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摘  要 

目的：应用网络药理学和分子对接方法深入研究黄连解毒汤治疗真菌性角膜炎(Fungal keratitis, FK)的
作用机制。方法：首先，利用TCMSP、UniProt数据库收集黄连解毒汤的活性成分及相关靶点，通过

Cytoscape 3.9.1软件进行可视化，检索GeneCards、与OMIM数据库获取FK的相关靶点。然后，借助Venny 
2.1平台绘制韦恩图，利用STRING平台构建蛋白相互作用(PPI)网络，并用Cytoscape进行可视化分析。

将靶点信息导入Metascape数据库，进行后续的GO功能和KEGG通路富集分析，通过微生信平台进行可

视化。最后使用AutoDock进行分子对接。结果：共获得黄连解毒汤活性成分66个，对应靶点247个，FK
相关靶点1141个，得到66个交集靶点；网络分析的结果显示TNF、IL6、TP53、IL1B、CXCL8和CCL2
为黄连解毒汤治疗FK的核心靶点，槲皮素、山柰酚、汉黄岑素、黄岑素、β-谷甾醇和刺槐素为关键活性

成分。共富集得到720条GO条目，119条KEGG通路。分子对接结果表明六种核心活性成分与TNF和IL6
均有较好结合活性。结论：黄连解毒汤可能通过槲皮素、山柰酚、汉黄岑素、黄岑素、β-谷甾醇和刺槐

素等核心活性成分作用于TNF、IL6等核心靶点治疗FK，为黄连解毒汤治疗FK提供理论依据。 
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Abstract 
Objective: To investigate the therapeutic mechanism of Huanglian Jiedu Decoction against fungal 
keratitis (FK) using network pharmacology and molecular docking. Methods: First, the active in-
gredients and related targets of Huanglian Jiedu Decoction were collected using TCMSP and Uni-
Prot databases. Visualization was performed using Cytoscape 3.9.1, while GeneCards and OMIM 
databases were searched to obtain FK-related targets. Then, Venn diagrams were generated using 
the Venny 2.1 platform. Protein-protein interaction (PPI) networks were constructed using the 
STRING platform, and analysis networks were built using Cytoscape. The Metascape database was 
utilized for GO functional enrichment analysis and KEGG pathway enrichment analysis, with visu-
alization performed through bioinformatics platforms. Finally, molecular docking was carried out 
using AutoDock. Results: A total of 66 active components were obtained from Huanglian Jiedu De-
coction, corresponding to 247 target proteins, and obtained 1141 FK-related target proteins. 
Among them, 66 intersecting targets were identified through network analysis. The results of the 
network analysis revealed that TNF, IL6, TP53, IL1B, CXCL8, and CCL2 are the core targets for treat-
ing FK with Huanglian Jiedu decoction. quercetin, kaempferol, wogonin, baicalein, beta-sitosterol 
and acacetin were identified as key active components. Additionally, a total of 720 GO terms and 
119 KEGG pathways were enriched. Molecular docking results demonstrated favorable binding 
activities between the core active components and key targets. Conclusion: Huanglian Jiedu De-
coction may provide a theoretical basis for the treatment of FK by acting on key active components 
such as quercetin, kaempferol, wogonin, baicalein, beta-sitosterol and acacetin to target key fac-
tors like TNF and IL6. 
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1. 引言 

