
Advances in Clinical Medicine 临床医学进展, 2025, 15(10), 1803-1814 
Published Online October 2025 in Hans. https://www.hanspub.org/journal/acm 
https://doi.org/10.12677/acm.2025.15102949 

文章引用: 黄雨桐, 石灿, 马天明. 基于网络药理学与分子对接探讨参苓白术散对银屑病和肠道菌群紊乱“异病同治”
的作用机制[J]. 临床医学进展, 2025, 15(10): 1803-1814. DOI: 10.12677/acm.2025.15102949 

 
 

基于网络药理学与分子对接探讨参苓白术散 
对银屑病和肠道菌群紊乱“异病同治”的 
作用机制 
黄雨桐1,2*，石  灿1,2，马天明1,2# 
1黑龙江中医药大学附属第二医院皮肤科，黑龙江 哈尔滨 
2黑龙江中医药大学研究生院，黑龙江 哈尔滨 
 
收稿日期：2025年9月16日；录用日期：2025年10月9日；发布日期：2025年10月17日 

 
 

 
摘  要 

目的：以中医“异病同治”为理论依据，采用网络药理学方法探讨参苓白术散对银屑病和肠道菌群紊乱

的作用机制。方法：通过中药系统药理学数据库与分析平台(TCMSP)检索获取参苓白术散复方活性成分

及潜在靶点，利用GeneCards数据库获取疾病靶点，将两者取交集获取共有靶点。通过STRING11.5数据

库构建蛋白质–蛋白质相互作用(PPI)网络。使用Cytoscape 3.9.0构建参苓白术散“成分–靶点–疾病”

网络，获得参苓白术散异病同治的核心靶点。利用DAVID6.8数据库和微生信平台对核心靶点进行富集分

析。结果：筛得疾病与药物共有靶点50个，核心靶点主要涉及原癌基因(RELA)、肿瘤坏死因子(TNF)、
白细胞介素6 (IL6)、雌激素受体1 (ESR1)等，潜在靶点主要富集在癌症信号通路(pathways in cancer)，
脂质与动脉粥样硬化(lipid and atherosclerosis)，流体剪切应力与动脉粥样硬化(fluid shear stress and 
atherosclerosis)等多条信号通路中。结论：参苓白术散中多种活性成分通过多靶点、多途径发挥抑制炎

症反应、降低细胞凋亡作用、改善银屑病皮损、促进肠道微生态平衡、恢复肠道屏障的结构与功能的作

用，初步揭示了参苓白术散“异病同治”银屑病和肠道菌群紊乱的潜在靶点与现代生物学机制，为深入

研究开展实验及临床应用提供参考。 
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Abstract 
Objective: To explore the mechanism of Shenling Baizhu San in treating psoriasis and intestinal flora 
disorders with the concept of “same treatment for different diseases” in traditional Chinese medicine 
(TCM) by network pharmacology. Methods: Searched Traditional Chinese Medicine Systems Pharma-
cology Database and Analysis Platform (TCMSP) to obtain the active ingredients and potential targets 
of Shenling Baizhu San, used GeneCards database to obtain the disease targets, and intersected the 
two to obtain the common targets. Constructed a protein-protein interaction (PPI) network using 
STRING11.5 database. Cytoscape 3.9.0 was used to construct the “component-target-disease” network 
of Shenling Baizhu San, to obtain the core targets of Shenling Baizhu San in treating psoriasis and in-
testinal flora disorders. Gene Ontology (GO) and Kyoto Encyclopedia of Genes and Genomes (KEGG) 
enrichment analyses were carried out by the DAVID6.8 database and the microbiology platform. Re-
sults: A total of 50 targets were screened, and the core targets were mainly related to proto-oncogenes 
(RELA), tumor necrosis factor (TNF), interleukin 6 (IL6), and estrogen receptor 1 (ESR1), etc. The po-
tential targets were mainly enriched in pathways in cancer, lipid and atherosclerosis, and fluid shear 
stress and atherosclerosis, etc. Conclusion: The active ingredients in Shenling Baizhu San can inhibit 
inflammation, reduce apoptosis, improve psoriasis lesions, promote intestinal microecological bal-
ance, and restore the structure and function of intestinal barrier through multi-targets and multi-
channels, which preliminarily revealed the potential targets and modern biological mechanisms of 
Shenling Baizhu San in treating psoriasis and intestinal flora disorders. And it will provide a reference 
for the in-depth study of experimental and clinical applications. 
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1. 引言 

