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［摘要］ 目的：利用网络药理学方法和分子对接探讨调肝益气定悸药对甘松 -仙鹤草治疗常见心律失常室性期前收缩

（PVCs）的物质基础和作用机制。方法：通过中药系统药理学数据库及分析平台（TCMSP）结合相关文献筛选甘松、仙鹤草的

化学成分及其靶点。借助人类基因数据库（GeneCards），在线人类孟德尔遗传数据库（OMIM），DrugBank 数据库寻找治疗

PVCs的潜在靶点。通过 STRING 平台进行蛋白质相互作用分析。利用 Metascape平台进行基因本体（GO）富集分析与京都基

因与基因组百科全书（KEGG）通路富集分析。利用 Cytoscape 3.8.0 软件，构建甘松-仙鹤草药对化学成分-潜在靶点-信号通路

网络。利用 AutoDock 4.2.6 将主要靶点蛋白与甘松 -仙鹤草活性成分进行分子对接。结果：甘松 -仙鹤草药对中槲皮素、山柰

酚、金合欢素等 9 种活性成分治疗 PVCs的靶点主要涉及肿瘤坏死因子（TNF），丝裂原活化蛋白激酶 1（MAPK1），蛋白激酶 B1

（Akt1）等。其潜在靶点主要富集在癌症通路（pathways in cancer），高级糖基化终末产物/高级糖基化终末产物受体信号通路

（AGE/RAGE signaling pathway in diabetic complications）等 26 条相关信号通路。分子对接结果显示该药对大部分活性成分

（92.59%）与主要靶点蛋白 TNF，MAPK1，Akt1 的结合活性较好。结论：甘松-仙鹤草药对中多种活性成分可通过多靶点、多通

路的干预，发挥调节心肌离子通道、抗炎症、抗氧化应激等作用以治疗 PVCs，同时还可通过抑制单胺氧化酶活性、抗神经损伤

等改善抑郁、焦虑相关症状。为进一步探索其治疗 PVCs的物质基础及作用机制提供了研究思路和理论基础。
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［［Abstract］］ Objective：： To explore the material basis and mechanism of Nardostachyos Radix et

Rhizoma（NRER）-Agrimoniae Herba（AH），the herbal pair effective in regulating the liver，invigorating Qi，
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and calming palpitations， in the treatment of premature ventricular contractions （PVCs） by network

pharmacology and molecular docking. Method：：The chemical components and targets of NRER and AH were

collected from the Traditional Chinese Medicine Systems Pharmacology Database and Analysis Platform

（TCMSP）combined with relevant literature. GeneCards，Online Mendelian Inheritance in Man（OMIM），and

DrugBank were used to predict the potential targets against PVCs. STRING platform was used for protein-protein

interaction（PPI）analysis. Metascape platform was used for Gene Ontology（GO）and Kyoto Encyclopedia of

Genes and Genomes（KEGG）enrichment analysis. Cytoscape 3.8.0 was used to construct the NRER-AH

component-potential target-signaling pathway network. The main target proteins underwent molecular docking to

the active components of NRER-AH by AutoDock 4.2.6. Result：： The targets of nine active components in

NRER-AH（such as quercetin，kaempferol，and acacetin）against PVCs mainly involved tumor necrosis factor

（TNF），mitogen-activated protein kinase 1（MAPK1），and protein kinase B1（Akt1）. The potential targets were

mainly enriched in 26 signaling pathways，such as pathways in cancer and the advanced glycosylation end

product（AGE）-receptor of advanced glycosylation end product（RAGE）signaling pathway. The results of

molecular docking showed that the majority of the active components（92.59%）of NRER-AH had good binding

activities with the main target proteins TNF，MAPK1，and Akt1. Conclusion：：The active components of NRER-

AH can regulate cardiac ion channels，resist inflammation，and combat oxidative stress to treat PVCs through

multi-target and multi-pathway interventions. They can also improve symptoms related to depression and anxiety

by inhibiting monoamine oxidase activity and protecting nerves from damage. This study is expected to provide

research ideas and the theoretical basis for further exploring the material basis and mechanism of NRER-AH in

the treatment of PVCs.

