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基于 ＵＨＰＬＣＱＯｒｂｉｔｒａｐＨＲＭＳ
整合网络药理学探讨三仁汤治疗新型

冠状病毒肺炎的潜在作用机制
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（１．郴州市中医医院，湖南 郴州 ４２３０００；２．郑州大学第一附属医院，河南 郑州 ４５００５２）

摘　要：目的 通过ＵＨＰＬＣＱＯｒｂｉｔｒａｐＨＲＭＳ技术明确经典名方三仁汤中的主要化学成分，并通过网络药理

学进一步探讨其治疗新型冠状病毒肺炎的作用机制。方法 根据ＵＨＰＬＣＱＯｒｂｉｔｒａｐＨＲＭＳ技术得到的二级质谱

裂解碎片信息，对三仁汤进行分析鉴定。在ＰｕｂＣｈｅｍ数据库中下载质谱定性分析出的化合物的２Ｄ结构，导入

ＳｗｉｓｓＡＤＭＥ平台进行初步筛选，并借助 ＳｗｉｓｓＴａｒｇｅｔＰｒｅｄｉｃｔｉｏｎ数据库寻找三仁汤潜在作用靶点。通过 Ｇｅｎｅ

Ｃａｒｄｓ数据库检索与新型冠状病毒肺炎（Ｃｏｒｏｎａｖｉｒｕｓｄｉｓｅａｓｅ２０１９，ＣＯＶＩＤ１９）相关的疾病靶点。使用ＤｒａｗＶｅｎｎ

Ｄｉａｇｒａｍ网站，获取三仁汤和ＣＯＶＩＤ１９共同作用的靶点。使用 ＳＴＲＩＮＧ数据库构建共同靶点互作网络（ＰＰＩ），

Ｃｙｔｏｓｃａｐｅ３．７．２软件构建三仁汤“中药活性成分靶点疾病”网络图。最后通过 Ｍｅｔａｓｃａｐｅ平台对三仁汤治疗

ＣＯＶＩＤ１９相关靶点进行ＫＥＧＧ和ＧＯ富集分析。结果 通过质谱法从三仁汤８味中药中鉴定了３７种化学成分。

进一步筛选出２２个活性成分，将三仁汤的５３３个潜在作用靶点与ＣＯＶＩＤ１９的４８２个ＣＯＶＩＤ１９靶点基因的靶

点进行交集，得到了５８个共同靶点，其中出现频次较高的有ＡＶＥＧＦＡ、ＥＧＦＲ、ＩＬ６、ＡＫＴ１、ＪＵＮ、ＩＣＡＭ１等。通过

ＧＯ富集分析得到了５５１条（Ｐ＜０．０５）信号通路，ＫＥＧＧ富集分析得到了１１８条（Ｐ＜０．０５）信号通路，其基因数

目在与炎症反应及肺损伤保护相关的多条通路上富集较多，与冠状病毒、ＳＡＲＳＣｏＶ２、人巨细胞病毒、甲型流

感、乙型肝炎病毒感染相关。结论 本研究基于ＵＨＰＬＣＱＯｒｂｉｔｒａｐＨＲＭＳ技术对三仁汤的成分进行系统分析，能

够充分表征三仁汤的药效物质；三仁汤可通过多靶点、多通路达到对新型冠状病毒肺炎的治疗作用。

关键词：新型冠状病毒肺炎（ＣＯＶＩＤ１９）；三仁汤；ＵＨＰＬＣＱＯｒｂｉｔｒａｐＨＲＭＳ技术；网络药理学

中图分类号：Ｒ２８５　　　文献标识码：Ａ　 文章编号：２０９６１３４０（２０２３）０５００３９０９

ＤＯＩ：１０．１３４２４／ｊ．ｃｎｋｉ．ｊｓｃｔｃｍ．２０２３．０５．００７

　　截至２０２２年７月２０日，全球新型冠状病毒肺
炎（Ｃｏｒｏｎａｖｉｒｕｓｄｉｓｅａｓｅ２０１９，ＣＯＶＩＤ１９）确诊病例
累计已超过５．６２６７亿例，死亡病例累计超６３６．８万
例，全球疫情仍处于高位，病毒还在不断变异，对

