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 · 论著 ·

基于网络药理学和分子对接技术探讨丹参酮ⅡA改善对乙酰氨基酚致肝
损伤的作用机制

张婷艳1，李婷婷2，袁晓凤3，张　川2，郝　锴3，卞　俊1 （1. 江西中医药大学, 江西 南昌 330004；2. 上海大学医学

院, 上海 200444；3. 陆军第七十一集团军医院, 江苏 徐州 221004）

［摘要］  目的　探究丹参酮ⅡA 对对乙酰氨基酚（APAP）诱导的急性肝损伤（ALI）的潜在保护机制。方法　将 30 只小

鼠随机分为正常组、模型组、丹参酮ⅡA 低（5 mg/kg）、中（10 mg/kg）、高（20mg/kg）剂量组，连续灌胃 7 d，第 7 天除正常组

外，其余各组腹腔注射 400 mg/kg 的 APAP 建立 ALI 模型。基于肝重比、谷草转氨酶（AST）和谷丙转氨酶（ALT）水平及

HE 染色评估丹参酮ⅡA 的保护效果。利用中药系统药理学数据库（TCMSP）预测丹参酮ⅡA 靶点，结合 GeneCards 的疾病

靶点，通过蛋白质互作检索工具（STRING 11.5）构建共有靶点蛋白质-蛋白质相互作用（PPI）网络。运用功能注释、可视化与

整合发现数据库（DAVID）进行基因本体（GO）/京都基因与基因组百科全书（KEGG）富集分析，构建“成分-靶点-通路”网络；

采用 AutoDock 进行丹参酮ⅡA 与核心靶点的分子对接，并可视化分析。结果　与正常组相比，ALI 小鼠的肝重比及血清转

氨酶水平显著升高（P<0.05），肝组织病理损伤明显。丹参酮ⅡA 治疗后，上述指标显著降低（P<0.05），病理损伤明显改善。

进一步开展网络药理学分析发现，KEGG 通路富集分析聚焦到了白细胞介素 17（IL-17）信号通路和肿瘤坏死因子（TNF）信号

通路等。此外，PPI 核心网络显示，丹参酮ⅡA 改善 ALI 的关键靶点主要包括 TP53、AKT1、SRC、TNF、JUN 等。分子对接

结果表明，丹参酮ⅡA 与 MMP9、NFKB1、TNF、EP300 和 SMAD3 等靶点有较高的结合分数；与 TP53、AKT1、SRC 和

JUN 等靶点能够结合。结论　丹参酮ⅡA 可能通过调控 AKT1、JUN 和 TNF 等基因，参与 TNF、IL-17 等信号通路，从而发

挥对 ALI 的保护作用。

［关键词］　丹参酮ⅡA；急性肝损伤；网络药理学；作用机制；分子对接

［文章编号］　2097-2024（2026）08-0417-09　　　［DOI］　10.12206/j.issn.2097-2024.202412022

Mechanism  of  tanshinone  ⅡA  in  ameliorating  acetaminophen-induced  liver
injury based on network pharmacology and molecular docking techniques
ZHANG  Tingyan1, LI  Tingting2, YUAN  Xiaofeng3, ZHANG  Chuan2, HAO  Kai3, BIAN  Jun1（1. Jiangxi  University  of  Chinese
Medicine,  Nanchang  330004,  China; 2. School  of  Medicine,  Shanghai  University,  Shanghai  200444,  China; 3. The  71st  Group
Army Hospital of PLA, Xuzhou 221004, China）

