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中药干预心力衰竭能量代谢重构的研究概况
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湖南中医药大学，湖南省长沙市岳麓区含浦科教园学士路300号，410208

［摘要］ 能量代谢重构是心力衰竭治疗的新靶点。通过梳理中药干预心力衰竭能量代谢重构的研究概况，发

现中药复方及中药单体在调节能量代谢方面有一定的作用，主要通过优化底物利用，改善线粒体结构、功能及

调节线粒体稳态，改善线粒体能量转运三个方面，使心肌细胞能量代谢朝有利于机体的方向调整，增加能量供

给，改善心功能。
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心力衰竭（简称心衰）是临床中常见的心血管

疾病，《中国心血管健康与疾病报告 2023》推算我

国心衰现患人数 890万，严重危害人类的生命健康

安全［1］。能量代谢重构这一概念在 2004年被提出，

即指心肌细胞脂肪和糖类等物质代谢紊乱改变心肌

细胞能量代谢途径，从而导致心脏结构和功能异常

的现象［2］。因此，改善能量代谢重构是保护心脏使

其不受不可逆损伤的关键。研究表明，代谢重构和

代谢“灵活性”的丧失被认为在心衰的发展过程中

先于、启动并维持结构和功能重构，能量代谢的异

常可以促使心衰的进展，故能量代谢重构可视为心

衰治疗的新靶点［3-4］。心衰属于中医学“胸痹”“心

悸”“心水”“喘证”等范畴，中医药在心衰的治疗

中应用广泛。本文通过系统梳理中药干预心衰能量

代谢重构的研究概况，以期为心衰治疗提供指导，

为后续科研工作提供思路。

1　心衰能量代谢重构的中医学认识

在病理状态下，由于心肌细胞无法产生足够的

能量使心脏长期处于“饥饿”状态而出现能量代谢

重构，主要包括代谢底物、线粒体、高能磷酸盐三

方面的改变［3］。现代研究［5］认为，心衰后心脏能

量供应由脂肪酸代谢向葡萄糖代谢转化，即在心衰

晚期和终末阶段，底物代谢向“胚胎型代谢模式”

转变，心肌细胞再次出现胚胎型基因和蛋白质的表

达，使脂肪酸氧化明显下调，底物由优先利用脂肪

酸向葡萄糖转变。线粒体是细胞能量的“动力库”，

心衰时线粒体发生异常，出现心磷脂水平降低、肿

胀、嵴破裂、三磷酸腺苷（ATP）合酶水平降低、

蛋白质表达和输入障碍以及线粒体翻转等［6-7］。当

心脏处于“能量饥饿”状态时，ATP 生成明显减

少，与正常心肌相比，ATP浓度下降约 30%［8］，且

肌酸激酶穿梭系统功能明显受损，磷酸肌酸（PCr）
和ATP之间的能量转换受阻，PCr与ATP比值下降

程度可高达60%［9］，以上因素会造成心肌能量不足。

中医学认为，心衰乃本虚标实之证，其主要病

机为心气、心阳虚弱，推动温煦作用无力，气血津

液运行失常，致瘀血、痰浊、水湿内生，痹阻心

脉，心失所养而发病［10-11］。阳虚为气虚之甚，气虚

日久则发展为阳虚。“气”为机体气血津液的生成、

转化、利用等生命活动提供能量。从现代医学来

看，ATP亦为机体各项生理活动提供能量，其与气

是不同体系对相同生命活动状态的表述［12］。在生

理状态下，心气能够推动心脏的正常搏动及血液在

脉内的运行。若心气亏虚，无力推动血行，可导致

血行不畅，瘀血内生，瘀血进一步阻滞气机，使水

液内停，蕴生痰浊。ATP作为体内最丰富的能量载

体，其供应不足后出现代谢底物向葡萄糖转移，脂

肪酸氧化下降且糖酵解增强，导致乳酸等病理产物

堆积，进一步影响 ATP 的合成及利用［12-13］。由此
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可见，气与 ATP 具有共通性，而 ATP 是细胞内的

