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外袁通过脂多糖渊LPS冤构建急性肺炎模型袁以评估桔梗治疗肺炎的疗效遥 结果 共纳入 1 811首含桔梗的方剂袁涉及 484味中药袁累计
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炎性细胞因子的分泌水平渊P<0.05冤遥 结论 桔梗作为一种常用的临床中药袁尤其在治疗肺系疾病方面袁能够通过与多种中药配伍袁从
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桔梗 [Platycodon grandiflorum渊Jacq.冤A.DC.]属
于桔梗科植物袁其干燥根部被用作化痰止咳平喘的

药材遥 桔梗味苦尧辛袁性平袁主要归肺经遥 桔梗的主要

功效为宣肺祛痰袁能缓解咽痛和声音嘶哑袁可治疗咳

嗽多痰尧肺痈和吐脓等症状[1]遥 文献研究表明袁在汉

唐时期袁桔梗主要用于治疗中焦尧下焦疾病袁而非现

代所公认的以肺系病证为代表的上焦疾病遥 金元时

期的医学家张元素首次提出桔梗为野肺经引药冶的观

点袁将桔梗比作野舟楫冶袁认为其野主升不降冶袁主要治

疗上焦疾病袁这一观点对后世医家产生了深远影

响袁对于桔梗的认识在此时期发生重要变化[2]遥
中药配伍能够考虑到病情的复杂性袁不仅可以

增强治疗效果袁还能减少毒副作用袁这对于临床应用

具有重大意义[3]遥 但是由于中医学的证候尧方药等数

据具有多因素尧非线性的特点袁常规统计方法难以有

效挖掘其中的临床经验袁而数据挖掘技术能够帮助

解决这一难题袁更好地反映其配伍规律与临床应用

特点[4]遥 中药及其复方治疗疾病的机制复杂多样袁网
络药理学通过构建野药物-成分-靶点-疾病冶网络袁
从整体角度研究并揭示中药治疗疾病的多成分尧多
靶点尧多通路的协同增效机制袁符合中医的整体观和

辨证论治思想袁能够弥补一般药理研究方法的不足[5]遥
目前袁关于含桔梗方剂的配伍规律和用药特点尚不

明确袁其治疗作用机制也相对缺乏遥 因此袁本研究筛

选了现有研究中的含桔梗方剂袁通过数据挖掘尧网络

药理学技术和动物实验袁探讨含桔梗方剂的组分规

律尧用药特点以及治疗疾病的潜在作用机制和药物

疗效袁旨在为深入研究和临床应用提供理论依据遥
1 资料与方法

1.1 数据挖掘

1.1.1 数据来源 本研究以野桔梗尧苦桔梗尧苦梗尧包

experimentation, thereby providing a scientific basis for its application in clinical treatment and research and development. Methods
Data on formulas containing Jiegeng (Platycodonis Radix) were collected from the Traditional Chinese Medicine Formula Database of
the Drug Intelligence Network. Statistical analysis methods such as frequency, association rules, and clustering were applied for data
mining, and data visualization was conducted using Cytoscape 3.8.0 software. Theraputic targets of Jiegeng (Platycodonis Radix)
obtained from the Traditional Chinese Medicine Systems Pharmacology (TCMSP) database, integrated with the disease targets of
pneumonia from the GeneCards and Online Mendelian Inheritance in Man (OMIM) databases, were used to construct a protein-protein
interaction (PPI) network. Subsequently, GO and KEGG enrichment analyses were performed. Furthermore, an acute pneumonia
model was established using lipopolysaccharide (LPS) to assess the efficacy of Jiegeng (Platycodonis Radix) in treating pneumonia.
Results A total of 1,811 formulas containing Jiegeng (Platycodonis Radix) were included, involving 484 types of Chinese medicines
with a cumulative frequency of 22,155 administrations. Jiegeng (Platycodonis Radix) was commonly combined with tonic medicines,
phlegm-transforming, cough-stopping, and panting-alleviating medicines, exterior-releasing medicines, heat-clearing medicines, and
qi-regulating medicines, which were mainly warm, cold, or neutral in property and pungent or bitter in flavor, and primarily entered
the lung, spleen, stomach, and heart meridians. Association rule analysis revealed seven core Chinese medicine combinations with a
support rate greater than 25%. Cluster analysis identified high-frequency Chinese medicines with a frequency greater than 300,
resulting in three three-medicine combinations, one two-medicine combination, and three single Chinese medicines. The main
indications were disorders of lung system, qi, blood, and body fluids, and spleen and stomach system, with the highest frequency in
disorders of lung system. In the treatment of lung system disorders, cluster analysis yielded two three-medicine combinations and
three single Chinese medicines. Network pharmacology analysis showed that the main active ingredients of Jiegeng (Platycodonis
Radix), including acacetin, cis-dihydroquercetin, and luteolin, can modulate multiple pathways and targets to alleviate pneumonia.
Results of the animal experiments confirmed that Jiegeng (Platycodonis Radix) significantly reduced lung tissue structural damage
and the secretion levels of inflammatory factors in serum induced by LPS (P<0.05). Conclusion As a commonly used Chinese
medicine in clinical practice, especially in the treatment of lung system diseases, Jiegeng (Platycodonis Radix) can exert therapeutic
effects through various pathways when combined with a range of other Chinese medicines.

