂血症的核心靶点。根据度值设定

各节点的大小与颜色，即度值越大节点越大且颜色

越深；而两靶点间关联度评分（combine score）高低

由边的粗细表示，即关联度越高线条越粗（图3）。
2. 4　KEGG通路分析

将泽泻汤治疗高脂血症的 16 个核心靶点导入

DAVID数据库进行KEGG通路富集分析，得到 11条

信号通路（表 3）。其中P<0. 01的通路共有 7条，分

别是HIF-1信号通路、2型糖尿病、补体途径、胰岛

素抵抗、胰岛素信号通路、非酒精性脂肪性肝病和

癌症通路。

注：绿色代表泽泻汤的方剂组成；黄色代表泽泻汤的活性成分；蓝

色代表泽泻汤的活性成分靶点。

图1　泽泻汤的药材-成分-靶点网络

图2　泽泻汤治疗高脂血症靶点PPI网络

图3　泽泻汤治疗高脂血症核心靶点PPI网络

表3　泽泻汤治疗高脂血症核心靶点的KEGG通路富集分析

编号

1
2
3
4
5
6
7
8
9

10
11

通路

缺氧诱导因子-1信号通路（HIF-1 signaling pathway）

2型糖尿病（type Ⅱ diabetes mellitus）

补体途径（complement and coagulation cascades）

胰岛素抵抗（insulin resistance）

胰岛素信号通路（insulin signaling pathway）

非酒精性脂肪性肝病 [non-alcoholic fatty liver disease（NAFLD） ]

癌症通路（pathways in cancer）

多糖蛋白（proteoglycans in cancer）

膀胱癌（bladder cancer）

类固醇激素的生物合成（steroid hormone biosynthesis）

细胞色素P450对外源物质的代谢（metabolism of xenobiotics by cytochrome P450）

P值

0.001 0
0.004 3
0.008 7
0.020 7
0.031 3
0.036 6
0.043 3
0.060 2
0.081 8
0.093 3
0.098 9

靶点

HK2、NOS2、MTOR、INSR

HK2、MTOR、INSR

VWF、C3、F2
PPARA、MTOR、INSR

HK2、MTOR、INSR

PPARA、CYP2E1、INSR

MMP9、NOS2、MTOR、MMP2
MMP9、MTOR、MMP2
MMP9、MMP2
HSD11B1、CYP2E1
HSD11B1、CYP2E1
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2. 5　GO生物功能分析

将泽泻汤治疗高脂血症的 16 个核心靶点导入

OmicsBean 平台进行生物功能分析，并根据 P 值的

大小选择前 10 条，见图 4。由图 4 可知，在生物过

程中，泽泻汤治疗高脂血症主要可能与细胞对外部

刺激的反应、对化学物质的反应和对生物质量的调

控有关；在细胞成分中，主要涉及细胞膜、内质网

和囊泡；分子功能分析显示，核心靶点之间主要涉

及药物与靶点、受体与靶点的结合。所以泽泻汤治

疗高脂血症可能通过与细胞膜上靶点结合，调节内

质网对脂质的合成，从而对生物体质量进行调控，

进而调节血脂水平。

2. 6　成分-通路-靶点网络的构建

基于 Cytoscape 3. 7. 2 软件平台中 Merge 插件构

建泽泻汤治疗高脂血症的成分 -通路 -靶点网络，

见图5。
2. 7　分子对接验证

采用 MPO、MMP9、F2、PPARA 和 mTOR 5 个

蛋白与泽泻汤中所含的与高脂血症的核心靶点有较

强的结合能力的泽泻醇、大黄素和白术三醇进行了

分子对接，对接结果见表 4。大黄素与 F2 蛋白的

ILE406氨基酸存在氢键作用，有研究表明 ILE406位

于F2蛋白与A小分子的结合口袋部位，大黄素与其

结合可能竞争性抑制了A与F2的结合，从而发挥作

用。各分子与靶点的相互作用结合能见表 4；整体

结合构象见图6。
3　讨论

由脂质代谢异常引发一系列病理生理功能的变

化，引起全身各系统和器官细胞代谢功能异常，是

导致冠心病、高血压、动脉粥样硬化、脑卒中、心

肌梗死等心脑血管疾病的重要危险因素[23-24]。中医将

脂代谢紊乱造成的病理现象归属为痰浊、瘀血范

畴[25]。泽泻汤由泽泻、白术2味药组成，主要用于治

疗眩晕症。通过 TCMSP等数据库及查阅相关文献，

确认泽泻中主要活性成分为泽泻醇类，白术中主要

活性成分是白术内酯类化合物。

图4　泽泻汤治疗高脂血症的核心靶点GO富集分析
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本研究通过TCMSP和PharmMapper数据库预测