［［Keywords］］ Nardostachyos Radix et Rhizoma；Agrimoniae Herba；arrhythmia；network pharmacology；

molecular docking

室性期前收缩（PVCs），是指希氏束及其分支以

下心室肌的异位兴奋灶提前除极而产生的心室期

前收缩［1］。在普通人群中，其发病率为 1%~4%［1］，是

一种最常见的心律失常。既往多认为无心脏结构

异常的患者发生的 PVCs 是良性的。然而一项纳入

11 项普通人群观察性研究（共 106 195 例受试者）的
荟萃分析结果显示，PVCs 与心脏性猝死的风险显

著增加有关［2］。多项研究表明，PVCs还可引起心脏

结构异常，导致心肌病，进而发展为心力衰竭［3-4］。

因此，无论是否合并心脏结构异常，临床均应对

PVCs 患者加以关注。目前临床常用治疗 PVCs 药

物 β受体阻滞剂或非二氢吡啶类钙通道阻滞剂疗效

有限，而可能更有效的Ⅰ，Ⅲ类抗心律失常药在无

结构性心脏病 PVCs 患者中应用的风险获益比又不

清楚，甚至可能会增加合并严重结构性心脏病患者

的死亡［1］。发挥中医药特色，辨病选药与辨证论治

相结合，深入挖掘中药的抗心律失常作用，对临床

防治 PVCs具有重要意义。

PVCs 归属于中医心悸、怔忡、惊悸等范畴。随

着现代生活节奏的加快，生活、工作、学习等压力接

踵而至，PVCs 常伴有抑郁、焦虑、睡眠障碍等精神

心理问题，多属肝郁气滞、心虚胆怯证，治法宜调肝

益气、养心定悸。相关荟萃分析结果显示，基于双

心医学，从肝论治心律失常无论是在临床症状疗

效、中医症状疗效和 24 h 动态心电图疗效还是在改

善 24 h 动态心电图异常心律次数方面均有一定优

势［5］。甘松，性温，味辛、甘，可行肝脾之经，解久病

之郁滞，入心经，养心血，具止悸安神定志的功效［6］；
仙鹤草又称“十大功劳叶”“脱力草”，性平，味苦、

涩，归心、肝经，可益气补虚而不助火，二药配伍应

用，共奏调肝益气、养心定悸之功。现代药理研究

亦表明，甘松、仙鹤草均有抗心律失常作用［7-8］，其中

甘松还兼有抗抑郁、镇静等作用［9-11］。本团队在长

期临床实践中结合中医经典文献、宫廷医学心悸病

证文献研究及陈可冀院士学术思想与临证经验研

究，基于《黄帝内经》“百病皆生于气”、御医佟阔泉

“万病由肝，治肝为先”理论创立“调肝益气、养心定

悸”法治疗心律失常，拟调肝益气定悸方（由甘松

15 g，仙鹤草 15 g 等组成），针对 PVCs和房颤等快速

性心律失常伴抑郁、焦虑、失眠等精神心理问题。

回顾性收集整理 2017—2019 年本团队治疗心律失

常确有疗效的处方共计 266 首，发现调肝益气定悸
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方是本团队治疗快速性心律失常最常用的特色处