银屑病属于中医“白疕”、“松皮癣”、“干癣”等范畴，首见于清代祁坤的《外科大成》：“白疕：

肤如疹疥。色白而痒。由风邪客于皮肤。血燥不能荣养所致。”其中疕，其字意为疮上结的痂：“痘疮湿

烂不结痂~者，干扑之良。”；白则能反映银屑病白色脱屑的特点。现代医学认为银屑病是一种慢性免疫

介导的退行性炎症性皮肤病，由多种环境和内源性因素在遗传易感人群中引发[1]，炎症是其重要原因。

据统计，全球约 1.25 亿的人口患有银屑病，广泛影响各年龄层人群，给患者和社会带来了巨大的负担[2]。
近年来，越来越多的学者关注于皮肤稳态与胃肠道健康之间的关系，不少证据提示肠道微生物也参与了

银屑病的发病机制，肠道微生物群会通过免疫途径、代谢物途径及内分泌途径影响皮肤[3] [4]。肠道微生

物群的代谢产物能够通过调节 T 细胞的反应、影响幼稚 T 细胞分化为调节 T 细胞等来改变免疫耐受和炎

症之间的平衡，发挥其免疫调节功能，进而影响银屑病发展[5]。发育生物学研究表明，皮肤细胞和肠道

细胞均来源于同一胚胎层，具有相似的信号转导机制。同时，皮肤与肠道也是关键的免疫和神经内分泌

器官，肠道健康与皮肤稳态之间存在密切联系[6]。中医学对皮肤病与肠道的关系已有研究，认为肠道与

皮肤是一个系统而非独立存在，《黄帝内经》认为：“肺主皮毛”“肺与大肠相表里”[7]，说明皮肤与

肠道的关系往往通过肺建立联系。 
一项针对寻常型银屑病的数据分析表明[8]，有 44.41%的患者为脾虚湿盛证，健脾补脾类中药显示出

较好的临床疗效。参苓白术散出自《太平惠民和剂局方》[7]，是益气健脾，渗湿止泻的代表方剂。临床

中运用本方可治疗不同疾病，只要辨证得当，证属脾虚，每获良效[9]。因此，不用拘泥于疾病的不同，

只要出现了相同的病机证候，即可采取同一治疗方法，属于中医“辨证论治”治疗疾病的基本原则。临

床研究证实，银屑病患者可通过参苓白术散益气健脾来改善进行期症状[10]。同时参苓白术散可降低肠道

内致病菌比例，提高有益菌比例，改善肠道内环境[11]。“异病同治”指的是不同的疾病，在其发展过程

中，如果出现了相同的病机(即“证”相同)，就可以采用相同或相似的治疗方法。由此可看出参苓白术散

异病同治银屑病和肠道菌群失衡具有可行性。本研究从中药成分、靶点与疾病间相互作用的整体性和系

统性进行研究，在以往研究基础上，利用网络药理学方法，从“异病同治”角度初步探究参苓白术散治

疗疾病的作用机制，为临床应用提供参考。 

2. 材料与方法 

2.1. 参苓白术散活性成分及靶点筛选 

本研究在中药系统药理学数据库及分析平台(TCMSP)检索参苓白术散复方中白扁豆、白术、茯苓、

甘草、桔梗、莲子心、人参、砂仁、山药、薏苡仁活性成分，并依据口服生物利用度(OB) ≥ 30%、类药性

指数(DL) ≥ 0.18 对活性成分进行筛选。将筛选获得的 10 种药物的活性成分利用 Uniprot 数据库

(https://www.uniprot.org)的注释文件将药物靶点基因规范化。 

2.2. 参苓白术散治疗银屑病和肠道菌群紊乱共同靶点的筛选 

以“银屑病(psoriasis)”“肠道菌群(Gut microbiota)”为关键词通过 GeneCards 疾病数据库 
(https://www.genecards.org)检索靶点，筛选出 relevance score > 3 的靶点，并去除不符合条件的靶点，获得

