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气滞胃痛颗粒中甘草抗炎镇痛作用的构效组学
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［摘要］ 目的：采用构效组学的研究方法，阐释甘草发挥抗炎镇痛作用的药效物质。方法：在课题组前期体外筛选的基础

上，开展甘草黄酮体内药效研究，通过中药系统药理数据库和分析平台（TCMSP）、药效预测靶点数据库（PharmMapper）、Swiss 

TargetPrediction、疾病相关基因与突变位点数据库（DisGeNET）及在线人类孟德尔遗传数据库（OMIM）等数据库获取甘草黄酮

化合物结构及其发挥抗炎镇痛的直接作用靶点；运用检索互作基因（STRING）数据库及 Cytoscape 3.7.2 软件构建关键蛋白质-

蛋白质相互作用（PPI）网络关系；采用分子对接筛选技术对甘草黄酮中度值（degree）高的 5 个靶点与化学成分分别进行虚拟对

接，筛选出关键核心作用靶点，以靶点为桥梁，将甘草中一类或多类化学成分结构与药效紧密关联，根据不同结构类型的甘草

黄酮与靶点的亲和力及作用力进一步探讨甘草黄酮化学结构与核心作用靶点的关系。结果：甘草黄酮可降低甲醛致痛大鼠体

内前列腺素 E2（PGE2）含量，有良好的抗炎镇痛效果。获得甘草黄酮发挥抗炎镇痛作用的活性化合物 60 种，以综合评分为标

准，筛选前列腺素内过氧化物合酶 2（PTGS2）和促分裂原活化蛋白激酶 3（MAPK3）为甘草发挥抗炎镇痛作用的关键核心作用

靶点，除黄酮类结构表现出更好的 MAPK3 选择性外，其余各类甘草黄酮结构均与 PTGS2 和 MAPK3 呈现较好结合且含有糖苷

片段的结构表现出更好的结合活性。甘草查耳酮类结构中环上引入链状烯烃更利于与靶点结合，甘草黄酮醇中异戊烯基片段

可能引起结合活性的差异，黄烷类结构中 A 环骈合入吡喃环不利于与靶点的结合，异黄酮类化合物 B 环上取代基的电性、脂溶

性和位阻等对结合活性有直接影响。结论：该研究基于甘草黄酮抗炎镇痛药效作用基础上，采用构效组学的研究方法，可以分

析甘草黄酮抗炎镇痛的物质基础，同时构效组学为中药药效物质的阐释提供新思路新方法。
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［［Abstract］］  Objective：： To reveal the pharmacodynamic substances for the anti-inflammatory and 

analgesic effects of Glycyrrhizae Radix et Rhizoma by structure-activity omics. Method：： On the basis of the 

previous study about the screening of active components in vitro， this study explored the effects of flavonoids in 

Glycyrrhizae Radix et Rhizoma in vivo. The flavonoids in Glycyrrhizae Radix et Rhizoma and their direct targets 

for the anti-inflammatory and analgesic effects were obtained from the Traditional Chinese Medicine Systems 

Pharmacology Database and Analysis Platform （TCMSP）， PharmMapper， Swiss TargetPrediction， DisGeNET， 

and Online Mendelian Inheritance in Man （OMIM）. STRING and Cytoscape 3.7.2 were employed to establish 

the protein-protein interaction （PPI） network of key targets. Molecular docking was performed to simulate the 

binding of five targets with high degrees to flavonoids in Glycyrrhizae Radix et Rhizoma， on the basis of which 

the key core targets were selected. The targets were used as a bridge to correlate the structures and effects of one 

or more classes of chemical components in Glycyrrhizae Radix et Rhizoma. According to the binding affinity 

between flavonoids with different structures in Glycyrrhizae Radix et Rhizoma and targets， the relationships 

between compound structures and core targets were discussed. Result：： The flavonoids in Glycyrrhizae Radix et 

Rhizoma reduced the content of prostaglandin E2 （PGE2） in the rat model of pain induced by formalin， 

demonstrating definite anti-inflammatory and analgesic effects. Sixty active compounds （flavonoids） with anti-

inflammatory and analgesic effects of Glycyrrhizae Radix et Rhizoma were obtained. With the total score as the 

standard， prostaglandin-endoperoxide synthase 2 （PTGS2） and mitogen-activated protein kinase 3 （MAPK3） 

were selected as the key core targets of Glycyrrhizae Radix et Rhizoma for the anti-inflammatory and analgesic 

effects. Except that flavones showed selectivity of binding to MAPK3， the other flavonoids of Glycyrrhizae 

Radix et Rhizoma showed strong binding to PTGS2 and MAPK3， and the structures containing glycoside 

fragments showed stronger binding affinity to the targets. The introduction of chain olefins in the ring of 

chalcones facilitated the binding to the targets. The isopentenyl fragment in flavonols may cause the difference in 

binding affinity. The parallel combination of a ring into pyran ring in flavanes was not conducive to the binding to 

the target. The electric charge， liposolubility， and steric hindrance of the substituent group on the B ring of 

isoflavones directly affected the binding affinity. Conclusion：： This study adopts structure-activity omics to 

analyze the material basis for the anti-inflammatory and analgesic effects of Glycyrrhizae Radix et Rhizoma. 