方，处方频率约占 60%［12］。本课题组完成的调肝益

气定悸方治疗心律失常相关的单病例随机对照试

验证实其能够预防房颤复发，减少发作频率及缩短

持续时间，改善心率变异性、临床症状，提高生活质

量，安全性良好［13］。另外，临床研究表明，甘松、仙

鹤草同用的参麦稳心胶囊、养心熄风汤治疗心律失

常亦取得满意疗效。其中参麦稳心胶囊治疗良性

PVCs 总有效率达 80.0%，安全有效［14］；养心熄风汤

改善房颤症状的总有效率达 70%［15］。综上，甘松-仙

鹤草药对已在临床广泛应用，治疗心律失常确有疗

效，但该药对治疗 PVCs 的具体作用机制尚未明确。

因此，本研究拟基于网络药理学及分子对接技术探

讨甘松-仙鹤草从肝论治 PVCs的物质基础和作用机

制，为深入探究该药对治疗 PVCs 的药理作用研究

提供思路与方向，进而为该药对在临床应用提供理

论依据。

1 资料与方法

1.1 甘松 -仙鹤草药对化学成分及靶点筛选 通过

中医药系统药理学数据库和分析平台（TCMSP）
（https：//tcmspw.com/tcmsp.php）检索甘松、仙鹤草的

化学成分，以口服生物利用度（OB）≥30% 且类药性

（DL）≥0.18 为限制条件筛选化学成分及对应蛋白质

靶点［16］，并根据已发表文献报道补充未预测到的化

学 成 分 及 其 靶 点 。 使 用 UniProt（https：//ebi14.

uniprot.org/）校正化学成分靶点基因名称，使蛋白质

靶点信息标准化。

1.2 室性期前收缩相关靶点筛选 以“premature

ventricular contraction”“premature ventricular beat”

“ventricular extrasystole”“premature ventricular

complex”“premature ventricular depolarization”等为

关 键 词 挖 掘 GeneCards（https：//www. genecards.