真菌性角膜炎(Fungal keratitis, FK)是一种感染性角膜疾病，在以农业为主的发展中国家发病率明显高

于发达国家，其主要致病原因与植物性角膜损伤有关[1] [2]。FK 的致病真菌多为酵母菌属、镰刀菌属和

曲霉菌属[3]。FK 的常见并发症为角膜溃疡、角膜穿孔，更严重的甚至发展为眼内炎，其预后通常很差，

可能引起角膜瘢痕，严重影响患者视力[4] [5]。近年来，治疗 FK 的一线药物如那他霉素、伏立康唑等不

仅有较强的耐药性[6]，还存在眼表滞留时间较短、需要高频率给药、生物利用度较低和刺激性过大等问

题[7]，所以寻找新的治疗 FK 药物非常有必要。FK 在中医中属于湿翳范畴，基本病机为湿热壅盛，熏蒸

黑睛[8]，其发病主要与患者外感湿毒、毒生内热以致湿热之毒上冲双目有关，在治疗上主张采用清热解

毒，祛湿降热疗法[9]。 
黄连解毒汤出自于《肘后备急方》，其作用主要为清热解毒[10]。有研究表明，黄连解毒汤有用强大

的体外抗真菌活性，并且与临床常用抗真菌药物有一定的协同作用[11] [12]。此外，黄连解毒汤在临床上
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也常用于治疗感染性疾病，如泌尿系感染和脓毒血症等，这依赖于黄连解毒汤的多种药理作用，如抗炎、

保护神经和抗肿瘤等[13]。刘保光等人发现，黄连解毒汤能够调节中性粒细胞的募集浸润和功能，从而影

响炎症反应，还能够通过 TLR4/NF-κB 信号通路影响炎症因子 IL-1β和 IL-6 水平来调控炎症[14]。以上表

明，黄连解毒汤具有治疗 FK 的潜力，并且其治疗作用及具体机制尚无人报道。 
本研究利用网络药理学的方法及分子对接的技术，探究黄连解毒汤治疗 FK 相关的有效成分、关键

靶点以及可能涉及到的生物过程与信号通路。在分析结果基础上，采用分子对接进行验证，进一步炎症

有效成分对相关关键靶点的作用，为 FK 的治疗提供新思路。 

2. 材料与方法 

2.1. 黄连解毒汤的活性成分相关靶点的获取 

利用 TCMSP 数据库(https://tcmsp-e.com/tcmsp.php)查找黄连解毒汤四种中药成分：黄连、黄芩、黄

柏、栀子相关的活性成分，根据口服生物利用度(OB) ≥ 30%及类药性(DL) ≥ 0.18 筛选后，找到其对应的

靶点蛋白。在 UniProt 数据库(https://www.uniprot.org/)中，将物种选为“Human”，检索各蛋白所对应的

的基因名称。将所得数据导入软件 Cytoscape 3.10.1 内，构建“药物–有效成分–靶点”网络图，图中各

节点(Node)代表不同的药物、活性成分与靶点；而边(Edge)代表的是各节点之间的关联。 

2.2. FK 相关靶点预测 

使用 GeneCards 数据库(https://www.genecards.org/)和 OMIM 数据库(https://omim.org/)检索 FK 靶点，

以“Fungal keratitis”为关键词，获得 FK 疾病相关基因，之后整理并剔除掉重复基因。 

2.3. 获取交集靶点并绘制韦恩图 

将黄连解毒汤的相关靶点与 FK 的疾病靶点进行进一步对比分析，得到交集靶点，然后通过绘软件 
venny 2.1 (https://bioinfogp.cnb.csic.es/tools/venny/)绘制药物靶点与疾病靶点韦恩图，其中图中交集部分即