也运藻赠憎燥则凿泽页 Jiegeng (Platycodonis Radix); data mining; combination rule; network pharmacology; pneumonia; animal ex鄄
periments; pharmacodynamics
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袱花尧铃铛花尧道拉基尧符蔰尧利如尧梗草尧卢如尧房图尧
苦菜根冶等为关键词袁在药智网的中药方剂数据库中

进行检索袁收集含桔梗的方剂作为数据来源遥 所涉

及中药的性味归经信息参考自叶中药学曳新世纪第 4
版[6]渊以下简称叶中药学曳冤和叶中国人民共和国药典曳
2020 版渊以下简称叶中国药典曳冤[7]等遥
1.1.2 纳入及排除标准 纳入标准院渊1冤组成不同的

方剂曰渊2冤组成相同但功效不同的方剂遥 排除标

准院渊1冤组成不明确的方剂袁包括无药物组成记载或

药名混淆无法确定的方剂遥 渊2冤除方剂出处不同之

外袁其余均相同的方剂遥 渊3冤除方剂方名不同外袁其
余均相同的方剂遥 最终共收集到 1 811 首含桔梗的

方剂遥
1.1.3 数据规范处理 将纳入的含桔梗方剂的药物

组成及主治病证等信息录入 Excel 表格袁并依据叶中
药学曳叶中国药典曳等袁利用 Excel 的查找替换功能对

数据进行规范处理遥 具体包括将合写中药拆分袁如
野羌独活冶拆分为野羌活冶和野独活冶曰将名称不同但实

为同一中药的统一规范为标准名称袁如将野将军冶统
一改为野大黄冶曰将不同炮制方法的同种中药规范为

标准名称袁如将野酒大黄冶统一改为野大黄冶曰将冠以不

同产地的药材规范为标准名称袁如将野云苓冶统一改

为野茯苓冶遥
1.1.4 数据统计与分析 将 Excel 中规范处理后的

数据导入 IBM SPSS Statistics 软件袁进行药物频次尧
方剂药味个数尧性味归经尧主治病证的统计分析以及

药物聚类分析遥 随后袁使用 IBM SPSS Modeler 18.0
软件的 apriori 算法进行中药配伍的关联分析袁并利

用 Cytoscape 3.8.0 软件对数据进行可视化处理遥
1.2 网络药理学

1.2.1 桔梗相关靶点筛选 通过 TCMSP渊https://
www.tcmsp.org/冤数据库获取桔梗有效成分袁以生物

利用度跃30%和类药性跃0.18 作为条件筛选作用靶

点袁并利用 UniProt渊https://www.uniprot.org/冤数据库

将桔梗作用靶点名称标准化遥
1.2.2 肺炎相关靶点筛选 以野pneumonia冶为关键

词袁在 GeneCards渊https://www.genecards.org/冤和OMIM
渊https://omim.org/冤数据库中检索肺炎疾病靶点袁合
并 2 个数据库的肺炎靶点并删除重复值袁以获得肺