org/），在线人类孟德尔遗传数据库（OMIM，https：//

omim.org/），DrugBank（https：//go.drugbank.com/）数
据库，寻找治疗 PVCs的潜在靶点。在 GeneCards数

据库中，Score值越高则代表该靶点与疾病联系越密

切。根据经验，若靶点过多则设定 Score 值>75 百分

位数（P75）的目标靶点为 PVCs 的潜在靶点，合并

3 个 疾 病 数 据 库 靶 点 后 ，删 除 重 复 值 得 到 PVCs

靶点。

1.3 甘松-仙鹤草药对化学成分-室性期前收缩靶点

蛋白质-蛋白质相互作用（PPI）网络构建 筛选出药

物、疾病的共同靶标并利用蛋白质相互作用网络数

据库 STRING 11.0（https：//string-db.org/）构建 PPI网

络图，将生物种类设定为“Homosapiens”，最小互相

作用阈值设定为“highest confidence”（>0.9），隐藏孤

立节点，其余设置均为默认设置，得到蛋白质互作

关系数据。将结果导入 Cytoscape 3.8.0 进行可视化

显示。

1.4 基因本体（GO）功能富集分析与京都基因与基

因组百科全书（KEGG）通路富集分析 将甘松 -仙

鹤草药对治疗 PVCs 的潜在靶点录入 Metascape 平

台（https：//metascape.org/），设置 P<0.01，分析基因

的分子功能（molecular function），细胞组分（cellular

component），参与的生物过程（biological process）与
代谢通路并进行富集分析。借助微生信（http：//

www.bioinformatics.com.cn）在线数据分析可视化平

台对结果可视化。

1.5 甘松 -仙鹤草药对化学成分 -潜在靶点 -信号通

路网络构建 将甘松-仙鹤草药对治疗 PVCs的化学

成分、潜在靶点及信号通路导入 Cytoscape 3.8.0 软

件，构建甘松 -仙鹤草药对化学成分 -潜在靶点 -信号

通路网络，并对其进行拓扑分析判断该药对治疗

PVCs的主要成分及靶点。

1.6 分子对接 分析得到甘松-仙鹤草药对-室性期

前收缩靶点-通路网络图中度值排名前 3 的靶点，利

用 AutoDock 4.2.6 将 3 个靶点蛋白与甘松-仙鹤草活

性成分进行分子对接。从 TCMSP 下载活性成分的

结构式（MOL2格式），利用 PyMOL 软件转化为 PDB

格式。利用 PDB（http：//www1.rcsb.org/）数据库获

取靶点蛋白结构，并通过 PyMOL 软件对蛋白质进

行去除溶剂、移除配体等。利用 AutoDock 4.2.6 对

蛋白进行加氢、计算电荷、添加原子类型，对活性成

分加氢、计算电荷、设置可扭转键。将 Grid Box 网

格区覆盖整个靶点蛋白。选择默认对接参数，采用

拉马克遗传算法（Lamarckian GA 4.2）进行半柔性对

接 ，对 接 结 果 只 保 留 每 对 分 子 对 接 的 结 合 能

（kJ·mol-1）绝对值最高者。最后通过 Pymol 进行可

视化分析。

2 研究结果

2.1 甘松 -仙鹤草药对化学成分及靶点的获取 检

索 TCMSP 获得 10 种化学成分，其中甘松化学成分

5 种，仙鹤草化学成分 5 种。另经文献调研，甘松中

甘松新酮［17-18］及仙鹤草中仙鹤草素［19］均可能为抗心

律失常相关主要有效成分，故将其纳入后期靶点挖

掘的化合物库。甘松 -仙鹤草药对成分信息见表 1。

该药对成分潜在作用靶点 185 个（去重后），其中甘

松作用靶点 47个，仙鹤草作用靶点 166个。

··206



第 28 卷第 3 期
2022年 2 月

中国实验方剂学杂志
Chinese Journal of Experimental Traditional Medical Formulae

Vol. 28，No. 3

Feb. ，2022

2.2 甘松 -仙鹤草药对化学成分及靶点的获取 以

“premature ventricular contraction” “premature

ventricular beat” “ventricular extrasystole”

“premature ventricular complex” “premature

ventricular depolarization”为关键词挖掘 GeneCards

数据库获得 PVCs 靶点 Score 最大值为 112.93，最小

值为 0.18，75 百分位数（P75）为 9.56，故设定 Score≥
9.56 的靶点为 PVCs 的潜在靶点。合并 GeneCards，

OMIM，DrugBank 疾病数据库靶点后，删除重复值，

获得 PVCs靶点 1 414个。

2.3 甘松-仙鹤草药对化学成分-室性期前收缩靶点

PPI网络 将已获取的甘松-仙鹤草药对化学成分相

关靶点与 PVCs 靶点取交集，筛选出药物、疾病的共

同靶标共计 86 个。将共同靶标录入 STRING 11.0，

得到甘松-仙鹤草药对化学成分-室性期前收缩靶点

PPI网络，见图 1。

2.4 GO 富集分析与 KEGG 通路富集分析 应用

Metascape 数据平台对甘松 -仙鹤草药对治疗 PVCs

的潜在靶点进行 GO 与 KEGG 分析。甘松 -仙鹤草

主要参与的生物过程为对无机物质的反应、对受伤

的反应、上皮细胞增殖、活性氧代谢过程等，见表 2。

KEGG 富集分析显示甘松-仙鹤草药对治疗 PVCs的

潜在靶点主要富集在癌症通路、高级糖基化终末产

物/高级糖基化终末产物受体信号通路（AGE/RAGE

信号通路）等 26条相关信号通路，见图 2。

2.5 甘松 -仙鹤草药对化学成分 -潜在靶点 -信号通

路网络构建 利用 Cytoscape 3.8.0 软件，构建甘松 -

仙鹤草药对化学成分 -潜在靶点 -信号通路网络，见

图 3。Cytoscape 网络分析显示，槲皮素连接度 66，

其次为山柰酚（连接度为 23），金合欢素（连接度为

11），预测槲皮素、山柰酚、金合欢素为甘松 -仙鹤草

药对治疗 PVCs 的主要活性成分。肿瘤坏死因子

（TNF）在网络中的连接度为 13，介度为 0.028 211，

紧密度 0.471 111，预测 TNF 为甘松 -仙鹤草药对治

疗 PVCs 最主要的靶点。以连接度排序，丝裂原活

化蛋白激酶 1（MAPK1），蛋白激酶 B1（Akt1），γ干

扰素（IFN-γ），白细胞介素 -6（IL-6），前列腺素 G/H

合酶 2（PTGS2），转化生长因子-β1（TGF-β1），细胞肿

瘤 抗 原 p53（TP53），丝 裂 原 活 化 蛋 白 激 酶 8

表 1 甘松-仙鹤草主要化学成分

Table 1 Main chemical components of Nardostachyos Radix et Rhizoma and Agrimoniae Herba