为交集靶点，是黄连解毒汤的活性成分中可能与 FK 相关的作用靶点。 

2.4. 黄连解毒汤与 FK 蛋白互作(PPI)全局网络的构建 

将黄连解毒汤治疗 FK 的作用靶点导入 STRING 数据库(https://string-db.org/)，进行 PPI 分析，将其

物种选定为“Homo sapiens”，选择最高等置信度(Highest Confidence, 0.900)，去除网络中离散或无关联

的蛋白，其余条件保持默认设置，得到蛋白相互作用关系，利用 Cytoscape 3.10.1 软件绘制 PPI 网络图，

进行进一步数据分析，根据度值分析得到关键靶点。 

2.5. GO 和 KEGG 富集分析 

使用 Metascape (http://metascape.org/)数据库对关键靶点进行 GO 功能富集分析和 KEGG 通路富集分

析，以 p < 0.05 作为筛选条件。在微生信平台(https://www.bioinformatics.com.cn/)中对结果进行可视化。 

2.6. 构建成分–靶点–通路网络 

将 KEGG 富集分析结果按照 count 值选取前 30 条，再根据富集通路涉及的核心靶点以及靶点对应的

成分，运用 Cytoscape 3.10.1 软件构建成分–靶点–通路网络图，并进行可视化分析。 

2.7. 分子对接 

选取黄连解毒汤中度值前六的活性成分与前 2 位的核心靶点进行分子对接。分别在 PubChem 数据库
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(https://pubchem.ncbi.nlm.nih.gov/)中获得活性成分的复合物 CID，PDB 数据库(https://www.rcsb.org/)获取

核心靶点蛋白 3D 结构，使用 AutoDock 软件去掉配体及溶剂、添加极性氢离子，之后进行分子对接，最

后再使用 PyMoL 软件进行可视化。 

3. 结果 

3.1. 黄连解毒汤的活性成分及药物–成分–靶点网络 

黄连解毒汤共有 4 味中药材，分别为：黄连、黄柏、黄岑、栀子。在 TCMSP 数据库中得到黄连的

活性成 48 种、黄柏的活性成分 140 种、黄芩的活性成分 143 种、栀子的活性成分 98 种，根据 OB ≥ 30%
及 DL) ≥ 0.18 筛选后，再剔除掉重复成分、无对应靶标成分，共得到出黄连解毒汤的有效化合物成分 66
种，成分及靶点信息见表 1。使用 UniProt 数据库进行转换后，得到 247 个靶基因。将黄连解毒汤的药物、

活性成分及靶基因导入 Cytoscape 3.10.1 软件中，构建“药物–活性成分–靶点”网络图见图 1。黄连解

毒汤活性成分–靶点网络包括 317 个节点、1213 条边，其中菱形为 247 个靶基因节点、黄色六边形为 10
个重叠活性成分节点、淡绿色六边形为 16 个黄柏所含活性成分节点、绿色六边形为 3 个黄连所含活性成

分节点、粉色六边形为 9 个栀子所含活性成分节点、橙色六边形为 28 个黄芩所含活性成分节点，V 字型

为 4 个药物节点。 
 
Table 1. Information on the effective components and target points of Huanglian Jiedu Decoction 
表 1. 黄连解毒汤有效成分及靶点信息 

