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摘  要 

目的：运用网络药理学及分子对接技术探究木槿花–黄芪配伍防治糖尿病心肌病的作用机制。方法：利

用HERB和TCMSP数据库分别收集木槿花和黄芪成分，并利用SwissADME平台进一步筛选出活性成分，

通过SwissTargetPrediction工具获得活性成分作用的靶点；利用GeneCarfds、OMIM、DrugBank数据

库检索DCM作用的靶点，绘制韦恩图展示药物和疾病的交集靶点。利用Cytoscape3.7.0软件构建“中药

–成分–疾病–靶点”网络图。利用STRING数据库构建蛋白质互相作用网络 (PPI)，并借助

Cytoscape3.7.0软件中的Centiscape2.2插件筛选核心靶点。利用Metascape数据库对交集靶点进行GO分

析和KEGG富集分析。将Degree排名前6的核心靶点与对应的活性成分通过AutodockTools1.1.2软件进

行分子对接验证(共42对)。结果：筛选得到18种有效成分(木槿花4种，黄芪14种)、395个药物作用的靶

点和2221个疾病作用的靶点、124个药物与疾病的交集靶点。核心靶点包括表皮生长因子受体(EGFR, de-
gree = 84)、半胱天冬酶3 (CASP3, degree = 80)、雌激素受体α (ESR1, degree = 80)等9个。GO分析筛

选出生物学过程、细胞组成、分子功能的前10位，KEGG分析结果富集于PI3K-Akt、ErbB及AGE-RAGE
等信号通路。分子对接分析表明木槿花和黄芪的活性成分与治疗DCM的关键靶点结合良好，其中，8'-表
黄花菜木脂素A和槲皮素与EGFR结合最为稳定。结论：新型复方中药木槿花–黄芪可以通过多成分、多

靶点、多通路防治DCM，8'-表黄花菜木脂素A和槲皮素有望成为治疗DCM药物研发的有效成分，该研究

为其临床应用提供科学依据。 
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Abstract 
Objective: To investigate the mechanism of the Hibiscus syriacus L.-Astragalus membranaceus com-
bination against diabetic cardiomyopathy using network pharmacology and molecular docking 
technology. Methods: Active components of Hibiscus syriacus L. and Astragalus membranaceus were 
retrieved from the HERB and TCMSP databases, respectively. Drug-likeness screening was per-
formed using the SwissADME platform, and potential targets of active ingredients were predicted 
via SwissTargetPrediction. Disease-related targets for DCM were obtained from GeneCards, OMIM, 
and DrugBank. Intersection targets between drug and disease were visualized using Venn diagrams. 
The “TCM-Ingredient-Disease-Target” network was constructed with Cytoscape 3.7.0. Protein-pro-
tein interaction network (PPI) was established using STRING, and core targets were identified via 
Centiscape 2.2 plugin in Cytoscape 3.7.0 software. Gene Ontology (GO) and Kyoto Encyclopedia of 
Genes and Genomes (KEGG) enrichment analysis were conducted using Metascape. Molecular dock-
ing validation was performed for the top six core targets and corresponding active ingredients (42 
pairs) using AutoDockTools 1.1.2. Results: 18 active ingredients, 395 drug targets, 2221 disease tar-
gets, and 124 intersection targets were identified. Nine key targets included EGFR, CASP3, ESR1 and 
others. GO analysis revealed enriched biological processes, cellular components, and molecular 
functions. KEGG pathways included PI3K-Akt, ErbB, and AGE-RAGE signaling. Molecular docking 
demonstrated strong binding affinity between active ingredients (e.g., 8'-epiflora lignan A and quer-
cetin) and core targets, particularly EGFR. Conclusion: The Hibiscus syriacus L.-Astragalus membra-
naceus combination exerts therapeutic effects on DCM through multi-component, multi-target, and 
multi-pathway mechanisms. 8'-Epiflora lignan A and quercetin are proposed as potential therapeu-
tic agents, providing a scientific foundation for clinical development. 
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1. 前言 