药物

甘松

仙鹤草

MOLID

MOL001040

MOL010543

MOL001689

MOL000359

MOL007088

MOL010540

MOL001002

MOL000422

MOL000492

MOL000006

MOL000098

MOL006178

标记

GS1

GS2

GS3

GS4

GS5

GS6

XHC1

XHC2

XHC3

XHC4

XHC5

XHC6

化学成分

（2R）-5，7-二羟基-2-（4-羟基苯基）苯并吡喃-4-酮［（2R）-5，7-dihydroxy-

2-（4-hydroxyphenyl）chroman-4-one］

蒙花苷（acaciin）
金合欢素（acacetin）
谷甾醇（sitosterol）
隐丹参酮（cryptotanshinone）
甘松新酮（Nardosinone）
鞣花酸（ellagic acid）
山柰酚（kaempferol）
（+）-儿茶素［（+）-catechin］

木犀草素（Luteolin）
槲皮素（quercetin）
仙鹤草素（agrimoniin）

OB/%

42.36

39.84

34.97

36.91

52.34

66.34

43.06

41.88

54.83

36.16

46.43

19.38

DL

0.21

0.71

0.24

0.75

0.40

0.17

0.43

0.24

0.24

0.25

0.28

0.28

图 1甘松-仙鹤草药对化学成分-室性期前收缩靶点 PPI网络

Fig. 1 PPI network of chemical components of Nardostachyos

Radix et Rhizoma-Agrimoniae Herba-target of premature

ventricular contractions
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（MAPK8），半胱天冬酶 -3（Caspase-3），AP-1 转录因

子（JUN），CXC 趋化因子配体 8（CXCL8）排名靠前，

亦为相对重要的靶点，见表 3。

2.6 分子对接 分子对接作为一种结合了物理化

学原理和科学计算算法的新兴研究方法，可预测给

定蛋白质-配体复合物的结合模式和结合亲和力［20］。

一般认为分子对接结合能<0 表示配体与受体可以

自发结合，结合能≤−5.0 kJ·mol-1 有较好活性［21-22］。

利 用 AutoDock 4.2.6 将 TNF（PDB ID：5UUI），

MAPK1（PDB ID：6G54），Akt1（PDB ID：4EKL）与

倒三角为关键通路，黄色圆形为仙鹤草活性成分，紫色圆形为甘松

活性成分，菱形为靶点；不同节点的面积代表其度数，面积越大说明

该节点越重要

图 3 甘松-仙鹤草药对化学成分-室性期前收缩靶点-通路网络

Fig. 3 Network of chemical components of Nardostachyos Radix

et Rhizoma-Agrimoniae Herba-potential targets of premature

ventricular contractions-signal pathways

表 2 甘松-仙鹤草对药活性成分治疗室性期前收缩潜在靶点的 GO富集分析

Table 2 GO enrichment analysis for potential targets of active ingredients of Nardostachyos Radix et Rhizoma-Agrimoniae Herba in