银屑病和肠道菌群的对应靶点。将该靶点及参苓白术散对应的靶点导入在线软件 Venny 2.1.0  
(https://bioinfogp.cnb.csic.es/tools/venny/)取交集，并绘制韦恩图。 

2.3. 关键靶点的筛选 

在 STRING 数据库(http://string-db.org)中上传共有靶点，并将物种设置成人类，取最高置信度，数

https://doi.org/10.12677/acm.2025.15102949
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值 0.900，其余参数设置为默认，获得蛋白质–蛋白质相互作用(protein-protein interaction, PPI)网络。将

结果导入 Cytoscape 软件可视化，拓扑分析后选取度值较高的前 10 个靶点，即参苓白术散异病同治的

核心靶点。 

2.4. 通路分析 

将共同靶点导入 DAVID6.8 数据库(https://david.ncifcrf.gov/)，限定物种为人类，将得到的数据导入微

生信平台(https://www.bioinformatics.com.cn/)对参苓白术散“异病同治”的作用靶点进行核心靶点筛选基

因本体(GO)和京都基因与基因组百科全书(KEGG)富集分析，按 P 值从小到大排序，绘制排名前 10 的结

果图。 

2.5. 分子对接核心靶点验证 

将 PPI 网络中节点度值最高的 5 个核心蛋白与其活性成分进行分子对接，展示核心靶点与活性成分

之间的相互作用强度大小，分别通过 PubChem 和 PDB 数据库获取参苓白术散中的活性成分结构及核心

蛋白质结构，运用 Autodock4.2 软件进行分子对接，PyMOL 软件可视化显示。 

3. 结果 

3.1. 参苓白术散的活性成分和靶点筛选 

从 TCMSP 数据库中获得参苓白术散中 10 味中药的活性成分，通过 OB ≥ 30%和 DL ≥ 0.18 筛选获得

有效成分，其中，人参 22 种、白术 7 种、茯苓 15 种、桔梗 7 种、白扁豆 1 种、甘草 92 种、莲子心 11
种、薏苡仁 9 种、山药 16 种、砂仁 10 种，将活性成分对应靶点删除重复后获得 225 个靶点，将结果绘

制“成分–靶点”网络图(图 1)。 

3.2. 银屑病和肠道菌群紊乱的靶点预测 

在 GeneCards 数据库中，银屑病对应删除重复后靶点 4568 个，肠道菌群对应删除重复后靶点 533 个。

在 Venny2.1.0 中得到参苓白术散异病同治 2 种疾病潜在作用靶点共计 50 个，并绘制韦恩图(图 2)。 

3.3. PPI 网络构建与关键靶点筛选 

构建的 PPI 网络图共有节点 50 个，边 133 个。其中，参苓白术散异病同治的核心靶点是原癌基因

(RELA)、肿瘤坏死因子(TNF)、白细胞介素 6 (IL6)、雌激素受体 1 (ESR1)、白细胞介素 10 (IL10)、白细

胞介素 4 (IL4)、肿瘤蛋白 p53 (TP53)、白细胞介素 1β (IL-1β)、丝裂原活化蛋白激酶 14 (MAPK14)、CXC
趋化因子配体 8 (CXCL8) (图 3)。 

3.4. 靶点富集生物分析 

将上述获得的核心靶点导入 DAVID6.8 数据库，将得到的数据导入微生信平台进行核心 GO 富集分

析和 KEGG 通路分析。结果显示：参苓白术散对银屑病和肠道菌群紊乱“异病同治”的靶点主要富集在

信号传导，对外源性刺激的反应，免疫应答，RNA 聚合酶 II 启动子转录的负调控，DNA 模板化转录的

负调控等生物过程；蛋白质结合，酶结合等生物过程(图 4)。 
根据 KEGG 富集分析结果绘制 KEGG 排名前 10 条通路气泡图，参苓白术散异病同治银屑病和肠道

