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摘　要：研究白花树 Ｓｔｙｒａｘｔｏｎｋｉｎｅｎｓｉｓ（Ｐｉｅｒｒｅ）ＣｒａｉｂｅｘＨａｒｔ．枝叶的化学成分及抗动脉粥样硬化作用机制。采用
ＭＣＩ、硅胶、ＯＤＳ、ＳｅｐｈａｄｅｘＬＨ２０柱色谱及半制备高效液相等色谱分离技术对白花树枝叶乙酸乙酯萃取部位进行分
离纯化，通过现代理化性质与核磁共振波谱数据并结合参考文献鉴定化合物的结构，最后利用网络药理学及分子对

接的方法对分离得到的化合物的抗动脉粥样硬化作用机制进行了研究。从该白花树枝叶提取物的乙酸乙酯萃取部

位中共分离鉴定９个化合物，分别是５α，６αｅｐｏｘｙ３βｈｙｄｒｏｘｙｍｅｇａｓｔｉｇｍ７ｅｎ９ｏｎｅ（１）、３ｈｙｄｒｏｘｙβｉｏｎｏｎｅ（２）、表松脂
醇（３）、９ｍｅｔｈｏｘｙｐｉｎｏｒｅｓｉｎｏｌ（４）、ｐｕｖｉａｔｉｌｏｌ（５）、（）ｅｕｄｅｓｍｉｎ（６）、ｍｅｔｈｙｌ３（３，５ｄｉｔｅｒｔｂｕｔｙｌ４ｈｙｄｒｏｘｙｐｈｅｎｙｌ）ｐｒｏｐａｎｏ
ａｔｅ（７）、４［［（３Ｒ，４Ｒ）４［（３，４ｄｉｍｅｔｈｏｘｙｂｅｎｚｙｌ）ｍｅｔｈｙｌ］ｔｅｔｒａｈｙｄｒｏ３ｆｕｒａｎｙｌ］ｍｅｔｈｙｌ］２ｍｅｔｈｏｘｙｐｈｅｎｏｌ（８）、山柰酚
（９）。其中，化合物１、２、４～９为首次从该属植物分离得到。网络药理学结果显示９个化合物主要作用于前列腺素
内过氧化物合成酶２（ｐｒｏｓｔａｇｌａｎｄｉｎｅｎｄｏｐｅｒｏｘｉｄｅｓｙｎｔｈａｓｅ２，ＰＴＧＳ２）、白蛋白（ａｌｂｕｍｉｎ，ＡＬＢ）、磷脂酰肌醇４，５二磷酸
３激酶催化亚基α（ｐｈｏｓｐｈａｔｉｄｙｌｉｎｏｓｉｔｏｌ４，５ｂｉｓｐｈｏｓｐｈａｔｅ３ｋｉｎａｓｅｃａｔａｌｙｔｉｃｓｕｂｕｎｉｔａｌｐｈａ，ＰＩＫ３ＣＡ）等多个靶点，ＫＥＧＧ通
路富集分析得到关键通路为磷脂酰肌醇３激酶（ｐｈｏｓｐｈａｔｉｄｙｌｉｎｏｓｉｔｏｌ３ｋｉｎａｓｅ，ＰＩ３Ｋ）／蛋白激酶 Ｂ（ｐｒｏｔｅｉｎｋｉｎａｓｅＢ，
ＡＫＴ）信号通路和Ｊａｎｕｓ激酶（Ｊａｎｕｓｋｉｎａｓｅ，ＪＡＫ）／信号转导与转录激活因子（ｓｉｇｎａｌｔｒａｎｓｄｕｃｅｒａｎｄａｃｔｉｖａｔｏｒｏｆｔｒａｎｓｃｒｉｐ
ｔｉｏｎ，ＳＴＡＴ）信号通路等。分子对接结果显示所有化合物与关键核心靶点蛋白均能连接且具有良好的结合能，其中与
ＰＴＧＳ２的结合活性最强。该研究首次对白花树枝叶化学成分进行了系统性研究，为进一步研究与开发利用白花树提
供了一定的科学依据。
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中图分类号：Ｒ２８４．２ 文献标志码：Ａ　　　　　　　文章编号：１００１６８８０（２０２６）８１７１３０９
ＤＯＩ：１０．１６３３３／ｊ．１００１６８８０．２０２６．８．０１０ ＣＳＴＲ：３２３０７．１４．１００１６８８０．２０２６．８．０１０

ＣｈｅｍｉｃａｌｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔｓｆｒｏｍｔｈｅｂｒａｎｃｈｅｓａｎｄｌｅａｖｅｓｏｆＳｔｙｒａｘｔｏｎｋｉｎｅｎｓｉｓ
ａｎｄｎｅｔｗｏｒｋｐｈａｒｍａｃｏｌｏｇｙｓｔｕｄｙｏｎｔｈｅｉｒａｎｔｉａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｔｉｃｅｆｆｅｃｔｓ

ＧＵＯＺｈｏｎｇｔｉａｎ１，ＳＨＩＲｕｏｌａｎ１，ＸＩＥＬｉｎ１，
ＬＵＯＱｉｏｎｇ１，ＴＡＮＷａｎｊｉｎｇ１，ＺＨＵＬｉｂｉｎ３，ＷＡＮＧＦｅｎｇ１，２

１ＳｃｈｏｏｌｏｆＴｒａｄｉｔｉｏｎａｌＣｈｉｎｅｓｅＭｅｄｉｃｉｎｅ，ＧｕａｎｇｄｏｎｇＰｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙ；
２ＴｈｅｓｔａｔｅＡｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎｏｆＴｒａｄｉｔｉｏｎａｌＣｈｉｎｅｓｅＭｅｄｉｃｉｎｅＣｈｉｎｅｓｅＭｅｄｉｃｉｎｅＤｉｇｉｔａｌＱｕａｌｉｔｙＥｖａｌｕａｔｉｏｎ

ＴｅｃｈｎｏｌｏｇｙＫｅｙＬａｂｏｒａｔｏｒｙ，Ｇｕａｎｇｚｈｏｕ５１０００６，Ｃｈｉｎａ；３ＪｉａｎｍｉｎＰｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌＧｒｏｕｐＣｏ．，Ｌｔｄ．，Ｗｕｈａｎ４３００５２，Ｃｈｉｎａ