treatment of premature ventricular contractions

类别

生物过程

生物过程

生物过程

生物过程

生物过程

细胞组成

细胞组成

细胞组成

细胞组成

细胞组成

分子功能

分子功能

分子功能

分子功能

分子功能

GO 注释

GO：0010035

GO：0009611

GO：0050673

GO：0072593

GO：0032496

GO：0045121

GO：0031983

GO：0031012

GO：0000323

GO：0098797

GO：0005126

GO：0019904

GO：0008134

GO：0019900

GO：0032813

描述

对无机物质的反应（response to inorganic substance）
对受伤的反应（response to wounding）
上皮细胞增殖（epithelial cell proliferation）
活性氧代谢过程（reactive oxygen species metabolic process）
对脂多糖的反应（response to lipopolysaccharide）
膜筏（membrane raft）
囊腔（vesicle lumen）
细胞外基质（extracellular matrix）
裂解型液泡（lytic vacuole）
质膜蛋白复合物（plasma membrane protein complex）
细胞因子受体结合（cytokine receptor binding）
蛋白质结构域特异性结合（protein domain specific binding）
转录因子结合（transcription factor binding）
激酶结合（kinase binding）
肿瘤坏死因子受体超家族结合（tumor necrosis factor receptor superfamily binding）

基因数/个

34

35

29

25

25

17

12

14

13

12

16

20

17

17

6

图 2 甘松 -仙鹤草药对活性成分治疗室性期前收缩潜在靶点的

KEGG通路富集分析

Fig. 2 KEGG enrichment analysis for potential targets of active

ingredients of Nardostachyos Radix et Rhizoma-Agrimoniae

Herba in treatment of premature ventricular contractions
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甘松 -仙鹤草活性成分进行分子对接。分子对接结