能量“货币”，储存并在需要时释放能量，故认为

中医学的“气”与西医学的“能量”相近［14-15］。综

上，我们认为心气虚衰与能量代谢障碍在理论上有

相通之处，心气虚衰是导致心肌能量代谢重构产生

的根本病机，心衰的治疗应以补益心气为核心。因

此，从改善能量代谢障碍出发，调节线粒体稳态，

优化心肌能量代谢底物的利用［16］，或可成为补益

心气类中药防治心衰的关键途径。

2　中药干预与心衰能量代谢重构的相关研究

2. 1　药效学研究现状

中药可针对疾病发展的不同环节，如底物摄取

利用、线粒体结构功能、关键酶活性等进行动态干

预，全面调控。目前药效学研究主要从优化底物利

用，改善线粒体结构、功能及调节线粒体稳态，改

善线粒体能量转运等方面开展。

2. 1. 1　优化底物利用　中药复方如参附强心合剂、

破格救心汤、芪苈强心胶囊可通过优化底物利用来

干预心衰能量代谢重构。参附强心合剂是在参附汤

基础上加葶苈子和玉竹而成，研究［17］发现其可通

过提高磷酸化腺苷酸活化蛋白激酶（p-AMPK）、过氧

化物酶体增殖物激活受体γ共激活因子1α（PGC-1α）
的表达，降低血清游离脂肪酸水平，从而调节脂肪

酸氧化代谢及葡萄糖转运，起到改善心肌能量代

谢、促进线粒体生物合成的作用。破格救心汤（由

附子、干姜、炙甘草、人参、山萸肉、龙骨、牡

蛎、磁石、麝香等组成）可用于各种心衰危症［18］，

在此方基础上加黄芪、丹参、枳壳则组成了破格救

心汤加减方，具有回阳救逆、益气固脱的功效。研

究［19］表明，破格救心汤加减方可作用于沉默信息

调节因子 2 同源蛋白 1 （SIRT1） /PGC-1α 信号通

路，增加 SIRT1 活性而影响 PGC-1α 所介导的线粒

体能量代谢。芪苈强心胶囊 （由黄芪、人参、附

子、丹参、葶苈子、泽泻、玉竹、桂枝、红花、香

加皮、陈皮组成） 能够激活腺苷酸活化蛋白激酶

（AMPK）、上调 PGC-1α表达来调节糖脂底物代谢，

减少乳酸和游离脂肪酸的堆积，改善能量代谢重构，

从而发挥保护心肌细胞、逆转心衰进展的作用［20］。

具有补气功效的黄芪发挥作用主要依赖于黄芪

甲苷、黄芪多糖等活性成分，黄芪甲苷可以激活过

氧化体增殖物激活型受体 α （PPARα），将葡萄糖

无氧氧化转化为脂肪酸 β-氧化，改善能量代谢结

构［21］，发挥缓解心衰进程的作用［22］；黄芪多糖可

以依次升高 p-AMPK/AMPK、PGC-1α蛋白相对表达

量，提示黄芪多糖改善能量代谢的机制可能与激活

AMPK/PGC-1α 信号通路有关［23］。有研究［24］发现，

红芪能抑制葡萄糖代谢，降低乳酸应用，降低游离

脂肪酸含量，增加脂肪酸氧化，增加心肌能量供

应，改善心脏能量代谢重构。另有研究［25］发现，

苏合香可通过升高三羧酸循环中相关代谢物柠檬酸

和苹果酸含量，降低琥珀酸含量，增加心肌对葡萄

糖的氧化利用，从而维持三羧酸循环稳态，发挥心

肌保护作用；且其能够激活神经调节素 1（NRG-1）/
Erb-b2 受体酪氨酸激酶 4 （ErbB4） 通路介导的能

量生成模式，发挥改善能量代谢的作用。

2. 1. 2　改善线粒体结构、功能及调节线粒体稳

态　中药复方如参麦注射液、益心泰、益气活血利