［Abstract］  Objective　 To investigate  the  potential  protective  mechanism  of  tanshinone  ⅡA  against  acetaminophen
（APAP）-induced acute liver injury. Methods　Thirty mice were randomly divided into the normal group, model group, low-dose
tanshinone ⅡA group （5 mg/kg）, medium-dose tanshinone ⅡA group （10 mg/kg） and high-dose tanshinone ⅡA group （20 mg/kg）.
All groups were intragastrically administered once daily for 7 consecutive days. On the 7th day, except for the normal group, mice
in the remaining groups were intraperitoneally injected with 400 mg/kg APAP to establish the acute lung injury （ALI） model. The
protective effect  of tanshinone ⅡA was evaluated based on the liver weight ratio,  the levels of aspartate aminotransferase （AST）
and  alanine  aminotransferase （ALT）, and  HE  staining.  Targets  of  tanshinone  ⅡA  were  predicted  by  the  Traditional  Chinese
Medicine  Systems  Pharmacology （TCMSP）,  and  a  shared  target  protein-protein  interaction （PPI） network  was  constructed  by
Search Tool for the Retrieval of Interacting Genes/Proteins （STRING） 11.5 in combination with disease targets from GeneCards.
The  Gene  Ontology （GO） and  Kyoto  Encyclopedia  of  Genes  and  Genomes （KEGG） enrichment  analysis  was  performed  by
Database  for  Annotation,  Visualization  and  Integrated  Discovery （DAVID）,  and  the  component-target-pathway  network  was
constructed. The  molecular  docking  between  tanshinone  ⅡA  and  the  core  targets  was  performed  by  AutoDock  and
visualised.Results　Compared with the normal group, the liver weight ratio and serum aminotransferase level of mice with acute 
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liver  injury  were  significantly  elevated （P<0.05）, and  the  pathological  injury  of  liver  tissue  was  obvious.  After  tanshinone  ⅡA
treatment,  the  above  index  were  significantly  reduced （P<0.05）,  and  the  pathological  injury  was  significantly  improved.  Further
network pharmacological analysis was carried out and found that KEGG pathway enrichment analysis focused on IL-17 signaling
pathway and tumor necrosis factor （TNF） signaling pathway, etc. In addition, the PPI core network showed that the key targets of
tanshinone ⅡA to ameliorate acute liver injury mainly included TP53, AKT1, SRC, TNF and JUN. The molecular docking results
showed that tanshinone ⅡA had high binding scores with the targets of MMP9, NFKB1, TNF, EP300 and SMAD3; and was able to
bind  to  the  targets  of  TP53,  AKT1,  SRC  and  JUN.Conclusion　Tanshinone ⅡA  may  play  a  protective  role  against  acute  liver
injury by regulating genes such as AKT1, JUN and TNF, and participating in signaling pathways such as TNF and IL-17.

［Key words］　Tanshinone ⅡA；acute liver injury；network pharmacology；mechanism of action；molecular docking