全球人民健康生命造成了极大的威胁［１］。新型冠

状病毒传播速度快、传染性强，可经呼吸道飞沫和

密切接触传播［２］。中医在这场防治疫情的战争中

发挥着积极作用，在全国抗疫的全链条、全过程、

全周期的不同阶段都取得了成效［３］。

新型冠状病毒肺炎属于中医疫病范畴，以人

群普遍易感、聚集性发病、症状类似等为特点，多

为轻型和普通型。国家卫健委和中医药管理局在

《新型冠状病毒感染的肺炎诊疗方案（试行第九

版）》［４］中将ＣＯＶＩＤ１９轻型分为寒湿郁肺、湿热蕴
肺，普通型分为湿毒郁肺、寒湿阻肺、疫毒夹燥，病

因病机指导“湿邪”为患。吴鞠通在《温病条辨》

云［５］：“头痛恶寒，身重疼痛，舌白不渴，脉弦细而

濡，面色淡黄，胸闷不饥，午后身热，状若阴虚，病

难速已，名曰湿温。汗之则神昏耳聋，甚则目瞑不

欲言，下之则洞泄，润之则病深不解，长夏深秋冬


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日同法，三仁汤主之。”

郴州市中医医院（以下简称我院）第一时间与

郴州市定点医院组成中医协同救治小组，对湘南

地区确诊的４０例病人均采取中医药协同治疗，其
中３４例病人使用三仁汤，均已治愈出院，无重
症［６］。三仁汤由薏苡仁、苦杏仁、白豆蔻、厚朴、滑

石、通草、淡竹叶、法半夏８味中药组成，治疗湿温病
初起，邪在气分，湿重于热，以上焦为中心而弥漫三

焦、郁阻表里之证，治法为宣畅气机、清热利湿。

ＵＨＰＬＣＱＯｒｂｉｔｒａｐＨＲＭＳ技术集液相色谱的
高分离能力与质谱的高灵敏度，强专属性于一体，

近年来广泛用于药物成分的分析，该法可获得更

详细的分子结构信息，使药物微量成分的分析成

为可能［７］。ＵＨＰＬＣＱＯｒｂｉｔｒａｐＨＲＭＳ技术可以快
速识别复杂方剂中的各类化学成分，对进一步的

药效学和药动力学研究具重要意义［８］。网络药理

学［９］基于系统生物学的理论，构建“多成分多靶
点多途径”的中药网络，对揭示中药复方的潜在作
用机制具有巨大贡献。

目前新型冠状病毒３ＣＬ水解酶和 ＡＣＥ２已为
药物开发的热点靶标［１０１１］。本研究在三仁汤的临

床实效性基础上，使用 ＵＨＰＬＣＱＯｒｂｉｔｒａｐＨＲＭＳ
技术鉴定三仁汤的化学成分，再经网络药理学研

究，探索三仁汤治疗 ＣＯＶＩＤ１９的潜在作用机制，
为该复方治疗新型冠状病毒肺炎提供理论支撑。

１　仪器与试剂
１．１　仪器　ＵＨＰＬＣＱＯｒｂｉｔｒａｐ液相色谱质谱联
用系统：Ｕｌｔｉｍａｔｅ３０００超高效液相色谱仪（美国Ｄｉ
ｏｎｅｘ公司），ＱＥｘａｃｔｉｖｅ型高分辨质谱（美国Ｔｈｅｒｍｏ
ＦｉｓｈｅｒＳｃｉｅｎｔｉｆｉｃ公司）；ＡＬ１０４型万分之一分析天
平（瑞士 ＭｅｔｔｌｅｒＴｏｌｅｄｏ上海有限公司）；ＫＱ２５０ＤＢ
型数控超声波清洗器（昆山市超声仪器有限公司）。