水方、强心安神方、暖心康、苓桂术甘汤等可通过

改善线粒体结构、功能及调节线粒体稳态来干预心

衰能量代谢重构。参麦注射液由红参、麦冬组成，

具有养阴生津、益气固脱的功效，其可通过下调

AMPK 的蛋白表达，提高 PPARα 和 PGC-1α 的水

平，恢复线粒体形态结构，从而改善能量代谢重

构，发挥治疗心衰的作用［26］。益心泰由五苓散加

黄芪、人参、丹参、红花化裁而来，功善益气活

血、利水消肿，其可抑制心肌组织线粒体分裂蛋白

Fis1、Mff 表达，抑制内外膜收缩，减少线粒体分

裂，维持线粒体结构和功能的稳定，从而调节能量

代谢［27］。另有研究表明，益气活血利水方可降低

活性氧（ROS）水平，增加线粒体数目，提高呼吸

链酶复合物活性，影响线粒体膜电位，进而增加

ATP产量［28］；强心安神方可能通过使细胞色素C氧

化酶活性保持正常，以恢复心肌细胞线粒体功能，

保护损伤的心肌细胞［29］；暖心康能够通过抑制线

粒体分裂蛋白Drp1的表达而抑制线粒体过度分裂，

减少线粒体活性氧（mtROS）的产生，增加细胞应

激状态下线粒体有氧氧化，改善线粒体能量代谢，

发挥改善心功能的作用［30］；苓桂术甘汤可通过激

活 SIRT1/AMPK/PGC-1α 通路，抵抗心肌梗死后慢

性心衰心肌细胞氧化应激状态，保护线粒体的结构

和功能［31］。

具有补益元气功效的人参发挥作用的主要活性

成分为人参皂苷，研究［32］表明人参皂苷 Rb1通过 
AMPK途径实现对心脏高能磷酸盐水平、线粒体三

羧酸循环的调节。线粒体存在膜电位 （MMP） 是

维持线粒体功能不可或缺的因素，MMP 的降低可

作为线粒体功能障碍的标志［33］。有研究［34］发现，

人参皂苷Re能够使MMP、烟酰胺腺嘌呤二核苷酸

（NAD+） /还原型辅酶Ⅰ （NADH）比值升高，提示
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人参皂苷Re能够通过稳定MMP、调节NAD+/NADH
氧化还原状态的平衡以维持线粒体功能、提高线粒

体产能效率。另有研究发现，红参多糖能使 SIRT1
和PGC1α蛋白水平与基因表达升高，且复合体Ⅳ、

柠檬酸合酶 （CS） 和顺乌头酸酶 （ACO） 的水平

也呈现升高趋势，提示红参多糖可能是通过影响

SIRT1/PGC1α 信号通路影响线粒体能量代谢过

程［35］；黄连中活性成分黄连素可通过抑制细胞外

信号调节蛋白激酶 （ERK） /丝裂原活化蛋白激酶

（MAPK）信号通路，使 PGC-1α蛋白表达上调，进

而调节线粒体结构和功能，使心肌能量代谢发生改

变［36］；灵芝多糖可能通过抑制p38丝裂原活化蛋白

激酶（p38MAPK）信号通路，降低 p-p38蛋白表达

水平，降低 Na+-K+-ATP 酶、Ca2+-ATP 酶表达水平，

改善心肌细胞能量代谢［37］。

2. 1. 3　改善线粒体能量转运　中药复方健心颗粒、

参草通脉颗粒可通过改善线粒体能量转运来干预心

衰能量代谢重构。健心颗粒具有益气温阳、活血利

水功效，研究［38］表明其可通过激活PPARα/PGC-1α
通路，增加 300 KDA 腺病毒 E1A结合蛋白（P300）
和下游脂肪酸合成的关键酶中链酰基辅酶A脱氢酶