代码 化学名称 靶点数/个 来源 

A1 coptisine 9 
黄连 
黄柏 
黄芩 

B1 quercetin 154 
黄连 
黄柏 
栀子 

C1 beta-sitosterol 38 
黄柏 
栀子 
黄芩 

D1 Stigmasterol 31 
黄柏 
栀子 
黄芩 

E1 berberine 17 黄连 
黄柏 

F1 Worenine 7 黄连 
黄柏 

G1 Magnograndiolide 4 黄连 
黄柏 

H1 palmatine 19 黄连 
黄柏 

I1 berberrubine 13 黄连、黄柏 

J1 epiberberine 11 黄连、黄芩 

HL1 Berlambine 20 黄连 

HL2 (R)-Canadine 31 黄连 
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续表 

HL3 Corchoroside A_qt 2 黄连 

HB1 Phellavin_qt 3 黄柏 

HB2 delta 7-stigmastenol 1 黄柏 

HB3 Phellopterin 12 黄柏 

HB4 Dehydrotanshinone II A 21 黄柏 

HB5 rutaecarpine 18 黄柏 

HB6 Skimmianin 5 黄柏 

HB7 Chelerythrine 6 黄柏 

HB8 Cavidine 28 黄柏 

HB9 Hericenone H 1 黄柏 

HB10 Fumarine 28 黄柏 

HB11 Isocorypalmine 36 黄柏 

HB12 phellamurin_qt 10 黄柏 

HB13 (S)-Canadine 32 黄柏 

HB14 poriferast-5-en-3beta-ol 2 黄柏 

HB15 campesterol 1 黄柏 

HB16 thalifendine 14 黄柏 

ZZ1 Sudan III 13 栀子 

ZZ2 3-Methylkempferol 11 栀子 

ZZ3 5-hydroxy-7-methoxy-2-(3,4,5-trimethoxyphenyl)chromone 26 栀子 

ZZ4 isoimperatorin 1 栀子 

ZZ5 Mandenol 3 栀子 

ZZ6 kaempferol 63 栀子 

ZZ7 crocetin 14 栀子 

ZZ8 Ammidin 8 栀子 

ZZ9 Ethyl oleate (NF) 1 栀子 

HQ1 (2R)-7-hydroxy-5-methoxy-2-phenylchroman-4-one 22 黄芩 

HQ2 Dihydrobaicalin_qt 4 黄芩 

HQ3 Norwogonin 12 黄芩 

HQ4 baicalein 37 黄芩 

HQ5 11,13-Eicosadienoic acid, methyl ester 1 黄芩 

HQ6 wogonin 45 黄芩 

HQ7 DIHYDROOROXYLIN 11 黄芩 

HQ8 oroxylin a 26 黄芩 

HQ9 acacetin 26 黄芩 

HQ10 ent-Epicatechin 6 黄芩 
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续表 

HQ11 Carthamidin 4 黄芩 

HQ12 Eriodyctiol (flavanone) 8 黄芩 

HQ13 5,7,2',6'-Tetrahydroxyflavone 6 黄芩 

HQ14 Moslosooflavone 25 黄芩 

HQ15 5,7,4'-trihydroxy-8-methoxyflavanone 6 黄芩 

HQ16 5,7,4'-Trihydroxy-8-methoxyflavone 18 黄芩 

HQ17 5,7,4'-trihydroxy-6-methoxyflavanone 6 黄芩 

HQ18 Panicolin 14 黄芩 

HQ19 5,2',6'-Trihydroxy-7,8-dimethoxyflavone 17 黄芩 

HQ20 Salvigenin 18 黄芩 

HQ21 bis[(2S)-2-ethylhexyl] benzene-1,2-dicarboxylate 1 黄芩 

HQ22 5,2'-Dihydroxy-6,7,8-trimethoxyflavone 21 黄芩 

HQ23 rivularin 22 黄芩 

HQ24 Diop 3 黄芩 

HQ25 Skullcapflavone II 21 黄芩 

HQ26 NEOBAICALEIN 22 黄芩 

HQ27 5,7,2,5-tetrahydroxy-8,6-dimethoxyflavone 13 黄芩 

HQ28 sitosterol 3 黄芩 
 

 
注：菱形代表靶点，六边形代表药物活性成分，V 字形代表药物。图形越大，代表度值越高。 

Figure 1. Network diagram of Huanglian Jiedu Decoction “drug-active ingredient-target” 
图 1. 黄连解毒汤“药物–活性成分–靶点”网络图 

3.2. 黄连解毒汤与 FK 交集靶点的获取结果 

运用 GeneCards 和 OMIM 数据库得到 FK 相关靶点共 1141 个，将黄连解毒汤的药物靶点与 FK 的疾

病靶点输入 Venny 2.1 平台绘制 Venn 图见图 2，共得出 66 个药物–疾病交集靶点。 
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注：蓝色代表 FK 的疾病靶点，黄色代表黄连解毒汤的药物靶点，交集区域代

表交集靶点。 

Figure 2. Venn diagram of the intersection targets between FK and Huanglian Jiedu 
Decoction 
图 2. FK 与黄连解毒汤的交集靶点韦恩图 

3.3. PPI 网络构建结果 

 
注：黄色与红色为筛选出的核心靶点，红色为度值排名前六的靶点，图

形越大代表度值越高。 

Figure 3. PPI network diagram 
图 3. PPI 网络图 
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将黄连解毒汤与 FK 的交集靶点导入 STRING 中构建 PPI 网络。将得到的 TSV 文件导入 Cytoscape 
3.10.1 进行可视化分析见图 3。图中有 60 个节点，394 条边。“节点”代表蛋白，“边”代表蛋白间的