Ａｂｓｔｒａｃｔ：ＴｈｉｓｓｔｕｄｙｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｅｄｔｈｅｃｈｅｍｉｃａｌｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔｓｏｆＳｔｙｒａｘｔｏｎｋｉｎｅｎｓｉｓ（Ｐｉｅｒｒｅ）ＣｒａｉｂｅｘＨａｒｔ．ｂｒａｎｃｈｅｓａｎｄｌｅａｖｅｓ
ａｎｄｔｈｅｉｒａｎｔｉａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｔｉｃｍｅｃｈａｎｉｓｍ．ＴｈｅｅｔｈｙｌａｃｅｔａｔｅｅｘｔｒａｃｔｏｆＳ．ｔｏｎｋｉｎｅｎｓｉｓｗａｓｉｓｏｌａｔｅｄａｎｄｐｕｒｉｆｉｅｄｕｓｉｎｇＭＣＩ，ｓｉｌｉｃａ
ｇｅｌ，ＯＤＳ，ＳｅｐｈａｄｅｘＬＨ２０ｃｏｌｕｍｎｃｈｒｏｍａｔｏｇｒａｐｈｙ，ａｎｄｓｅｍｉｐｒｅｐａｒａｔｉｖｅＨＰＬＣ．Ｃｏｍｐｏｕｎｄｓｔｒｕｃｔｕｒｅｓｗｅｒｅｉｄｅｎｔｉｆｉｅｄｔｈｒｏｕｇｈ
ｐｈｙｓｉｃｏｃｈｅｍｉｃａｌｐｒｏｐｅｒｔｉｅｓ，ＮＭＲｓｐｅｃｔｒｏｓｃｏｐｙ，ａｎｄｌｉｔｅｒａｔｕｒｅｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ．Ｎｅｔｗｏｒｋｐｈａｒｍａｃｏｌｏｇｙａｎｄｍｏｌｅｃｕｌａｒｄｏｃｋｉｎｇｗｅｒｅ
ｅｍｐｌｏｙｅｄｔｏｅｘｐｌｏｒｅａｎｔｉａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｔｉｃｍｅｃｈａｎｉｓｍｓ．Ｎｉｎｅｃｏｍｐｏｕｎｄｓｗｅｒｅｉｓｏｌａｔｅｄ：５α，６αｅｐｏｘｙ３βｈｙｄｒｏｘｙｍｅｇａｓｔｉｇｍ７

天
然
产
物
研
究
与
开
发



ｅｎ９ｏｎｅ（１），３ｈｙｄｒｏｘｙβｉｏｎｏｎｅ（２），Ｅｅｐｉｐｉｎｏｒｅｓｉｎｏｌ（３），９ｍｅｔｈｏｘｙｐｉｎｏｒｅｓｉｎｏｌ（４），ｐｕｖｉａｔｉｌｏｌ（５），（）ｅｕｄｅｓｍｉｎ（６），
ｍｅｔｈｙｌ３（３，５ｄｉｔｅｒｔｂｕｔｙｌ４ｈｙｄｒｏｘｙｐｈｅｎｙｌ）ｐｒｏｐａｎｏａｔｅ（７），４［［（３Ｒ，４Ｒ）４［（３，４ｄｉｍｅｔｈｏｘｙｂｅｎｚｙｌ）ｍｅｔｈｙｌ］ｔｅｔｒａ
ｈｙｄｒｏ３ｆｕｒａｎｙｌ］ｍｅｔｈｙｌ］２ｍｅｔｈｏｘｙｐｈｅｎｏｌ（８），ｋａｅｍｐｆｅｒｏｌ（９）．Ａｍｏｎｇｔｈｅｍ，ｃｏｍｐｏｕｎｄｓ１，２，ａｎｄ４９ｗｅｒｅｉｓｏｌａｔｅｄｆｒｏｍ
ｔｈｅｇｅｎｕｓＳｔｙｒａｘｆｏｒｔｈｅｆｉｒｓｔｔｉｍｅ．Ｎｅｔｗｏｒｋｐｈａｒｍａｃｏｌｏｇｙｒｅｓｕｌｔｓｒｅｖｅａｌｅｄｔｈａｔｔｈｅｎｉｎｅｃｏｍｐｏｕｎｄｓｐｒｉｍａｒｉｌｙｔａｒｇｅｔｍｕｌｔｉｐｌｅ
ｐｒｏｔｅｉｎｓｉｎｃｌｕｄｉｎｇｐｒｏｓｔａｇｌａｎｄｉｎｅｎｄｏｐｅｒｏｘｉｄｅｓｙｎｔｈａｓｅ２（ＰＴＧＳ２），ａｌｂｕｍｉｎ（ＡＬＢ），ａｎｄｐｈｏｓｐｈａｔｉｄｙｌｉｎｏｓｉｔｏｌ４，５ｂｉｓｐｈｏｓ
ｐｈａｔｅ３ｋｉｎａｓｅｃａｔａｌｙｔｉｃｓｕｂｕｎｉｔａｌｐｈａ（ＰＩＫ３ＣＡ）．ＫＥＧＧｐａｔｈｗａｙｅｎｒｉｃｈｍｅｎｔａｎａｌｙｓｉｓｉｄｅｎｔｉｆｉｅｄｋｅｙｓｉｇｎａｌｉｎｇｐａｔｈｗａｙｓｓｕｃｈ
ａｓｔｈｅｐｈｏｓｐｈａｔｉｄｙｌｉｎｏｓｉｔｏｌ３ｋｉｎａｓｅ（ＰＩ３Ｋ）／ｐｒｏｔｅｉｎｋｉｎａｓｅＢ（ＡＫＴ）ａｎｄＪａｎｕｓｋｉｎａｓｅ（ＪＡＫ）／ｓｉｇｎａｌｔｒａｎｓｄｕｃｅｒａｎｄａｃｔｉｖａ
ｔｏｒｏｆｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｉｏｎ（ＳＴＡＴ）ｐａｔｈｗａｙｓ．ＴｈｉｓｗｏｒｋｐｒｏｖｉｄｅｓｔｈｅｆｉｒｓｔｓｙｓｔｅｍａｔｉｃｃｈｅｍｉｃａｌａｎａｌｙｓｉｓｏｆＳ．ｔｏｎｋｉｎｅｎｓｉｓｂｒａｎｃｈｅｓａｎｄ
ｌｅａｖｅｓ，ｏｆｆｅｒｉｎｇａｆｏｕｎｄａｔｉｏｎｆｏｒｆｕｒｔｈｅｒｒｅｓｅａｒｃｈ．
Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：ｂｒａｎｃｈｅｓａｎｄｌｅａｖｅｓｏｆＳｔｙｒａｘｔｏｎｋｉｎｅｎｓｉｓ；ｃｈｅｍｉｃａｌｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔｓ；ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ；ｎｅｔｗｏｒｋｐｈａｒｍａｃｏｌｏｇｙ；ｍｏｌｅｃｕｌａｒ
ｄｏｃｋｉｎｇ