（MCAD） 的表达，诱导脂肪酸转运蛋白合成，促

进脂肪酸氧化代谢，增加腺苷酸转运体活性，提高

线粒体能量代谢，发挥保护心肌组织的作用。参草

通脉颗粒是由黄芪、人参、益母草、葶苈子、三七、

丹参等组成的中成药，其对葡萄糖转运蛋白 4
（GLUT4）的表达具有明显的改善作用，使用该药

干预心力衰竭大鼠 4周后测得GLUT4蛋白水平显著

提高，说明参草通脉颗粒通过提高心肌组织葡萄糖

的摄取、利用，把充足的底物输送至线粒体进行氧

化磷酸化生成ATP，促进心肌细胞产量能来改善能

量代谢异常［39］。

综上可见，中药改善能量代谢重构主要通过激

活SIRT1/AMPK/PGC-1α通路、提高AMPK及PGC-α
表达发挥作用，可加强脂肪酸 β-氧化、抑制葡萄

糖代谢，调节三羧酸循环、提高线粒体产能效率等。

2. 2　临床研究现状

一项研究［40］在常规抗心衰方案基础上联合燧

心胶囊治疗慢性心衰患者，结果显示患者心功能指

标得到明显改善，能量代谢指标包括血清游离脂肪

酸、左室收缩末圆周室壁应力（cESS）、心肌能量

消耗（MEE）水平均较治疗前降低，且降低效果优

于对照组。一项研究［41］采用常规治疗联合中成药

丹参川芎嗪注射液治疗慢性心衰血瘀证患者，发现

能够明显改善口唇发绀、胸闷、心悸等临床症状，

降低 MEE 水平，提示丹参川芎嗪注射液的作用机

制与减轻心肌能量消耗有关。对老年慢性心衰阳虚

血瘀证患者进行随机对照试验［42］发现，心宝丸不

仅能够缓解患者临床症状，还可降低氨基末端脑钠

肽前体（NT-proBNP）、心肌营养素1（CT-1）水平，

改善舒张早期与末期二尖瓣血流峰值速度比值、左

室射血分数等心脏超声相关指标，降低MEE水平，

提高运动耐力、改善生活质量。双参益心汤治疗射

血分数保留心衰气虚血瘀证患者的临床研究［43］发

现，该方可改善心衰症状和中医证候、延长 6 min
步行试验（6MWT）的步行距离、降低 NT-proBNP
水平、提高堪萨斯城心肌病患者生存质量量表

（KCCQ） 积分，降低 MEE 水平，恢复心功能。加

味升陷汤治疗气虚型慢性心衰患者的研究［44］表明，

该方可改善患者中医临床证候和生活质量，降低

MEE 及血清游离脂肪酸水平，安全有效。另有研

究表明，暖心胶囊可降低射血分数保留的心衰患者

的 cESS 及 MEE，改善左室扩张，降低 NT-proBNP
水平，升高左室射血分数，恢复心功能，且长期服

用可增加临床效益［45］；参芪益心方可降低慢性心

衰患者的 MEE 和血清游离脂肪酸水平，恢复衰竭

心脏的心功能［46］；参桂胶囊能够缓解冠心病慢性

心衰阳虚血瘀证患者的临床症状，改善射血分数、

舒张早期与末期二尖瓣血流峰值速度比值等心脏超

声相关指标，降低 NT-proBNP 和 MEE 水平，改善

心功能［47］。目前对于中药调控能量代谢重构机制

的临床研究较少，且存在一定的局限性，如部分临

床研究的证据等级较低。

3　总结与展望

本文系统梳理了中药干预心衰能量代谢重构的

研究现状，认为心衰存在心气虚衰的病机，“气”