菌群紊乱主要涉及癌症信号通路(Pathways in cancer)，脂质与动脉粥样硬化(Lipid and atherosclerosis)，流

体剪切应力与动脉粥样硬化(Fluid shear stress and atherosclerosis)，人巨细胞病毒感染(Human cytomegalo-
virus infection)等多条信号通路(图 5)。 
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注：圆形代表参苓白术散中单位药，菱形代表有效成分对应靶点，六边形代表活性成分。FL，茯苓；BZ，白术；YYR，
薏苡仁；SY，山药；SR，砂仁；RS，人参；LZX，莲子心；JG，桔梗；GC，甘草；BBD，白扁豆。A1，人参、砂

仁、山药、薏苡仁共有活性成分；B1，人参、砂仁共有活性成分；C1，人参、甘草共有活性成分；D1，桔梗、莲子

心共有活性成分；E1，山药、薏苡仁共有活性成分；F1，薏苡仁，甘草共有活性成分；G1，莲子心、甘草共有活性

成分。 

Figure 1. Network diagram of “component-target”  
图 1.“成分–靶点”网络图 

 

 
Figure 2. Venn diagram of target intersection of Shenling Baizhu San in treatment of psoriasis and intestinal flora disorders 
图 2. 参苓白术散治疗银屑病、肠道菌群紊乱的靶点交集韦恩图 
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Figure 3. Protein-protein interaction network diagram 
图 3. 蛋白质–蛋白质相互作用网络图 

 

 
Figure 4. KEGG pathway analysis of Shenling Baizhu San in treatment of psoriasis and intestinal flora disorders 
图 4. 参苓白术散治疗银屑病、肠道菌群紊乱 KEGG 通路分析图 
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Figure 5. GO enrichment analysis of Shenling Baizhu San in treatment of psoriasis and intestinal flora disorders 
图 5. 参苓白术散治疗银屑病、肠道菌群紊乱 GO 富集分析 

 
Table 1. Molecular docking results of key compounds in Shenling Baizhu San and core target proteins 
表 1. 参苓白术散关键化合物与核心靶蛋白分子对接结果 

靶点 PDB ID 化合物 结合能/kcal·mol−1 

RELA 6NV2 β-谷甾醇 −8.0 

TNF 5UUI 木犀草素 −6.8 

IL6 1ALU 豆甾醇 −7.0 

ESR1 6SBO 山柰酚 −8.3 

IL10 1ILK 豆甾醇 −6.8 

3.5. 利用分子对接进行核心靶点验证 

选取 PPI 网络中 RELA、TNF、IL6、ESR1、IL10 这 5 个关键靶点，获取 PPI ID 和靶点结构，将各

靶点分别与活性成分进行对接(表 1)。小分子与大分子蛋白能否结合主要通过结合能数值进行评价，结合

https://doi.org/10.12677/acm.2025.15102949
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能 < 0 说明配体与受体能够自发结合，受体与配体的结合能越低，自发结合的可能性越高。其中 ESR1 与

山奈酚的结合能远低于−5 kcal∙mol−1 (1 cal ≈ 4.186 J),具有较高活性；RELA 与 β-谷甾醇结合效果次之；IL6
与豆甾醇的结合效果较好。表明这些关键活性成分与对应的靶点具有较强亲和力，进一步验证了上述结

果。关键化合物与核心靶蛋白分子对接模式图(图 6)。 
 

 
注：(a) IL6 与豆甾醇；(b) TNF 与木犀草素；(c) ESR1 与山柰酚。 

Figure 6. Molecular docking patterns of key compounds in Shenling Baizhu San with core target proteins 
图 6. 参苓白术散关键化合物与核心靶蛋白分子对接模式 