炎疾病靶点遥
1.2.3 数据统计与分析 渊1冤通过在线绘制韦恩图

网站绘制桔梗作用靶点和肺炎疾病靶点的韦恩图袁

并取交集遥 渊2冤将关键靶点输入 STRING 数据库袁并
且使用 Cytoscape 3.8.0 获取桔梗与肺炎交集靶点的

蛋白质-蛋白质相互作用渊protein-protein interaction,
PPI冤网络及核心靶点遥渊3冤使用 Cytoscape 3.8.0 绘制

野药物-成分-靶点-疾病冶网络图遥 渊4冤使用 Metas鄄
cape 数据库渊https://metascape.org/冤对交集靶点进行

GO 富集分析和 KEGG 富集分析遥
1.3 动物实验

1.3.1 主要实验仪器和试剂 台式高速冷冻离心机

渊型号院ST8R袁美国 Thermo Fisher 公司冤曰石蜡切片

机渊型号院02387袁德国徕卡冤曰旋转蒸发仪渊型号院SY-
5000袁上海亚荣生化仪器厂冤曰真空冷冻干燥机渊型
号院CS110-4袁丹麦 Scanlaf 公司冤遥

白细胞介素渊interleukin, IL冤-1茁 和 IL-6 ELISA
检测试剂盒渊武汉伊莱瑞特生物科技股份有限公

司袁批号院CV01NVZX4238尧CV03DJF09553冤遥
1.3.2 桔梗水提液的制备 将来源于中国内蒙赤峰

的新鲜桔梗根用去离子水洗涤干净袁切成小块袁用适

量预冷 PBS 在慢速榨汁机中低温充分研磨袁得到新

鲜的桔梗汁遥 于 2 000伊g袁4 益条件下离心 20 min袁
弃去残渣曰收集上清液袁置于新的圆底烧瓶中袁使用

旋转蒸发仪进行蒸发浓缩曰收集浓缩后的桔梗鲜品

水提物于-80 益保存遥根据体表面积换算公式袁桔梗

组小鼠给药剂量为 0.2 g窑kg-1遥
1.3.3 脂多糖渊lipopolysaccharide, LPS冤诱导急性肺

炎模型 将 15 只 C57BL/6J 雄性小鼠随机分为正常

组尧LPS 组和桔梗组 3 组袁桔梗组在 LPS 构建模型前

7 天开始灌胃给药桔梗水提液袁每天灌胃 1 次袁连续

灌胃 7 d袁正常组和 LPS 组仅给予纯水袁除正常组

外袁其余两组均使用 LPS渊5 mg窑kg-1冤滴鼻构建急性

肺炎模型袁造模 24 h 后处理动物收集样本遥 本研究

动物生产许可证号为院SCXK渊湘冤2019-0004袁所有动

物实验均通过湖南中医药大学动物伦理委员会审核

批准渊批准号院SLBH-202307190001冤遥
1.3.4 HE 染色法观察各组小鼠肺组织病理学改变

将小鼠组织样本用 4%多聚甲醛固定袁按常规步

骤制备石蜡包埋切片袁二甲苯脱蜡尧乙醇梯度脱水后袁
进行染色袁再常规脱水尧透明尧树脂封片袁于光学显微

镜下观察各组小鼠肺组织的病理学变化遥
1.3.5 ELISA 检测各组小鼠血清中炎性细胞因子

IL-1茁 和 IL-6 的含量 处理动物收集血清后袁根据

ELISA 试剂盒说明书进行操作袁检测各组小鼠血清
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中 IL-1茁 和 IL-6 的含量袁酶标仪 450 nm 波长处读