与“能量”具有相似性，能量代谢障碍与心气虚衰

具有共通之处。中药干预能够提高心肌细胞代谢灵

活性，改善能量代谢重构，将代谢状态转向稳定于

病情控制的稳态平衡，或可为中药防治心衰机制的

研究提供参考方向。

中药单体通常是指从中药中提取出来的具有药

理活性的单一化合物，是连接传统中医药与现代医

药的桥梁。中药有效单体成分研究是中药开发与应

用的关键一环，能为中药有效成分的筛选、配伍比

例的设定及优化、复方作用机制的探索提供依据。

因此，本文总结了中药复方及中药单体调控能量代

谢的研究现状，发现中药发挥作用的机制较为复

杂，涉及的相关机制有激活 SIRT1/AMPK/PGC-1α
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通路、抑制 ERK/MAPK 信号通路、激活 NRG-1/
ErbB4通路、激活PPARα等。同时临床研究证实了

燧心胶囊、丹参川芎嗪注射液、双参益心汤、心宝

丸、暖心胶囊、参芪益心方、参桂胶囊等可通过改

善心肌能量代谢重构障碍治疗心衰。目前研究中能

改善心肌能量代谢障碍的单体主要为益气类中药，

该类中药能有效调节脂质及糖代谢，且该类中药大

多含有多糖类成分，如黄芪多糖、人参皂苷等，进

入体内可代谢为单糖作为代谢底物，可能发挥保护

心脏的作用。多糖类药物多具有补益性，故未来在

药物研发与选择方面可增加含有多糖类成分的中

药，使其更好地发挥补气温阳的功效，帮助治疗心

气（阳）虚证类疾病。上述研究结果以期为心衰治

疗提供指导，为将来能量代谢相关药物的深入研

究、新药的研发提供参考。

近年来，许多基础研究已取得部分成果，但仍

存在不足之处：中药确切的作用靶点和信号通道不

够明确，信号通路之间的关联分析不足，未能对心

肌能量代谢重构机制进行全面展开研究；总体研究

数量少，证据可靠性稍弱；心衰病机复杂，证候多

样，靶向干预能量代谢重构研究有待增加。未来可

增加中药单体方面的研究，并借助转录组学、蛋白

质组学、代谢组学等多组学的系统生物学方法，从

多靶点、多途径、多环节探究中药干预心衰能量代

谢重构的作用机制。此外，中药改善能量代谢以治

疗心衰的相关研究尚以动物实验研究居多，缺乏大

规模临床研究，若能在探究中药改善能量代谢机制

的同时进行更多大样本、证据链充足的临床研究，

则有利于了解药物的疗效和推广利用中药，也有助

于发掘更多具有改善心肌能量代谢的单味中药或方

剂。在临床研究中，有研究［40］测定了 2 个及以上

能量代谢相关指标，而大部分实验只测定了MEE，

具有一定的局限性，未来可增加相关指标，完善心

肌能量代谢重构调控网络以增强更加科学的证据。
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Overview of Studies on the Intervention of Chinese Medicinals in Energy Metabolism Reconstruction in 
Heart Failure
NING Xinyue， LI Wenxiao， ZHAO Zhenyu， GUO Yang， ZHOU Panpan， ZHAO Ludan， LI Lin
Hunan University of Chinese Medicine，Changsha，410208
ABSTRACT Energy metabolism reconstruction is the new target of the treatment of heart failure.  By combing the 
researches of Chinese medicinals for energy metabolism reconstruction of heart failure， it was found that Chinese 
medicinal compound formula and single Chinese medicinal have a certain role in regulating energy metabolism， mainly 
through three aspects， including the optimization of substrate utilization， improvement of mitochondrial structure， 
function， and homeostasis， and improvement of mitochondrial energy transport， so as to make the energy metabolism 
of the cardiomyocyte adjusted in the direction of beneficial to the organism， increasing the supply of energy， and 
improving the cardiac function.
Keywords heart failure； energy metabolism reconstruction； Chinese medicinal compound formula； single Chinese 
medicinal； mitochondria
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