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基于网络药理学探讨鼻渊软胶囊治疗过敏性鼻炎作用机制
周 珊，刘向荣，范秀珍

（邵阳学院附属第一医院药剂科，湖南 邵阳 ４２２０００）
摘要：目的 为鼻渊软胶囊治疗过敏性鼻炎提供参考。方法 通过中草药系统药理学平台（ＴＣＭＳＰ）数据库获得并筛选鼻渊软胶囊中各
味中药的活性成分，将筛选后的成分导入 ＳｗｉｓｓＴａｒｇｅｔＰｒｅｄｉｃｔｉｏｎ数据库，预测活性成分的潜在靶点；通过疾病数据库 ＧｅｎｅＣａｒｄｓ检索过
敏性鼻炎相关靶点，以上述预测的活性成分潜在靶点和过敏性鼻炎相关靶点绘制韦恩（Ｖｅｎｎ）图，获得的共同靶点作为鼻渊软胶囊干预
过敏性鼻炎的核心靶点，将核心靶点导入 Ｓｔｒｉｎｇ数据库构建核心靶点蛋白相互作用（ＰＰＩ）网络并进行分析。利用 ＤＡＶＩＤ数据库进行基
因本体论（ＧＯ）富集和京都基因与基因组百科全书（ＫＥＧＧ）通路富集，分析鼻渊软胶囊治疗过敏性鼻炎的作用机制。结果 筛选出鼻渊

软胶囊 ４０个活性成分，共预测 ２４４个潜在靶点；找到和过敏性鼻炎相关靶点 ５２个，涉及的通路包括炎症通路、氧化应激通路。
结论 鼻渊软胶囊可能通过炎症通路、氧化应激通路干预过敏性鼻炎。该研究可为阐明鼻渊软胶囊的药理活性及其作用机制提供参考。
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过敏性鼻炎（ＡＲ）是临床常见耳鼻喉科变应性疾
病，发病率较高，临床表现为反复发作的鼻腔瘙痒、流鼻

涕、喷嚏阵发性发作、鼻塞声重等症状犤１－３犦，临床多使用

抗组胺药治疗，但会产生中枢抑制作用，长期用药疗效

欠佳，且副作用较多。鼻渊软胶囊可用于 ＡＲ及鼻窦炎
的治疗，现代临床研究显示，其可有效改善 ＡＲ患者机
体的组胺水平，减轻炎性应激反应。由于中药的多成分

特性犤４－６犦，目前关于其作用机制鲜有研究。近年来兴起

的网络药理学为阐明中药复方作用机制提供了思路，其

融合了药理学、系统生物学、计算生物学等多学科，从多

靶点的研究策略出发将药物 －靶点网络与生物系统网
络相结合，强调多个成分对信号通路的多途径调节，这与

中药多成分－多靶点的特点不谋而合犤７－９犦。本研究中基于

网络药理学方法探讨了鼻渊软胶囊干预ＡＲ可能的作用
机制，为该药进一步应用于临床提供依据。现报道如下。

１ 研究方法

１．１ 有效成分筛选

通过中草药系统药理学平台（ＴＣＭＳＰ）（ｈｔｔｐ：／／
ｔｃｍｓｐｗ．ｃｏｍ／ｔｃｍｓｐ．ｐｈｐ）捕捉药物、靶标与疾病间可能
存在的关系。数据库中包括４９９味中草药与每味中草药
的化合物约 ２９０００个。以鼻渊软胶囊各个单味药为关
键词，在ＴＣＭＳＰ上检索其化学成分。鼻渊软胶囊为口服
制剂，服用后需经吸收、分布、代谢、排泄（ＡＤＭＥ），故可
根据化合物的类药性（ＤＬ）、口服生物利用度（ＯＢ）、血脑

·药学论著·
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２４０．２７

ＯＢ（％）

３１．１９
１００．０６
５５．６１
５９．３７
６０．５４
６０．１１
６１．４７
３９．３１
３１．５７
４２．００
３６．９１
３６．９１
３６．９１
１０２．８９
７１．２７
３２．８１
３２．６７
５３．９７
７７．１２
３１．６１