取数值袁计算各组血清中 IL-1茁 和 IL-6 的浓度遥
1.3.6 统计学分析 计量资料以野曾依s冶表示袁对样本

先进行方差齐性检验袁方差齐时袁用 One-Way ANOVA
检验袁并用 LSD 法进行组间的多重比较曰方差不齐

时袁用非参数秩和检验袁先用 Kruskal-Wallis H test 比
较总的差异袁再用 Mann-Whitney U 进行两组之间

的比较遥
2 结果

2.1 数据挖掘结果

2.1.1 高频药物统计结果 在纳入的 1 811 个方剂

中袁共有 484 种中药袁累计出现频数22 155 次遥 其

中袁除去桔梗外袁有 14 味中药的频次较高渊逸300次冤袁
累计出现频次为 6 883 次袁占总频次的31.06%遥 详

见表1遥
2.1.2 中药分类统计结果 在对收载药物进行分析

时袁发现纳入方剂的药物共有 20 181 种袁可以参考

叶中药学曳进行明确分类遥统计分析显示袁方剂中涵盖

了 21 种中药类别袁其中 9 个高频类别渊跃500 次冤的药

物使用频次共计 18 094 次袁占总使用频次的89.66%遥
详见表 2遥
2.1.3 性味归经统计结果 参照叶中药学曳叶中国药

典曳等录入含桔梗方剂所涉及的药物性味归经信息袁
如果以上参考来源间有分歧袁则取其共同性味归经

录入袁不能确定药物剔除袁利用 Excel 进行统计遥 详

见表 3要5遥
2.1.4 关联规则分析结果 利用 IBM SPSS Modeler
18.0 进行中药配伍的关联分析袁共得到 78 组药物组

合袁涉及 32 味药物袁其中包括 35 组药对组合尧35 组

3 味药组合和 8 组 4 味药组合遥 如图 1a 所示袁对所

涉及 32 味药物进行关联分析网状图可视化遥并对前

10 味高频药物与桔梗关联分析的支持度和置信度

结果进行气泡图的展示渊图 1b冤遥 详见表 6要8遥
2.1.5 聚类分析结果 如图 1c 所示袁选取含桔梗方

剂中出现频数跃300 次的高频药物进行聚类分析袁得

表 1 含桔梗方剂中高频药物

Table 1 High-frequency Chinese medicines in formulas containing Jiegeng (Platycodonis Radix)
序号

1
2
3
4
5
6
7
8

中药名称

甘草

茯苓

当归

黄芩

陈皮

防风

人参

川芎

频数/次
1 256
625
519
519
505
502
500
436

频率

5.67%
2.82%
2.34%
2.34%
2.28%
2.27%
2.26%
1.97%

序号

9
10
11
12
13
14

总计

要

中药名称

半夏

枳壳

地黄

白术

连翘

柴胡

要
要

频数/次
379
368
326
324
320
304

6 883
要

频率

1.71%
1.66%
1.47%
1.46%
1.44%
1.37%

31.07%
要

表 2 含桔梗方剂中药物分类统计

Table 2 Classification statistics of Chinese medicines in formulas containing Jiegeng (Platycodonis Radix)
序号

1
2
3
4
5
6
7
8
9
10
11

中药分类

补虚药

化痰止咳平喘药

解表药

清热药

理气药

活血化瘀药

利水渗湿药

温里药

化湿药

祛风湿药

泻下药

频数/次
3 749
3 631
3 045
2 874
1 592
979
956
698
570
361
353

频率

18.57%
17.99%
15.09%
14.24%
7.89%
4.85%
4.74%
3.46%
2.82%
1.79%
1.75%

序号

12
13
14
15
16
17
18
19
20
21

总计

中药分类

平肝息风药

收涩药

安神药

消食药

驱虫药

开窍药

攻毒杀虫止痒药

止血药

拔毒化腐生肌药

涌吐药

要

频数/次
339
304
195
171
116
86
79
64
11
8

20 181

频率

1.68%
1.51%
0.97%
0.85%
0.57%
0.43%
0.39%
0.32%
0.05%
0.04%

100.00%
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到 3 组 3 味药物组合尧1 组 2 味药物组合尧3 味单药遥
分别是当归-川芎-防风尧茯苓-人参-白术尧陈皮-
半夏-枳壳曰黄芩-连翘曰生地黄尧柴胡尧甘草遥

2.1.6 含桔梗方剂主治病证统计结果 采用关键词

映射法袁借助 Excel 中的 IF 函数尧OR 函数和 ISNUM鄄
BER 函数对含桔梗方剂的主治病证进行分类袁最终

得到含桔梗方剂各种主治病证共计 3 040 个袁其中

以肺系病证最多袁其次是气血津液病证和脾胃系病

证遥 详见表 9遥
2.1.7 桔梗高频配伍药对与对应中药分类以及归经

的关联分析结果 筛选与桔梗配伍频次较高的甘

表 5 含桔梗方剂中药物归经统计

Table 5 Statistics for the meridian affinity of
Chinese medicines in formulas containing Jiegeng