１．２　药材与试剂　药材为三仁汤：参照吴鞠通
《温病条辨》［５］原方比例，组成为苦杏仁１５ｇ，厚朴
６ｇ，滑石１８ｇ，白豆蔻６ｇ，通草６ｇ，淡竹叶６ｇ，薏
苡仁１８ｇ，法半夏１５ｇ（以上药物购自华润三九郑
州公司）；试剂包括甲醇、乙腈、甲酸均为色谱纯

（产自美国ｆｉｓｈｅｒ公司）。
２　实验方法
２．１　色谱及质谱条件

２．１．１　色谱条件　色谱柱：ＡＣＱＵＩＴＹＵＰＬＣＢＥＨ

Ｃ１８柱（２．１×１００ｍｍ，１．７μｍ）；流动相：０．１％甲酸
水溶液（Ａ），乙腈（Ｂ）；梯度程序为：０～４．０ｍｉｎ，
５％Ｂ；４．０～５１ｍｉｎ，５％Ｂ～１００％Ｂ；５１～５６ｍｉｎ，
１００％Ｂ；５６～５６．２ｍｉｎ，１００％Ｂ～５％Ｂ；５６．２ｍｉｎ～
６０ｍｉｎ，５％Ｂ。柱温４０℃，进样器温度４℃，进样
量５μＬ，流速０．２ｍＬ·ｍｉｎ－１。
２．１．２　质谱条件　采用 ＵＨＰＬＣＱＥｘａｃｔｉｖｅ液质
联用仪进行样品分析，离子源为 ＨＥＳＩ源（ｈｅａｔｅｄ
ＥＳＩ），离子传输管温度 ３２０℃，辅助气温度为
３００℃，鞘气、辅助气的体积流量分别为 ４５、
１５μＬ·ｍｉｎ－１；检测方式采用正负离子 ＦｕｌｌＭＳ／

ｄｄＭＳ２模式，其中一级全扫描的分辨率为 ７００００
ＦＷＨＭ，数据依赖的二级扫描分辨率为 １７５００
ＦＷＨＭ，碰撞能梯度为２０、４０、６０ｅＶ，质荷比窗口宽
度设置为２，质量扫描范围８０～１２００ｍ／ｚ。
２．２　供试品溶液的制备 取三仁汤０．５ｇ溶于２０ｍＬ
甲醇，超声提取２０ｍｉｎ，４°离心机６０００ｒ／ｍｉｎ，离心
１０ｍｉｎ，取上清液，０．２２μｍ微孔滤膜滤过，待用。
２．３　化合物结构分析　根据“２．１”下的色谱、质
谱条件进样，根据高分辨质谱提供的准分子、离子

和加荷离子信息推测得到化合物的精确相对分子

质量，用 Ｘｃａｌｉｂｕｒ４．０软件对分子式进行初步拟
合，再根据质谱提供的保留时间以及碎片离子信

息，对样品中化学成分进行准确识别。

２．４　网络药理学分析
２．４．１　三仁汤活性成分及靶点的筛选　在 Ｐｕｂ
Ｃｈｅｍ数据库中下载质谱法定性得到的３７个化合
物的２Ｄ结构，导入ＳｗｉｓｓＡＤＭＥ网站进行筛选，通
过筛选的化合物在 ＳｗｉｓｓＴａｒｇｅｔＰｒｅｄｉｃｔｉｏｎ平台预
测潜在靶点。

