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基于网络药理学探讨附子甘草配伍治疗慢性心力衰竭

的作用机制 %
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摘要!目的!基于网络药理学阐明附子甘草配伍对慢性心力衰竭的作用机制" 方法!通过数据库
*+,-.

#

*+,

#

-*/*+0

以及
1,/,

#

23435+678

对附子甘草配伍的化学成分#成分靶点以及疾病靶点分别进行检索" 再对相关疾病

靶点和药物潜在靶点进行分析$制作韦恩图$筛选出共同交集"分别在
96:;8

数据库和
<;=>=48?>@=7

数据库中对合并

所得的候选靶点进行
21

富集分析和
AB22

通路注释分析"结果!本研究共筛选出附子甘草配伍中的
C&

个化合物$

对应的成分靶点
&(D

个" 同时通过对慢性心力衰竭的检索得到
C5((C

个对应靶点$通过制作韦恩图了解到附子甘草

配伍药对的潜在靶点与慢性心力衰竭的潜在靶点共有
&)#

个交集$

)

条相关的信号通路"结论!附子甘草配伍治疗慢

性心力衰竭的作用机制可能与调节
EA*

#

,E.A

等相关信号通路有关$其中
EA*

是其主要信号通路" 且附子甘草

配伍治疗慢性心力衰竭作用与细胞凋亡及白介素
F(

#肿瘤坏死因子等细胞因子的表达密切相关$表示细胞凋亡#白

介素
F(

#肿瘤坏死因子可能是附子甘草配伍治疗慢性心力衰竭的重要作用靶点"
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附子! 甘草主要活性成分及成分靶点的收集
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通路整合与分析
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相关成分! 疾病靶点的收集
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疾病的靶点和药物潜在靶点的韦恩图
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成分靶点与疾病靶点蛋白相互作用网络
�

àñ«#3./V9011�ôØ Y b!.\ß23

;<R3411ôØ Y\ß89R3511ôØ!\Rß

67Í�RG �ÂRst011�ôØ Z .\ß;<

R="st3511ôØ Z\RßÍ�Rst348ß

G9 9



!"#$%&'() !"!! * # +, !!-, $.

/0123456789345:;<=3>5?@

A893>5B CD !B

EFGH % IJ893>5:!IJ89K<=LM>5:NO

<=>5PQH &O89K<=LR>5:NO<=>5B

图
!''''

附子
(

甘草配伍药对成分靶点和慢性心力衰竭相关靶点相互

作用网络

!)*''''

蛋白质与蛋白质的相互作用!

!!"

图制作"

S

TUVWXYZ[\ +,-./0]^_#`a:bcX

YZ[3defg: hi" 123456789j:338;<<===)

623456789)4>?<klmnde"opDB CD *qJ @r

图
*''''

附子
(

甘草
(1AB

相关靶点蛋白相互作用网络

表
@''''

附子
(

甘草
(1AB

相关靶点蛋白相互作用网络

!)#''''

计算
!!"

每个节点的度值
a * snde"

3optuop'hv:Lbcw5 @C# s:;89

( <=axy 1AB 3z{>5L @C#s|C} @Ba

z{>5tu~�jD9?>99k��:���sw53

~�:{�&���3 !"�| CD #|

图
#''''

部分候选靶点的度值

!)C''''

通路整合分析
W��]^��&�tu 0E

����:0E ����&���?��9����

�������� *s��

F@CG

| #:¡�9��¢

£:89¤¥<=��7¦�§¨&'�©ª«&'

¬¢a 1AB ®�¯°e"P ¡����¢£:8

9¤¥<=��7¦�±²³�±´µ�±¶«µ¬

��·¸ 1AB 3xy| &�# H �¹º:J»¼Z

[¡ 0E #��¹½| C} C�} I|

图
C''''

附子
(

甘草配伍药对候选靶点的部分
0E

富集分析!柱状图"

§¨nde"¾5 ]�

/JKL9>'4M'N4O95

/JKL9>'4M'9O?95

PQ9>7?9'N4O9'O9?>99

PQ?)R467R'6RJ539>SN?'649MMS6S9N3

TU89639O'NJKL9>'4M'9O?95

HH.'9N>S6:K9N3'H(Q7RJ9

@C#''''''''''

!'!$*'''''''

!V)C'''''''''

")I"$'''''''

$VC''''''''''

W@)"9(@I

#¿ ¿



!"#$%&'() !"!!* #+, !!-, $.