糖尿病已成为威胁人类健康的主要疾病之一。据统计，2022 年全球成年糖尿病患者已高达 8.28 亿，

其中，中国患者约 1.48 亿，占全球总数的 18%，位列全球第二[1] [2]。糖尿病可引发心血管、神经、肾

脏等多种并发症[3]，其中糖尿病心肌病(diabetic cardiomyopathy, DCM)尤为突出，具有发病率高和危害性

大的特点[4]。最新研究提出 DCM 是指糖尿病患者出现的心肌收缩和(或)舒张功能障碍，与是否合并有其

他疾病和危险因素无关，其主要病理特征为心室肥大、心肌纤维化，最终导致心力衰竭[5]。相较于非糖

尿病人群，糖尿病患者发生心力衰竭的风险高出 2 倍以上，约 39%的糖尿病患者最终诱发心力衰竭，DCM
已经成为糖尿病患者死亡率上升的主要因素之一[6]-[8]。研究发现，线粒体功能障碍、炎症反应、氧化应

激等因素与 DCM 的发生及发展存在着紧密联系[9]。在治疗方面，西医通常采用控糖、降脂及改善心力

衰竭症状等对症疗法，但这些治疗难以从根本上逆转心肌损伤，且许多西药可对肝肾功能产生较大副作

用[10]。目前西医尚缺乏针对 DCM 复杂病理机制的有效治疗方法。相比之下，中药凭借其副作用小、多

成分、多靶点等独特优势，通过多通路协同调节糖脂代谢，减轻由高血糖导致的线粒体损伤和细胞凋亡，

降低心肌损害，在预防及治疗 DCM 的研究中展现出重要的地位和潜力[10]。 
木槿花(Hibiscus syriacus L.)，为锦葵科木槿花序，作为药食两用植物在我国分布广泛[11] [12]。木槿

花营养成分丰富，食用价值高，且具有清热解毒的功效[13]。其花色苷和多糖等活性成分具有抗氧化、抗

炎、降糖和保护心血管等保健作用[14]。研究发现，花色苷通过激活 Nrf2/HO-1 信号通路抑制氧化应激，

减轻细胞凋亡[15]；花色苷还可以通过抑制内质网应激、NF-κB 诱导的 Ca2+积累及线粒体活性氧生成，阻

断 NLRP3 炎性体的激活，继而减轻心肌炎症反应[16]；同时，它还可抑制由 TLR4/MD2 介导的 NF-κB 信

号通路，缓解由脂多糖诱导的炎症和内毒素休克[17]。另一方面，木槿花多糖能够调控 PI3K/AKT/GSK3β
信号通路，从而改善肝糖原代谢，发挥降糖作用[18]。木槿花多糖还可通过调节丝氨酸生物合成途径抑制

胶原蛋白合成，从而在一定程度上减轻心肌纤维化所致的心肌损害[19]。综上所述，木槿花的这些特性使

其有望在 DCM 的预防及治疗中发挥重要作用。 
黄芪(Astragalus membranaceus, AM)，为豆科植物，是大宗药食同源材料[20]。黄芪分别与金银花、

枸杞子等药材共同饮用具有补气清热、滋补肝肾、益精明目等功效[21]。其核心活性成分为黄芪多糖

(Astragalus Polysaccharides, APS)，具有显著的药用价值。它不仅能够降低血糖，还可以通过减轻氧化应

激、抑制炎症因子表达来促进受损器官功能的恢复，从而广泛应用于糖尿病和心肌疾病的治疗[22] [23]。
研究发现，APS 通过抑制 Wnt1 信号通路，减轻氧化应激反应，从而降低血糖[24]。APS 还可以通过抑制

内/外源性凋亡途径、内质网应激，减少心肌细胞凋亡，从而改善 DCM 的心功能[25] [26]。同时，它还可

通过抑制 BNP10 通路，改善 DCM 的心肌肥厚[27]。 
中医记载，木槿花性凉，归肝、肺、脾经，属清热解毒类药材，具有清热凉血的功效[28]；而黄芪性

温，归肺、脾经，属扶正托毒解毒类药材[29]，能够补气升阳[30]。两者配伍助于气血和谐，且均有调节

糖脂代谢，减轻心肌损伤的作用，配伍合适。因此，推测木槿花与黄芪联合应用可能对 DCM 具有协同治

疗效果。既往仅有关于黄芪治疗 DCM 的网络药理学研究[31] [32]，本研究旨在进一步探究木槿花与黄芪

配伍治疗 DCM 的作用机制，并为其临床应用提供科学依据。 
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2. 方法 