关联作用；图形越大则代表度值越大。运用 CytoNCA 对网络中所有蛋白进行分析，满足每个靶点的度值、

介数中心度(betweenness, BC)、接近中心度(closeness, CC)等参数值均大于中位数，筛选出关键靶点[15]。
图中节点的度值中位数为 10，CC 中位数为 0.37，BC 中位数为 28.41。共筛选出 20 个关键靶点，其中度

值排名前 6 为 TNF、IL6、TP53、IL1B、CXCL8、CCL2。 

3.4. GO 富集分析结果 

GO 功能富集分析共得到 673 个生物过程，15 个细胞组分及 32 个分子功能(P < 0.05)，按 Count 值及

P 值进行排序，分别对前 10 个功能进行绘图见图 4。可以看出，核心靶点主要涉及炎症反应、细胞迁移

的正向调节、细胞运动的正向调节、运动的正向调节、细胞因子刺激的细胞反应、对脂多糖的反应、对

细菌来源分子的反应、细胞因子介导的信号通路、对无机物质的反应和蛋白质磷酸化的正向调节等生物

过程。核心靶点在细胞膜漂浮区域、细胞膜微颗粒、细胞膜的一侧、含有胶原质的细胞外基质、细胞外

基质、外部包裹结构、质膜蛋白复合物、细胞膜的外侧、核脉络壁等均有分布。核心靶点主要具有细胞

因子受体结合、信号受体激活活性、信号受体调节活性、细胞因子活性、受体配体活性、细胞黏附分子

结合、蛋白激酶结合、激酶结合、蛋白质同源二聚体化活性和蛋白磷酸酶结合等分子功能。 
 

 
Figure 4. GO enrichment analysis 
图 4. GO 富集分析 

3.5. KEGG 通路分析结果 

使用 Metascape 数据库对 20 个关键靶点进行 KEGG 通路分析，得到 119 条通路(P < 0.05)，按照 Count
值及 P 值进行排序，选择前 30 条通路进行绘图见图 5。根据 KEGG 通路分析结果，提示黄连解毒汤对

FK 起主要治疗作用的通路包括流体剪切应力与动脉粥样硬化、AGE-RAGE 信号通路在糖尿病并发症中
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的作用、脂质和动脉粥样硬化、IL17 信号通路、乙型肝炎、TNF 信号通路、癌症通路、C 型凝集素受体

信号通路、恰加斯病、疟疾、Nod 样受体信号通路、甲型流感、鼠疫感染、人类巨细胞病毒感染、肺结

核、NF-κB 信号通路和 Toll 样受体信号通路等。 
 

 
Figure 5. KEGG enrichment analysis 
图 5. KEGG 富集分析 

3.6. 成分–靶点–通路网络构建结果 

 
注：棕黄色 V 字节点代表药物，亮黄色 V 字节点代表疾病，菱形节点代表靶点，绿色原型节点代表药物有效

成分，橘红色圆形节点代表通路。 

Figure 6. Network diagram of drug components-targets-pathways 
图 6. 药物成分–靶点–通路网络图 

https://doi.org/10.12677/acm.2024.143906


姚晓峰 等 
 

 

DOI: 10.12677/acm.2024.143906 1779 临床医学进展 
 

为了更加明确地展示黄连解毒汤的药物成分、疾病靶点和通路的关系，构建成分–靶点–通路网络

图见图 6。该网络共有节点 109 个，其中，药物节点 4 个，有效活性成分节点 54 个，靶点节点 20 个，

通路节点 30 个，疾病节点 1 个，共有 512 条边。该网络图中，度值较高的通路有癌症通路、AGE-RAGE
信号通路在糖尿病并发症中的作用、流体剪切应力与动脉粥样硬化、脂质和动脉粥样硬化、TNF 信号通