ＢＢＢ
０．０９
０．１６
０．０７
０．２４
０．１９
０．４８
０．３５
０．４６
０．１２
１．１４
０．９９
０．８７
０．８７
－０．５０
－０．８７
－０．１４
－０．２６
－０．６１
－０．６９
０．４７

ＤＬ
０．４６
０．３６
０．７３
０．５１
０．３６
０．４５
０．３８
０．４４
０．８３
０．１９
０．７５
０．７５
０．７５
０．３３
０．２７
０．２１
０．１９
０．２４
０．２４
０．１８

ＨＬ
９．１５
４．０３
８．８５
１４．３８
１１．８０
７．７７
７．７１
１４．６１
１４．１２
５．３９
５．３６
５．３７
５．０８
２９．５６
２９．０８
３０．８２
３１．０３
２９．５１
２９．２７
２８．０７
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辛夷

辛夷

辛夷

辛夷

辛夷

辛夷

辛夷

辛夷

辛夷

辛夷

茜草

茜草

茜草

茜草

茜草

茜草

茜草

茜草

茜草
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表１ 鼻渊软胶囊中活性成分筛选结果

Ｔａｂ．１ ＲｅｓｕｌｔｓｏｆｓｃｒｅｅｎｉｎｇａｃｔｉｖｅｉｎｇｒｅｄｉｅｎｔｓｏｆＢｉｙｕａｎＳｏｆｔ－Ｃａｐｓｕｌｅｓ

屏障牗ＢＢＢ牘、半衰期（ＨＬ）快速筛选出可能的活性成分，借
助 ＴＣＭＳＰ平台，将 ＤＬ≥０．１８，ＯＢ≥３０，ＢＢＢ≥－０．３，
ＨＬ≥４ｈ作为筛选５味药有机小分子活性成分的重要指标。
１．２ 潜在靶点预测及化合物－潜在靶点网络构建

将筛选出的潜在活性成分在有机小分子数据库

ＰｕｂＣｈｅｍ（ｈｔｔｐｓ：／／ｐｕｂｃｈｅｍ．ｎｃｂｉ．ｎｌｍ．ｎｉｈ．ｇｏｖ／）中下载
其 Ｓｍｉｌｅ格式文件，将转化好的格式文件导入 Ｓｗｉｓｓ
ＴａｒｇｅｔＰｒｅｄｉｃｔｉｏｎ 数 据 库 （ｈｔｔｐ：／／ｓｗｉｓｓｔａｒｇｅｔｐｒｅｄｉｃ
ｔｉｏｎ．ｃｈ／），选择限定物种为 Ｈｏｍｏｓａｐｉｅｎｓ。运行后获得
其潜在靶点，通过 Ｐ值选取其潜在靶点。将获得的潜在
靶点名称导入Ｕｎｉｐｏｒｔ（ｈｔｔｐｓ：／／ｗｗｗ．ｕｎｉｐｒｏｔ．ｏｒｇ／）数据
库获得其ｏｆｆｉｃｉａｌｎａｍｅ。
１．３ ＡＲ相关靶标筛选

通过检索 ＧｅｎｅＣａｒｄｓ（ｗｗｗ．ｇｅｎｅｃａｒｄｓ．ｏｒｇ）／ＯＭＩＭ
（ｈｔｔｐ：／／ｗｗｗ．ｏｍｉｍ．ｏｒｇ／），ＴＴＤ（ｈｔｔｐ：／／ｂｉｄｄ．ｎｕｓ．ｅｄｕ．
ｓｇ／ｇｒｏｕｐ／ｃｊｔｔｄ／），ＣＴＤ（ｈｔｔｐ：／／ｃｔｄｂａｓｅ．ｏｒｇ／）等 数 据
库，将“过敏性鼻炎”“ａｌｌｅｒｇｉｃｒｈｉｎｉｔｉｓ”作为检索关键词，
通过 Ｐ值和靶点得分筛选高分靶点，作为与 ＡＲ相关
的疾病靶点。

１．４ 活性成分 －潜在靶点网络和 ＡＲ疾病核心靶点
蛋白相互作用网络（ＰＰＩ）构建

通过构建蛋白相互作用网络，有助于从生物化学、

信号转导等系统的角度诠释治疗疾病分子调控机制。将

１．３项下收集的鼻渊软胶囊活性成分潜在靶点和ＡＲ疾

病靶点上传至韦恩图在线绘图软件Ｖｅｎｎｙ２．１（ｈｔｔｐｓ：／／
ｂｉｏｉｎｆｏｇｐ．ｃｎｂ．ｃｓｉｃ．ｅｓ／ｔｏｏｌｓ／ｖｅｎｎｙ／ｉｎｄｅｘ．ｈｔｍｌ），获 取 其
潜在靶点和疾病靶点的交集靶点，将重合的靶点作为鼻