Structure-activity omics provides new ideas and methods for predicting the pharmacodynamic substances of 

traditional Chinese medicine.

［［Keywords］］ Glycyrrhizae Radix et Rhizoma； flavonoids； structure-activity omics； molecular docking； 

anti-inflammatory and analgesic effects

甘草为豆科属多年生草本植物，有国老、甜草、

乌拉尔甘草之称［1］。甘草性味甘平，具有益气补虚、

镇咳祛痰、清热解毒、润燥止痛、调和诸药之功［2-4］，

国内外学者对甘草成分进行了大量的研究，其主要

药效成分为黄酮类、萜类、多糖类、氨基酸类、生物

碱类、木质素类及香豆素类等［5-6］。现代药理研究表

明，甘草具有抗炎、抗过敏、抗氧化、抗病毒、抗肿瘤

等多种生物活性［7-10］。

慢性炎症引发的各脏腑组织的相关病变，虽然

各有不同，但均具有邪毒互结的特点，治疗宜以清

热解毒为要［11］。气滞胃痛颗粒具有疏肝理气，和胃

止痛的作用，其中甘草为此方中的使药，发挥缓急

止痛，清热解毒、调和诸药之效［12-13］。课题组前期围

绕气滞胃痛颗粒抗炎镇痛有效组分开展体外药效

学实验，建立了小鼠单核巨噬细胞 RAW264.7 体外

细胞模型，以细胞增殖率为考察指标，证明甘草黄

酮对小鼠单核巨噬细胞 RAW264.7 有较强的保护作

用［14］。本研究从甘草主要功效出发，以甘草黄酮化

学结构为基础，采用构效组学的方法构建“有效组

分化合物结构 -核心靶点 -抗炎镇痛作用”三位一体

的深层关系，在分子水平上探讨不同类型甘草黄酮

化合物结构与靶点作用的规律和特点，进一步验证

··162



第 30 卷第  21 期
2024 年 11 月

中国实验方剂学杂志
Chinese Journal of Experimental Traditional Medical Formulae

Vol. 30，No. 21

Nov. ，2024

前期实验有效组分筛选的科学性和准确性，也为阐

明甘草发挥抗炎镇痛的药效物质组成及核心靶点

的筛选提供新方法。

1 材料

1.1　动物     SPF 级昆明种小鼠，雌雄各半，体质量

18~22 g，由辽宁长生生物技术有限公司提供，合格

证号 SCXK（辽）2013-0009。本研究经辽宁中医药

大学伦理委员会批准（20150702），所有程序均严格

按照动物使用和护理的伦理原则进行。

1.2　药材与试剂     甘草药材（辽宁华润本溪三药有

限公司，经辽宁中医药大学翟延君教授鉴定为豆科

植物甘草 Glycyrrhiza uralensis 的干燥根和根茎，批

号 20140930）、聚酰胺树脂（上海沧州宝恩有限公

司）；芦丁（中国食品药品检定研究所，批号 080-

9002）；阿司匹林（拜耳医药保健有限公司，国药准

字 HJ20160685，规格 100 mg/片，批号 81285595）；甲
醛（丹东市龙海试剂厂，批号 20081108）；甲醇（分析

纯 ，天 津 市 永 大 化 学 试 剂 有 限 公 司 ，批 号

20100808）；氢氧化钾（KOH，分析纯，天津凯信化学

工业有限公司，批号 20100824）；生理盐水（吉林省

都邦药业股份有限公司，批号 1004280104）。
1.3　仪器与设备     HSS 型电子恒温水浴锅（上海博

讯实业有限公司医疗设备厂）；LS6150 型紫外-可见

光分光光度计（日本 TengaOT&D 公司）；P1000 型微

量移液器（法国吉尔森公司）；HC-2517 型高速离心

机（科大创新股份有限公司）；Milli-Q 系列超纯水处

理装置（美国 Millipore 公司）；SUNRISE 型酶标仪

（瑞士 Tecan 公司）。
2 方法

2.1　药物制备     根据课题组对甘草黄酮提取纯化

工艺的考察［14］，取甘草药材适量，粉碎（过 60 目筛），
加 12 倍量 90% 乙醇，加热回流提取 1 次，时间 1 h，

回收乙醇至无醇味，提取物得率 29.7%。将甘草黄