2.1. 药物活性成分及对应靶点的筛选 

首先，从 HERB 数据库中依据 Lipinski 五规则，筛选出木槿花的成分；从 TCMSP 数据库中按照药

物相似度(DL) ≥ 0.18 及口服生物利用度(OB) ≥ 30%筛选出黄芪的成分。其次，基于 PubChem 提供的

SMILES 结构式，利用 SwissADME 平台进行二次筛选，将高胃肠道吸收且符合≥2 种类药性规则的成分

作为木槿花和黄芪的活性成分。最后，借助 SwissTargetPrediction 工具获得上述活性成分对应的靶点，选

取预测概率大于 0.1 的靶点。 

2.2. 疾病靶点的筛选 

分别在 GeneCarfds、OMIM、DrugBank 数据库中，以“糖尿病心肌病”为关键词进行搜索，提取与

DCM 相关的疾病靶点。随后，将上述数据库中的靶点进行汇总，并去除重复项，以此构建 DCM 疾病靶

点库。 

2.3. 药物与疾病的靶点韦恩图 

通过对木槿花–黄芪的药理靶点与 DCM 相关的基因靶点进行交集分析，得到药物及疾病的共同作

用靶点，即潜在治疗靶点，并利用 Venny2.1.0 工具制作韦恩图。 

2.4. 中药–成分–疾病–靶点网络构建 

基于木槿花和黄芪中针对 DCM 的潜在治疗靶点，及靶点所对应的活性成分和中药，构建“中药–成

分–疾病–靶点”网络，并利用 Cytoscape3.7.0 软件绘图展示。 

2.5. 蛋白质相互作用网络(PPI)构建及分析 

将潜在治疗靶点导入 STRING 数据库，物种限定为“Homosapiens”，置信度分数设置为≥0.4，构建

PPI 网络。随后，利用 Cytoscape3.7.0 软件可视化该网络，并借助 Centiscape2.2 插件从潜在治疗靶点中进

一步筛选靶点，取 Degree 值排名前 9 位的靶点作为核心靶点，同时构建核心靶点筛选流程图。 

2.6. GO 分析与 KEGG 富集分析 

将潜在治疗靶点上传至 Metascape 平台，进行 GO 分析和 KEGG 富集分析，探讨木槿花–黄芪

治疗 DCM 的潜在生物学机制。在 GO 分析中，根据 Count 值进行排序，分别筛选出生物学过程(BP)、
细胞组成(CC)、分子功能(MF)的前 10 位；在 KEGG 分析中，根据 FDR 校正后的 P 值进行排序，筛

选出前 20 位。随后，在微生信平台分别绘制条形图和气泡图，可视化展示 GO 分析和 KEGG 分析结

果。 

2.7. 活性成分和核心靶点的分子对接 

将 Degree 排名前 6 位的核心靶点及其对应的药物活性成分进行分子对接(共 42 对)，验证药物和疾病

相互作用的稳定性。首先，从 PubChem 和 TCMSP 数据库获取活性成分的 2D 结构，经 Chem3D 软件能

量最小化和 3D 转换后，用 AutoDockTools 进行预处理。其次，从 PDB 数据库获取核心靶点的 3D 结构，

然后利用 PyMOL3.0.3 和 AutoDockTools 对其进行处理，包括去除水分子、小分子配体和加氢，并利用

OpenBabel 软件进行对接文件的格式转换。最后，利用 AutoDockVina1.1.2 软件进行对接，将结果以结合

能形式呈现，并通过 PyMOL3.0.3 软件可视化展示对接结果。 
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3. 结果 