２．４．２　新型冠状病毒肺炎相关靶点的筛选　基于
ＧｅｎｅＣａｒｄｓ数据库，以“ＣＯＶＩＤ１９”为关键词，获取
ＣＯＶＩＤ１９相关的疾病靶点。
２．４．３　“药物活性成分靶点疾病”网络的构建
　将上述得到的药物靶点和疾病靶点各自删除重
复后，在ＤｒａｗＶｅｎｎＤｉａｇｒａｍ网站生成韦恩图，得到
三仁汤和 ＣＯＶＩＤ１９共同作用的靶点。将三仁汤
的活性成分设为ｄｒｕｇ，ＣＯＶＩＤ１９设为ｄｉｓｅａｓｅ，上述
得到的交集基因设为 ｇｅｎｅ，建立 Ｎｅｔｗｏｒｋ和 Ｔｙｐｅ
文件，并分别导入到 Ｃｙｔｏｓｃａｐｅ３．７．２软件中构建
“药物成分靶点疾病”网络。
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２．４．４　ＰＰＩ网络的构建　将上述得到的共有靶点
导入ＳＴＲＩＮＧ（ｈｔｔｐｓ：／ｓｔｒｉｎｇｄｂ．ｏｒｇ／ｃｇｉ／ｉｎｐｕｔ．ｐｌ）数
据库构建ＰＰＩ网络，蛋白种属为“ｈｏｍｏｓａｐｉｅｎｓ”，置
信度为０．４，其他参数不变，得到蛋白相互作用关
系的网络图，下载 ＴＳＶ格式。将该 ＴＳＶ文件导入
到Ｃｙｔｏｓｃａｐｅ３．７．２软件，并使用ｃｙｔｏＨｕｂｂａ功能进
行拓扑分析，获得核心靶点的ＰＰＩ网络图。
２．４．５　ＧＯ与 ＫＥＧＧ富集分析　将三仁汤防治
ＣＯＶＩＤ１９的交集靶点上传到 Ｍｅｔａｓｃａｐｅ平台中进
行ＧＯ和ＫＥＧＧ富集分析，设定参考值 Ｐ＜０．０５、
富集因子 ＞１．５、最小计数值为３。最后在微生信
（ｈｔｔｐ：／／ｗｗｗ．ｂｉｏｉｎｆｏｒｍａｔｉｃｓ．ｃｏｍ．ｃｎ／）网站进行
ＧＯ和ＫＥＧＧ富集分析可视化。

３　结果
３．１　三仁汤化学成分的定性研究　采用 ＵＨＰＬＣ
ＱＯｒｂｉｔｒａｐＨＲＭＳ，按“２．１”项中的检测条件检测供
试品溶液并对三仁汤中的化学成分进行分析，得

到正离子模式与负离子模式下的总离子流图

（ＴＩＣ），结果见图１、图２。通过查阅中英文文献与
相关数据库，收集单味药材的化学成分信息，建立

本研究的化学成分数据库。使用Ｘｃａｌｉｂｕｒ４．０软件
对供试品进行一级质谱分析，确定其分子离子峰，

并结合精确相对分子质量初步拟合其分子式。在

此基础上，根据二级质谱得到化合物的碎片离子

信息，从三仁汤中鉴定了３７种化学成分，见表１。

图１　正离子模式下供试品溶液的总离子流色谱图

图２　负离子模式下供试品溶液的总离子流色谱图
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３．２　三仁汤网络药理学分析