酮提取物加水稀释成 0.15 g·mL-1（生药）的药液，采

用聚酰胺树脂，6 倍柱体积 70% 乙醇进行洗脱，收集

洗脱液，水浴挥干，即得甘草黄酮提取物，以芦丁为

对照品，于 420 nm 波长下测定吸光度 A，计算出总

黄酮质量分数为 90.12%。

2.2　动物造模、分组与给药     根据文献［15-18］报

道方法，小鼠适应性饲养 1 周后随机分为 4 组，空白

组、模型组、阿司匹林组（0.04 g·kg-1）及甘草黄酮组

（4.05 g·kg-1），每组 10 只。各组按给药剂量连续灌

胃 3 d，2 次/d，在第 3 天给药 1 h 后，先用自制足体积

测量器测量每只小鼠右后肢体积（以右后足关节为

界），后向小鼠右后肢足跖部皮下注射 2.5% 甲醛溶

液 20 μL。24 h 后测量每只小鼠右后肢体积，记录

小 鼠 足 肿 胀 度 并 计 算 右 后 足 肿 胀 率 及 镇 痛 抑

制率。

2.3　 甲 醛 致 小 鼠 疼 痛 对 小 鼠 体 内 前 列 腺 素 E2

（PGE2）含量的影响     根据文献报道方法［15，19］，将小

鼠右踝关节处剪下炎足，称重，剥皮后浸于 4 ℃预冷

的生理盐水中 1 h，取出炎足，浸出液离心，取上清液

2 mL，加  0.15 mol·L-1 KOH-甲醇溶液 2 mL，混匀，

50 ℃ 水 浴 20 min 稍 冷 后 ，于 紫 外 分 光 光 度 计

278 nm 下测定 PGE2含量，比较各组间差异。

2.4　统计分析     统计分析采用 SPSS 23.0 软件，计

量资料以 x̄± s 表示。 t 检验用于检测组间差异的统

计学意义，P<0.05 表示组间差异有统计学意义。

3 构效组学分析

3.1　数据库及软件     中药系统药理数据库和分析

平 台（TCMSP，http：//tcmspw. com/index. php），

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

gov/），PharmMapper 数据库（http：//www.lilab-ecust.

cn/pharmmapper/），Swiss TargetPrediction（http：//

swisstargetprediction.ch/），DisGeNET 数据库（http：//

www.disgenet. org/），在线人类孟德尔遗传数据库

（OMIM，https：//omim. org/），STRING 数 据 库

（https：//string-db. org/），UniProt 数 据 库（https：//

www.uniprot.org/），RCSB PDB 数据库（https：//www.

rcsb. org/structure/1DOL） ； Cytoscape 3.7.2；
ChemDraw；SYBYL-X 2.1.1；PyMOL；Discovery 

Studio 4.5 visualizer。

3.2　活性成分及潜在靶点获取     根据文献报道结

构 确 证 的 甘 草 黄 酮 类 成 分［20-23］，通 过 TCMSP、

PubChem、PharmMapper 和 Swiss TargetPrediction 等

数 据 库 获 得 甘 草 黄 酮 的 活 性 成 分 结 构 及 相 关

靶点。

3.3　活性成分核心靶点筛选     运用 DisGeNET 和

OMIM 数据库去重汇总获得抗炎镇痛的疾病靶点。

将活性成分靶点与抗炎镇痛所有作用靶点取交集，

筛选出直接作用靶点；为便于分析，将所有的靶点

均转化为 gene symbol 格式。运用 STRING 数据库

构建直接作用靶点的蛋白互作蛋白质 -蛋白质相互

作用（PPI）网络，将结果运用 Cytoscape 3.7.2 软件进

行可视化分析，根据 degree值依次进行筛选，最终构

建蛋白互作 PPI网络图。

3.4　结构靶标关系分析     运用 ChemDraw 软件对

甘草黄酮的 60 个化学成分开展结构优化并按照母
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核进行结构归类，采用 SYBYL-X 2.1.1 及 PyMOL 软