　　越南安息香（Ｓｔｙｒａｘｔｏｎｋｉｎｅｎｓｉｓ），俗称白花树，
主要分布于越南、泰国以及我国的西南地区［１］。花

白色成串、清香，故称白花树［２］。树干受伤所分泌

的树脂称为“安息香”，具有芳香气味，是高级香料

的原材料之一［３］，也是一种已有上千年药用历史的

名贵药材，具有显著的抗菌［４］、抗肿瘤［５］、抗炎止

痛［６］、保护神经系统［７］、抗动脉粥样硬化［８］、促进血

脑屏障［９］等药理活性。现行研究多聚焦于树脂成

分，而对其来源植物的枝叶的系统研究仍属空白，造

成药用资源利用率不足。

动脉粥样硬化（ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ，ＡＳ）作为心脑血
管疾病的核心病理基础，其发病机制涉及脂质代谢

紊乱、炎症反应及血管内皮损伤等多重复杂通

路［１０］。近年来，天然产物的多靶点干预特性为 ＡＳ
防治提供了新思路，其中安息香因其显著的生物活

性备受关注。前期研究我们已从安息香树脂中发现

了１６个新的萜类与２个新的苯丙素类成分，并证实
４个萜类成分具有抗炎、抗氧化及抗 ＡＳ的药理作
用［１１］。尽管树脂活性成分研究较为深入，但作为可

持续开发资源的枝叶却长期未被系统探索。本研究

首次对白花树枝叶的化学成分进行系统性研究，并

通过网络药理学方法筛选得到化合物治疗 ＡＳ的核
心靶点，再运用分子对接技术进一步验证。

１　材料与方法
１．１　材料

白花树干燥枝叶于２０２１年９月采集于安徽亳
州，样品经过广东药科大学崔红花副教授鉴定为安

息香科安息香属植物白花树 Ｓｔｙｒａｘｔｏｎｋｉｎｅｎｓｉｓ（Ｐｉ
ｅｒｒｅ） ＣｒａｉｂｅｘＨａｒｔ．的 枝 叶，标 本 （标 本 号
２０２１０９０３）存放于广东药科大学中药学院。
１．２　试剂与仪器

Ｓｅｐｈａｄｅｘ？ＬＨ２０（美国 Ｐｈａｒｍａｃｉａ公司）；硅胶

（硅胶 Ｈ、薄层层析 ＧＦ２５４，青岛海洋化工集团公
司）；ＲｐＣ１８反相硅胶（４０～６０（ｍ，德国 Ｍｅｒｃｋ公
司）；ＣＨＰ２０ＰｇｅｌＭＣＩ（日本三菱公司）；氘代试剂
（上海麦克林公司）；其他试剂均为色谱纯（美国

ＴｈｅｒｍｏＦｉｓｈｅｒ公司）和分析纯（广东光华科技股份
有限公司）。

ＢｒｕｋｅｒＡＶ５００型核磁共振仪（德国 Ｂｒｕｋｅｒ公
司）；Ａｇｉｌｅｎｔ６２３０ＢＴＯＦＬＣ／ＭＳ型液质联用仪（美国
ＡｇｉｌｅｎｔＴｅｃｈｎｏｌｏｇｉｅｓ公司）；ＬＣ３０００型半制备高效
液相色谱仪（北京创新恒通公司）；ＭＰ２００型快速中
低压制备色谱仪（天津博纳艾杰尔科技有限公司）；

ＭＣＰ１００型旋光仪（上海恪瑞仪器科技有限公司）。
１．３　提取与分离

白花树干燥枝叶２０．２ｋｇ经粉碎，用１００Ｌ的
９５％乙醇室温浸泡２４ｈ后冷凝回流提取３次，再将
提取液减压浓缩，真空冷冻干燥后得到总浸膏（３．２
ｋｇ）。将浸膏分散于水中，依次采用石油醚、乙酸乙
酯各萃取３次，减压浓缩得到乙酸乙酯层浸膏３６０．８ｇ。
经ＭＣＩ柱层析分离，甲醇水（３０％→１００％）梯度洗
脱得４个流分（Ｆｒ．Ａ１～Ｆｒ．Ａ４）。Ｆｒ．Ａ３（１２５．１ｇ）
经硅胶柱色谱分离，（石油醚乙酸乙酯，１０∶１→０∶１）
梯度洗脱得到７个流分（Ｆｒ．Ａ３１～Ｆｒ．Ａ３７）。

Ｆｒ．Ａ３３（２．２ｇ）经 ＯＤＳ柱层析，以甲醇水
（１０％→１００％）梯度洗脱得到４个流分（Ｆｒ．Ａ３３１
～Ｆｒ．Ａ３３４）。Ｆｒ．Ａ３３２经 ＳｅｐｈａｄｅｘＬＨ２０柱纯
化，以甲醇洗脱得到８个流分（Ｆｒ．Ａ３３２１～Ｆｒ．Ａ３
３２８）。Ｆｒ．Ａ３３２１（２１１．６ｍｇ）经半制备 ＨＰＬＣ分
离（５０％甲醇水，３ｍＬ／ｍｉｎ），得到化合物 ２（ｔＲ ＝
１６．７ｍｉｎ，７．３ｍｇ）。Ｆｒ．Ａ３３２３（１３０．３ｍｇ）经半制
备ＨＰＬＣ分离（４５％甲醇水，３ｍＬ／ｍｉｎ），得到化合
物３（ｔＲ＝２３．２ｍｉｎ，９．０ｍｇ）、４（ｔＲ＝１８．３ｍｉｎ，７．３
ｍｇ）、５（ｔＲ＝２０．４ｍｉｎ，２．０ｍｇ）。Ｆｒ．Ａ３３２４（７５．８
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ｍｇ）经半制备 ＨＰＬＣ分离（６５％甲醇水，３ｍＬ／
ｍｉｎ），得到化合物７（ｔＲ＝１４．０ｍｉｎ，３．１ｍｇ）。Ｆｒ．
Ａ３３２５（１４８．２ｍｇ）经半制备 ＨＰＬＣ分离（５３％甲
醇水，３ｍＬ／ｍｉｎ），得到化合物９（ｔＲ＝２５．６ｍｉｎ，７．０
ｍｇ）。

Ｆｒ．Ａ３２（２．１ｇ）通过 ＳｅｐｈａｄｅｘＬＨ２０柱纯化，
以甲醇洗脱得到 ６个流分（Ｆｒ．Ａ３２１～Ｆｒ．Ａ３２
６）。Ｆｒ．Ａ３２２经半制备ＨＰＬＣ分离（５５％甲醇水，
３ｍＬ／ｍｉｎ），得到化合物１（ｔＲ＝１８．９ｍｉｎ，３．０ｍｇ）、６
（ｔＲ＝２４．４ｍｉｎ，９．７ｍｇ）。