(Platycodonis Radix)
序号

1
2
3
4
5
6
7

归经

肺

脾

胃

心

胆

肝

肾

频数/次
12 922
9 834
7 028
7 027
6 603
6 603
4 622

频率

21.27%
16.19%
11.57%
11.57%
10.87%
10.87%
7.61%

序号

8
9
10
11
12

总计

要

归经

大肠

膀胱

小肠

心包

三焦

要
要

频数/次
2 587
1 447
801
684
583

60 741
要

频率

4.26%
2.38%
1.32%
1.13%
0.96%

100.00%
要

序号

1
2
3
4
5
6
7
8
9
10

后项

桔梗

桔梗

桔梗

桔梗

桔梗

桔梗

桔梗

甘草

桔梗

桔梗

前项

甘草

茯苓

黄芩

当归

陈皮

人参

防风

川芎

川芎

半夏

支持度/%
68.97
33.63
28.55
28.44
27.66
27.61
27.61
24.08
24.08
20.93

置信度/%
100.00
100.00
100.00
100.00
100.00
100.00
100.00
80.05
100.00
100.00

序号

11
12
13
14
15
16
17
18
19
20

后项

桔梗

桔梗

桔梗

桔梗

桔梗

甘草

桔梗

桔梗

桔梗

桔梗

前项

枳壳

白术

连翘

生地黄

柴胡

薄荷

薄荷

白芷

荆芥

贝母

支持度/%
20.32
17.73
17.61
16.84
16.79
15.41
15.41
14.63
14.41
13.20

置信度/%
100.00
100.00
100.00
100.00
100.00
80.29
100.00
100.00
100.00
100.00

表 6 含桔梗方剂中常用药对组合渊前 20 项冤
Table 6 Common medicine pairs in formulas containing Jiegeng (Platycodonis Radix) (Top 20)

序号

1
2
3
4
5
6
7
8
9
10

后项

桔梗

甘草

桔梗

桔梗

桔梗

桔梗

桔梗

桔梗

桔梗

桔梗

前项

茯苓尧甘草

川芎尧桔梗

陈皮尧甘草

人参尧甘草

黄芩尧甘草

当归尧甘草

川芎尧甘草

防风尧甘草

枳壳尧甘草

半夏尧甘草

支持度/%
24.57
24.08
20.71
19.88
19.71
19.66
19.27
18.94
15.96
15.96

置信度/%
100.00
80.05
100.00
100.00
100.00
100.00
100.00
100.00
100.00
100.00

序号

11
12
13
14
15
16
17
18
19
20

后项

甘草

桔梗

甘草

桔梗

桔梗

桔梗

甘草

桔梗

桔梗

桔梗

前项

薄荷尧桔梗

人参尧茯苓

陈皮尧茯苓

陈皮尧茯苓

川芎尧当归

连翘尧甘草

半夏尧茯苓

半夏尧茯苓

白术尧甘草

柴胡尧甘草

支持度/%
15.41
15.35
14.91
14.91
14.30
12.76
12.70
12.70
12.59
12.53

置信度/%
80.29
100.00
80.74
100.00
100.00
100.00
81.74
100.00
100.00
100.00

表 7 含桔梗方剂中常用 3 味药组合渊前 20 项冤
Table 7 Common three-medicine combinations in formulas containing Jiegeng (Platycodonis Radix) (Top 20)

表 4 含桔梗方剂中药物五味统计

Table 4 Statistics for the five flavors of Chinese medicines
in formulas containing Jiegeng (Platycodonis Radix)

序号

1
2
3
4

药性

辛

苦

甘

酸

频数/次
11 450
11 433
8 102
1 089

频率

33.67%
33.62%
23.82%
3.20%

序号

5
6
7

总计

药性

咸

淡

涩

要

频数/次
860
823
252

34 009

频率

2.53%
2.42%
0.74%

100.00%

表 3 含桔梗方剂中药物四气统计

Table 3 Statistics for the four properties of Chinese medic鄄
ines in formulas containing Jiegeng (Platycodonis Radix)

序号

1
2
3

药性

温

寒

平

频数/次
7 899
6 734
4 805

频率

38.13%
32.51%
23.20%

序号

4
5

总计

药性

热

凉

要

频数/次
731
545

20 714

频率

3.53%
2.63%

100.00%
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草尧茯苓尧黄芩等共 12 味中药曰筛选与桔梗配伍频次