路等。度值比较高的靶点有 PTGS2、RELA、TNF、AKT1、IKBKB、IL6、MAPK8、IL1B、BCL2 等。

度值较高的活性成分分别是槲皮素、山奈酚、汉黄岑素、黄岑素、β-谷甾醇和刺槐素等。 

3.7. 分子对接结果分析 

通过从中药系统药理学分析平台 TCMSP 中获得了黄连解毒汤的多种药物共同的生物活性成分，上

述结果中度值最高的 6 种活性成分分别是槲皮素、山奈酚、汉黄岑素和黄岑素、β-谷甾醇和刺槐素。决

定采用该 6 种活性成分与 PPI 蛋白互作中最重要的核心靶点 TNF 与 IL6 进行分子对接。结果显示，各组

结合活性较好见表 2，并利用 PyMoL 软件进行可视化，见图 7。 
 
Table 2. Binding activities of various components with target proteins 
表 2. 各组成分与靶点结合活性 

配体 受体 Compound CID PDB ID 结合能/(kcal/mol) 

槲皮素 TNF 5280343 5UUI −5.59 

槲皮素 IL6 5280343 1ALU −5.78 

山奈酚 TNF 5280863 5UUI −5.31 

山奈酚 IL6 5280863 1ALU −6.04 

汉黄岑素 TNF 5281703 5UUI −6.39 

汉黄岑素 IL6 5281703 1ALU −5.43 

黄岑素 TNF 5281605 5UUI −6.68 

黄岑素 IL6 5281605 1ALU −5.47 

β-谷甾醇 TNF 222284 5UUI −7.07 

β-谷甾醇 IL6 222284 1ALU −6.72 

刺槐素 TNF 5280442 5UUI −6.37 

刺槐素 IL6 5280442 1ALU −6.24 
 

 
注：A：槲皮素与 TNF，B：槲皮素与 IL6，C：山奈酚与 TNF，D：山奈酚与 IL6，E：汉黄岑素与 TNF，F：汉黄

岑素与 IL6，G：黄岑素与 TNF，H：黄岑素与 IL6，I：β-谷甾醇与 TNF，J：β-谷甾醇与 IL6，K：刺槐素与 TNF，
L：刺槐素与 IL6。 

Figure 7. Molecular docking 
图 7. 分子对接 
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4. 讨论 

FK 是一种难治性感染性角膜病变，当前治疗药物有限且炎症反应过度是疾病进展和预后较差的重要

原因[16] [17]。本研究运用网络药理学分析方法，发现黄连解毒汤具有大量活性成分，分析后发现，槲皮

素、山奈酚、汉黄岑素和黄岑素、β-谷甾醇和刺槐素可能在治疗 FK 的过程中发挥着重要作用。 
大量研究表明，槲皮素具有抗病毒[18]、抗真菌[19]、抗氧化[20]、抗癌[21]和抗炎[22]等作用。Yin J

等人发现，槲皮素通过抑制真菌生长、抑制中性粒细胞募集和浸润、抑制 TLR2、TLR4、HMGB1、IL-1β
和 TNF-α的表达抑制炎症反应，起到治疗 FK 的作用[19]。山奈酚具有抗癌、抗炎、抗真菌和抗原虫等作

用[23]。Jia Y 等人发现，在 FK 中，山奈酚能够减轻小鼠模型的炎症反应、降低感染区域的真菌负荷、

抑制免疫细胞募集、抑制模 Dectin-1 和 p38 MAPK 信号通路的激活发挥抗炎作用[24]。汉黄岑素具有抗

氧化、抗菌、抗病毒、保肝和神经保护等作用[25]。有研究表明，汉黄芩素通过抑制 LPS 刺激的 RAW264.7
细胞中 iNOS 和 COX-2 的基因表达而表现出良好的抗炎活性[26]，也可以通过激活 PPAR γ 来预防 LPS
诱导的肺部炎症[27]。黄岑素具有抗病毒、抗菌、抗炎、抗肿瘤和抗过敏等作用[28]。Zhu Y 等人发现，