对乙酰氨基酚（APAP）是一种广泛使用的解热

镇痛药，过量服用可引起的严重和致命的肝毒性，

已成为全球范围内一个严重的公共卫生问题[1-2]。

尽管 N-乙酰半胱氨酸（NAC）作为 APAP 中毒的标

准临床解毒剂被广泛应用[3]，但其疗效主要限于药

物性肝损伤（DILI）早期，且常伴随呕吐、恶心乃至

休克等副作用[4]，因此探寻低毒高效的治疗药物显

得十分紧迫。

中草药来源天然，在治疗肝损伤方面有其特有

的优势[5]。丹参作为一种广泛使用的中草药，具备

活血化瘀、清热解毒等多重功效。在促进肝细胞修

复与再生、减轻肝脏炎症损伤方面发挥了不可或缺

的作用[6]。特别是丹参中的有效成分丹参酮ⅡA，

在急性肝损伤（ALI）治疗中展现出显著效果。它不

仅能保护肝细胞[7]，还促进肝细胞再生[8]、抗肝纤维

化 [9]、调节免疫功能 [10]，并改善肝脏微循环 [11]，在

ALI 的治疗上展现出巨大的潜力。

2022 年的一项回顾性研究证实了接受丹参酮

ⅡA 治疗的患者肝功能显著改善[10]。尽管丹参酮

ⅡA 显示出保肝作用，但其对 ALI 的潜在机制的研

究仍然有限。因此，本研究通过体内实验验证丹参

酮ⅡA 对 ALI 的治疗效果，并结合网络药理学方法

系统分析其在 ALI 中的潜在作用靶点，以期全面揭

示其作用机制。期望通过这一系列研究，为丹参酮

ⅡA 的临床应用提供更加坚实和科学的理论依据，

推动其在肝病治疗领域的广泛应用和深入发展。

 1    材料与方法

 1.1    实验材料及仪器

30 只 8 周龄 C57BL/6J 雄性小鼠（20～25 g，动
物伦理号：ECSHU 2023-030，伦理负责单位：上海

大学，合格证编号：B202409100515）购自上海雷根

生物科技有限公司；谷丙转氨酶（ALT，货号：C009-
2-1）、谷草转氨酶（AST，货号：C010-2-1）试剂盒购

自南京建成生物工程研究所；丹参酮ⅡA（CAS 号：

568-72-9）购 自 上 海 源 叶 生 物 科 技 有 限 公 司 ；

APAP（货号：103-90-2）购自山东思科捷生物技术有

限公司；异氟烷（货号：R510-22-10）购自瑞沃德生

物科技有限公司 ；磷酸盐缓冲液 （PBS，货号 ：

G2156-1L）、 4% 多聚甲醛固定液 （货号 ：G1101-
500ML）购自武汉赛维尔生物科技有限公司。

多功能酶标仪（Biotek，美国）；光学显微镜

（Nikon，日本）。

 1.2    实验方法

 1.2.1    动物分组、模型建立及给药

30 只小鼠随机均分为 5 组：正常组（灌胃生理

盐水），模型组（灌胃生理盐水），丹参酮ⅡA 低（灌

胃 丹 参 酮ⅡA  5  mg/kg）、 中 （灌 胃 丹 参 酮ⅡA
10  mg/kg）、高 （灌胃丹参酮ⅡA  20  mg/kg）剂量

组。连续给药 7 d，第 7 天除正常组外，其余各组腹

腔注射 400 mg/kg APAP，24 h 后取材。

 1.2.2    肝脏指数和指标检测

测定小鼠的肝脏重量和体重，根据以下公式计

算：肝脏指数 = 肝脏重量（g）/体重（g） × 100%。气

麻机（异氟烷）对小鼠进行麻醉，取出眼球收集血

液，将其置于 EP 管中，室温静置 30 min，3 500 rpm，

离心 15 min，收集上清，按照说明书操作，并使用多

功能酶标仪检测 AST、ALT 的光密度（OD）值。

 1.2.3    组织学分析

打开腹腔取出肝脏，PBS 清洗血液，滤纸吸干，

刀片切下一部分左叶，放入 4% 多聚甲醛固定液，

并在 4℃ 下固定 12 h，在一系列分级乙醇中脱水，

包埋在石蜡中。切为 5 μm 厚的切片，二甲苯脱蜡，

乙醇脱水，用 HE 染色封片，在光学显微镜下观察

病理变化。

 1.3    丹参酮ⅡA 的靶点获取

在中药系统级药理学数据库 TCMSP 检索框中

输入“Danshen”，在“Ingredients”表格中的“Molecule
Name”栏筛选出“Tanshinone ⅡA”，得到丹参酮

IIA 的相关作用靶点。同样在 SwissTargetPrediction、
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ChEMBL、GeneCards 和 HERB 数据库中筛选得到