较高的中药分类共 14 种曰筛选与桔梗配伍频次较高

的中药归经共 10 个遥 运用 Cytoscape 绘制桔梗高频

配伍药对-分类-归经的关联网络图袁结果见图 2遥
2.1.8 主治肺系病证含桔梗方剂统计结果 因含桔

梗方剂的主治病症分类中肺系疾病排名第一袁重新

对含桔梗方剂治疗肺系疾病进行数据挖掘分析遥 如

表 6要8 所示袁利用 IBM SPSS Modeler 18.0 对主治

肺系病证的含桔梗方剂进行关联规则分析袁共得到

13 组药物组合袁其中药对组合 9 组尧3 味药组合 4

组遥如图 3a要3b 所示袁对所涉及 10 味药物进行关联

分析网状图可视化及其与桔梗关联分析的支持度和

置信度结果进行气泡图的展示遥
2.1.9 主治肺系病证含桔梗方剂聚类分析结果 选

取主治肺系病证含桔梗方剂中常用药物组合当中所

涉及的药物进行聚类分析袁得到 3 味单药尧2 组 3 味

药物组合袁分别是甘草尧人参尧黄芩曰陈皮-半夏-茯
苓尧杏仁-桑白皮-贝母遥具体结果见图 3c遥主治肺系

病证含桔梗方剂的聚类结果中多为治疗不同类型的

肺炎[8-10]袁故后续网络药理学靶点预测以野肺炎冶为关

表 8 高频中药 4 味药组合关联分析

Table 8 Association analysis of four-medicine combinations of high-frequency Chinese medicines
序号

1
2
3
4

后项

甘草

甘草

桔梗

甘草

前项

陈皮尧茯苓尧桔梗

半夏尧茯苓尧桔梗

陈皮尧茯苓尧甘草

半夏尧陈皮尧桔梗

支持度/%
14.91
12.70
12.04
11.71

置信度/%
80.74
81.74
100.00
82.08

序号

5
6
7
8

后项

甘草

桔梗

桔梗

桔梗

前项

川芎尧防风尧桔梗

人参尧茯苓尧甘草

川芎尧当归尧甘草

半夏尧茯苓尧甘草

支持度/%
11.32
11.26
11.10
10.38

置信度/%
82.44
100.00
100.00
100.00

图 1 含桔梗方剂中常用药物配伍

Fig.1 Common medicine combinations in formulas containing Jiegeng (Platycodonis Radix)
注院a.含桔梗方剂中常用药物组合网络化展示曰b.含桔梗方剂中高频药物关联规则分析气泡图展示曰c.含桔梗方剂中高频药物

聚类分析遥 每味药物所在节点颜色越深袁面积越大袁代表相互关系的药物味数越多袁程度越大曰连线颜色越深袁代表两味药物之

间关系程度越大遥 气泡越大袁代表该药物的支持度百分比越大袁气泡颜色深度代表置信度大小袁气泡对应横轴坐标为该药物在

所有纵轴涉及药物当中的频率遥

表 9 含桔梗方剂主治病证分类

Table 9 Classification of main indications for formulas containing Jiegeng (Platycodonis Radix)
序号

1
2
3
4
5
6
7

中医病证分类

肺系病证

气血津液病证

脾胃系病证

外科病证

心系病证

肝胆系病证

脑系病证

频数/次
571
514
426
267
256
215
200

频率

18.78%
16.91%
14.01%
8.78%
8.42%
7.07%
6.58%

序号

8
9
10
11
12
13

总计

中医病证分类

儿科病证

五官科病证

妇科病证

肢体经络病证

肾系病证

寄生虫病

要

频数/次
144
140
134
99
69
5

3 040

频率

4.74%
4.61%
4.41%
3.26%
2.27%
0.16%

100.00%
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键词进行预测遥
2.2 网络药理学的结果

2.2.1 桔梗治疗肺炎关键靶点 共获取桔梗作用靶

点 17 个袁肺炎疾病靶点 5 384 个遥 通过韦恩图在线

绘制网站绘制桔梗作用靶点和肺炎疾病靶点的韦恩

图袁获得桔梗治疗肺炎关键靶点 16 个遥 详见图 4a遥
2.2.2 桔梗治疗肺炎关键靶点 PPI 分析 如图 4b
所示袁将关键靶点输入 STRING 数据库袁获取桔梗与

肺炎交集靶点 PPI 网络遥
2.2.3 药物-成分-靶点-疾病网络图 如图 4c 所

图 2 桔梗高频配伍药对-分类-归经的关联网络图

Fig.2 Association network diagram of high-frequency medicine pairs containing Jiegeng (Platycodonis
Radix)-classification-meridian affinity

图 3 含桔梗方剂治疗肺系疾病常用药物配伍

Fig.3 Common medicine combinations in formulas containing Jiegeng (Platycodonis Radix) for the treatment of
lung system diseases

注院a.主治肺系病证含桔梗方剂中常用药物组合网络化展示曰b.主治肺系病证含桔梗方剂中高频药物关联规则分析气泡图展曰c.主
治肺系病证含桔梗方剂中常用药物聚类分析遥 每味药物所在节点颜色越深袁面积越大袁代表它相互关系的药物味数越多袁程度越