3.1. 木槿花–黄芪活性成分筛选结果 

共获得 18 种药物活性成分，其中木槿花 4 种，黄芪 14 种，见表 1、表 2。 
 

Table 1. Active components of Hibiscus syriacus L. 
表 1. 木槿花有效活性成分 

化合物标识号 化学名称 xlogp hbonddonor hbondacc 药物名称 

11200016 8'-epi-cleomiscosin A (8'-表黄花菜木脂素 A) 2.1 2 8 木槿花 

11464176 Cleomiscosin C (黄花菜木酯素 C) 2.1 2 9 木槿花 

13965876 Clemiscosin D (黄花菜木酯素 D) 2.1 2 9 木槿花 

5280460 Scopoletin (莨菪亭) 1.5 1 4 木槿花 
 
Table 2. Active components of Astragalus membranaceus 
表 2. 黄芪有效活性成分 

编码 化学成分 OB (%) DL 药物 

MOL000387 Bifendate (联苯双酯) 31.10 0.67 黄芪 

MOL000379 9,10-dimethoxypterocarpan-3-O-β-D-glucoside 
(9,10-二甲氧基紫檀烷-3-O-β-D-葡萄糖苷) 36.74 0.92 黄芪 

MOL000442 1,7-Dihydroxy-3,9-dimethoxy pterocarpene (1,7-二羟基-3,9-二甲氧基紫

檀烯) 39.05 0.48 黄芪 

MOL000422 Kaempferol (山奈酚) 41.88 0.24 黄芪 

MOL000098 Quercetin (槲皮素) 46.43 0.28 黄芪 

MOL000417 Calycosin (毛蕊异黄酮苷) 47.75 0.24 黄芪 

MOL000354 Isorhamnetin (异鼠李素) 49.60 0.31 黄芪 

MOL000239 Jaranol (华良姜素) 50.83 0.29 黄芪 

MOL000371 3,9-di-O-methylnissolin (3,9-二-O-甲基尼森香豌豆紫檀酚) 53.74 0.48 黄芪 

MOL000380 (6aR,11aR)-9,10-dimethoxy-6a,11a-dihydro-6H-benzofurano[3,2-
c]chromen-3-ol (美迪紫檀素) 64.26 0.42 黄芪 

MOL000438 (3R)-3-(2-hydroxy-3,4-dimethoxyphenyl)chroman-7-ol  
(3R)-3-(2-羟基-3,4-二甲氧基苯基)铬-7-醇) 67.67 0.26 黄芪 

MOL000392 formononetin (刺芒柄花素) 69.67 0.21 黄芪 

MOL000378 7-O-methylisomucronulatol (7-0-甲基-异微凸剑叶莎醇) 74.69 0.30 黄芪 

MOL000398 Isoflavanone (异黄酮) 109.99 0.30 黄芪 

3.2. 木槿花–黄芪、DCM 靶点筛选结果及维恩图 

木槿花和黄芪的活性成分对应靶点分别为 250 个、1009 个，去除重复项后，药物活性成分作用的靶

点为 395 个；DCM 作用的靶点为 2221 个；药物与疾病共同作用的靶点为 124 个。见图 1。 

3.3. 中药–成分–疾病–靶点网络构建结果 

构建的网络图由 145 个节点(2 个中药节点，18 个活性成分节点，1 个疾病节点，124 个治疗靶点)和
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464 条边构成。其中，左边蓝色圆形节点代表中药的活性成分，右边蓝色圆形节点代表潜在的治疗靶点；

两个黄色圆形节点分别代表中药黄芪和木槿花，红色圆形节点则代表疾病 DCM。各节点通过边相互连接，

清晰地展示了中药、成分、疾病和靶点之间的相互作用关系。见图 2。 
 

 
注：HQ，黄芪；MJH，木槿花；DCM，糖尿病心肌病。 

Figure 1. Venn diagram of drug and disease targets 
图 1. 药物与疾病共同作用靶点的维恩图 

 

 
注：HQ，黄芪；MJH，木槿花；DCM，糖尿病心肌病。 

Figure 2. Network diagram of traditional Chinese medicine-components-diseases-targets 
图 2. 中药–成分–疾病–靶点网络图 

3.4. PPI 网络构建及分析结果 

基于 124 个潜在治疗靶点构建的 PPI 网络图，见图 3。9 个核心靶点按照 degree 值排序分别是表皮生

https://doi.org/10.12677/acm.2025.15102989


黄小金 等 
 

 