黄岑素可以抑制烟曲霉菌的生长、生物膜的形成，孢子的粘附作用；同时抑制烟曲霉菌感染角膜的中性

粒细胞浸润；抑制烟曲霉菌性角膜炎中 TSLP、TSLPR 和炎症因子 TNF-α、IL-1β和 IL-6 的表达发挥抗炎

作用[29]。β-谷甾醇具有抗菌、抗炎、抗癌、抗氧化和护肝等作用[30]，其抗炎作用主要通过阻断 NF-κB
信号通路的激活，下调 TLR4 途径的表达，降低 MyD88 的表达实现的[31]；刺槐素具有抗氧化、清除自

由基、抗炎、抗病毒和抗癌等作用[32]。有研究表明，刺槐素可以抑制 LPS 诱导的 RAW 264.7 细胞中促

炎细胞因子、iNOS 和 COX-2 的表达，还可以通过 NF-κB 信号通路抑制炎症反应[33]。 
PPI 网络显示 TNF、IL6 等靶点度值排名靠前，为黄连解毒汤治疗 FK 的主要靶点。有研究发现， TNF

是炎症反应中的核心炎症因子，不仅能直接通过诱导炎症基因的表达来驱动炎症反应，还能通过诱导细

胞死亡、启动炎症免疫反应来间接驱动炎症反应[34]。IL6 参与免疫反应与炎症过程，IL6 在急性炎症与

慢性炎症中均发挥作用[35]。有研究发现在小鼠FK模型中，炎症因子TNF-α和 IL6的表达均显著升高[36]，
在 FK 患者的房水中，炎症因子 IL6 与 TNF-α也有升高[37]。本研究发现，黄连解毒汤治疗 FK 可能是通

过槲皮素、山奈酚、汉黄岑素和黄岑素、β-谷甾醇和刺槐素等成分作用于 TNF、IL6 等主要靶点发挥抗真

菌与抗炎作用，分子对接的结果也证明了这一点。 
GO 富集分析结果显示，靶点主要涉及到炎症反应等生物过程，细胞膜和细胞外基质等细胞组分，细

胞的信号转导等分子功能。KEGG 通路富集分析显示，主要富集在 TNF、NF-κB、Toll 样受体、NOD 样

受体、C 型凝集素信号通路等。在 FK 中，宿主可以通过模式识别受体(pattern recognition receptors, PRRs)
识别到真菌的入侵，进而启动免疫细胞的聚集与浸润、启动免疫反应与炎症反应。PRRs 家族主要包括类

C 型凝集素蛋白受体(C-type lectin-like receptors, CLRs)、Toll 样受体(Toll-like receptors, TLRs)、NOD 样受

体(NOD like receptors, NLRs)和维甲酸诱导基因 I 样受体(retinoic acid-inducible gene-I-like receptors, 
RLRs)。PRRs 可以识别多种真菌细胞组分，通过激活各种信号级联反应调节先天免疫反应，通过产生促

炎细胞因子和活性氧等过程杀灭真菌[38]。其中 TLR2 和 TLR4 的激活又可以导致促炎通路 NF-κB 的激

活。在杀死真菌的同时，部分角膜细胞也会被杀死，被破坏的细胞释放的内源性分子，称为损伤相关分

子模式(DAMPs)，而 DAMPs 同样也可以激活 TLR2，TLR4 和 NF-κB 信号通路，从而导致炎症加重[39]。
黄连解毒汤可能通过这些通路控制 FK 的炎症反应，促进角膜修复，改善 FK 的预后。 

综上所述，本文运用网络药理学方法和分子对接技术，发现黄连解毒汤治疗 FK 具有“多成分、多

靶点、多通路”的作用特点，黄连解毒汤主要通过槲皮素、山奈酚、汉黄岑素和黄岑素、β-谷甾醇和刺

槐素等活性成分，作用于 TNF、IL6 等核心靶点，通过 TNF、NF-κB、Toll 样受体、NOD 样受体、C 型
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凝集素信号通路治疗 FK。 
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