件将蛋白互作 PPI 结果中 degree 排名前 5 的高活性

靶点（蛋白 PDB 文件）与甘草中的黄酮成分（最低能

量 3D mol2 文件）开展分子对接，以综合评分为标准

进行预测打分［24］，综合评分值越大，配体与受体结

合越稳定，越有可能存在相互作用。当综合评分>

5 分认为具有较好对接活性，当综合评分>7 分，说明

存在较强的结合［24-26］。同时运用 Discovery Studio 

4.5 visualizer 软件确定有效成分与靶点的成键类型

及结合形式。根据预测打分结果，进一步筛选出甘

草黄酮发挥抗炎作用的关键核心作用靶点。通过

结构特点，建立甘草黄酮不同结构类型成分与直接

作用靶点的关系。

3.5　甘草黄酮药效     

3.5.1　甲醛小鼠致痛实验     实验结果表明，甘草黄

酮组小鼠 24 h 后右后足的平均肿胀度明显低于模

型组，且足肿胀度抑制率达到 56%，接近阿司匹林

组，说明甘草黄酮有抑制甲醛刺激引发足肿胀的作

用。见表 1。

3.5.2　甲醛法致痛对小鼠体内 PGE2 含量影响     与

空白组比较，模型组 PGE2 含量明显升高，说明本模

型可诱发体内 PGE2含量的升高，甘草黄酮组小鼠的

PGE2含量与模型组有显著性差异，表明甘草黄酮可

明显抑制 PGE2 含量升高，对 PGE2 所引发的炎性疼

痛有显著的抑制作用，见表 2。

3.6　构效组学分析     

3.6.1　甘草黄酮化学活性成分     课题组前期针对

气滞胃痛颗粒抗炎镇痛药作用，开展了基于体外体

内药效的有效组分筛选研究，筛选出甘草黄酮具有

明显的抗炎镇痛作用［13］。近年来也有研究表明甘

草黄酮类化合物有明显的抗炎作用［27-28］。主要表现

在对炎症细胞因子和致炎因子作用方面，甘草黄酮

可以抑制肿瘤坏死因子 -α（TNF-α）、白细胞介素 -1β

（IL-1β）mRNA 和 TNF-α蛋白表达水平，保护炎症组

织［29］。 基 于 前 期 基 础 及 文 献 报 道 ，本 研 究 通 过

TCMSP 和 PubChem 共获得结构确证、靶点明确的

甘草黄酮 60 个，成分信息见增强出版附加材料。

3.6.2　甘草黄酮抗炎镇痛核心靶点分析     将 60 个

甘草黄酮成分对应的直接作用靶点导入 STRING 数

据库构建蛋白互作 PPI 网络，结果依据 Cytoscape 

3.7.2 软 件 内 置 Network Analyzer 进 行 分 析 ，共 计

66 个节点，560 条边。其中 degree 值较高的高活性

靶点为前列腺素内过氧化物合酶 2（PTGS2，50）和
促分裂原活化蛋白激酶 3（MAPK3，40）、原癌基因

转录因子（JUN，38）、蛋白激酶 B1（Akt1，36）和信号

传导及转录激活因子 3（STAT3，35），从结果中可以

发现，甘草发挥抗炎镇痛作用的药效机制与这些蛋

白密切相关。

3.6.3　甘草黄酮化合物结构分类     甘草中黄酮类

结构包含多种类别，60 个甘草黄酮类根据 A 环和 B

环中间三碳链是否成环、氧化程度、3 位是否有取代

基以及 B 环连接位置将其分为甘草查耳酮、甘草二

氢黄酮、甘草二氢异黄酮、甘草黄酮醇、甘草黄酮、

甘草黄烷及甘草异黄酮。

3.6.4　关键核心靶点筛选     以综合评分为筛选标

准，通过 SYBYL-X 2.1.1 软件对 5 个靶点开展分子

对 接 ，PTGS2（5F19，2.04Å）、MAPK3（4QTB，

1.40Å）、JUN（5FV8，1.99Å）、Akt1（1UNQ，0.98Å）、
STAT3（5AX3，2.98Å）。其中靶点 PTGS2 的对接中

得到>5 分的高活性对接 54 个（5~6 分 13 个，6~7 分

15 个，7~8 分 12 个，8~9 分 8 个，9 分以上 6 个）。靶点

MAPK3 的对接中 60 个甘草黄酮结构均>5 分（其中

5~6 分 6 个，6~7 分 29 个，7~8 分 14 个，8~9 分 7 个，

9 分以上 4 个）。靶点 JUN 的对接中得到>5 分的高

活性对接 40 个（其中 5~6 分 26 个，6~7 分 10 个，7~

8 分 2 个，8~9 分 2 个）。靶点 Akt1 的对接中得到>

5 分的高活性对接 28 个（其中 5~6 分 14 个，6~7 分

10 个，7~8 分 4 个）。靶点 STAT3 的对接中得到>5 分

的高活性对接 20 个，其中 5~6 分 14 个，6~7 分 5 个，

表 1　各组小鼠致痛足肿胀率及抑制率  （x̄± s，n=10）

Table 1　 Swelling rate and Swelling inhibition rate of painful foot 

in each group （x̄± s，n=10）

组别

模型组

阿司匹林组

甘草黄酮组

剂量

/g·kg-1

0.04

4.05

24 h 后右后足

肿胀率/％

62.93±7.02

13.30±3.041）

26.57±2.911）

24 h 后右后足平

均肿胀度

0.075±0.008

0.032±0.0041）

0.033±0.0041）

肿胀度抑

制率/％

57.33

56.00

注：与模型组比较 1）P<0.05

表 2　甲醛致小鼠疼痛对体内 PGE2 含量的影响  （n=10）

Table 2　 Effect of pain induced by formalin on PGE2 content in 

mice （n=10）

组别

空白组

模型组

阿司匹林组

甘草黄酮组

剂量/g·kg-1

0.04

4.05

PGE2含量（ x̄±s）
/μg·g-1

82.34±5.291）

101.12±4.35

70.82±6.291，2）

87.74±3.811，2）

PGE2抑制

率/%

-
-

29.96

13.23

注：与模型组比较 1）P<0.05；与空白组比较 2）P<0.05
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9~10 分 1 个。从对接的综合评分情况来看，甘草黄