Ｆｒ．Ａ３６（３．２ｇ）经 ＯＤＳ柱层析，以甲醇水
（５０％→１００％）梯度洗脱得到５个流分（Ｆｒ．Ａ３６１
～Ｆｒ．Ａ３６５）。Ｆｒ．Ａ３６２（５８５．１ｍｇ）经 Ｓｅｐｈａｄｅｘ
ＬＨ２０柱层析，甲醇洗脱得到６个流分（Ｆｒ．Ａ３６２１
～Ｆｒ．Ａ３６２６）。Ｆｒ．Ａ３６２４经半制备 ＨＰＬＣ分离
（６２％甲醇水，３ｍＬ／ｍｉｎ），得到化合物８（ｔＲ＝１０．３
ｍｉｎ，７．０ｍｇ）。
１．４　网络药理学
１．４．１　化合物和ＡＳ相关靶点预测

将９个得到的化合物 ２Ｄ结构分别导入 Ｓｗｉｓ
ｓＴａｒｇｅｔＰｒｅｄｉｃｔｉｏｎ数据库 （ｈｔｔｐ：／／ｓｗｉｓｓｔａｒｇｅｔｐｒｅｄｉｃ
ｔｉｏｎ．ｃｈ／）中进行检索，并通过 ＵｎｉＰｒｏｔ数据库（ｈｔ
ｔｐｓ：／／ｗｗｗ．ｕｎｉｐｒｏｔ．ｏｒｇ／）注释。将每种化合物前１５
个重要靶点进行信息富集，得到９个化合物的作用
靶点。利用Ｃｙｔｏｓｃａｐｅ３．８．０软件，得到的９个化合
物对应靶点网络图。运用 ＧｅｎｅＣａｒｄｓ（ｈｔｔｐｓ：／／
ｗｗｗ．ｇｅｎｅｃａｒｄｓ．ｏｒｇ／）、ＯＭＩＭ（ｈｔｔｐｓ：／／ｗｗｗ．ｏｍｉｍ．
ｏｒｇ／）、ＤｒｕｇＢａｎｋ（ｈｔｔｐｓ：／／ｇｏ．ｄｒｕｇｂａｎｋ．ｃｏｍ／）数据
库检索ＡＳ疾病相关靶点，将３个数据库检索得到
的靶点进行合并、去重，整合有效疾病靶点获得 ＡＳ
相关靶点数据。将化合物和 ＡＳ疾病靶点取交集并
绘制韦恩图。

１．４．２　构建蛋白蛋白相互作用网络
利用 ＳＴＲＩＮＧ数据库（ｈｔｔｐｓ：／／ｃｎ．ｓｔｒｉｎｇｄｂ．

ｏｒｇ／）构建蛋白蛋白相互作用（ｐｒｏｔｅｉｎｐｒｏｔｅｉｎｉｎｔｅｒ
ａｃｔｉｏｎｓ，ＰＰＩ）网络，限定物种为“Ｈｏｍｏｓａｐｉｅｎｓ”，构建
网络并下载 ＴＳＶ文件，将数据导入 Ｃｙｔｏｓｃａｐｅ３．８．０
绘制ＰＰＩ网络并分析。将节点大小和颜色用于反映
度值的大小，边的粗细用于反映结合分数的大小，进

一步筛选出核心靶点。

１．４．３　ＫＥＧＧ通路富集分析
将得到的核心靶点导入 Ｍｅｔａｓｃａｐｅ数据库，限

定物种为“Ｈｏｍｏｓａｐｉｅｎｓ”，设定阈值为 Ｐ≤０．０５，进

行细胞组分（ｃｅｌｌｕｌａｒｃｏｍｐｏｎｅｎｔ，ＣＣ）和分子功能
（ｍｏｌｅｃｕｌａｒｆｕｎｃｔｉｏｎ，ＭＦ）、ＧＯ的生物进程（ｂｉｏｌｏｇｉｃａｌ
ｐｒｏｃｅｓｓ，ＢＰ）分析，以及 ＫＥＧＧ通路富集分析。根据
Ｐ值、ｅｎｒｉｃｈｍｅｎｔ、ｃｏｕｎｔ值，选取排名前１５的 ＫＥＧＧ
通路进行可视化。

１．５　分子对接
为进一步验证网络药理学结果，将化合物１～９

与３个关键核心靶点进行分子对接，并评价对接结
合力。配体的准备：通过 Ｃｈｅｍｄｒａｗ２０．０绘制与
ＰｕｂＣｈｅｍ数据库（ｈｔｔｐｓ：／／ｐｕｂｃｈｅｍ．ｎｃｂｉ．ｎｌｍ．ｎｉｈ．
ｇｏｖ／）下载９个化合物的３Ｄ结构文件，作为小分子
配体。受体的准备：选取 ｄｅｇｒｅｅ值前三的核心靶
点，通过ＵｎｉＰｒｏｔ数据库中检索三个核心靶点蛋白编
号，在ＰＤＢ数据库中下载该通路中关键靶点的３Ｄ
蛋白结构文件作为为大分子受体，并运用ＰｙＭＯＬ与
ＡｕｔｏＤｏｃｋＴｏｏｌｓ１．５．６软件处理后，通过 ＣＢＤｏｃｋ２
网络平台（ｈｔｔｐｓ：／／ｃａｄｄ．ｌａｂｓｈａｒｅ．ｃｎ／ｃｂｄｏｃｋ２／ｐｈｐ／
ｉｎｄｅｘ．ｐｈｐ）进行分子对接与计算结合能。
２　结果
２．１　结构鉴定

化合物１　白色无定型粉末；［α］２０Ｄ７４．３（ｃ０．２，

ＣＨ３ＯＨ）；ＥＳＩＭＳ：ｍ／ｚ２２５［Ｍ＋Ｈ］
＋，分子式为 Ｃ１３

Ｈ２０Ｏ３。
１ＨＮＭＲ（５００ＭＨｚ，ＣＤ３ＯＤ）δ：７１７（１Ｈ，ｄ，Ｊ

＝１５８Ｈｚ，Ｈ７），６１８（１Ｈ，ｄ，Ｊ＝１５８Ｈｚ，Ｈ８），
３７６（１Ｈ，ｍ，Ｈ３），２３１（１Ｈ，ｄｄ，Ｊ＝１２９，５０Ｈｚ，
Ｈ４ｂ），２２９（３Ｈ，ｓ，Ｈ１０），１６６（１Ｈ，ｄｄ，Ｊ＝１４３，
９１Ｈｚ，Ｈ２ｂ），１５８（１Ｈ，ｄｄｄ，Ｊ＝１２９，３４，１８
Ｈｚ，Ｈ４ａ），１２６（１Ｈ，ｄ，Ｊ＝１４３Ｈｚ，Ｈ２ａ），１１９
（３Ｈ，ｓ，Ｈ１１），１１８（３Ｈ，ｓ，Ｈ１３），０９６（３Ｈ，ｓ，Ｈ
１２）；１３ＣＮＭＲ（１２５ＭＨｚ，ＣＤ３ＯＤ）δ：３６１（Ｃ１），
４７６（Ｃ２），６４４（Ｃ３），４１３（Ｃ４），６８８（Ｃ５），
７０９（Ｃ６），１４５４（Ｃ７），１３３８（Ｃ８），２００２（Ｃ９），
２７４（Ｃ１０），２９８（Ｃ１１），２５１（Ｃ１２），２００（Ｃ
１３）。该化合物数据与文献［１２］结果基本一致，确定