大曰连线颜色越深袁代表两味药物之间关系程度越大遥 气泡越大袁代表该药物的支持度百分比越大袁气泡颜色深度代表置信度大

小袁气泡对应横轴坐标为该药物在所有纵轴涉及药物当中的频率遥

序号

1
2
3
4
5
6
7

后项

桔梗

桔梗

桔梗

桔梗

桔梗

桔梗

桔梗

前项

甘草

茯苓

陈皮

茯苓尧甘草

杏仁

半夏

贝母

支持度/%
75.83
36.95
31.87
29.95
26.97
26.62
26.09

置信度/%
100.00
100.00
100.00
100.00
100.00
100.00
100.00

序号

8
9
10
11
12
13
要

后项

桔梗

桔梗

桔梗

桔梗

桔梗

桔梗

要

前项

陈皮尧甘草

人参

黄芩

桑白皮

半夏尧甘草

人参尧甘草

要

支持度/%
25.92
25.39
24.69
22.07
22.07
20.14
要

置信度/%
100.00
100.00
100.00
100.00
100.00
100.00
要

表 10 主治肺系病证含桔梗方剂常用药物组合

Table 10 Common medicine combinations containing Jiegeng (Platycodonis Radix) for the treatment of lung system diseases
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示袁将桔梗作用成分尧靶点以及疾病靶点导入 Cy鄄
toscape 3.8.0袁构建野药物-成分-靶点-疾病冶可视化

网络图遥
2.2.4 GO 富集分析与 KEGG 通路富集分析 GO
分析结果显示袁分子功能渊molecular function, MF冤
分析得到结果 74 条袁生物过程渊biological process,
BP冤分析得到结果 1 121 条结果袁细胞成分渊cellular
component, CC冤得到结果 18 条遥 分别选取基因富集

数目前 10 进行图片展示渊图 5a冤遥 如图 5b 所示袁对
16 个关键靶点进行 KEGG 通路富集分析袁共富集到

15 条信号通路遥
2.3 动物实验

2.3.1 HE染色观察各组小鼠肺组织病理学改变 正

常组小鼠肺组织结构完整清晰袁未见充血水肿和炎

性浸润曰LPS 组小鼠肺组织结构紊乱袁部分肺泡间隔

破裂袁视野内可见炎性浸润和渗出曰桔梗组小鼠给药

治疗后肺组织损伤程度减轻袁仍可见部分肺组织破

损和炎性浸润遥 详见图 6遥
2.3.2 各组小鼠血清炎性细胞因子 IL-1茁 和 IL-6
情况 与正常组相比袁LPS 组和桔梗组小鼠血清中

IL-1茁 和 IL-6 含量显著增加渊P<0.05冤袁与 LPS 组相

比袁桔梗组小鼠血清中 IL-1茁 和 IL-6 含量显著降低

渊P<0.05冤遥 详见图 7遥
4 讨论

桔梗作为野肺经引药冶袁其性苦尧辛袁归肺经袁主要

用于宣肺祛痰袁缓解咽痛及声音嘶哑袁治疗咳嗽多

痰尧肺痈和吐脓等症状[11]遥 本研究采用数据挖掘尧网

图 4 桔梗治疗肺炎作用靶点

Fig.4 Therapeutic targets of Jiegeng (Platycodonis Radix) for pneumonia
注院a. 桔梗治疗肺炎的靶点韦恩图曰b.桔梗治疗肺炎的 PPI 网络图曰c. 药物-成分-靶点-疾病网络图遥

图 5 桔梗治疗肺炎富集分析

Fig.5 Enrichment analysis of Jiegeng (Platycodonis Radix) treating pneumonia
注院a. GO 分析气泡图曰b. KEGG 通路分析气泡图遥
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图 6 各组小鼠肺组织病理学改变