酮大部分成分与 5 个靶点都呈现一定结合，其中

MAPK3 和 PTGS2 无论从大于 5 分的高活性对接数

量还是高分的分布都优于其他 3 个靶点，最终筛选

MAPK3 和 PTGS2 为甘草发挥抗炎镇痛作用的核心

靶点。见增强出版附加材料。

3.6.5　甘草黄酮化合物结构与靶点结合关系     从

综合评分来看 ，甘草黄酮各类结构整体与靶点

PTGS2 和 MAPK3 对接较好，这也从分子水平证实

了甘草黄酮组分为甘草发挥抗炎镇痛作用的有效

组分。总体来讲，几类结构中糖苷类结构带来较好

的靶点结合活性。见增强出版附加材料。

查耳酮类结构是甘草中一类比较重要的结构，

从综合评分来看，整体与靶点 PTGS2 和 MAPK3 结

合活性较好（综合评分均>5），其中查尔酮糖苷类结

构（异甘草素 4′-O-芹糖基-（1→2）葡萄糖苷、芹糖异

甘草苷、异甘草苷）在两个靶点中均表现出最佳结

合活性。明显优于查耳酮类苷元结构（刺甘草査尔

酮、新异甘草苷、甘草查尔酮 D、紫铆花素、异甘草

素、甘草査尔酮 B、甘草查耳酮 A 和甘草查尔酮 C），
双糖苷类（异甘草素 4′-O-芹糖基 -（1→2）葡萄糖苷

和芹糖异甘草苷）结构则表现出明显的结合活性。

另外，除糖苷类结构与两个靶点的结合活性最佳

外，查耳酮苷元也表现出一定的结合规律，在靶点

PTGS2 中，环上引入链状烯烃（甘草查耳酮 C、甘草

查耳酮 D 及甘草查耳酮 A），也带来较好结合。

二氢黄酮类结构也表现出较高的 PTGS2 和

MAPK3 结合活性，与 MAPK3 结合更佳。其中（甘

草素-7，4′-二葡萄糖苷、南酸枣苷和芹糖基甘草苷）
等糖类苷类结构相比其二氢黄酮苷元（4′，7-二氢黄

酮、乔松素和甘草素）表现出更高的靶点结合活性，

表明糖基的引入利于与靶点的结合。见增强出版

附加材料。

二氢异黄酮类整体与靶点 PTGS2 和 MAPK3 结

合也较好，与 PTGS2 结合更佳。无论是 C 环和 B 环

稠合的异佛来心苷还是 B 环连有不同结构的粗毛甘

草素 B、甘草异黄烷酮和粗毛甘草素 F 均表现出较

好结合活性，且连有异戊烯基的结构与靶点的结合

活性更好。见增强出版附加材料。

甘草黄酮醇类整体与靶点 PTGS2 和 MAPK3 具

有较好的结合，综合评分均>6 分，这类结构 A 环部

分主要为间苯二酚，在靶点 PTGS2 中，以山柰酚为

中心，其 A 环和 C 环 2 个羟基甲基化后的熊竹素活

性没有明显改变。当山柰酚 A 环和 B 环上分别引入

异戊烯基（甘草黄酮醇、异甘草黄酮醇）活性未见明

显改变。当山柰酚 A 环和 B 环同时引入异戊烯基