渊软胶囊干预 ＡＲ的核心靶点，将其导入 Ｓｔｒｉｎｇ
（ｈｔｔｐｓ：／／ｓｔｒｉｎｇ－ｄｂ．ｏｒｇ／），得到交集靶点蛋白相互作
用网络。将结果导入 Ｃｙｔｏｓｃａｐｅ３．７．１软件，构建鼻渊软
胶囊活性成分－潜在靶点网络和ＡＲＰＰＩ。
１．５ 核心靶点基因本体论（ＧＯ）及京都基因和基因组
百科全书（ＫＥＧＧ）富集

将鼻渊软胶囊干预的 ＡＲ核心靶点导入 ＤＡＶＩＤ数
据库，限定物种为“Ｈｏｍｏｓａｐｉｅｎｓ”，ＤＡＶＩＤ数据库可将
生物信息资源融为一体，综合阐述蛋白或基因的生物学

功能。对核心靶点进行 ＧＯ富集和 ＫＥＧＧ通路分析，其
中ＧＯ富集包括分子功能、生物过程、细胞组成三部分，设
定阈值 Ｐ＜０．０５，保存结果，并按涉及的靶点数目多少进
行排序，筛选排名靠前的生物过程或通路，选取排名前２０
的ＧＯ富集结果及ＫＥＧＧ通路富集结果，采用Ｐｙｔｈｏｎ软件
对结果进行可视化分析，总结鼻渊软胶囊调节ＡＲ可能
的作用机制，并构建化合物－核心靶点－通路图。
２ 结果

２．１ 活性成分筛选

共收集到 ４０个化学成分，其中苍耳子 ６个、金银
花 ８个、野菊花 ４个、辛夷 １２个、茜草 １０个，详见表 １
牗因篇幅有限，省去ＭｏｌｅｃｕｌｅＮａｍｅ牘。
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图２ 鼻渊软胶囊活性成分干预过敏性鼻炎核心靶点网络

Ｆｉｇ．２ ＰＰＩｎｅｔｗｏｒｋｏｆｃｏｒｅｔａｒｇｅｔｓｏｆａｃｔｉｖｅｉｎｇｒｅｄｉｅｎｔｓｏｆＢｉｙｕａｎ

Ｓｏｆｔ－Ｃａｐｓｕｌｅｓｉｎｔｈｅｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎｏｆａｌｌｅｒｇｉｃｒｈｉｎｉｔｉｓ

２．２ 潜在靶点预测及ＰＰＩ构建
获得潜在活性成分靶点４２１个，去重后得到２４４个。

构建化合物－靶点网络，详见图１。

２．３ 活性成分干预ＡＲ的核心靶点筛选
通过Ｇｅｎｅｃａｒｄ，ＯＭＩＭ，ＣＴＤ等靶点基因数据库筛选

ＡＲ相关靶点，去重后获得ＡＲ靶点２９４个，将２．２项下
预测的潜在靶点与ＡＲ疾病靶点相互映射，最终获得鼻
渊软胶囊可能干预 ＡＲ的相关靶点 ５２个，导入 Ｓｔｒｉｎｇ
数据库，并将结果导入 Ｃｙｔｏｓｃａｐｅ软件绘制靶点相互作
用网络，节点的度值和介值中心度为描述网络节点重要

性的指标犤１０犦，这２个指标调节颜色深浅和大小，以表示
该节点在网络中的重要程度，详见图 ２。通过 Ｃｙｔｏｓｃａｐｅ
３．７．１中的ＮｅｔｗｏｒｋＡｎａｌｙｚｅｒ功能进行网络拓扑学分析，
经计算该 ＰＰＩ网络共有 ６７个节点，１２３８条边，网络介
度中心度为０．４５４。
２．４ 核心靶点ＧＯ富集和ＫＥＧＧ通路分析

对获得的６７个鼻渊软胶囊干预ＡＲ作用靶点进行
ＧＯ富集和ＫＥＧＧ通路注释分析，结果见图３。生物学过
程富集到 Ｐ≤０．０１的生物过程有 ３７５条。主要涉及对
多肽反应、细胞迁移的正调控、细胞因子介导的信号

通路、循环系统过程等；分子功能富集结果中，富集

到Ｐ≤０．０１的分子功能有 ９２条，主要涉及激酶结合、
核受体活性、磷酸转移酶活性等；细胞组成富集结果中，

富集到 Ｐ≤０．０１的细胞组成有１８个，涉及细胞组成受
体复合物、膜筏、质膜等。以上结果分别选取前２０条（其
中ＧＯ富集选取１８条），以对数牗－ｌｇＰ牘值排序，绘制柱

