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基于中医临床文献分析糖尿病周围神经病变的用药规律
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［摘要］ 目的：研究中医治疗糖尿病周围神经病变（DPN）的临床用药规律。方法：收集 2008—2019 年中国知网（CNKI），

万方数据库，中国生物医学文献服务系统（SinoMed）和维普数据库中发表的主题为“糖尿病周围神经病变”与“中医”的文献以

及 PubMeb 数据库中检索词为（diabetic peripheral neuropathy）AND TCM 的文献，筛选后建立数据库，采用频次统计、关联规则

和构建复杂网络的数据统计方法，分析中医临床用药的功效、频次、性味归经、常用药对及核心处方等规律。结果：纳入治疗

DPN 的文献 461 篇，涉及中药 275 种，总使用频次 6 361 次。频数统计结果显示出现频次最高的中药为黄芪；各类药物功效中

以活血祛瘀药使用最多，其次为补气药；药物性味以甘味、温性为主；药物归经以入肝经药物居多。关联规则分析得到支持度

最高的药对为当归 -黄芪，复杂网络分析得到的核心中药为黄芪、当归、川芎、鸡血藤、桂枝、红花、地龙、赤芍、丹参、桃仁。结

论：该研究较为全面地分析了中医临床治疗 DPN 的用药规律，发现补气血兼活血祛瘀、通络止痛是该病的主要治疗手段，这一

发现可为 DPN 的中医临床用药和中药新药开发提供参考。
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［Abstract］ Objective：To investigate the medication rules of traditional Chinese medicine（TCM）for

the treatment of diabetic peripheral neuropathy（DPN）. Method：The literature published in China Knowledge

Resource Integrated Database （CNKI），Wanfang Database，China Biomedical Literature Service System

（SinoMed），VIP Database and PubMeb from 2008 to 2019 were retrieved by setting the topics of diabetic

peripheral neuropathy and TCM. After screening，a database was established to analyze the medication rules

（efficacy，frequency，flavor and meridian tropism，common couplet medicinals and core medicines）of TCM by
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frequency statistics，association rules and data statistical methods of constructing complex networks. Result：A

total of 461 papers for treatment of DPN were included in this study，including 275 kinds of TCM and a total

frequency of 6 361 times. Astragali Radix had the highest frequency. Among all kinds of medicinal materials，

activating blood circulation and removing stasis was the most commonly used medicine，followed by Qi-

invigorating medicine. Flavor of medicines was mainly sugariness and warm，and most of their meridian tropism

was liver meridian. After the analysis by association rules，the couplet medicinals with the highest support was

Astragali Radix-Angelicae Sinensis Radix. The core medicines obtained by complex network analysis were

Astragali Radix，Angelicae Sinensis Radix，Chuanxiong Rhizoma，Spatholobi Caulis，Cinnamomi Ramulus，

Carthami Flos，Pheretima，Paeoniae Radix Rubra，Salviae Miltiorrhizae Radix et Rhizoma and Persicae Semen.

Conclusion：This study comprehensively analyzes the medication rules of TCM clinical treatment of DPN. The

main treatment methods of TCM for DPN are invigorating Qi and blood，activating blood circulation and

removing stasis，activating meridians to stop pain，which can provide guidance for the TCM clinical use and

new Chinese medicines research and development of DPN.

［Key words］ diabetic peripheral neuropathy（DPN）； association rules； diabetes； meridian tropism；