筛选得到活性靶点与高脂血症疾病靶点，取交集得

到 20个疾病靶点，经拓扑特征属性筛选得到 16个核

心靶点。其中 AKR1C4[26]、CYP2E1[27]和 HSD11B1[28]

与脂质代谢有关；NOS2 与氨基酸的代谢有关；

C3[29]、F2、FABP4[30]、MMP2和MMP9[31]与免疫系统

有 关 ； HK2[32]、 INSR[33]、 MTOR[34]、 PPARA[35] 和

VWF[36]与内分泌系统及信号转导有关；CES1参与外

源物质的生物降解代谢[37]；MPO与物质的运输和分

解代谢有关[38]。由此推断可知，泽泻汤可能是通过

调节脂质代谢、免疫反应、内分泌系统、信号转导

和外源性物质的生物降解代谢等生物过程，从而达

到调节血脂的作用。

对 16个核心靶点进行KEGG通路富集分析，发

现 12个靶点参与富集且其对应的成分共 14个。靶点

主要参与 HIF-1 信号通路、胰岛素抵抗、胰岛素信

号等通路。在HIF-1信号通路中，HIF-1通过调控血

管新生而影响动脉粥样硬化的斑块发展[39]，因此阻

止 HIF-1 的表达对预防和治疗高脂血症具有积极作

用。胰岛素抵抗（IR）的诱导发生与脂肪因子分泌

异常、肝脏的脂质异味沉积和炎症等干预有关[40]，

而胰岛素抵抗是高脂血症发病的重要因素之一，其

能够进一步刺激并增加食欲，促进葡萄糖转化为脂

肪，加重血脂的代谢紊乱，导致肥胖的加重。可推

测泽泻汤治疗高脂血症可能通过调控蛋白质磷酸化、

细胞周期、血管新生和炎症反应等多通路发挥作用

效果。

分 子 对 接 结 果 表 明 ， MPO、 MMP9、 F2、
PPARA 和 mTOR 5 个靶点方法学验证的 RMSD 值均

小于 2，说明LibDock对接模式能够较好地重现原配

注：绿色节点代表泽泻汤活性成分；棕色节点代表信号通路；蓝色节点代表疾病靶点。

图5　泽泻汤治疗高脂血症的成分-通路-靶点网络

表4　泽泻汤治疗高脂血症的5个靶点与代表性活性成分分子对接结果

靶点蛋白

F2（PDB ID：3K65）
MMP9（PDB ID：5TH6）
MPO（PDB ID：6AZP）

PPARA（PDB ID：6KB2）
mTOR（PDB ID：7PED）

分辨率/nm

0.185
0.170
0.229
0.195
0.193

结合能/kcal·mol–1

白术三醇（CID：5321038）
29.428 4
33.124 7
26.661 0
32.459 3
28.470 4

大黄素（CID：3220）
33.815 5
29.568 6
24.578 1

NA

33.170 8

泽泻醇（CID：15558616）
44.392 6

NA

33.247 6
NA

NA

注：F2、MPO和PPARA靶点基于PDB蛋白和配体的共晶结构坐标设定对接口袋，MMP9和mTOR无共晶配体因此基于蛋白空腔设定对接
口袋；结合能数值越大表明该成分与该靶点的可能结合效果越好；NA表明该成分无法与该靶点结合；1 cal≈4.186 J。
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体与蛋白的结合模式，对接结果具有较高可靠性。5
个蛋白分子与 16个活性成分进行分子对接，计算其

打分值 LibDockScore，当其分值>105分或高于原配

体分值时，可认为成分与靶点具有较好的结合活

性[41-42]。结果显示，泽泻汤活性成分中 81. 25% 的成

分与 MPO 有较好的结合活性；93. 75% 的成分与

MMP9具有较好的结合活性；87. 5%的成分与 F2具

有较好的结合活性；75% 的成分与 PPARA 具有较

好的结合活性；68. 75% 的成分与 mTOR 具有较好

的结合活性。泽泻汤中与靶点蛋白结合分数较高的

活性成分主要是泽泻醇、大黄素、白术三醇等化

合物。

高脂血症的发病机制尚未完全阐明，脂质合成

过程中的合成关键酶异常或降解过程的脂质受体通

路受阻等因素都可能导致血脂代谢异常，进而使得

血管内脂质含量升高，从而导致高脂血症[43]。本研

究基于网络药理学和分子对接技术对泽泻汤治疗高

脂血症的作用机制进行了系统分析研究，结果表明

主要由泽泻汤中的泽泻醇类、大黄素及白术三醇通

过脂质代谢、免疫反应和内分泌系统途径发挥调脂

作用，为泽泻汤临床治疗高脂血症提供了理论依据

和支持，为后深入验证泽泻汤治疗高脂血症的分子

机制提供参考。
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