（粗毛甘草素 A），活性略有提高。当山柰酚 C 环羟

基甲基化，同时 B 环为邻苯二酚且引入一个异戊烯

基（乌拉尔醇 -3 甲醚），活性略有提高。而在其基础

上 C 环醇羟基形成糖苷得到的芦丁，则表现出显著

的 PTGS2 结合活性。表明糖苷的形成利于与靶点

的结合。与靶点 PTGS2 不同的是靶点 MAPK3 中，

异戊烯基的引入及糖苷的形成并未带来结合活性

的改变，但是当山柰酚 A 环和 C 环 2 个羟基同时甲

基化后的熊竹素表现出最佳的结合活性。见增强

出版附加材料。

黄酮类结构总体与 PTGS2 结合不佳，除佛来心

苷以外，糖苷类结构导致了结合活性的降低。而在

靶点 MAPK3 中则相反，化合物的总体结合强于靶

点 PTGS2，特别是糖苷类结构表现出明显优势，推

测黄酮糖苷类结构的抗炎镇痛活性可能与靶点

MAPK3 关系更为密切。具体体现在 PTGS2 中，黄

酮糖苷类结构（佛来心苷、夏佛塔苷、异夏佛托苷、

vicenin-2）均为 A 环 6 位和 8 位同时形成糖苷的结

构。佛来心苷活性最佳，夏佛塔苷、异夏佛托苷、维

采宁-2 活性明显下降，特别是异夏佛托苷、维采宁-2

活性最低。从具体结构可以看出佛来心苷为 6R、

8R 构型，夏佛塔苷为 6R、8S 构型，而异夏佛托苷和

维采宁 -2 均为 6S、8S 构型。可见 6、8 位糖环碳原子

构型可能是主要影响因素，s 构型不利于与靶点

PTGS2 的结合。见增强出版附加材料。

黄烷类结构中 A 环多为酚羟基或酚醚类结构，

或带有异戊烯基的酚或酚醚类结构，此类结构总体

与靶点 PTGS2 和 MAPK3 结合较好。对接的 6 个黄

烷类结构中，连有异戊烯基的结构（甘草异黄烷甲、

粗毛甘草素 C 和甘草西定）表现出与靶点最好的对

接活性，A 环骈合入吡喃环（光甘草定）与靶点的结

合活性下降。见增强出版附加材料。

异黄酮类化合物总体与靶点 PTGS2 和 MAPK3

结合较好，其中异黄酮糖苷类结构（印度黄檀苷、黄

甘草苷）表现出最佳结合活性。说明 A 环上引入糖

苷键对活性有显著影响。以黄豆苷元出发，B 环上

引入取代基的甘草利酮活性明显增加。当黄豆苷

元 A 环引入羟基形成的间苯二酚结构（染料木素），
活性略有下降，但是当染料木素 B 环上连入异戊烯

基后（甘草异黄酮甲、甘草宁 A、黄羽扇豆魏特酮、甘

草宁 B、甘草宁 C、甘草宁 G 和甘草宁 D）活性增加。

当黄豆苷元和染料木素的 B 环骈合入 1 个吡喃环
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（光甘草酮、甘草异黄酮乙和半甘草异黄酮 B）则活性