Fig.6 Pathological changes in lung tissue of mice in each group

络药理学和动物实验相结合的方法袁探讨含桔梗方

剂的组方配伍规律尧用药特点及疗效袁旨在为临床运

用桔梗治疗疾病提供理论基础遥
通过药物频数统计和关联规则分析袁发现桔梗

常与甘草尧茯苓尧当归尧黄芩尧陈皮尧防风尧人参等药物

配伍遥 桔梗与甘草的配伍最为常见袁最早见于叶伤寒

论曳袁现代药理研究也证实了其协同抗炎效应[12]遥 桔

梗-茯苓药对中袁桔梗宣肺助降袁茯苓利水消肿袁共
同治疗肺失宣降导致的水肿尧小便不利遥 桔梗常与

陈皮等行气药尧人参等补气药相配伍以调气袁而桔

梗-当归药对则补血活血袁助心行血遥 研究表明袁活
血化瘀之法可用于治疗肺纤维化等肺系疾病[13]遥 桔

梗-黄芩药对中袁黄芩清热燥湿尧泻火解毒袁与桔梗

配伍治疗咳喘等肺热证遥 桔梗与防风相配伍袁主治

外感导致的咳喘遥 此外袁桔梗与苦杏仁尧桑白皮的组

合虽未在核心药物组合中出现袁但在治疗肺系疾病

中有所应用遥 桔梗具有宣肺祛痰作用袁杏仁止咳平

喘袁两者结合发挥显著效果遥 现代药理学研究也表

明袁苦杏仁与桔梗的配伍使用在止咳尧祛痰尧平喘方

面的效果优于单独使用[14]遥 桔梗与桑白皮的组合袁桑
白皮归肺经袁具有泻肺平喘的功效袁与桔梗配伍可以

清肺降气尧化痰止咳袁如在桑白皮汤中用于治疗痰热

郁肺证[15]遥 除常配伍的中药类别外袁桔梗常配伍的中

药药性包括温尧寒尧平袁这与桔梗性平的特性相吻合遥
研究发现袁桔梗中的金合欢素尧顺二氢槲皮素尧

木犀草素等活性成分通过作用于多个靶点袁调控丙

型肝炎尧光动力疗法诱导的激活蛋白-1 存活信号等

通路袁抑制疾病症状[16]遥 金合欢素具有抗炎作用[17]袁
木犀草素能降低髓体过氧化物酶渊myeloperoxidase,
MPO冤活性袁抑制肿瘤坏死因子 琢渊tumor necrosis fac鄄
tor-琢, TNF-琢冤尧IL-1茁 和 IL-6 等蛋白的表达袁同时

提高 IL-4 和 IL-10 水平袁减轻炎症反应[18]遥 桔梗皂

苷 D 和木犀草素通过调节 IL-17 信号通路和血管内

皮生长因子渊vascular endothelial growth factor, VEGF冤
介导的信号通路袁减少流感病毒感染后肺上皮细胞

中 IL-6尧TNF-琢 等炎性因子的分泌和病毒载量袁缓
解炎症损伤[19-21]遥 RELA 原癌基因在病毒感染后被激

活袁诱导 茁 干扰素以及其他免疫介质的编码袁抑制

病毒繁殖袁发挥抗病毒感染的作用[22]袁同时通过调控

核因子 资B渊nuclear factor kappa B, NF-资B冤的转录

激活调节炎症反应[23]遥 在 LPS 诱导的肺损伤小鼠模

型中袁肿瘤抑制因子 53渊tumor suppressor gene 53,
p53冤的表达水平升高[24]袁这些研究成果支持了本研

究中成分和靶点的可靠性遥此外袁本研究的动物实验

也证实袁桔梗能显著降低 LPS 诱导的血清中 IL-1茁
和 IL-6 的分泌袁缓解肺组织的炎性损伤遥

综上所述袁本研究多学科交叉进行袁从不同角度

深入探讨含桔梗方剂的用药规律及作用机制袁揭示

图 7 各组小鼠血清中 IL-1茁和 IL-6含量变化

Fig.7 Changes in the serum levels of IL-1茁 and IL-
6 of mice in each group

注院与正常组相比袁**P<0.05曰与 LPS 组相比袁##P<0.05遥
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了桔梗在治疗肺系疾病中的配伍规律和用药特点袁
为临床医生提供了用药参考袁以提高治疗效果和安

全性遥 同时袁通过分析桔梗的主要活性成分及其作

用靶点袁为开发以桔梗为主要成分的新药提供了理

论基础和研究方向遥 研究提供的桔梗与其他药物的

配伍组合有助于根据患者具体病情设计个体化治疗

方案遥 但本研究尚需进一步实验探讨分子机制袁进
行长期毒性和安全性评估以及临床试验以验证其疗

效和安全性袁并扩大研究范围以探索桔梗在其他疾

病治疗中的潜力袁优化其给药途径和剂型以提高治

疗效果遥
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