状图。其中，纵坐标为ＧＯ条目名称，横坐标为靶点数目
值，其值表示富集在该 ＧＯ条目上的靶点数，柱状长度
代表 Ｐ值，以－ｌｇＰ表示。６７个核心靶点主要参与调控
炎症通路、氧化应激通路。可见，鼻渊软胶囊的活性成分

可能通过参与调控上述信号通路干预ＡＲ。
３ 讨论

ＡＲ属常见鼻黏膜非感染性炎性疾病，患者接触变
应原后由免疫球蛋白 Ｅ牗ＩｇＥ牘介导的炎性应激反应，导
致组胺释放增加及多种免疫活性细胞及细胞因子参与

的鼻黏膜慢性非感染性炎性疾病犤１１犦，可引发阵发性打

喷嚏、鼻痒、鼻塞等症状，严重时诱发其他疾病，甚至使

患者丧失劳动力。其发病机制复杂，涉及遗传、变应原暴

露、环境等因素，涉及炎性刺激、细胞凋亡、氧化应激等

各个方面犤１２－１３犦。因此，单一使用化学药难以获得满意的

疗效。ＡＲ属中医“鼻鼽”范畴，多见于肺气、脾气、肾气虚
衰，导致抵御外邪不足、情志失调，鼻窍失养，肺气宣发

肃降受阻犤１４犦。鼻渊软胶囊，由苍耳子、金银花、野菊花、

辛夷、茜草制成，有清热解毒、发散风寒、通鼻窍等功效。

临床常用来治疗ＡＲ的鼻塞等症状。现代药理学研究表
明，鼻渊软胶囊具有收缩鼻黏膜血管的作用，并能促进

分泌物吸收，从而改善鼻孔的通气功能。

网络药理学以“活性成分 －靶点 －疾病”多层次的
相互作用网络为理念，结合对生物信息学数据库进行筛

选和预测，运用可视化网络分析软件，综合观察药物对

疾病网络的干预和影响，具有整体性、系统性特点犤１５犦。

本研究中发现，鼻渊软胶囊可能干预 ＡＲ的 ５２个核心
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图１ 鼻渊软胶囊潜在靶点预测及化合物 －潜在靶点网络
Ｆｉｇ．１ Ｐｒｅｄｉｃｔｉｏｎ ｏｆｐｏｔｅｎｔｉａｌｔａｒｇｅｔｓａｎｄ ｔｈｅ ｎｅｔｗｏｒｋ ｏｆｃｏｍ
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Ａ Ｂ

Ｃ Ｄ

Ａ．生物学过程富集 Ｂ．分子功能富集 Ｃ．细胞组成富集 Ｄ．通路富集
图３ 鼻渊软胶囊干预 ＡＲ作用靶点生物学分析结果

Ａ．Ｂｉｏｌｏｇｉｃａｌｐｒｏｃｅｓｓｅｎｒｉｃｈｍｅｎｔ Ｂ．Ｍｏｌｅｃｕｌａｒｆｕｎｃｔｉｏｎａｌｅｎｒｉｃｈｍｅｎｔ Ｃ．Ｃｅｌｌｃｏｍｐｏｓｉｔｉｏｎｅｎｒｉｃｈｍｅｎｔ Ｄ．Ｐａｔｈｗａｙｅｎｒｉｃｈｍｅｎｔ
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靶点，同时发现其有效成分为挥发油类。通过进行“药效

成分－靶标－通路”网络拓扑分析发现，鼻渊软胶囊的
有效成分可作用于不同靶点与同一通路相连，相同靶点

也可与不同通路相连，说明该药可能通过多成分、多靶

点及多途径发挥药效。

本研究中，鼻渊软胶囊中 ４０个潜在活性成分共涉
及 ４０个成分、１２８条通路，５２个核心靶标蛋白和 １５条

通路与 ＡＲ相关。分析结果表明，鼻渊软胶囊可能通过
作用于神经活性受体配体相互作用通路、ＨＩＦ－１通路、
钙信号通路、胆碱能突触通路等通路相关的靶标起到通

鼻窍的功效。初步揭示了鼻渊软胶囊的潜在活性成分及

其可能的作用机制，为进一步的药效物质基础和作用机

制研究提供了理论依据。本研究虽采用网络药理学的方

法对鼻渊软胶囊主要药效成分的机制作了预测分析，但
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