couplet medicinals；medicinal properties；medication rules

糖尿病周围神经病变（DPN）是指在排除其他

原因的情况下，糖尿病患者出现与周围神经功能障

碍相关的症状或体征的疾病，患者临床症状常表现

为四肢末端对称性麻木、蚁行，温度觉减退，痛觉减

退，针刺样疼痛等［1］。该病是一种发病率高、病程长

且发病后致残率、致死率高的糖尿病并发症，据有

关数据显示，中国糖尿病患病人数以 1. 14 亿人次高

居世界第一，而 DPN 的发病率已达到糖尿病总人数

的 50% 以上［2］。DPN 发病机制较为复杂且未完全

揭示清楚，研究普遍认为细胞内高糖环境会激发多

元醇通路［3］、蛋白激酶 C 信号通路［4］，并产生糖基化

终末产物［5］，加剧氧化应激反应［6］，这些变化均会造

成神经纤维损伤，而且糖尿病患者体内神经组织中

一系列促炎信号通路的激活也会使得神经病变

加剧［7］。

中医古籍中无 DPN 的对应病名，历代医家根据

该病的临床表现将其归纳为消渴合并痹证、痿证范

畴［8］。基于这一认识，中医已针对 DPN 的防治进行

了大量的临床口服用药实践与研究，并已取得积极

有效的研究成果，证明了中医药在 DPN 的治疗中发

挥着积极的作用［9-11］。但临床辨治 DPN 缺乏统一标

准，选方用药各异，如何在众多文献中高效发掘有

利信息变得尤为重要。本研究拟利用数据挖掘方

法，通过分析中医临床已发表文献中所用方剂的常

用药物，对常用药物进行功效分类、性味归经统计、

药对挖掘以及核心药物网络的构建，以总结 DPN 的

中医用药共性规律，为临床治疗 DPN 提供指导。

1 资料与方法

1. 1 数据来源 以中国知网（CNKI），中国科技期

刊数据库（维普数据库，VIP），中国生物医学文献服

务系统（SinoMed），万方数据库为文献来源，检索主

题为“糖尿病周围神经病变”与“中医”，并以检索式

为［（diabetic peripheral neuropathy）AND TCM］检索

PubMed 数据库，检索时间设置为 2008 年 1 月至

2019 年 12 月，剔除其中重复文献，共得到 1 896 篇

文献。

1. 2 文献纳入与排除标准

1. 2. 1 纳入标准 （1）研究对象为人。（2）符合《中

国 2 型糖尿病防治指南（2017 年版）》［12］中制定的

DPN 西医诊断标准：①明确的糖尿病病史；②诊断

糖尿病时或之后出现的神经病变；③临床症状和体

征与 DPN 的表现相符；④有临床症状（疼痛、麻木、

感觉异常等）者，5 项检查（踝反射、针刺痛觉、震动

觉、压力觉、温度觉）中任意 1 项异常；无临床症状

者，5 项检查中任意 2 项异常，临床诊断为 DPN。（3）
治疗措施包含口服中药。

1. 2. 2 排除标准 （1）动物实验类文献；（2）文献

综述、研究进展、经验总结等非实验性文献；（3）以
足疗、熏洗、针灸、护理等非口服中药疗法为单一治

疗方法的文献。经筛选最终纳入符合条件文献共

计 461 篇。见图 1。

1. 3 建立文献数据库 将纳入文献导入中国中医

科学院中医药信息研究所自主研发的中医药文献

数据结构化处理系统（临床版），该软件内置相应的

标准词表，用该软件抽提文献的“题名，研究方法，
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研究结果，期刊，期页，方名，药物组成”信息，建立

数据库。由 2 名研究生人工校对软件抽取结果——

根据原文献信息补充缺失数据，更正错误数据。以

2015 年版《中国药典》［13］中的中药名称为标准，对抽

提得到的药物进行正异名规范化处理，如将“山茱

萸”“枣皮”“山芋肉”统一为“山萸肉”；“薏米”“薏

苡”“苡仁”统一更正为“薏苡仁”；“老翁须”“银花

藤”更正为“忍冬藤”；“红藤”更正为“大血藤”等。

使用中医药数据挖掘系统（http：//tcmminer. cintcm.