4. 讨论 

越来越多的证据表明，肠道和皮肤之间联系紧密，肠道菌群似乎可以通过调节全身免疫来影响皮肤

内环境平衡，并且还可通过将肠道菌群及其代谢物从肠道传播到包括皮肤在内的其他组织，从而更直接

地影响皮肤的生理、病理和免疫反应[6]。肠道菌群作为人体“最大的微生态系统”及“第二大基因库”，

其所携带的基因约为人类基因组的 150 倍[12]。在各种病理状态下，肠道菌群的动态平衡可被破坏，从而

改变系统免疫，致使体内平衡失调和皮肤功能受损[6]。有研究发现[13]，与健康人群相比，银屑病患者肠

道菌群结构明显发生改变，多样性降低。且银屑病患者肠道菌群中的链球菌属、克雷伯氏菌属、埃希氏

–志贺氏菌属等常见潜在致病菌的比例显著升高[13]，这提示肠道菌群失衡可能是诱发或加重银屑病的

重要因素。 
中医理论认为，人体的皮肤与肠道之间关系密切，皮与肠两者的关系早在《黄帝内经》中就有记载

“皮厚者，大肠厚，皮薄者，大肠薄；皮缓，腹里大者，大肠大而长；皮急者，大肠急而短；皮滑者，大
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肠直；皮肉不相离者，大肠结”，“皮肤薄而不泽，肉不坚而淖泽，如此则肠胃恶，恶则邪气留止，积聚

乃伤”[7]。说明皮肤状态与肠道功能息息相关，在生理与病理层面上均阐述了皮肤与肠道的关系。《外

科启玄》中也提到：“凡疮疡，皆由于五脏不和，六腑壅滞，则令经脉不通而生焉”。说明皮肤病的病因

病机多与脏腑功能失调有关，皮肤病的外在表现多有其内在原因，即“有诸于内，必形于外”。中医药学

者认为皮肤病在辨证治疗中要本着“治外必本诸内”的原则。中医外科类疾病虽多发生于人体肌肤表面，

但大都有其内在的病因病机，因此在治疗中要针对其病因病机对症下药，才能起到良好的治疗效果，这

一点对于慢性中医外科疾病尤为重要。基于“脾主为卫”理论早已提出从脾论治皮肤病的理念，《金匮

要略》则更明确指出“四季脾旺不受邪”，脾胃的功能正常则不会受到邪气的侵害，脾胃的运化失常或

中焦气机紊乱则会导致各种皮肤病证。夏少农在《中医外科心法》中提出：“凡外科及皮肤科中顽固难

愈的疾病，……其病因皆可称毒。”银屑病之所以反复发作，缠绵难愈，其机理所在无不源于一“毒”

字，外感内化皆可生毒，此毒既是病理产物，又是致病因素。参苓白术散是益气健脾，除湿止泻代表方

剂，运用健脾祛湿法使阴阳平衡，气血充盈，正气充足，达到扶正祛邪，重建平衡的目的以祛毒[14]。 
但参苓白术散对于肠道菌群紊乱及银屑病的作用机制尚不完全明确。本研究通过网络药理学方法筛

选得到参苓白术散复方的有效活性成分 33 种，其中作用靶点较多的活性成分是槲皮素(quercetin, 
MOL000098)、山柰酚(kaempferol, MOL000422)、木犀草素(luteolin, MOL000006)、β-谷甾醇(β-Sitosterol, 
MOL000358)和豆甾醇(Stigmasterol, MOL000449)。槲皮素具有抗炎、抗氧化、抗过敏、抗病毒等生物学

活性[15] [16]，并能够预防癌症、糖尿病、高血压、心血管疾病等慢性疾病[17]-[19]。有研究表明，Src 家

族酪氨酸激酶在银屑病发病中高度表达，而槲皮素可以明显抑制其在病程中的上调，且抑制银屑病样小

鼠模型中核因子 κB (nuclear factor kappa-B, NF-κB)、核因子 κB 的抑制蛋白(IκB)激酶 α (IKKα)、NF-κB 诱

导激酶(NF-κB-inducing kinase, NIK)的表达以及促进肿瘤坏死因子受体作用因子 3 (TRAF3)的表达从而降

低了血清中肿瘤坏死因子-α (TNF-α)、IL6 和白细胞介素-17 (IL17)的水平，提高谷胱甘肽、过氧化氢酶和

超氧化物歧化酶的活性来发挥抑制银屑病进展的作用[20] [21]。同时槲皮素能够调节肠道菌群的分布，提

高菌群多样性，改善肠道菌群紊乱，促进肠道微生态平衡，恢复肠道屏障的结构与功能[22]。肠道屏障破

坏和微生物群生态失调与代谢、免疫和衰老等相关疾病的发展密切相关。山柰酚也具有强大的抗炎、抗

氧化和抗癌特性。LIU C 等发现[23]山柰酚可以降低银屑病皮损中 CD3+ T 细胞浸润和主要促炎细胞因子

的基因表达，在体外抑制 T 细胞的增殖及哺乳动物雷帕霉素靶蛋白(mammalian target of rapamycin, mTOR)
信号传导，并且可以通过调节肠道微生物群失衡、抑制 Toll 样受体(Toll-like receptor 4, TLR4)/NF-κB 通