DOI: 10.12677/acm.2025.15102989 2109 临床医学进展 
 

长因子受体(EGFR, degree = 84)、半胱天冬酶 3 (CASP3, degree = 80)、雌激素受体 α (ESR1, degree = 80)、
SRC 原癌基因(SRC, degree = 80)、蛋白激酶 Bα (AKT1, degree = 80)、哺乳动物雷帕霉素靶蛋白(mTOR, 
degree = 78)、肿瘤坏死因子(TNF, degree = 76)、c-Jun 原癌基因(JUN, degree = 76)、热休克蛋白 90αA1 
(HSP90AA1, degree = 76)，核心靶点筛选流程见图 4。 

 

 
Figure 3. PPI network diagram of Hibiscus syriacus L.-Astragalus membranaceus and DCM 
图 3. 木槿花–黄芪和 DCM 的 PPI 网络图 
 

 
Figure 4. Core target screening flowchart 
图 4. 核心靶点筛选流程图 

3.5. GO 分析和 KEGG 富集分析结果 

GO 分析结果显示共计 4725 条，包括 BP (3894 条)、CC (308 条)、MF (523 条)。根据条形图结果可

推测木槿花–黄芪治疗 DCM 的生物学过程主要涉及蛋白激酶 B 信号传导、蛋白丝氨酸/苏氨酸激酶活性

的正向调节等；在细胞成分中，膜筏、质膜微区以及膜区位列前三；分子功能主要涉及跨膜受体蛋白酪

氨酸激酶活性、蛋白酪氨酸激酶活性等。见图 5。 
KEGG 富集分析结果共识别出 260 条通路和生物学过程。气泡越大，表示该通路涉及的靶点数目越

多；P 值越小颜色越接近红色，表示该通路的富集程度越显著，见图 6。通过排除不相关通路，木槿花–

黄芪治疗 DCM 主要涉及 PI3K-Akt (图 7)、ErbB 及 AGE-RAGE 等信号通路。涉及的生物学过程包括 EGFR
酪氨酸激酶抑制剂耐药(图 8)、内分泌耐药、中心碳代谢等。 
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Figure 5. GO analysis 
图 5. GO 分析图 

 

 
Figure 6. KEGG enrichment signaling pathways 
图 6. KEGG 富集分析图 
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Figure 7. PI3K-Akt signaling pathway diagram 
图 7. PI3K-Akt 信号通路图 

 

 
Figure 8. EGFR tyrosine kinase inhibitor resistance diagram 
图 8. EGFR 酪氨酸激酶抑制剂耐药图 
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3.6. 活性成分和核心靶点的分子对接结果 

在分子对接中，结合能数值越小，表示受体与配体结合越紧密，相互作用越稳定。当结合能低于−5.0 
kcal/mol，表示受体与配体的结合能力较高，当结合能低于−7.0 kcal/mol 时，表示两者之间的结合极为牢

固[32]。42 对分子对接结果热图，见图 9。通过筛选出各个靶点与之对接结果最好的活性成分，及木槿花

对应的 4 个活性成分与之对接结果最好的靶点，共筛选出 8 对分子对接模式图，见图 10。 
 

 
Figure 9. Molecular docking binding energy heatmap 
图 9. 分子对接结合能热图 

4. 讨论 

DCM 是糖尿病特有的心血管并发症，具有发病率高和危害性大的特点[3] [4]，西医以降糖、改善心

力衰竭症状等对症治疗为主，难以从根本上逆转心肌损伤[10]。中医认为，DCM 主要与血瘀、阴虚相关

[33]。正所谓津血同源，“夺血者无汗，夺汗者无血”，当气血津液的输布正常时，机体状态良好，若其

输布出现异常，则导致痰饮、瘀血等，久病不愈则累及心脏，最终致使心脉痹阻，发为此病[34]。治疗上

中医常采用活血化瘀和益气养阴的方法[33]。木槿花作为一种清热凉血植物，其在降糖和心肌保护方面的

显著功效已得到研究证实[14]-[19]；而黄芪作为传统补气药，其改善 DCM 的作用已得到实验证实[22]-
[27]。基于中医气血同调理论中“气为血之帅，血随之而运行，血为气之母，气得之而静谧”的核心观点