化合物１为５α，６αｅｐｏｘｙ３βｈｙｄｒｏｘｙｍｅｇａｓｔｉｇｍ７ｅｎ
９ｏｎｅ。

化合物２　淡黄色油状物；［α］２０Ｄ ＋７３９（ｃ０４，
ＣＨ３ＯＨ）；ＥＳＩＭＳ：ｍ／ｚ２０９［Ｍ＋Ｈ］

＋，分子式为 Ｃ１３
Ｈ２０Ｏ２。

１ＨＮＭＲ（５００ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３）δ：６７２（１Ｈ，ｄｄ，Ｊ
＝１５８，６９Ｈｚ，Ｈ７），６１５（１Ｈ，ｄｄ，Ｊ＝１５８，１７
Ｈｚ，Ｈ８），４０８（１Ｈ，ｍ，Ｈ３），２３５（１Ｈ，ｄｄ，Ｊ＝
１６８，５９Ｈｚ，Ｈ４ａ），２０２（１Ｈ，ｄｄ，Ｊ＝１６８，９５Ｈｚ，
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Ｈ４ｂ），１９２（３Ｈ，ｓ，Ｈ１０），１７４（１Ｈ，ｄｄｄ，Ｊ＝１２１，
３７，１７Ｈｚ，Ｈ２ａ），１５４（３Ｈ，ｓ，Ｈ１３），１４８（１Ｈ，
ｄ，Ｊ＝１２１Ｈｚ，Ｈ２ｂ），１１５（３Ｈ，ｓ，Ｈ１２），０９８
（３Ｈ，ｓ，Ｈ１１）；１３ＣＮＭＲ（１２５ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３）δ：３６４
（Ｃ１），４０９（Ｃ２），６４９（Ｃ３），４７９（Ｃ４），１２８１
（Ｃ５），１４００（Ｃ６），１４６３（Ｃ７），１３４５（Ｃ８），
２０１７（Ｃ９），２１０（Ｃ１０），２９７（Ｃ１１），２９１（Ｃ
１２），１８４（Ｃ１３）。该化合物数据与文献［１３］结果基

本一致，确定化合物２为３ｈｙｄｒｏｘｙβｉｏｎｏｎｅ。
化合物 ３　淡黄色胶状物；［α］２０Ｄ ＋１６３３（ｃ

０１，ＣＨ３ＯＨ）；ＥＳＩＭＳ：ｍ／ｚ３５９［Ｍ＋Ｈ］
＋，分子式

为Ｃ２０Ｈ２２Ｏ６。
１ＨＮＭＲ（５００ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３）δ：６９５（２Ｈ，

ｄ，Ｊ＝２０Ｈｚ，Ｈ２，２′），６８９（２Ｈ，ｄ，Ｊ＝８１Ｈｚ，Ｈ５，
５′），６８４（２Ｈ，ｄｄ，Ｊ＝８１，２０Ｈｚ，Ｈ６，６′），５６２
（１Ｈ，ｓ，４ＯＨ），５６０（１Ｈ，ｓ，４′ＯＨ），４８６（１Ｈ，ｄ，Ｊ
＝５５Ｈｚ，Ｈ７，７′），４１２（２Ｈ，ｄ，Ｊ＝９３Ｈｚ，Ｈ９ａ，９′
ａ），３９２（３Ｈ，ｓ，３ＯＣＨ３），３９０（３Ｈ，ｓ，３′ＯＣＨ３），
３８４（２Ｈ，ｄｄ，Ｊ＝，９３Ｈｚ，Ｈ９ｂ，９′ｂ），３３４（２Ｈ，ｍ，
Ｈ８，８′）；１３ＣＮＭＲ（１２５ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３）δ：１３３２（Ｃ１，
１′），１０８５（Ｃ２，２′），１４４８（Ｃ３，３′），１４５５（Ｃ４，
４′），１１４４（Ｃ５，５′），１１９３（Ｃ６，６′），８７９（Ｃ７，
７′），５４５（Ｃ８，８′），７１１（Ｃ９，９′），５６１（３，３′
ＯＨ３）。该化合物数据与文献

［１４］结果基本一致，确

定化合物３为表松脂醇。
化合物 ４　白色粉末；［α］２０Ｄ５１８（ｃ０１，

ＣＨ３ＯＨ）；ＥＳＩＭＳ：ｍ／ｚ３８９［Ｍ＋Ｈ］
＋，分子式为 Ｃ２１

Ｈ２４Ｏ７。
１ＨＮＭＲ（５００ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３）δ：６９１（１Ｈ，ｄ，Ｊ＝

８４Ｈｚ，Ｈ５′），６９０（１Ｈ，ｄ，Ｊ＝１８Ｈｚ，Ｈ２′），６８９
（１Ｈ，ｄ，Ｊ＝８４Ｈｚ，Ｈ５），６８９（１Ｈ，ｄ，Ｊ＝１８Ｈｚ，Ｈ
２），６８５（１Ｈ，ｄｄ，Ｊ＝８４，１８Ｈｚ，Ｈ６′），６８１（１Ｈ，
ｄｄ，Ｊ＝８４，１８Ｈｚ，Ｈ６），５４１（１Ｈ，ｄ，Ｊ＝３９Ｈｚ，
Ｈ７），５２８（１Ｈ，ｄ，Ｊ＝５８Ｈｚ，Ｈ９），４８１（１Ｈ，ｄ，Ｊ
＝７６Ｈｚ，７′），４０４（１Ｈ，ｄｄ，Ｊ＝９０，６８Ｈｚ，Ｈ９′
ａ），３９１（３Ｈ，ｓ，Ｈ３），３９０（３Ｈ，ｓ，Ｈ３′），３５１（３Ｈ，
ｓ，Ｈ５），３３１（１Ｈ，ｄ，Ｊ＝９０Ｈｚ，Ｈ９′ｂ），３０１（ｓ，
１Ｈ）；１３ＣＮＭＲ（１２５ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３）δ：１３４４（Ｃ１），
１３２４（Ｃ１′），１０８８（Ｃ２），１０８６（Ｃ２′），１４６８（Ｃ
３），１４６５（Ｃ３′），１４５５（Ｃ４），１４４８（Ｃ４′），１１４４
（Ｃ５），１１４２（Ｃ５′），１１９５（Ｃ６），１１８７（Ｃ６′），
７９３（Ｃ７），７０２（Ｃ７′），５８２（Ｃ８，８′），１０４５（Ｃ
９），８３２（Ｃ９′），５６０、５５７、５５１（３×ＯＣＨ３）。该化
合物数据与文献［１５］结果基本一致，确定化合物４为
９ｍｅｔｈｏｘｙｐｉｎｏｒｅｓｉｎｏｌ。