com：8023/tcm/disuserlogin. do）中的数据拆分模块

将药方的中药进行拆分。

1. 4 数据分析

1. 4. 1 药物使用频次及其对应的性味、功效分析

使 用 Microsoft Excel 2013 和 Microsoft Access

2013 统计中药使用频次。以《中药学》教材［14］为标

准，补充中药的性味及功效并统计频次。

1. 4. 2 关联规则分析 使用中医药数据挖掘系统

中的关联规则模块挖掘药物间高频药对。关联规

则使用以下属性来判别 2 个或多个变量之间的规律

性：①支持度 P（AB），代表 A，B 甚至更多事务同时

出现的概率；②置信度 P（B|A），代表在事务 A 出现

的前提下，事务 B 也出现的概率［15］。同时，设置支

持度>5%。

1. 4. 3 中药复杂网络构建与核心网络提取 将拆

分后的中药药方导入 Liquorice 平台［16］，以处方中的

药物为节点，某一药物与同一处方中存在的其他药

物之间的联系为边，构建带有边权重的中药复杂网

络，设置置信度>95%，抽提该网络的多尺度骨干结

构［17］，设置节点度>51，得到治疗 DPN 的中药核心

网络。

2 结果

2. 1 单味中药的使用频次统计 从 461 篇文献中

抽提出中药共计 275 种，总使用频次 6 361 次，其中

使用频率>1. 00% 的高频中药共 25 种，其中临床使

用最多的中药是黄芪，其频数高达 378 次，占药物总

使用频次的 5. 94%，当归、川芎、桂枝、鸡血藤分列

第 2~5 位，见表 1。

2. 2 药物功效频次的统计 药物功效使用频次见

表 2，临床选用治疗 DPN 的药物共有 29 类，其中活

血祛瘀药使用频次最高，共 1 631 次，且该类药物中

使用最多的药物为川芎。其次为补气药、补血药及

平肝息风药等，使用频次最低的为驱虫药。

2. 3 药物性味及归经频次的统计 统计治疗 DPN

中药的性味及归经频次，结果发现性味中甘味、苦

味、辛味、咸味、酸味、淡味、涩味、温性、寒性、平性、

热性和凉性的使用频数分别为 3 252，2 756，2 343，

544，502，175，38，2 839，1 825，1 382，156，125 次；其

表 1 治疗 DPN使用频率>1.00% 的高频中药

Table 1 High-frequency traditional Chinese medicine（TCM） for

treating DPN with frequency>1.00%

No.

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

11

12

13

14

15

16

17

18

19

20

21

22

23

24

25

药物

黄芪

当归

川芎

桂枝

鸡血藤

地龙

红花

赤芍

丹参

桃仁

白芍

甘草

生地黄

牛膝

水蛭

葛根

木瓜

山药

全蝎

麦冬

细辛

附子

熟地黄

川牛膝

茯苓

频数/次

378

313

262

228

219

214

209

196

195

163

162

159

145

144

97

94

80

79

76

76

75

74

74

68

66

频率/%

5.94

4.92

4.12

3.58

3.44

3.36

3.29

3.08

3.07

2.56

2.55

2.50

2.28

2.26

1.52

1.48

1.26

1.24

1.19

1.19

1.18

1.16

1.16

1.07

1.04

分类

补气药

补血药

活血祛瘀药

发散风寒药

活血祛瘀药

平肝息风药

活血祛瘀药

清热凉血药

活血祛瘀药

活血祛瘀药

补血药

补气药

清热凉血药

活血祛瘀药

活血祛瘀药

发散风热药

祛风湿药

补气药

平肝息风药

补阴药

补阴药

温里药

补血药

活血祛瘀药

利水渗湿药

图 1 DPN中医临床文献的纳入与排除流程

Fig. 1 Inclusion and exclusion flowchart of TCM clinical

literature of DPN
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归经肝、脾、心、肺、肾、胃、膀胱、心包、大肠、胆、小