增加。当黄豆苷元 B 环羟基醚化（芒柄花素和毛蕊

异黄酮）活性稍有增加，连接有异戊烯基（甘草利酮

和甘草瑞酮）。说明异黄酮类化合物 B 环上取代基

的改变对对接活性有影响。见增强出版附加材料。

从甘草查尔酮 A 和芒柄花素与靶点 PTGS2 和

MAPK3 的结合形式中可以发现甘草查尔酮 A 与

PTGS2 的多种氨基酸残基表现出相互作用，结构中

A 环和 B 环上的羟基与 EDO611、HIS226、ASN375

及 GLY225 以氢键形式相结合，B 环烯烃侧链部分

与 LEU145 和 PHE142 存在疏水作用，另外与氨基酸

残基 TYR373、PHE142、GLY225、PRO128 等以范德

华力相结合。甘草查尔酮 A 与 MAPK3 也存在多种

结合形式，其中 A 环和 B 环上的羟基分别与 GLU98

和 GLU343 形成氢键，A 环和 B 环的苯环与 ARG96

存在疏水作用，B 环上的烯烃侧链与 HIS197 存在烷

基疏水作用，此外与多种氨基酸还存在范德华力作

用。见增强出版附加材料。

芒柄花素与 PTGS2活性中心周围的氨基酸残基

发生相互作用，主要包括 A 环上的羟基与氨基酸残

基 ARG333 和 GLY235 存在氢键作用，1 位的氧原子

与氨基酸残基 TRP139 以氢键形式相结合，B 环的苯

基部分与氨基酸残基 LEU224 中的氨基存在 p-π共

轭作用，与 LEU145 存在烷基疏水作用，结构中其余

部分与氨基酸残基 HIS226、LEU145、ASN144 等存

在范德华力。芒柄花素与 MAPK3 活性中心周围的

氨基酸残基发生相互作用，主要包括 A 环中 7-位的

羟基与氨基酸残基 GLU194、HIS197 存在氢键作用，

C 环的氧原子与氨基酸残基 LYS220 以氢键形式相

结合，C 环的羰基与 TYR156 和 ARG96 存在氢键作

用等，结构中其余部分与多种氨基酸残基存在范德

华力。见增强出版附加材料。

4 讨论

构效组学是在中药成分化学结构的基础上，运

用计算机虚拟筛选技术，研究中药中不同种类化合

物结构与药效之间关系的一门学科。其具有高通

量、系统性及高效性的特点。目前，中药多成分与

多靶点之间相互作用不明确是制约其现代化进程

的因素，也增加了中药治病机制研究的复杂性。为

了更好地揭示气滞胃痛颗粒中甘草发挥抗炎镇痛

的活性成分及成分与靶点的相互作用关系，本研究

采用构效组学的方法，构建“甘草有效组分化合物

结构-核心靶点-抗炎镇痛作用”的深层关系，从有效

组分甘草黄酮结构出发，运用网络药理学预测得出

PTGS2、MAPK3、Akt1、JUN、STAT3 等核心靶点与

甘草黄酮发挥抗炎镇痛作用最为密切，对核心靶点

与活性成分结构的虚拟对接结果可知，5 个靶点均

与甘草黄酮有密切关系，从综合评分在 5 分以上的

结构数量和评分高低可明显发现甘草黄酮与靶点

PTGS2 和 MAPK3 联系更为紧密。有研究表明靶点

PTGS2 和 MAPK3 广泛参与炎症、免疫反应及细胞

增殖等［22］，在机体免疫过程中发挥保护作用，这也

体现了甘草增强免疫、调和诸药的作用。在结构靶

点 关 系 的 探 讨 中 发 现 除 黄 酮 类 成 分 表 现 为 对

MAPK3 更好的选择性外，其余结构类型成分总体

表现为 PTGS2 和 MAPK3 的一致结合性，一些黄酮

糖苷类结构还表现出对 5 个靶点的较好结合活性。

证明甘草黄酮苷元类结构可能主要通过 PTGS2、

MAPK3 发挥抗炎镇痛作用，黄酮类形成的糖苷结

构主要结合靶点可能是 MAPK3，而黄酮糖苷类结

构则通过 PTGS2、MAPK3、Akt1、JUN 及 STAT3 协

同发挥作用，这可能是甘草具有较好抗炎镇痛药效

的分子机制。另外，在构效组学分析中还观察到部

分连有异戊烯基黄酮类结构表现出更好的靶点结

合活性，这可能与该类结构脂溶性增加、对靶点的

亲和力增强有关。

为了保证计算机分子对接筛选的准确性，采用

SYBYL-X 2.1.1 及 Discovery Studio 4.5 visualizer 两

种软件从综合评分及结合方式两种角度考察活性

成分与靶点的结合程度，更利于揭示甘草黄酮中不

同种类结构与靶点的关系。从构效组学的分析结

果不难发现甘草黄酮中取代基的位置、构型及糖基

的数量是影响成分与靶点结合能力的主要因素。

60 个甘草黄酮类成分中以查耳酮和异黄酮数

量最为丰富，其中甘草查耳酮 A 为甘草查耳酮类结

构，芒柄花素为甘草异黄酮类结构，两者与靶点

PTGS2 和 MAPK3 综合评分均在 5 分以上，与靶点

呈现高活性对接。有研究表明甘草查耳酮 A 可以

下调脂多糖诱导的 RAW264.7 细胞诱导型一氧化氮

合酶（iNOS）和环氧化酶 -2（COX-2）的表达，从而抑

制一氧化氮（NO）和 PGE2的产生［30-31］。甘草查尔酮

A 还可以强烈抑制 TNF-α所诱导的核转录因子 -κB

（NF-κB）信号通路，抑制 IκB 激酶（IKK）激活，从而

阻止 NF-κB 的转录从而发挥抗炎作用［31-32］。而芒柄

花素则可以减少炎性细胞浸润，对变应性接触性皮

炎（ACD）模型小鼠的耳肿胀度有显著的抑制作

用［33］。由两者与靶点 PTGS2 的对接模式可以发现

其主要通过氢键、范德华力及疏水作用与靶点紧密
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结合，而 PTGS2 正是 COX-2 的编码基因，环氧化酶