化合物５　白色无定粉末；［α］２０Ｄ６６３（ｃ０２，
ＣＨ３ＯＨ）；ＥＳＩＭＳ：ｍ／ｚ３５７［Ｍ＋Ｈ］

＋，分子式为 Ｃ２０
Ｈ２０Ｏ６。

１ＨＮＭＲ（５００ＭＨｚ，Ｃ５Ｄ５Ｎ）δ：７３２（１Ｈ，ｄ，Ｊ
＝８０Ｈｚ，Ｈ５），７１５（１Ｈ，ｂｒｓ，Ｈ２），７１２（１Ｈ，ｄ，Ｊ
＝８０Ｈｚ，Ｈ６），７１５（１Ｈ，ｂｒｓ，Ｈ２′），７１０（１Ｈ，Ｊ
＝８０Ｈｚ，Ｈ５′），６９２（１Ｈ，ｄ，Ｊ＝８０Ｈｚ，Ｈ６′），
５９７（２Ｈ，ｓ，Ｈ１０），４９６（１Ｈ，ｄ，Ｊ＝６０Ｈｚ，Ｈ７），
４６２（１Ｈ，ｄ，Ｊ＝７８Ｈｚ，Ｈ７′），４２６（１Ｈ，ｄ，Ｊ＝９２
Ｈｚ，Ｈ９ａ），４０８（１Ｈ，ｄ，Ｊ＝８７Ｈｚ，Ｈ９ｂ），３８４
（１Ｈ，ｍ，Ｈ８），３７９（３Ｈ，ｓ，３′ＯＣＨ３），３６６（１Ｈ，ｄ，Ｊ
＝８７Ｈｚ，Ｈ９′ａ），３４１（１Ｈ，ｄｄ，Ｊ＝８７，６１Ｈｚ，Ｈ
９′ｂ），３１８（１Ｈ，ｍ，Ｈ８′）；１３ＣＮＭＲ（１２５ＭＨｚ，
Ｃ５Ｄ５Ｎ）δ：１３３１（Ｃ１），１１０６（Ｃ２），１４７７（Ｃ３），
１４７０（Ｃ４），１１６２（Ｃ５），１２０２（Ｃ６），８２３（Ｃ７），
５０４（Ｃ８），７１０（Ｃ９），９９９（Ｃ１０），１３３４（Ｃ１′），
１０７１（Ｃ２′），１４８６（Ｃ３′），１４８３（Ｃ４′），１０８４（Ｃ
５′），１１９６（Ｃ６′），８８１（Ｃ７′），５５０（Ｃ８′），６９８
（Ｃ９′），５５７（３′ＯＣＨ３）。该化合物数据与文献

［１６］

结果基本一致，确定化合物５为ｐｕｖｉａｔｉｌｏｌ。
化合物６　白色无定粉末；［α］２０Ｄ ＋４５２（ｃ０１，

ＣＨ３ＯＨ）；ＥＳＩＭＳ：ｍ／ｚ３８７［Ｍ＋Ｈ］
＋，分子式为 Ｃ２２

Ｈ２６Ｏ６。
１ＨＮＭＲ（５００ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３）δ：６８９（２Ｈ，ｄ，Ｊ＝

１９Ｈｚ，Ｈ２，２′），６８２（２Ｈ，ｄｄ，Ｊ＝８０，１９Ｈｚ，Ｈ６，
６′），６８０（２Ｈ，ｄ，Ｊ＝７８Ｈｚ，Ｈ５，５′），４８５（２Ｈ，ｄ，Ｊ
＝７８Ｈｚ，Ｈ７，７′），４３５（２Ｈ，ｄｄ，Ｊ＝９２，６９Ｈｚ，Ｈ
９ａ，９′ａ），３９７（２Ｈ，ｄｄ，Ｊ＝９２，１８Ｈｚ，Ｈ９ｂ，９′ｂ），
３９０（６Ｈ，ｓ，３，３′ＯＣＨ３），３３４（６Ｈ，ｓ，４，４′ＯＣＨ３），
３０５（２Ｈ，ｍ，Ｈ８，８′）；１３ＣＮＭＲ（１２５ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３）δ：
１３２５（Ｃ１，Ｃ１′），１０８６（Ｃ２，２′），１４６８（Ｃ３，Ｃ
３′），１４５５（Ｃ４，Ｃ４′），１１９３（Ｃ５，Ｃ５′），１１４２（Ｃ
６′，Ｃ６＂），８７１（Ｃ７，Ｃ７′），５２６（Ｃ８，８′），７１３（Ｃ
９，９′），５６０（３，３′ＯＣＨ３），５４６（４，４′ＯＣＨ３）。该化
合物数据与文献［１７］结果基本一致，确定化合物６为
（）ｅｕｄｅｓｍｉｎ。

化合物７　棕色油状物；ＥＳＩＭＳ：ｍ／ｚ２９３［Ｍ＋
Ｈ］＋，分子式为 Ｃ１８Ｈ２８Ｏ３。

１Ｈ ＮＭＲ（５００ＭＨｚ，
ＣＤＣｌ３）δ：６８４（２Ｈ，ｓ，Ｈ２，６），１４２（１８Ｈ，ｓ，６×
ＣＨ３），２８７（２Ｈ，ｍ，Ｈ９），２６１（２Ｈ，ｍ，Ｈ１０），３６９
（３Ｈ，ｓ，１１ＯＣＨ３）；

１３ＣＮＭＲ（１２５ＭＨｚ，ＣＤＣＩ３）δ：
１３１１（Ｃ１），１２４４（Ｃ２，６），１３５８（Ｃ３，５），１５１９
（Ｃ４），３４２（Ｃ７，８），３０９（６×ＣＨ３），３６３（Ｃ９），
３０９（Ｃ１０），１７３６（Ｃ１１），５１５（１１ＯＣＨ３）。该化
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合物数据与文献［１８］结果基本一致，确定化合物７为
ｍｅｔｈｙｌ３（３，５ｄｉｔｅｒｔｂｕｔｙｌ４ｈｙｄｒｏｘｙｐｈｅｎｙｌ） ｐｒｏ
ｐａｎｏａｔｅ。