丹参酮 IIA 的相关作用靶点。合并数据库筛选结

果并删去重复值，预测丹参酮ⅡA 的潜在靶点。

 1.4    肝损伤靶点获取

在 GeneCards 数据库检索，以 acute liver injury
为关键词，“Relevance score”≥20 进行筛选，获得

ALI 的相关靶基因。

 1.5    药物-疾病关键靶点预测及蛋白质-蛋白质相

互作用网络构建

利用 VENNY  2.1.0，获取丹参酮ⅡA 和 ALI
的共同靶点。导入 STRING 11.5 平台，物种限定

为“Homo  sapiens”，最低互作评分选择“highest
confidence（0.900）”，将分析结果以列出单向边的

“*.tsv”格式导出。利用 Cytoscape 3.9.1 软件绘制

蛋白质-蛋白质相互作用（PPI）网络，根据“Analysis
Network”计算得到的度值 （Degree）调整 PPI 网
络 。 最 后 ， 使 用 Cytoscape3.9.1 软 件 中 的

“ centiscape2.2” 应 用 ， 利 用 “ Closeness  unDir” 、

“ Betweenness  unDir” 、 “ Degree  unDir” 3 项 的

Threshold 值筛选出关键靶点。

 1.6    GO 与 KEGG 富集分析

将 1.5 得到的关键靶点导入 DAVID 数据库，

进行 GO 和 KEGG 富集分析。导出 Excel 数据，通

过微生信数据库 （http://www.bioinformatics.com.
cn/）作图[12]。

 1.7    分子对接

使用 AutoDock  Vina  1.1.2 遵循特定的程序

进行分子对接。首先 ，通过 PubChem 数据库

（https://pubchem.ncbi.nlm.nih.gov/）下载配体并用

PyMol3.0.2 处 理 以 去 除 水 和 氢 原 子 ， 然 后 以

PDBQT 格式导出为配体文件。随后，通过从 PDB
中选择关键靶点的蛋白质结构（PDB  ID:  EGFR
为 1m17，MMP9 为 1l6j，RELA 为 5xnx，NFKB1 为

1le9，CCL2 为 3ifd，IL6 为 1p9m，CTNNB1 为 1i7x，
MYC 为 6m75，BRCA1 为 1l0b，TNF 为 2zpx，BCL2
为 2w3l，JUN 为 1fos，SMAD3 为 1mhd，CASP3 为