图
%&&&&

附子
'

甘草配伍药对候选靶点的部分
()

富集分析!气泡图"

!*%+&&&!"#$

通路分析
/012345 !" 678

#9:;< ,# 6=>?@78A - BCDE8.F

GHIJKL/01MCDE8NOPQRN2 STUV

WXCDE8N3(14+YZ[\]N/5,$ OP^

_M6` ab $Nb 7c

图
$&&&&

附子
8

甘草配伍药对候选靶点的部分
93((

通路分析!柱状图"

图
7&&&&

附子
8

甘草配伍药对候选靶点的部分
93((

通路分析!气泡图"

:&&&&

讨论

defghijklmnhomndehpq

rstuvw=>xmxyz{4|}~�q�9

�q�Ez�#f�^A�"��u���K��

���� 2;1 4����c Ez~�9��x��

K 8 ����f�s�U3 7, �_'n9��4�

^��� ,%< �9 ��7z� 2;1 4���3

7&%%7 �����97z�� ¡b¢v3�K 8 �

���f�4£/��¤ 2;1 4=>��< ,-#

�¥Uc ��/�124 ,-# �¦2��§¨ ()

¤ 93(( ^©�x�9 ª«_z{¤�� 2;1 4

@k¬c®¯<~�°x� 2;1 ±²4³´«_

µ¶·¸9¹7zª³´«_µ¶�ºx»� 2;1

±²4³´¼½�"

.,%6

c / 2;1 ¾²#¿ÀÁ«_

]L=>?@5A?B+)CAD>EBF+=)ÂÃÄoÅÆz«_Çn

ÈÉÊLG>HI?DA>HDB5JDBK&GLMÂ;ËÌÍ97zÎ

Ï³Ð =) ÃÄA GLM ;Ë9ÑÒ³´ÓFNHI

AÔÕ_µ¶9ÑÒ 2;1 4>gÖ_9×¹x»ª

2;1 4�"

.,$6

c��¢vØ/Ù³>ÚÛ4 2;1 Ü

°#9349 ÝÞ_ÓßàÍ9 �7zá�âÝÞ_

×¹ãØ¼½³´äåæÑÒ³ç�4�"

.,76

cèé

êë9/§¨ 93(( 78ìw^©�9x� /01 C

D78NOPQR?@CD784 N íîï9ðñò

óUc <~�x�9/01 /ôõNô«ö>g6÷4

ø\ù�ñòÌÍ9���7zÎÏ /01 Óßúû

³üýþ�³´µ¶{ÿ

.,<6

c ��9!"ö

.!"6

7z�

2;1 Ü°4#$¢vØ� /01 4á�%ñ&'Ü

°4()9 *% /01 / 2;1 4��#+<,-.

/c

��019OPQR23/ 2;1 4��#45

Ø6@,-4�"c <~�7%9/ 2;1 >gz{

#9 OPQRÓß%ñÌÍ9 7zÎÏOPQRÓ

ß9 �/ 2;1 ¾²89Çm%ñ4ª³ý:�9¼

½³´OP>gµ¶NÑÒ³´OPç�

.!,6

c��4

<~�*%�7z;< 2;1 � N/30OMP@OQ/)4

o 349,O! CD789ÑÒ³´OPQRÓß9§¹

x»³´¼½�"

.!!6

c

��7z NNR ÿí4^©¢vØ M9/NRS8%N

GMN9 ¤ 2;1 @k¬c=0>09M9/ i,-4

OPJK9 ??7z@AJK4;<§¹�ùAJ

KÇm;<�"×¹x»�"c ¹ TUH!OT>C%ñW

-B B



!"#$%&'() !"!! * # +, !!-, $.