化合物 ８　淡黄色粉末；［α］２０Ｄ５３２（ｃ０１，
ＣＨ３ＯＨ）；ＥＳＩＭＳ：ｍ／ｚ３５９［Ｍ＋Ｈ］

＋，分子式为 Ｃ２１
Ｈ２６Ｏ５。

１ＨＮＭＲ（５００ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３）δ：６８１（１Ｈ，ｄ，Ｊ＝
８２Ｈｚ，Ｈ５），６７５（１Ｈ，ｄ，Ｊ＝８２Ｈｚ，Ｈ５′），６６３
（２Ｈ，ｄｄ，Ｊ＝８２，２２Ｈｚ，Ｈ６，６′），６５６（１Ｈ，ｄ，Ｊ＝
２２Ｈｚ，Ｈ２），６５３（１Ｈ，ｄ，Ｊ＝２０Ｈｚ，Ｈ２′），３９１
（２Ｈ，ｄｄ，Ｊ＝９１，６４Ｈｚ，Ｈ９ａ，９′ａ），３８５（３Ｈ，ｓ，３
ＯＣＨ３），３８３（３Ｈ，ｓ，３′ＯＣＨ３），３８２（３Ｈ，ｓ，４′
ＯＣＨ３），３５３（２Ｈ，ｄｄ，Ｊ＝９１，６０Ｈｚ，Ｈ９ｂ，９′ｂ），
２６１（２Ｈ，ｄｄ，Ｊ＝１３７，６３Ｈｚ，Ｈ７ａ，７′ａ），２５３
（２Ｈ，ｄｄ，Ｊ＝１３７，８１Ｈｚ，Ｈ７ｂ，７′ｂ），２１８（２Ｈ，ｍ，
Ｈ８，８′）；１３ＣＮＭＲ（１２５ＭＨｚ，ＣＤＣｌ３）δ：１３３０（Ｃ１），
１１１１（Ｃ２），１４６４（Ｃ３），１４４０（Ｃ４），１１４２（Ｃ
５），１２１３（Ｃ６），３９２（Ｃ７），４６６（Ｃ８），７３３（Ｃ
９），１３２３（Ｃ１′），１１１１（Ｃ２′），１４８８（Ｃ３′），１４７４

（Ｃ４′），１１１９（Ｃ５′），１２０６（Ｃ６′），３９１（Ｃ７′），
４６５（Ｃ８′），７３３（Ｃ９′），５５９、５５８、５５８（３×
ＯＣＨ３）。该化合物数据与文献

［１９］结果基本一致，确

定化合笏物８为 ４［［（３Ｒ，４Ｒ）４［（３，４ｄｉｍｅｔｈｏｘｙ
ｂｅｎｚｙｌ）ｍｅｔｈｙｌ］ｔｅｔｒａｈｙｄｒｏ３ｆｕｒａｎｙｌ］ｍｅｔｈｙｌ］２ｍｅ
ｔｈｏｘｙＰｈｅｎｏｌ。

化合物 ９　亮黄色粉末；［α］２０Ｄ ＋９５（ｃ０１，
ＣＨ３ＯＨ）；ＥＳＩＭＳ：ｍ／ｚ２８９［Ｍ＋Ｈ］

＋，分子式为 Ｃ１５
Ｈ１２Ｏ６。

１ＨＮＭＲ（５００ＭＨｚ，ＣＤ３ＯＤ）δ：８０９（２Ｈ，ｄ，Ｊ
＝２０Ｈｚ，Ｈ２′，６′），６９０（２Ｈ，ｄ，Ｊ＝２０Ｈｚ，Ｈ３′，
５′），６３９（１Ｈ，ｓ，Ｈ８），６１８（１Ｈ，ｄ，Ｊ＝２１Ｈｚ，Ｈ
６）；１３ＣＮＭＲ（１２５ＭＨｚ，ＣＤ３ＯＤ）δ：１４６７（Ｃ２），
１３５６（Ｃ３），１７５８（Ｃ４），１６０６（Ｃ５），９８２（Ｃ６），
１６３８（Ｃ７），９３４（Ｃ８），１５６１（Ｃ９），１０３０（Ｃ
１０），１２１６（Ｃ１′），１２９４（Ｃ２′，６′），１１５３（Ｃ３′，
５′），１５９１（Ｃ４′）。该化合物数据与文献［２０］结果基

本一致，确定化合物９为山柰酚。
化合物１～９的结构见图１。

图１　化合物１～９的结构
Ｆｉｇ１　Ｓｔｒｕｃｔｕｒｅｓｏｆｃｏｍｐｏｕｎｄｓ１９

２２　网络药理分析
２２１　化合物对应靶点预测

在ＳｗｉｓｓＴａｒｇｅｔＰｒｅｄｉｃｔｉｏｎ数据库预测这９个化合
物对应靶点共１２８个，通过 Ｃｙｔｏｓｃａｐｅ３８０软件构
建“化合物对应靶点”网络，浅蓝色节点为９个化合
物，深蓝色节点代表治疗性相关靶点，对安息香中化

合物与靶点之间的关系分析见图３。
２２２　ＡＳ相关靶点检索

检索ＤｒｕｇＢａｎｋ、ＯＭＩＭ及 ＧｅｎｅＣａｒｄｓ等数据库，

整合去重后，一共得到 ＡＳ相关靶点５１１３个，化合
物靶点１２８。将化合物靶点和ＡＳ靶点取交集，得９个
化合物治疗ＡＳ疾病的作用靶点共９５个（见图２）。
２２３　ＰＰＩ网络

将得到的交集靶点通过 ＳＴＲＩＮＧ数据库和 Ｃｙ
ｔｏｓｃａｐｅ３８０软件进行分析，ＰＰＩ网络如图４所示，
一共得到９１个关键靶点和４８１条相互关系。网络
中度值越大表明其发挥作用越大，推测磷脂酰肌醇
４，５二磷酸３激酶催化亚基α（ｐｈｏｓｐｈａｔｉｄｙｌｉｎｏｓｉｔｏｌ
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图２　化合物的作用靶点网络图
Ｆｉｇ２　Ｃｏｍｐｏｕｎｄｔａｒｇｅｔｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎｎｅｔｗｏｒｋ

图３　化合物靶点与ＡＳ靶点的维恩图
Ｆｉｇ３　ＶｅｎｎｄｉａｇｒａｍｏｆｃｏｍｐｏｕｎｄｔａｒｇｅｔｓａｎｄＡＳｔａｒｇｅｔｓ

４，５ｂｉｓｐｈｏｓｐｈａｔｅ３ｋｉｎａｓｅｃａｔａｌｙｔｉｃｓｕｂｕｎｉｔａｌｐｈａ，
ＰＩＫ３ＣＡ）、白蛋白（ａｌｂｕｍｉｎ，ＡＬＢ）、前列腺素内过氧
化物合成酶２（ｐｒｏｓｔａｇｌａｎｄｉｎｅｎｄｏｐｅｒｏｘｉｄｅｓｙｎｔｈａｓｅ２，
ＰＴＧＳ２）、过氧化物酶体增殖物激活受体 α（ｐｅｒｏｘｉ
ｓｏｍｅｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｏｒａｃｔｉｖａｔｅｄｒｅｃｅｐｔｏｒａｌｐｈａ，ＰＰＡＲＡ）、过
氧化物酶体增殖物激活受体γ（ｐｅｒｏｘｉｓｏｍｅｐｒｏｌｉｆｅｒａ
ｔｏｒａｃｔｉｖａｔｅｄｒｅｃｅｐｔｏｒｇａｍｍａ，ＰＰＡＲＧ）等靶点可能与
ＡＳ的治疗有密切联系。
２２４　ＫＥＧＧ通路富集分析