路[24]来抗炎和提供益生元等功能。ZHOU W 等发现[25]木犀草素通过抑制 NF-κB 的表达和激活来抑制

巨噬细胞、T 细胞和中性粒细胞的皮肤浸润，可以下调银屑病小鼠炎症介质的表达，从而改善银屑病样

皮损。β-谷甾醇具有增强 T 细胞活性、调节细胞增殖与凋亡、抗氧化和维持细胞活性、促进血管新生的

作用[26] [27]，可抑制 TLR4 和 NF-κB 的过度表达、丝裂原活化蛋白激酶(MAPK)信号通路的活化，下调

TNF-α、IL-1β、IL6、白细胞介素-8 (IL8)等炎症水平[28] [29]。共有靶点 RELA、TNF、IL6、ESR1、IL10
与化合物分子槲皮素、山柰酚、木犀草素、β-谷甾醇、豆甾醇分子对接结果提示这 5 个靶点可能是异病同

治的核心靶点。ESR1 能调节真核细胞基因的表达，并影响靶组织中细胞的增殖与分化[30]；RELA 是 NF-
κB 的一种蛋白质亚基，通过磷酸化等多种翻译后修饰作用调控 NF-κB 的活性及转录功能[31]；IL6 由巨

噬细胞及 T 细胞分泌，是调节免疫和炎症的重要因子[32]；IL10 是一种抗炎细胞因子，在预防炎症和自

身免疫性疾病中起着重要作用，能在不同水平上阻断免疫反应，其产生和免疫细胞密切相关[33]；TNF 是

一种调节细胞因子，在免疫系统中对蛋白质的信号传递起着重要的作用[34]。 
癌症中的通路可以通过抑制 ESR1 表达来保护银屑病细胞免于凋亡。目前的结果表明[35]，较低的雌
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激素受体 α (Erα)表达水平可能会诱导银屑病角质形成细胞增殖和抗凋亡作用，通过激活癌症中的通路可

调节抗凋亡基因。流体剪切应力与动脉粥样硬化(Fluid shear stress and atherosclerosis signaling pathway)通
过剪切应力作用于内皮细胞，并激活一系列相关的信号通路，最终调节基因和蛋白表达。IL17 还可以通

过上调 IL8 的表达诱导大量炎性细胞在银屑病皮损处聚集，引起角质形成细胞的过度增殖，促进皮损的

发生[36]，说明 p38 丝裂原活化蛋白激酶(p38MAPK)/IL17 信号通路在银屑病发生发展中起至关重要的作

用。肠道炎症产生大量 IL17 细胞因子与致病菌共代谢，破坏肠道上皮细胞及杯状细胞，引起肠道菌群失

调[37] [38]，说明 IL17 信号通路可能会影响下游炎症因子加剧肠上皮细胞的损伤，破坏肠壁完整性，进

而影响肠道菌群稳态。 

5. 结论 

综上所述，预测参苓白术散的有效成分可通过多途径、多靶点发挥抑制炎症反应、降低细胞凋亡作

用、促进肠道微生态平衡、恢复肠道屏障的结构与功能等作用来治疗银屑病和肠道菌群失调，实现对多

系统多种类疾病“异病同治”的作用，增加我们对肠道菌群与皮肤影响的了解，以帮助寻找皮肤相关疾

病的方法提供新选择，为后续临床及动物实验提供了思路和依据。本研究的数据限于主要从数据库获取，

可能存在相关数据库不全面的问题，还需要结合文献检索进行筛选与补充；靶点预测数据库尚不完善，

具有一定的局限性，预测结果需要进一步进行实验加以证明。 
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