/ %&'()*(+ 0123456789:; *(+ <=

>?@ABCDEF7 GHIJK ,-. 4L"

/!'0

M

NOPQRSTU7VWX ,-. YZ#7[89\

] %&'()*(+ 0183GHIJK ,-. 4L"

/!#0

M

8956%+12)*34)5+67 0183[ABC^E

F_ GHIJK ,-. 4L"

/!!0

M `aRSbTU

*(+ V ,-. 4IcId9e#f/ghL"M H

ijk 89l&:89mnopCDqr4ghstuv[

w\ , xyzil,7%m4csu{|}gh4~�

j�� V��C^��Ou&:894T�U���uH

29:; &:89 4T�u [������C^��u

�H������4L"

/!;0

M H���

/!90

89��

,-. ���� &:89 � +2.8! ?@��7V ,-. �

���# &:89 � +2.8! ?@U� ¡7 T¢V

,-. 4IcId9e# &:89 � +2.8! IJ£¤¥

gh4L"�V¦§ ,-. 49e#7��# +2.8!¨

&:89 ?@V©ª4¦§L"«��:;u ¬U~�

j� +2.8!¨&:89V ,-. 4IcId9e#Q®

gh4L"

/!$0

M <*%( 0123{C^¯01°±

4²N837 ³´µcªo#¶·¸¹c¹9eº

¥7»¼{½>y\�C^xy9e7V ,-. YZ

WX#[¾ <*%( <¿>?@�¡uHAB <*%(

Ài<¿>u\] %%*78" 83u89ÁµÂÃoc

ª'su[56ÂÃoÄÅ��ÅuÆG�Åcsu

���Ç�ÅÈÉu GHÊË ,-. 4¸¹Gd

/!=0

�

Ì{PQRSTUu AB <*%()17(>)! 83[�

89AB��ÍÎ9euGHV ,-. YZWX#I

J����L"

/!?0

�

Ï�ÐÑu ÒRS89ÓÔ©¹Õ4Ö×ØÙ

£Úr 8 ÛÜ¦§ ,-. 4ÝhÞB7ßàÚr 8 Û

Üáâ©ã[�8956 *(+¨<*%( º¥018

37GHäå &:89¨+2. �C^qr4T�7���

�C^EF?@7�HIJ����L"�ÌæçÐ

èÄéê40ë[�ìíîï¶7 ðRSPñòV

|óôõö7 ÷hVøù4RS#G|úûUÚr

áâÛÜ]ösü4L"ýþu �Hÿ!"#��

¼ã ,-. 4L"ÞB�

参考文献

/>0$%©&'t(@#)*+²�,©-/<0A./B#,%©012

34C!"!"A==D=?A

/!0�5678A%9û:/<0A, '3As;B<=94C!""9A$;8='A

/'0>??C@ABAC�DEF̈GHIhJÖEF#Úry"Kþ4L

MRS/E0AN#%C!">>C#'F>>GB>"=D>"?@

/#0.HIJ K-CLMHNJ :O.HIPJ -CQ4J HRA,SNTTUVRH4WNS5J XN5VHSYTNIJ NWJ

5YXSNHSSHZU[HTQ\J5]R4YVRQUXRHTTJVSQ\YX4YNI /E0A%:NLJ621O!">>O9F>^B

Q>9"9$A

/;0_]J LO%QYJ E.A,MYIQTQJ-QS[HRJ5Q\YXYIQJ5QQ4TJ [YNRNPYXHRJ IQ4`NS3TJ NWJ

XN5VRQaJ \YTQHTQTBJ *J XN5V]4H4YNIHRJ VQSTVQX4YbQ /E0A1bY\QIXQUcHTQ\J

,N5VRQ5QI4SHZJHI\J*R4QSIH4YbQJ<Q\YXYIQO!">$B$>?=9#;A

/90ENMHIIQTJ +U-J dQMO7YXMHS\J cYIHSYO+QIeYIJ _NXMHOQ4J HRA%*%+YBJ *J

VQV4Y\QJ HV4H5QSJ YI4QSWQSQIXQJ 4NNR3Y4J WNSJ VQS4]S[H4YNIJ NWJ

VSN4QYIUVSN4QYIJ YI4QSHX4YNIJIQ4`NS3T /E0ALXYQI4YWYXJ7QVNS4TO!">'O f'^B

>>;9A

/$0OPQORSOTUVO�AWçÓÔ©¹ÕüXYÁZ[\üáâ

K]^_`a>4L"ÞBRS/E0A#,#©bcO!">9O#>F!'̂ B##"=U##>;A

/=0RdOefgOhi@O�Ajklmn¦§oöpqörs¸4ª

�Wt�L"ÞB4ÓÔ©¹ÕRS/E0A#©N©µ(u©¹O!">=O!?