与致炎物质-前列腺素的产生密切相关，其可以催化

花生四烯酸转变为前列腺素，从而介导急性炎症，

参与转变和维持慢性炎症［34］。一般认为在炎症的

发病过程中，PGE2 起着更为重要的作用，其能使局

部毛细血管扩张，导致血管通透性增加，引起组织

充血及血浆渗出［35］。目前已知的 COX 有 3 种不同

的亚型，分别称为环氧化酶-1（COX-1）、COX-2 和环

氧化酶-3（COX-3）。COX-2 在致炎因子的诱导下激

活，其产物导致炎症介质释放，诱发疼痛和炎症，如

果将这一异构体的活性加以抑制后，则可以使组织

的炎症明显减轻。目前选择性的 COX-2 抑制剂备

受关注，成为治疗炎症的新途径。

本研究在药效筛选的基础上，对甘草黄酮不同

类型的化合物结构与关键核心靶点关系开展深入

分析，结构中的糖苷键、各类黄酮苷元母核上的取

代基是影响其与靶点结合活性的主要因素。甘草

黄酮主要通过靶点 PTGS2 和 MAPK3 发挥抗炎镇痛

作用。本研究为阐明中药复杂物质体系的药效物

质组成及核心靶点的筛选提供新方法，也为后续分

子机制的深入探讨奠定基础。
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·书讯·

无线电遥控装置在 C 臂机中的应用
——评《放射科管理规范与操作常规》

《放射科管理规范与操作常规》由张俊仁，郭力主编，北京中国协和医科大学出版社出版。《放射科管理规范与操作常规》作为

一本权威性的专业指导书籍，从放射科管理者及诊断医师的专业视角出发，旨在为放射科工作人员提供一本规范性强、指导意义

突出的专业参考书。该书旨在通过系统介绍放射科管理规范与操作常规，提升医技科室工作人员的专业素养和操作技能，进而

保障医疗质量的持续提升。无论是实习医师、进修医师，还是经验丰富的临床医生，均可从中获得实质性的帮助和启示。同时，

本书内容不仅适用于设备先进的医疗机构，也适用于设备条件相对有限的基层医疗单位，因此具有广泛的适用性和推广价值。

C 型臂手术 X 光机（C 臂机）作为一种集光学、机械与图像处理技术于一体的可移动式 X 光机，其构成主要包括高压发生

器、X 射线管、操作控制系统以及显示器等核心组件。C 臂机所生成的图像为二维影像，具有直观且清晰的特性，能够清晰展

现患者体内结构。因其高度的移动灵活性和操作便捷性，C 臂机在手术室中为骨科、外科等手术患者提供了关键的 X 射线诊

断检查支持，成为医疗领域不可或缺的重要设备。鉴于 X 射线对人体潜在的放射性危害，在实际设备应用中，操作员因曝光距

离过短而担忧辐射过量，频繁用力拉扯手闸线导致故障频发。此外，手闸线的连线问题使得手术间大门难以紧闭，长期为患者

手术的医护人员面临接触漏射线的风险。为此，针对 C 臂机设计一款适配的无线电遥控装置，旨在克服有线曝光开关的弊端，

降低医护人员不必要的辐射暴露，是设备科人员肩负的重要职责。无线电遥控技术基于无线电信号实现对被控目标的非接触

远程控制，由发射器和接收器两大核心组件构成。发射器将操作指令编码并调制至射频信号上，通过无线传输至接收器。接

收器接收信号后，进行解码处理，转化为相应的控制信号，进而驱动 C 臂机执行相应操作。这一技术原理确保了操作的便捷性

和安全性，可将医护人员置于安全距离之外，有效避免直接辐射。在设计无线电遥控装置时，需充分考虑信号传输的稳定性、

抗干扰能力及操作安全性等因素。通过选用高性能的射频元件和先进的编码解码技术，提升信号传输质量和抗干扰能力，确

保遥控操作的稳定可靠。同时，设置必要的安全保护机制，如防止误操作、信号干扰等，以全面保障医护人员的人身安全。经

过深入的临床使用跟踪和用户反馈收集，获取了关于接收器使用的关键信息。为确保接收器的稳定运行，用户反馈指出需每

月对锂电池进行定期充电，并表达了解决充电问题的迫切需求。在设备原厂质保期结束后，对设备内部供电机制进行了详细

研究。鉴于 C 臂机部分采用 AC110 V 进电，并通过电池组为内部回路供电，提出了一个优化方案：直接从 AC110 V 进电部分提

取电源，为接收器供电，从而取消锂电池的使用。经过初步分析，此方案理论上不会对 C 臂机的正常使用造成影响。在实地勘

察中，注意到接收器固定于脚踏上的安装方式。若直接通过 AC110 V 电源线为接收器供电，将需要配置与脚踏连线相同长度

的电源线，并进行捆绑。此举不仅影响设备的美观性，还可能对使用安全性造成潜在影响。因此，决定将改进方向转向手闸部

分，以实现更为优雅和安全的电源供应。对手闸进行了拆解，并成功找出了闭合电路，解决了压敏电阻触发问题。此步骤的完

成，为后续的电源供应方案实施奠定了基础。在选择遥控装置开关模块时，充分考量了用户对于先前品牌的认可度和实际使

用效果。鉴于 C 臂机进电电压为 AC110 V，选择了工作电压在 AC85~220 V 范围内的点动型四路控制模块，以确保其满足使用

需求。最终，按照既定方案进行了拆机、取电等操作，成功完成了进阶版远程无线电遥控装置的安装并投入使用。此次改进显

著提高了接收器的实用性和便捷性，用户无需再进行定期充电，有效提升了用户体验。

综上，《放射科管理规范与操作常规》是一本具有重要指导意义的专业书籍，对于提升放射科工作人员的专业素养和操作

技能、保障医疗质量的持续提升具有重要意义。

（作者葛俊芳，汤振华， 横店文荣医院， 浙江  东阳   322118）
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