1nmq， TP53 为 4d1m， EP300 为 5lku， MAPK3 为

2zoq， MAPK1 为 1wzy， AKT1 为 1unq， SRC 为

3en7）来制备蛋白质受体文件 （https://www.rcsb.
org/），将受体的配体加载到 Pymol 3.0.2 软件中，通

过去除水、氢原子和配体来生成最终的受体结构，

保存为 PDBQT 格式文件。接下来，在将配体和受

体文件导入 AutoDock Vina 1.1.2 软件后，通过确保

蛋白质完全包含在对接盒内来选择对接范围。最

后，通过在 AutoDock Vina 1.1.2 软件中使用“对接

过程”和“对接参数”配置 PDBQT 文件，运行对接

过程以获得结果，并通过将 PDBQT 文档加载到

Pymol 3.0.2 软件中来可视化结果，从而进行分子对

接和可视化。

 1.8    统计学处理

GraphPad Prism 9.0 版软件通过单因素方差分

析（ANOVA）对多组数据进行比较，并作图。结

果以均数±标准差表示。P<0.05 认为结果有统计学

意义。

 2    结果

 2.1    丹参酮ⅡA 对小鼠肝重比及血清转氨酶的

影响

图 1A 所示，与正常组相比，模型组小鼠的肝指

数显著增加（P<0.001）。而给予丹参酮ⅡA 后，只

有中剂量组和高剂量组肝指数显著降低（P<0.001）。
此外，图 1B、图 1C 所示，APAP 显著增加了血清

ALT、AST 水平（P<0.001），而中剂量及高剂量丹参

酮ⅡA 组预处理显著抑制了其升高（P<0.05）。这

一结果清晰地表明，丹参酮ⅡA 对于改善由肝损伤

引起的血清 ALT、AST 水平升高具有显著效果。

 2.2    丹参酮ⅡA 对肝组织病理学的影响

在对照组小鼠的肝脏病理切片中（图 2），可观

察到肝细胞呈现出健康的形态学特征，肝细胞排列

规则，肝小叶结构完整；而模型组小鼠的肝脏切片

则出现明显病理变化，中央静脉周围的汇管区有大

量的炎症细胞浸润，部分肝细胞的排列变得杂乱无

章，并可见点状坏死区域。然而，在给予丹参酮ⅡA
后，病理变化得到了显著的改善。具体表现为低剂

量丹参酮ⅡA 组相较于模型组，肝脏细胞的炎症浸

润程度有所减轻，显示出治疗带来的初步积极效

应。相比之下，中剂量组与高剂量组的肝脏细胞排

列恢复至正常状态，炎症细胞浸润也得到了明显的

改善。这些观察结果共同为丹参酮ⅡA 在肝损伤

保护方面的潜在作用提供了有力的形态学证据。

 2.3    筛选丹参酮ⅡA 与 ALI 的相关靶点

根据 ALI 与丹参酮ⅡA 的靶点韦恩图（图 3）
所示，共预测了 1 181 个 ALI 相关靶点，323 个丹参

酮ⅡA 的作用靶点，交集靶点共 144 个。

 2.4    核心靶点筛选

STRING 数据库中分析显示，丹参酮ⅡA 与

ALI 共同靶点的 PPI 图（图 4）共得到 545 条边，PPI
网络富集的 P<1.0×10−16。利用“Closeness unDir”、
“Betweenness unDir”、“Degree unDir”Threshold 值

“0.003 072 649 802 723 272 6”、“228.396 551 724 137 8”、
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“9.362 068 965 517 242”筛选出关键靶点基因 20 个

（见表 1）。结果表明，TP53、AKT1、SRC、TNF 和

JUN 可能是丹参酮ⅡA 调控 ALI 的潜在靶点。

 2.5    GO 与 KEGG 富集分析

为了更深入地探究丹参酮ⅡA 改善 ALI 的作

用机制，利用微生信平台对 20 个核心靶点进行了

GO 和 KEGG 富集分析，并生成了相应的条形图及

桑葚图以直观展示结果。

如图 5 的 GO 富集分析显示，丹参酮ⅡA 调控

ALI 主要涉及氧化应激反应（response to oxidative
stress）、活性氧代谢过程（reactive  oxygen  species
metabolic process）的调控以及 DNA 结合转录因子

活性（regulation of DNA-binding transcription factor
activity）紧密相关等生物过程（BP）；DNA 转录因子

的结合（DNA-binding transcription factor binding）能

力泛素蛋白连接酶的结合（ubiquitin protein ligase
binding）活性等分子功能（MF）；细胞膜的构成与结

构特征等细胞成分（CC）。如图 6 所示，我们还筛

选了与核心靶点相关的信号通路，主要涉及 9 条

KEGG 通路，包括白细胞介素 17（IL-17）信号通路、

TNF 信号通路、糖尿病并发症中的晚期糖基化终

末产物- 晚期糖基化终末产物受体（AGE-RAGE）信
号通路等。

 2.6    分子对接

在研究中，我们筛选出 20 个重要的核心靶点
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图 1    丹参酮ⅡA对小鼠肝重比及血清转氨酶的影响

A. 小鼠肝重比；B. 血清 AST 水平；C. 血清 ALT 水平
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C.靶点分类统计条带图

注：1 表示单组独有靶点；2 表示两组交集共有靶点。
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作为丹参酮ⅡA 对 ALI 潜在治疗作用的关键参与

者。为了进一步研究丹参酮ⅡA 对 ALI 的治疗作

用机制，我们利用分子对接模拟工具 Autodock 评

估了丹参酮ⅡA 与其可能的靶蛋白之间的结合相

互作用（表 2）。分子模拟结果表明，丹参酮ⅡA 与

MMP9、NFKB1、TNF、EP300 和 SMAD3 等核心

靶点之间具有较强的结合亲和力（图 7）。此外，丹

参酮ⅡA 能与参与调控 ALI 的关键靶点 TP53、

AKT1、SRC、TNF 和 JUN 等结合。表明丹参酮ⅡA
可能与 TP53、AKT1、SRC、TNF 和 JUN 等靶点相

互作用调控 ALI。

 3    讨论

肝损伤是世界公认的严重健康问题，现阶段临

床治疗肝损伤的安全有效药物很少[2]。尽管已有研

究指出丹参酮ⅡA 对 ALI 具有改善作用[13-16]，但其

 