ＫＥＧＧ通路富集分析中涉及的主要通路有磷脂

酰肌醇３激酶／蛋白激酶Ｂ（ｐｈｏｓｐｈａｔｉｄｙｌｉｎｏｓｉｔｏｌ３ｋｉ
ｎａｓｅ／ｐｒｏｔｅｉｎｋｉｎａｓｅＢ，ＰＩ３Ｋ／ＡＫＴ）信号通路、Ｊａｎｕｓ
激酶／信号转导与转录激活因子（ｊａｎｕｓｋｉｎａｓｅ／ｓｉｇ
ｎａｌｔｒａｎｓｄｕｃｅｒａｎｄａｃｔｉｖａｔｏｒｏｆｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｉｏｎ，ＪＡＫ／
ＳＴＡＴ）信号通路、丝裂原活化蛋白激酶（ｍｉｔｏｇｅｎａｃ
ｔｉｖａｔｅｄｐｒｏｔｅｉｎｋｉｎａｓｅｓ，ＭＡＰＫ）信号通路、高级糖基
化终末产物受体信号通路、焦点黏附信号通路、甲
状腺激素信号通路、钙离子信号通路等。在 ＡＳ的
发生发展中，ＰＩ３Ｋ信号通路通过调控炎性反应来减
缓动脉粥样硬化，同时，ＰＩ３Ｋ信号通路也可以加速
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图４　关键基因的ＰＰＩ网络图
Ｆｉｇ４　ＰＰＩｎｅｔｗｏｒｋｏｆｋｅｙｇｅｎｅｓ

细胞内脂质外流、降低脂蛋白脂酶及胆固醇水平、减

少脂质沉积等方面调控脂质代谢，通过 ＰＩ３Ｋ与
ＡＫＴ信号通路的协同作用从而参与调控 ＡＳ，ＪＡＫ
ＳＴＡＴ信号通路也会通过调节炎症细胞的增殖，分化

和黏附迁移过程来影响 ＡＳ的严重程度［２１］。提示９
个化合物可能通过作用于这些靶点影响这些信号通路

而改善ＡＳ疾病，同时说明中药是通过多成分、多层次、
多靶点、多信号通路的协同作用来调控疾病（见图５）。

图５　ＫＥＧＧ富集分析图
Ｆｉｇ５　ＫＥＧＧｅｎｒｉｃｈｍｅｎｔａｎａｌｙｓｉｓｄｉａｇｒａｍ
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２３　分子对接结果
９个化合物与关键核心靶点通过分子对接成功

验证了网络药理学分析结果，分子对接预测结果见

表１，结合能越小，结合越稳定。结果显示，所有化
合物对接结合能均小于６０ｋｃａｌ／ｍｏｌ，表明化合物１
～９和３个关键核心靶点均有良好的结合能力；结
合能小于９０ｋｃａｌ／ｍｏｌ的有７组，提示其结合活性
较强，其中部分结合活性较强的对接结果见图６。
３　结论

从白花树枝叶乙酸乙酯部位中共分离鉴定９个
化合物，其中１、２、４～９为首次从本属植物分离。化
合物１和２为大柱烷类降倍半萜，化合物３～６为双
环氧木脂素，化合物７和８为苯丙烷类，化合物９为
黄酮类。

表１　化合物１～９与核心靶点的分子对接结果
Ｔａｂｌｅ１　Ｍｏｌｅｃｕｌａｒｄｏｃｋｉｎｇｒｅｓｕｌｔｓｏｆｃｏｍｐｏｕｎｄｓ

１９ｗｉｔｈｔｈｅｃｏｒｅｔａｒｇｅｔ

化合物

Ｃｏｍｐｏｕｎｄ
结合能 Ｂｉｎｄｉｎｇｅｎｅｒｇｙ（ｋｃａｌ／ｍｏｌ）

ＡＬＢ ＰＩＫ３ＣＡ ＰＴＧＳ２

１ ６７ ６７ ７２

２ ７３ ７５ ７３

３ ８１ ８３ ９２

４ ８９ ８４ ７４

５ ９１ ９５ ９４

６ ８５ ８４ ８０

７ ８７ ７８ ８０

８ ８５ ８４ ９７

９ ７８ ９４ ９４

图６　部分化学成分与关键核心靶点的分子对接图
Ｆｉｇ６　Ｍｏｌｅｃｕｌａｒｄｏｃｋｉｎｇｄｉａｇｒａｍｏｆｐａｒｔｉａｌｃｈｅｍｉｃａｌｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓｗｉｔｈｋｅｙｃｏｒｅｔａｒｇｅｔｓ

　　网络药理学分析结果表明化合物１～９具有治
疗ＡＳ疾病的作用靶点 ９５个，主要包括 ＰＩＫ３ＣＡ、
ＰＴＧＳ２、ＰＰＡＲＧ等。通过 ＫＥＧＧ通路富集发现化合

物１～９与 ＡＳ的 ＰＩ３ＫＡＫＴ信号通路和 ＪＡＫＳＴＡＴ
信号通路密切相关，ＰＩ３ＫＡＫＴ信号通路是以协同作
用发挥作用，表现在ＰＩ３Ｋ作为上游信号通道与多种
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细胞表面的受体结合，激活以ＡＫＴ信号通路为主的
下游信号通路。ＰＩ３ＫＡＫＴ信号通路可以通过调节
炎症、自噬、细胞凋亡、脂质代谢等方面参与 ＡＳ的
发生和发展。而ＪＡＫＳＴＡＴ信号通路通过参与血管
平滑肌细胞的凋亡过程以及炎症细胞的增殖、分化

和黏附迁移过程来影响 ＡＳ的发生和发展。化合物
１～９和３个关键核心靶点均有良好的结合能力。
综上所述，本研究为白花树资源开发应用及其药材

质量控制提供了实验基础，研究白花树枝叶中分离

得到的化合物１～９治疗 ＡＳ可能的机制，为其深入
开发利用提供参考。

数据可用性声明：本篇论文的关联数据可在

ＳｃｉｅｎｃｅＤＢ数据库 （ｈｔｔｐｓ：ｄｏｉ．ｏｒｇ／１０．５７７６０／ｓｃｉ
ｅｎｃｅｄｂ．４５７３２）中访问获取。
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