３．２．１　三仁汤活性成分及靶点的筛选　将质谱法

定性出３７个化合物进行 ＳｗｉｓｓＡＤＭＥ筛选。标准

为Ｐｈａｒｍａｃｏｋｉｎｅｔｉｃｓ项目中ＧＩａｂｓｏｒｐｔｉｏｎ为“Ｈｉｇｈ”，

Ｄｒｕｇｌｉｋｅｎｅｓｓ项中满足两个指标为“Ｙｅｓ”，共有２６

个化合物通过，将以上 ２６个化合物的 Ｃａｎｏｎｉｃａｌ

ＳＭＩＬＥＳ号导入ＳｗｉｓｓＴａｒｇｅｔＰｒｅｄｉｃｔｉｏｎ在线网站，下

载活性化合物潜在靶点表格，并设置Ｐｒｏｂａｂｉｌｉｔｙ≥０

为筛选条件，得到２２个化合物、５３３个三仁汤潜在

作用靶点。

３．２．２　ＣＯＶＩＤ１９靶点基因筛选　在 ＧｅｎｅｎＣａｒｄｓ

数据库中，以“ＣＯＶＩＤ１９”为关键词，设置ｒｅｌｅｖａｎｃｅ

ｓｃｏｒｅ≥３０为筛选条件，得到ＣＯＶＩＤ１９靶点４８２个。

３．２．３　“药物活性成分靶点疾病”网络的构建

　将５３３个活性成分靶点基因与４８２个ＣＯＶＩＤ１９

靶点基因导入ＤｒａｗＶｅｎｎＤｉａｇｒａｍ（ｈｔｔｐ：／／ｂｉｏｉｎｆｏｒ

ｍａｔｉｃｓ．ｐｓｂ．ｕｇｅｎｔ．ｂｅ／ｗｅｂｔｏｏｌｓ／Ｖｅｎｎ／）在线网站，

生成韦恩图（见图３），得交集靶点５８个。

图３　三仁汤与ＣＯＶＩＤ１９交集靶点的韦恩图

借助Ｃｙｔｏｓｃａｐｅ３．７．２软件进行蛋白网络结构

可视化处理，构建“中药活性成分靶点疾病”网

络，网络中共有８２个节点：化合物２２个，靶点５８

个，中药１个，疾病１个，２２５条相互作用的边，见

图４。

图４　“中药活性成分靶点疾病”网络图

　　利用插件进行拓扑学分析，节点越大，度值

（ｄｅｇｒｅｅ）越大，排名前五的化合物为光甘草定

（Ｇｌａｂｒｉｄｉｎ）、油酸（Ｏｌｅｉｃａｃｉｄ）、厚朴酚（Ｍａｇｎｏｌｏｌ）、

木兰花碱 （Ｍａｇｎｏｆｌｏｒｉｎｅ）、亚麻酸 （Ｌｉｎｏｌｅｌａｉｄｉｃ

ａｃｉｄ）。

３．２．４　ＰＰＩ网络的构建　将上述得到的５８个共

有靶点导入ＳＴＲＩＮＧ数据库构建 ＰＰＩ网络，蛋白种

属为“ｈｏｍｏｓａｐｉｅｎｓ”，置信度为０．４，隐藏没有关联

的３个靶点，其他参数不变，得到蛋白相互作用关

系的网络图，下载 ＴＳＶ格式。将该 ＴＳＶ文件导入
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到Ｃｙｔｏｓｃａｐｅ３．７．２软件，并使用ｃｙｔｏＨｕｂｂａ插件进