图 4    丹参酮ⅡA与 ALI交集蛋白靶点的 PPI分析图
 

 

表 1    丹参酮ⅡA调控 ALI的 20个关键靶点 
序号 基因名 无向中介中心性 无向接近中心性 无向度中心性

1 TP53 2 237.486 0.004 310 45
2 AKT1 1 760.589 0.004 274 34
3 SRC 1 942.969 0.004 098 30
4 TNF 894.444 0.003 861 27
5 JUN 595.766 0.004 184 27
6 EP300 3 048.299 0.004 274 27
7 RELA 500.185 0.003 861 25
8 NFKB1 740.388 0.003 922 25
9 IL6 728.119 0.003 610 24

10 CTNNB1 443.344 0.003 984 22
11 MYC 284.374 0.003 831 22
12 MAPK3 337.701 0.003 846 22
13 MAPK1 291.692 0.003 802 21
14 SMAD3 274.065 0.003 788 20
15 EGFR 326.359 0.003 610 16
16 MMP9 484.543 0.003 236 14
17 BRCA1 269.079 0.003 448 14
18 BCL2 281.805 0.003 390 14
19 CASP3 230.749 0.003 597 14
20 CCL2 253.518 0.003 268 10
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表 2    丹参酮ⅡA与 20个关键靶点的对接分数 
关键靶点 PDB ID 对接分数（kcal/mol） 关键靶点 PDB ID 对接分数（kcal/mol）

TP53 4D1M −5.74 MYC 5I4Z −6.64
AKT1 1UNQ −6.71 MAPK3 2ZOQ −7.29
SRC 3EN7 −7.29 MAPK1 1WZY −6.05
TNF 2ZPX −8.82 SMAD3 1MK2 −7.39
JUN 1FOS −5.25 EGFR 1M17 −6.21

EP300 5LKU −7.85 MMP9 1L6J −9.92
RELA 1K3Z −6.56 BRCA1 1L0B −7.17

NFKB1 1U42 −8.06 BCL2 2W3L −6.67
IL6 1P9M −6.70 CASP3 1NMQ −7.06

CTNNB1 1QZ7 −5.42 CCL2 3IFD −6.65
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对 APAP 诱导 DILI 的治疗潜力及作用机制仍需进

一步探究。本研究结合动物实验的肝指数、血清转

氨酶水平及肝脏病理切片结果，验证了丹参酮ⅡA
的保肝作用。研究发现模型组 AST、ALT 水平显

著升高并且肝脏切片出现明显的病理变化，而在丹

参酮ⅡA 中、高剂量组，小鼠血清中的 ALT 和 AST
水平显著降低。此外，病理切片分析显示，丹参酮

ⅡA 中、高剂量组小鼠肝脏的空泡变性减少，细胞

排列趋于正常，炎症细胞浸润减轻，进一步证实了

丹参酮ⅡA 对 ALI 小鼠肝脏结构的修复作用。低

 

A PDB ID: 4D1M
B

PDB ID: 1UNQ

C PDB ID: 3EN7
D

PDB ID: 2ZPX

E
PDB ID: 1FOS

F PDB ID: 5LKU
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I
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J
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图 7    丹参酮ⅡA与前 10位关键靶点相互作用的分子动力学模拟示意图

A. TP53；B. AKT1；C. SRC；D. TNF；E. JUN；F. EP300；G. RELA；H. NFKB1；I. IL-6；J. CTNNB1
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剂量组虽仅 AST 显著改善，且病理切片显示炎症