F' B̂'9;U'$>A

/?0vwAWçÓÔ©¹Õ4xyz{Q|sü��fX}~ö�~

4ÞBRS/g0A�/B�/WÕO!">$A

/>"0�P)O��*O��O�AVÂ���*��°ÄéêÄé��4

RSGd/E0Acª%Õ�eÕbcO!">#O'>F9^B>#""U>#"#A

/>>0e�O���O���O�AWçÓÔ©¹ÕÖ×RS��ñ��¦

§���4L"ÞB/E0A#,#©bcO!">=O#'F>>^B!>?"U!>?=A

/>!0*TM[]SIQSJ <OcHRRJ ,*OcRH3QJ E*OQ4J HRA_QIQJ NI4NRNPZBJ 4NNRJ WNSJ 4MQJ

]IYWYXH4YNIJ NWJ [YNRNPZAJ +MQJ PQIQJ NI4NRNPZJ XNITNS4Y]5 /E0A2H4]SQJ

PQIQ4YXTO!"""O!;F>^B!;U!?A

/>'0hMHIPJ i,O%Q4SQZJ gOgQIPJ :OQ4J HRAL4S]X4]SQU[HTQ\J VSQ\YX4YNIJ NWJ

VSN4QYIUVSN4QYIJ YI4QSHX4YNITJ NIJ HJ PQIN5QU`Y\QTXHRQ /E0A2H4]SQO

!">!O#?"F$#!>^B;;9U;9"A

/>#0:NVQTJ ,+O.SHIeJ <O(HeYJ .OQ4J HRA,Z4NTXHVQJ `Q[BJ HIJ YI4QSHX4YbQJ

`Q[U[HTQ\J IQ4`NS3J [SN`TQS /E0AcYNYIWNS5H4YXTO!">"O!9 F>=^B

!'#$U!'#=A

/>;0���O���Oe ¡AWçÓÔ©¹Õ4¢?£¤ U ¥¦§¨©

ãL"ÞBRS/E0A#,%©"©ª«µüXO!">=O>=F>^B>=U!!O!?A

/>90ì¬¬O¶®OR¯O�A°±8��ãoö�²WX��³�4

��L"�ÞB/E0A´Ècª%ÕGdO!">?O>?F>!^B!!9$U!!$>A

/>$0µ¶·OR¸¹OOºA»¼½¾¦§oö�¿²ÀWX4¦§|

Á�ÞB/E0A%ÕRSbcO!">?O#=F>!^B$'U$9O>9"A

/>=0ÂZOÃÄÅOÆÇO�AÁÈÉÊËÌÍÎãÏ�¸ÐÐoö�¿

²À���� _HRU'¨%:_. 4äå�ÞBRS/E0A(u�ÑÒ%

ÕbcO!">=O>$F>^B;"U;#A

/>?0Oc,O�ÓÔAÕÚc^�²ÖÖ'×©¦§oö�¿²À #"

Ø/E0A#%RSO!"!"O''F;^B>"U>!A

/!"0ÙÚ OÛ@Ü O�ÝÞ O� Aßàáâãoö�¿²À����

j1_.¨+2.U! 4äå/E0Aã×%© O!"!"O;;ä«å, !" æç

9è 5



!"#$%&'() !"!! * # +, !!-, $.