行拓扑分析，可视化结果如图５。节点越大，颜色

越深，越靠近中心代表ｄｅｇｒｅｅ值越高。

图５　三仁汤治疗ＣＯＶＩＤ１９的ＰＰＩ网络图

３．２．５　三仁汤治疗 ＣＯＶＩＤ１９靶点富集分析　将

三仁汤治疗 ＣＯＶＩＤ１９的 ５８个相关靶点上传到

Ｍｅｔａｓｃａｐｅ平台中进行 ＫＥＧＧ和 ＧＯ富集分析，设

定参考值Ｐ＜０．０５、富集因子＞１．５、最小计数值为

３。ＫＥＧＧ富集分析筛选得出１１８个条目，见图６。

纵轴表示通路名称，横轴表示富集因子，气泡面积

大小表示该通路上基因富集的数目。上述核心靶

点参与的生物学过程主要包括 ＨＩＦ１信号通路

（ＨＩＦ１ｓｉｇｎａｌｉｎｇｐａｔｈｗａｙ）、基化终产物及其受体信

号转导通路（ＡＧＥＲＡＧＥｓｉｇｎａｌｉｎｇｐａｔｈｗａｙ）、癌症

信号通路（Ｐａｔｈｗａｙｓｉｎｃａｎｃｅｒ）、抗ＥＧＦＲ酪氨酸激

酶抑制剂（ＥＧＦＲｔｙｒｏｓｉｎｅｋｉｎａｓｅｉｎｈｉｂｉｔｏｒｒｅｓｉｓｔ

ａｎｃｅ）、ＰＩ３ＫＡｋｔ信号转导通路（ＰＩ３ＫＡｋｔｓｉｇｎａｌｉｎｇ

ｐａｔｈｗａｙ）、化学致癌受体激活（Ｃｈｅｍｉｃａｌｃａｒｃｉｎｏｇｅｎ

ｅｓｉｓｒｅｃｅｐｔｏｒａｃｔｉｖａｔｉｏｎ）、冠状病毒疾病———ＣＯＶＩＤ

１９（Ｃｏｒｏｎａｖｉｒｕｓｄｉｓｅａｓｅ－ＣＯＶＩＤ１９）等。

ＧＯ功能富集分析筛选得出５５１个条目，其中

生物过程（Ｂｉｏｌｏｇｉｃａｌｐｒｏｃｅｓｓ，ＢＰ）条目４０２个，细胞

组成（Ｃｅｌｌｕｌａｒｃｏｍｐｏｎｅｎｔ，ＣＣ）条目６８个，分子功能

（Ｍｏｌｅｃｕｌａｒｆｕｎｃｔｉｏｎ，ＭＦ）相关条目 ８１个，分别取

ＢＰ、ＣＣ、ＭＦ前５条在微生信（ｈｔｔｐ：／／ｗｗｗ．ｂｉｏｉｎｆｏｒ

ｍａｔｉｃｓ．ｃｏｍ．ｃｎ／）网站进行可视化，见图７。生物过

程主要集中在（Ｐｏｓｉｔｉｖｅｒｅｇｕｌａｔｉｏｎｏｆｃｅｌｌｍｉｇｒａ

ｔｉｏｎ）、炎症反应（Ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙｒｅｓｐｏｎｓｅ）、白细胞迁

移的调节（Ｒｅｇｕｌａｔｉｏｎｏｆｌｅｕｋｏｃｙｔｅｍｉｇｒａｔｉｏｎ）等，细

胞组成主要集中在细胞外基质（Ｅｘｔｒａｃｅｌｌｕｌａｒｍａ

ｔｒｉｘ）、膜筏（Ｍｅｍｂｒａｎｅｒａｆｔ）、囊腔（Ｖｅｓｉｃｌｅｌｕｍｅｎ）

等，分子功能主要集中在肽酶的活动（Ｐｅｐｔｉｄａｓｅａｃ

ｔｉｖｉｔｙ）、病毒受体的活动（Ｖｉｒｕｓｒｅｃｅｐｔｏｒａｃｔｉｖｉｔｙ）和

蛋白酶绑定（Ｐｒｏｔｅａｓｅｂｉｎｄｉｎｇ）等。
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图６　三仁汤治疗ＣＯＶＩＤ１９的核心靶点

ＫＥＧＧ信号通路富集分析

图７　三仁汤治疗ＣＯＶＩＤ１９的核心靶点

ＧＯ信号通路富集分析

４　讨论
此次抗击疫情过程中，中医药全程深度介入

治疗，充分证明了中医药在疫情防治中的重要作

用，凡是中医药参与治疗的确诊患者，治愈率高、

死亡率低［１２１３］。ＣＯＶＩＤ１９起病隐匿，传变迅速，
缠绵难愈。近年来，诸多文献研究本次疫病的成

因为湿、毒、瘀、燥，强调“湿邪”贯穿于疾病的始

终［１４１５］。三仁汤重在上中下三焦分消湿浊，辅以

甘寒，化湿而不伤阴，清热而不伤中土［１６］。该方以

苦杏仁之宣降开水之上源“气化则湿亦化”；豆蔻

仁、厚朴、法半夏辛开苦降，温运中州，恢复脾胃升

降以助运化；薏苡仁、淡竹叶、滑石、通草淡渗于

下，使湿邪从小便而去［１７］。三焦同治，使湿热上下

分消，肺气得以宣肃。

本研究采用 ＵＨＰＬＣＱＯｒｂｉｔｒａｐＨＲＭＳ技术对
三仁汤中的化学成分进行分析，鉴定了３７种化学
成分。采用中药网络药理学方法，将质谱法定性

出３７个化合物及靶标进行网络分析，得到２２个化
合物、５３３个三仁汤潜在作用靶点。将三仁汤５３３
个活性成分靶点基因与４８２个 ＣＯＶＩＤ１９靶点进
行交集，得到８２个节点：靶点５８个，化合物２２个，
中药１个，疾病１个，２２５条相互作用的边，靶点主
要涉及了病毒感染、免疫调节、细胞凋亡和炎症反