有所减轻，表明肝脏正处于初步恢复阶段，这可能

与给药时间短、剂量较低有关，导致其他生化指标

尚未出现明显变化。

此外，我们通过网络药理学分析发现了丹参酮ⅡA
调控 ALI 的 20 个潜在靶点。PPI 网络得出 TP53、
AKT1、SRC、TNF、JUN 等靶点可能发挥着重要调

控作用。将丹参酮ⅡA 与部分靶点进行分子对接，

发现丹参酮ⅡA 与 TP53、AKT1、SRC、TNF 和 JUN
等靶点可能存在较强相互作用。肿瘤抑制基因

TP53 编码的 p53 蛋白在细胞周期的调控、细胞凋

亡和衰老等多个重要生物学功能中发挥着关键作

用[17-18]。有研究表明，丹参酮ⅡA 能够激活 P53 导

致细胞凋亡和细胞周期停滞在 G1/G0 检查点，最终

使 HepG2 细胞死亡 [19]。磷脂酰肌醇 3-激酶/蛋白

激酶 B（PI3K/AKT）信号通路通过对 IκBα 进行磷

酸化和促进其降解，从而调节 NF-κB 的转录活性，

该过程进一步介导炎症因子的生成和肝细胞的凋

亡[20-21]。丹参酮ⅡA 能够通过 PI3K/Akt/mTOR 介

导的抗炎、抗铁死亡和抗细胞凋亡来防止 I/R 诱导

的急性肺损伤[22]。作为 SFKs 家族的一员，SRC 与

炎症和纤维化过程密切相关[23-24]。肿瘤坏死因子

α（TNF-α）通过与其受体结合后激活 caspase 3，从
而导致肝细胞的凋亡[25]。过度氧化应激和 c-Jun 激

活激酶的长期激活而导致肝功能异常[26]。其他靶

点如 Bcl2、CASP3、NF-κB 在细胞凋亡、炎症反应

等过程中发挥重要作用。

KEGG 通路富集分析结果显示，丹参酮ⅡA 可

能通过多条信号通路发挥保护肝脏的作用，包括

IL-17 信号通路、TNF 信号通路以及糖尿病并发症

中的 AGE-RAGE 信号通路。IL-17 是一种促炎细

胞因子，主要在招募炎症细胞，特别是中性粒细胞

到炎症部位方面发挥关键作用[27-29]。相关研究指

出，IL-17 在 APAP 诱导的肝毒性中通过调节炎症

反应扮演重要角色，这也意味着对 IL-17 进行抑制

可能成为处理 APAP 诱导肝毒性的一个有效治疗

策略[30]。有研究在小鼠银屑病模型中证实了丹参

酮 IIA 具有免疫调节特性，并通过 IL-17/IL-23 和

PTGS2/NF-κB/AP-1 信号通路提供炎症保护[31]。同

时 ，TNF-α 也能激活 NF-κB信号通路 ，引发 IL-
1β 或 IL-6 等炎症因子的释放[32]，这进一步加剧了

肝脏的炎症反应[33]。丹参酮ⅡA 已被证明能够通

过下调 NF-κB 信号通路，抑制炎症因子的产生，从

而防止脓毒症引起的肺损伤[34]。AGE 与 RAGE 的

结合会引发细胞内氧化应激，进而导致转录因子

如 NF-κB 的激活[35]，这会增强炎症反应并造成局

部组织损伤[36]。

总而言之，丹参酮ⅡA 可能通过与核心靶点

TP53、AKT1、SRC、NF-kB 和 TNF 的相互作用，调

控 TNF、IL-17 等信号通路，从而改善 ALI。本研

究通过体内模型验证了丹参酮ⅡA 对 ALI 的保护

作用，并通过网络药理学及分子对接技术分析了其

潜在的作用靶点及信号通路，揭示了丹参酮 IIA 保

护肝脏的分子机制，为抗 ALI 药物研发提供了新

思路。
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