[35]，本研究创新性地将清热凉血的木槿花与补气升阳的黄芪配伍，首次运用网络药理学方法系统解析二

者协同治疗 DCM 的作用机制，为开发针对该疾病的新型多靶点治疗药物奠定了理论基础。 
首先，本研究发现了 8'-表黄花菜木脂素 A、莨菪亭等 4 种木槿花的活性成分，槲皮素、山奈酚、7-

0-甲基–异微凸剑叶莎醇、联苯双酯等 14 种黄芪有效成分。8'-表黄花菜木脂素 A 属于木脂素类化合物，

具备丰富的生物活性，能够强化抗氧化屏障、抑制炎症反应、降低血糖[36]。莨菪亭属于香豆素类化合物，

在抗炎、抗氧化、心肌保护以及改善脂质代谢等方面展现出显著潜力[37]-[39]。具体而言，在抗炎方面，

莨菪亭通过抑制 NF-κB 和 MAPK 信号通路减少促炎细胞因子的释放[37]。在心血管保护方面，莨菪亭 
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Figure 10. Molecular docking mode diagram 
图 10. 分子对接模式图 

 
通过激活 Akt-eNOS-NO 通路，舒张冠状动脉，能有效改善心肌供血[38]。槲皮素通过清除自由基，保护

细胞免受氧化损伤[40]。山奈酚通过 HDAC3 介导的 Nrf2 信号通路，减轻心肌损伤[41]。7-0-甲基–异微

凸剑叶莎醇通过调控动脉粥样硬化以及 IL-17 和 TNF 信号通路等机制，发挥抗炎作用[42]。联苯双酯通

过调节 mTOR 通路、Nrf2 通路、自噬相关蛋白以及 NLRP3 炎症小体的活化，既能抗炎抗氧化，又具有

保护心肌细胞的作用[43] [44]。 
其次，本研究共获得 124 个木槿花–黄芪抗 DCM 病变的潜在治疗靶点，构建了中药–成分–疾病

–靶点网络，并通过 PPI 网络构建及分析得到 EGFR、CASP3、ESR1、SRC、AKT1、MTOR、TNF、JUN、

HSP90AA1 9 个关键靶点。胰岛素抵抗是 DCM 的关键特征，可导致血糖升高和心肌细胞损伤，值得注意

的是，炎症会进一步加重胰岛素抵抗，加剧代谢紊乱和细胞损伤[45]。EGFR 是细胞表面的膜受体，能抑

制心肌细胞凋亡，促进其增殖与修复，从而助于心肌功能恢复[46]，但 CASP3 裂解表达的增加会加剧细

胞坏死凋亡[47]。ESR1 可以维持血糖稳态和能量代谢的平衡[48]，但 c-Src 通过激活 MAPK/NF-κB 信号

通路，加重心肌纤维化和肥大[49]。在 DCM 中，质膜上的 GLUT 可与 PI3K 相互作用激活 AKT，影响胰

岛素信号传导[45]。AKT1 通过介导胰岛素信号传导、氧化磷酸化等多种机制调节糖脂代谢、增强线粒体

功能以及抑制氧化应激，从而调节心肌细胞的能量代谢，改善心功能[50]-[53]。在细胞自噬调控中，AMPK
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激活自噬，而 mTOR 抑制自噬。当细胞能量不足时，通过激活 AMPK，磷酸化 TSC2 和 Raptor 来抑制

mTOR，促进自噬；相反，激活 PI3K/Akt 信号通路可抑制 TSC2，进而激活 mTOR，抑制自噬[54]。在 DCM
中，线粒体功能障碍导致能量不足，AMPK 被激活，从而抑制 mTOR，促进自噬以清除受损细胞器，维

持细胞功能[54]。然而，TNF-α不仅能诱导心肌纤维化，还能干扰胰岛素信号通路加剧代谢紊乱[55] [56]；
c-Jun 通过调控 JunD/PPARγ/CD36 信号通路，加重高脂饮食诱发的心功能损伤[57]；HSP90 蛋白通过诱导