应等方面，其中出现频次较高的有血管内皮生长

因子（ＡＶＥＧＦＡ）、表皮生长因子受体（ＥＧＦＲ）、白
细胞介素 ６（ＩＬ６）、蛋白激酶（ＡＫＴ１）、原癌基因
（ＪＵＮ）、细胞间黏附分子１（ＩＣＡＭ１）等。ＶＥＧＦＡ
是一种与血管和神经生成有关的神经营养因子；

ＥＧＦＲ与肿瘤细胞的增殖、血管生成、肿瘤侵袭、转

移及细胞凋亡的抑制有关；ＩＬ６是活性较强的炎症
因子，与肿瘤生长、血管形成和免疫调节等反应密

切相关，且 ＩＬ６与肺损伤的发生发展密切相
关［１８］；ＡＫＴ１参与包括细胞凋亡和葡萄糖代谢在内
的细胞过程，与癌症的发生有关；ＩＣＡＭ１参与细胞
的识别，细胞的活化和信号转导，细胞的增殖与分

化，细胞的伸展与移动，与免疫应答、炎症发生、凝

血、肿瘤转移以及创伤愈合等有关［１９２２］。

三仁汤对ＣＯＶＩＤ１９的治疗通过ＧＯ富集分析
得到了５５１条（Ｐ＜０．０５）信号通路，ＫＥＧＧ富集分
析得到了１１８条（Ｐ＜０．０５）信号通路。其中基因
数目在与炎症反应及肺损伤保护相关的多条通路

上富集较多，主要包括：ＨＩＦ１信号通路（ＨＩＦ１ｓｉｇ
ｎａｌｉｎｇｐａｔｈｗａｙ）、基化终产物及其受体信号转导通
路（ＡＧＥＲＡＧＥｓｉｇｎａｌｉｎｇｐａｔｈｗａｙ）、癌症信号通路
（Ｐａｔｈｗａｙｓｉｎｃａｎｃｅｒ）、抗ＥＧＦＲ酪氨酸激酶抑制剂
（ＥＧＦＲｔｙｒｏｓｉｎｅｋｉｎａｓｅｉｎｈｉｂｉｔｏｒｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ）、ＰＩ３Ｋ
Ａｋｔ信号转导通路（ＰＩ３ＫＡｋｔｓｉｇｎａｌｉｎｇｐａｔｈｗａｙ）、化
学致癌受体激活（Ｃｈｅｍｉｃａｌｃａｒｃｉｎｏｇｅｎｅｓｉｓｒｅｃｅｐｔｏｒ
ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ）、冠状病毒疾病———ＣＯＶＩＤ１９（Ｃｏｒｏｎａ
ｖｉｒｕｓｄｉｓｅａｓｅ－ＣＯＶＩＤ１９）、细胞衰老（Ｃｅｌｌｕｌａｒｓｅ
ｎｅｓｃｅｎｃｅ）、肿瘤的转移（Ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｉｏｎａｌｍｉｓｒｅｇｕｌａ
ｔｉｏｎｉｎｃａｎｃｅｒ）等，与冠状病毒、ＳＡＲＳＣｏＶ２、人巨
细胞病毒、甲型流感、乙型肝炎病毒感染相关。例

如：ＨＩＦ１信号通路在免疫性炎症、病毒感染、细菌
感染、巨细胞代谢等炎性疾病中起重要作用［２３］；抗

ＥＧＦＲ酪氨酸激酶抑制剂与炎症因子相关，对间质
性肺病的预防和治疗提供依据［２４］；ＰＩ３ＫＡｋｔ信号
转导通路使细胞周期维持运行，是抑制细胞凋亡，
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促进细胞生长增殖的重要因素［２５２６］；冠状病毒疾

病———ＣＯＶＩＤ１９则与ＣＯＶＩＤ１９的治疗密切相关。
综上所述，本研究基于 ＵＨＰＬＣＱＯｒｂｉｔｒａｐ

ＨＲＭＳ技术对三仁汤的成分进行系统分析，能够充
分表征三仁汤的药效物质；三仁汤可通过多靶点、

多通路达到对新型冠状病毒肺炎的治疗作用。
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