果 显 示 ，结 合 能 最 小 值 为 -7.98 kJ·mol-1，最 大 值

为 -4.18 kJ·mol-1，其中结合能≤-5 kJ·mol-1 者 25 种

（92.59%），说明大部分活性成分与靶点蛋白的结合

活性较好。甘松-仙鹤草活性成分与 TNF，MAPK1，

Akt1 对 接 结 合 能 最 小 者 均 为 隐 丹 参 酮 ，分 别

为-7.98，-6.92，-7.52 kJ·mol-1，隐丹参酮与 TNF 中

VAL-150 残基形成氢键，与 MAPK1 中 MET-108 残

基形成 2 个氢键，与 Akt1 中 ASP-439，LEU-156 残基

形成 3 个氢键。利用 PyMOL 对结果进行可视化分

析，见图 4。

3 讨论

随着 PVCs 危险因素（血压、糖尿病、肥胖、精神

心理疾病等）流行趋势上升，其发病率也越来越高，

严重影响患者的生活质量和生命健康，已成为重大

公共卫生问题。甘松、仙鹤草均为临床常用抗心律

失常药物［23-25］，该药对从肝论治 PVCs，药精力专，治

法切用，标本兼顾，直中 PVCs 肝郁气滞、心虚胆怯

之病机，具有较好应用前景。

本研究通过网络药理学方法初步筛选出槲皮

素、山柰酚、金合欢素等为甘松 -仙鹤草药对治疗

PVCs 的主要活性成分。相关实验研究结果表明，

槲皮素可能通过抑制钙、钠离子内流、促进钾离子

外流、保护心肌细胞膜上的 Na+-K+-腺嘌呤核苷三磷

酸（ATP）酶等多种途径，降低心肌细胞自律性、延长

不应期，从而对抗心律失常［26］。山柰酚可增强线粒

体钙摄取而抑制心律失常［27］。金合欢素前药对心

肌缺血再灌注损伤具保护作用，可明显减少室性心

律失常［28］。另外，槲皮素、山柰酚、金合欢素均可抑

制单胺氧化酶活性［29］，可增加脑内去甲肾上腺素，

5-羟色胺，多巴胺等单胺类水平而发挥抗抑郁作用。

分子对接结果亦表明，槲皮素、山柰酚、金合欢素与

PVCs 相关主要靶点 TNF，MAPK1，Akt1 结合活性

较强。因此，推测甘松 -仙鹤草可能主要通过槲皮

素、山柰酚、金合欢素等活性成分治疗 PVCs，兼顾

改善抑郁症相关症状。

甘松 -仙鹤草药对治疗 PVCs 的靶点主要为

TNF，MAPK1，Akt1 等。TNF-α可造成钙调控紊乱，

提升致心律失常性触发活动的可能［30］。MAPK1 与

Akt1 均与钾通道的激活有关，MAPK1 还与 L 型钙

通道，Na+/H+交换器有关［31］。其中 TNF-α还可影响

神经递质系统 ，与抑郁症的发生与治疗密切相

关［32］。对接结果亦显示，TNF，MAPK1，Akt1 靶点

蛋白与甘松 -仙鹤草药对大部分活性成分的结合活

性较好。因此，该药对可能主要通过调节 TNF，

MAPK1，Akt1 等主要靶点治疗 PVCs，还可治疗抑

郁症。

KEGG 富集分析显示甘松 -仙鹤草药对治疗

PVCs 的 潜 在 靶 点 主 要 富 集 在 癌 症 通 路 ，AGE/

RAGE 信号通路等。癌症通路的下游信号通路包括

MAPK，PI3K/Akt 等 。 已 有 研 究 表 明 ，通 过 抑 制

MAPK 信号通路可抑制 IL-17，IL-6，TNF-α，IL-1β，

表 3 甘松-仙鹤草药对活性成分靶点网络节点特征参数

Table 3 Network node characteristic parameters of potential targets of active ingredients of Nardostachyos Radix et Rhizoma-Agrimoniae

Herba in treatment of premature ventricular contractions

靶点

TNF

MAPK1

Akt1

IFN-γ

IL-6

PTGS2

连接度

13

12

12

10

10

10

介度

0.028 211

0.022 447

0.021 108

0.016 542

0.011 958

0.066 407

紧密度

0.471 111

0.471 111

0.475 336

0.462 882

0.462 882

0.466 960

靶点

TGF-β1

TP53

MAPK8

Caspase-3

JUN

CXCL8

连接度

9

9

9

9

9

9

介度

0.014 252

0.020 983

0.010 246

0.014 709

0.009 959

0.011 675

紧密度

0.458 874

0.462 882

0.425 703

0.458 874

0.458 874

0.458 874

图 4 甘松-仙鹤草药对活性成分分子对接

Fig. 4 Molecular docking potential targets of tactive ingredients

of Nardostachyos Radix et Rhizoma-Agrimoniae Herba in

treatment of premature ventricular contractions
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IL-8等炎症因子表达，减轻炎症反应，降低纤维化和

凋亡水平，从而抑制室性心律失常［33］。激活 PI3K/

Akt可增加缝隙连接蛋白 43（Cx43）表达，抗缺血/再

灌注性心律失常。AGE/RAGE 可通过蛋白激酶 C

（PKC），p38 丝裂原活化蛋白激酶（p38 MAPK）等多

种信号通路激活氧化应激反应［34］，而氧化应激水平

增加可损害肌细胞间的电耦合，导致心律失常发

生［35］。另一方面，越来越多研究表明炎症、氧化应

激反应还可导致神经细胞损伤，是抑郁症、焦虑症

病理机制中关键环节［36-37］。故推测甘松 -仙鹤草药

对可能主要通过调节癌症通路，AGE/RAGE 信号通

路治疗 PVCs，兼顾改善抑郁、焦虑等相关症状。

综上所述，预测甘松-仙鹤草中槲皮素、山柰酚、

金合欢素等活性成分可通过多靶点、多通路的干

预，发挥调节心肌离子通道、抗炎症、抗氧化应激等

作用以治疗 PVCs，同时还可通过抑制单胺氧化酶

活性、抗神经损伤等改善与 PVCs 发生、发展密切相

关的抑郁、焦虑等精神心理问题。本研究为进一步

探索甘松-仙鹤草药对从肝论治 PVCs的物质基础及

作用机制提供了研究思路和理论基础，为临床应用

该药对治疗 PVCs 提供理论参考。但限于网络药理

学和分子对接的局限性，尚需进一步实验验证。
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