细胞胶原沉积导致了心肌细胞肥厚和纤维化[58]。这些靶点及其相关信号通路通过相互作用共同影响

DCM 的发生和发展。 
随后，本研究对木槿花–黄芪抗 DCM 病变的潜在治疗靶点进行 GO 分析和 KEGG 富集分析。结果

表明，BP 主要涉及蛋白激酶 B 信号传导、蛋白丝氨酸/苏氨酸激酶活性的正向调控等；CC 显著富集于膜

筏、质膜微区以及膜区等；MF 以跨膜受体蛋白酪氨酸激酶活性、蛋白酪氨酸激酶活性为核心。KEGG 富

集分析得到木槿花与黄芪配伍治疗 DCM 涉及的关键信号通路包括 PI3K-Akt 信号通路、ErbB 信号通路、

AGE-RAGE 信号通路等。研究发现，PI3K-Akt 通路的激活具有双重效应：一方面，它可增强 eNOS 和

PPAR 的活性，从而保护血管内皮，抑制 NF-κB 的活性，并减少细胞凋亡；另一方面，该通路通过介导

TGF-β 信号传导，可能导致心肌纤维化[59]。激活 ErbB 信号通路可上调心肌组织中 Bcl-2 基因的表达，

同时下调 Bax 及 Caspase-3 的表达，从而抑制凋亡途径，减轻心肌细胞凋亡[60]。然而，在高血糖状态下，

AGEs 与 MD2 结合，激活 MD2-TLR4 信号通路，诱发炎症反应，导致心肌组织损伤[61]；同时，AGEs 水
平升高，激活细胞表面的 RAGE 受体，进而激活 AGE-RAGE 通路，加剧氧化应激、炎症和纤维化[60]。 

最后，本研究通过分子对接进行验证，结果表明，主要活性成分与核心靶点的结合能均小于−5.8 
kcal/mol，表示木槿花、黄芪的活性成分与关键靶点的结合能力良好。此外，核心靶点 EGFR 和 MTOR 与

活性成分的结合能多数在−8 kcal/mol 到−10 kcal/mol 之间，表现出极高的亲和力，相互作用极强。其中，

木槿花的活性成分 8'-表黄花菜木脂素 A、黄芪的活性成分槲皮素与靶点 EGFR 的结合能为−9.7 kcal/mol，
亲和力最强。并且木槿花中的活性成分 8'-表黄花菜木脂素 A、黄花菜木脂素 C、黄花菜木脂素 D 和靶点

MTOR 的结合能均在−7 kcal/mol 以下，结合稳定。且以上活性成分与核心靶点均形成氢键。研究发现，

木槿花总提取物可通过抑制活性氧与炎症因子改善心肌损伤，然而，其关键活性成分 8'-表黄花菜木脂素

A 是否对 DCM 有保护作用及其具体机制尚属未知[62]。基于本研究结果，我们首次提出该关键活性成分

可能通过调控 EGFR-PI3K-Akt 轴来干预 DCM 的进展的假说。该假说还可从既往文献中获得间接支持，

例如，槲皮素可通过靶向 EGFR、激活 PI3K-Akt 通路来促进血管再生、抑制心肌细胞凋亡，从而有效延

缓 DCM [31] [63]-[65]，此发现与本研究结果相互印证。 
综上所述，本研究采用网络药理学与分子对接相结合的方法提示了木槿花–黄芪通过多成分、多靶

点和多通路的相互作用防治 DCM。研究结果尤其提示，靶向 EGFR-PI3K-Akt 信号轴可能是其发挥保护

作用的关键机制之一，这为开发防治 DCM 的新型中药复方提供了潜在的分子机制假设。然而，本研究在

某些方面仍具有局限性：本研究主要借助公共数据库，在活性成分覆盖度、靶点选择准确性、数据筛选

及更新频率等方面存在局限，可能导致部分有效成分或关键靶点缺失。其次本研究采用计算生物学方法，

无法还原药物在体内的完整代谢过程及体内复杂的生理、代谢及微环境对药物代谢的干扰。后续需要开

展体外细胞实验、动物模型及临床实验研究，对本研究预测结果的可靠性进一步验证。 
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