/01, % 23&'()*#+*%,

-!'./012345 620789:01;5 <931;7=01;>95 ?07@:5 3A,B05 C315 D05 E015 F0AA5

0GFH4I@J5 K2H410K5 2@3H:5 L30A9H@5 M>5 H@;9A3:01;5

GNOPQF$"6%R+G@S03:@S5 39:4F23;>5 31S5 0120M0:01;5 3F4F:4J0J -=.,

6K0@1:0L0K5H@F4H:J7!"!"7'"&'T)%'"*,

-!!.D0U031;5 V@07B01;W01;5 X2497<935 N0317@:5 3A,Y1:@;H015 !Z5 FH4G4:@J5

K3HS04G>4K>:@5 FH4A0L@H3:0415 31S5 3::@193:@J5 2>F4[03+01S9K@S5

3F4F:4J0J5I035H@;9A3:01;5:2@5\N]?Q^R:QGNOP531S5]P_'Q!5F3:2`3>J

-=.,Y1:@H13:0413A5U49H13A54L5M04A4;0K3A5JK0@1K@J7!"!"7'%a#T)%##+%*#,

-!Z.4+5767879:;7<,=>?@AB \YZ_Q^_N CDAEF

GHI>JKLMN>OPQRS-=.,#TUV%WXY7!"'b7!b&'"T)

ZZ+Zb,

-!#.<345B01;W01;7X231;5 c@0L@07V31;589S317@:5 3A,d3HS03K5 K41:H3K:0A0:>5

G4S9A3:04153::@193:@J5K2H410K52@3H:5L30A9H@501535H3MM0:5G4S@A5I035:2@5

\YZ_Q^_N5F3:2`3>-=.,/04e@S5H@J@3HK2501:@H13:0413A7!"!")'%!*Z%!,

-!*.e0;9@A5 d301f4J+^K20H0K37dH0J:0 135 ]1U931@J7\20A0F5 gH@@1A31S7@:5 3A,

N2@5 FH4;14J:0K5 I3A9@5 4L5 01:@HA@9R015 %5 015 G9A:0FA@5 K2H410K5 S0J@3J@J5

31S5 3AA+K39J@5 S@3:2)5 N2@5 G9A:0+@:210K5 J:9S>5 4L5 3:2@H4JKA@H4J0J5

&e]6^T-=.,^:2@H4JKA@H4J0J7!"'h7!$h)!'$+!!*,

-!%.Z[7\]^7_`a7<,HI>JKLbc d^'!*defgIh

ijklmIno-=.,>pfqr7!"'%&!T)h'+hZ,

-!$.st,>JuLbcvw#xyzde{|}~������{

��no-C.,��)#��W7!""$,

-!h.���7���7��7<,���>��HI>K�N>O���

�����e^\_Q\\^P+"CDAE{��-=.,#T#% ¡7!"!"7!b

&!T)'b$+!"",

-!b.¢:£7�¤¥7s¦§7<,>K¨FGHI>K�N>O©ª�

e^\_Q]P_'Q!CDAE-=.,#T«¬¬XY7!"'b7Z*&%T)bh'+bh$,

5555555555555555555555555555555555555555555555555555555/

收稿日期
® !"!'+''+!*̄

°±²³´{µ¶·¸¹«º»°�¼½¾¿{ÀÁ

{Â�¼½·ÃÄjÅÆÇÈÉÊËX«ÌÍÎÏÐ

ÉÑÌÍÒÓ®ÔÉ»Õ«ÖÌ·×«ØÙÉÚ´·ÉÈ

ÛÜÝ \N6bcÞÆÙßàá²³âãáäåæçè

Ñé²êèëìíîïðèÈñÜò<hz·¾¿ÇÖ

óô¼±èõöÖ÷}Â�¼ø·ùúûñÉüÛ·

«ýþÿ·!ú}È·"#Ç$Û%·Ü%>ò

-'Z.

Ê#%

&'()*+·,�-)../)+Ö·Õ%01»

Á2¬Â�è «¬345Å6±..ABä7ò

{jÅ8~9:· ,;+ò<=ßÁ2Â�{½>

�?@·AÆBCmDE7Ê Å�nojF·,;8

AB½êGH{º�· IJHvKL«ã{MNO

qr·PQg¡RS·kTU@÷%òV{W{

-'#.

Ê

,XYZ[»¸\]^_+Y`a· b()<Cc

�de«fg&ýh{<CIijT)k

-'*i'%.

Ê l

c()kmnÅ·opqrs,·»tuvw·xn

o+YBý#yz",KJ,Z· bo�0{1|

ýh�·}~�+Y�+8�I��Ê,;()0�

��è��B�·k��Ö·°e��·'�����

»��mÖZ·�Bbo��Öe�

-'$.

ÊEB+YÖ

���Æ`�F��V�³�°ÇV{�����

f'�Ê�c'"·¸°¸�·Ã�Ãv·�8eÇ 

�·¡$¢£·,�ÉÈÛÜÖ#%)ÝYCF¤Ê

¥0E¦· ��mZ§,,X+YÉÈÛÜÝ

\N6bo()C¨¬©· ²ª�«¬®%¡g&

ýh·¯°()YC·ú±²7I°·³j()´�

S"Ê

参考文献

-'._µ�,¶®%·¸¥'¹-e.,º»)#T#%^¼½¾7!"!',h,

-!.¿ÀF7ÁÂÃ76ÄÅ,#Æ%&'+YMo®%·¸¥'¹{

e@:3�Ç-=.,ÈÉ#Æ%&'XY7!"!'7'%&*T)h'$+h!'7h!h,

-Z.¿Ê,Ën®%·¸¥'¹opH&Ì{ePYno-=.,#T%WÍ

ÎºÚÏXY7!"!!7!h&!T)'hZ+'h%,

-#.E015 E7c@1;5 87X31;5 87@:5 3A,e9A:0I3H03:@5 KA3JJ0L0K3:0415 4L5 MH3015

MA44S+4[>;@15 J0;13A5 K4GFA@[0:>5 L4H5 :2@5 S03;14J0J5 4L5 K20ASH@15 `0:25

:49H@::@5J>1SH4G@-=.,e4A5?@9H4M04A7!"!!7*b&!T)'!#b+'!%',

-*.ÐÑÒ76Ó7ÔÕ7<,#%oÖ()×YØ�ÙopÞ%¡ÚUÛ¯

-=.,#%oÖXY7!"'$7'Z&*T)'+%,

-%.ÜÝÞ7_ß7sàá7<,âßãäåæço,;+YopÞ%¡

{B�èé-=.,rê#%^7!"!'7'#&$T)'!'!+'!'h,

-$.ÁëÀ7�ìí7îïð7<,>ñò+Z+Yop®% + ·¸¥'¹

óç-=.,Ñ#%7!"'!7##&bT)'Z'+'Z!,

-h.ô¿7õöa7÷ø7<,,;+òf>Í¬*mùóç-=.,#T,;7

!"!'7#"&bT)'""Z+'""*,

-b.úû¸7¿ü7ýþÿ7<,!",YZ+YMoÞnI®%¡()

no-=.,Ñ#%7!"'%7#h&$T)'bb+!"',

-'".#a7ÁÑÒ,#%oÖW-e.,, * ½,º»)#T#%^¼½¾7

!"!',''%,

-''.$ö%7¿£7#&7<,,;()no#',;(Í}�)*{+

,-=.,#T,;7!"'#7Z#&'T)hZ+h%,

-'!.<3H:G3115 ^7^:R01J41+dA@G@1:5 d7C@F0@11@5 d7@:5 3A,N49H@::@5

J>1SH4G@5H@J@3HK2520;2A0;2:J5LH4G5!"!"-=.,c'"""5P@J7!"!!7'')#*,

-'Z.Úw¯î-./70+1>¬,#%()23 + X«ÌÍÎÏ-e.,º

»)GÒ4¼½¾7!""%,Zh,

-'#._56,,;�²ò+7 6^e\h M89»W�:6;3<òV

=Ñ>?{��-C.,@A)Bº#%^�W7!"!',

-'*.�C37DEa7FGH7<,IJKy',X+Y®%¡bo()

no-=.,Ñ#%7!"!'7*Z&'%T)#Z+#*,

-'%.LÂa,eONOG@S M�÷%NOy',;+YHPbo{()

no-=.,k"#Æ%&'()7!"!'7!'&!!T)bZ+b#,

-'$.QöR,Ô+S«´Th�²ò��op{#%U)½Vf�W-=.,#

%^K¬XY7!"!!7Z"&'T)'h"+'h!,

555555555555555555555555555555555555555555555555555Ú

收稿日期
® !"!'+''+'b̄

!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!!

!"X X