肠以及三焦的使用频数分别为 3 846，2 605，2 190，

2 062，1 497，1 164，656，472，341，334，17，12 次。其

中，性味中包含甘味、苦味、辛味、温性的药物使用

较多，药物归经以肝经、脾经为主。

2. 4 药对使用情况 设置支持度>30%，置信度>

80%，采用关联规则挖掘治疗 DPN 的常用中药药

对，见表 3。结果显示支持度最大的药对为当归 -黄

芪，达 57. 11%，说明在所有药对中，当归和黄芪共同

出现的概率最大；置信度最大的药对为鸡血藤 -黄

芪，达 89. 95%，说明在鸡血藤存在的情况下，黄芪

出现的概率最大。

2. 5 中药核心网络的构建 使用 Liquorice 平台构

建并抽取药物核心网络，见图 2。药物与药物之间

具有连线表示二者在同一个药方中出现，连线上的

数字表示二者共同出现的频次，设置节点度>51，抽

提出治疗 DPN 的中药核心网络，组成该网络各节点

的节点度见表 4，结果发现治疗 DPN 的核心中药为

黄芪、当归、川芎、鸡血藤、桂枝、红花、地龙、赤芍、

丹参、桃仁。

3 讨论

DPN 在中医上虽无相应病名，但根据其临床表

现，可与《普济方》中“消肾口干，眼涩阴痿，手足烦

痛”，《兰室密藏》中“上下齿皆麻，舌根强硬，肿疼，

四肢痿弱，前阴如冰”等相对应，可将其归为消渴合

并痹证、痿证范畴，该病为本虚标实之证，本虚指脾

肾亏虚，标实指瘀血、痰浊，其中瘀血贯穿于疾病始

末。历代中医大都以此立论，但由于临床辨治 DPN

缺乏统一标准，且存在地域用药及临床用药经验差

异，导致临床治疗该疾病的用药规律各异，本文拟

采用数据挖掘的方式对所发表文献进行统计与梳

理，以期为中医临床治疗 DPN 提供参考。

表 2 DPN治疗中药的功效频次统计

Table 2 Frequency statistics of efficacy of TCM for treating DPN

No.

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

11

12

13

14

15

功效分类

活血祛瘀药

补气药

补血药

平肝息风药

清热凉血药

祛风湿药

补阴药

发散风寒药

利水渗湿药

补阳药

温里药

发散风热药

清热泻火药

化痰药

收涩药

频数/次

1 631

825

642

438

424

375

355

327

172

151

142

121

119

101

90

使用最多的药物

川芎

黄芪

当归

全蝎

赤芍

木瓜

麦冬

桂枝

茯苓

杜仲

附子

葛根

天花粉

半夏

山萸肉

No.

16

17

18

19

20

21

22

23

24

25

26

27

28

29

功效分类

清热燥湿药

芳香化湿药

理气药

清热解毒药

止血药

消食药

安神药

清虚热药

止咳平喘药

攻下药

-1）

外用药及其他 2）

润下药

驱虫药

频数/次

84

77

75

47

33

27

27

15

14

14

12

10

4

2

使用最多的药物

黄柏

苍术

陈皮

忍冬藤

三七

山楂

酸枣仁

地骨皮

桑白皮

大黄

牛七

丝瓜络

火麻仁

大腹皮

注：1）文献[14]中未包含牛七、大米、萝卜、藤梨根、云黄连、鹰嘴豆 6 味药材，故未进行分类；2）单一药物范畴，特指以外用为主要使用形式、

但其中有部分药物可内服的药物种类 [14]。

表 3 治疗 DPN的常用中药药对

Table 3 Commonly used TCM couplet medicinals for treating

DPN %
No.

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

11

12

前项

当归

川芎

川芎

桂枝

鸡血藤

地龙

红花

赤芍

丹参

赤芍

桃仁

桃仁

后项

黄芪

黄芪

当归

黄芪

黄芪

黄芪

黄芪

黄芪

黄芪

当归

黄芪

当归

支持度

57.11

48.49

46.12

43.10

42.46

41.38

39.01

37.93

36.21

35.56

30.60

30.39

置信度

84.66

85.88

81.68

87.72

89.95

89.72

86.60

89.80

86.15

84.18

87.12

86.50
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在中医临床治疗 DPN 的单味中药统计中，黄芪

的使用频次最高，黄芪味甘，性微温，归脾、肺经，具

有良好的补气作用；同时，现代研究表明，黄芪中的

黄芪甲苷［18］与黄芪多糖［19］均有改善 DPN 的作用。

频次排名第 2 位的当归味辛而活血化瘀，可补血亦

可活血止痛，现代研究发现当归可减轻缺氧时神经

元的变性，并可调控血管内皮生长因子的激活过

程，提示当归在保护损伤神经及促进神经再生方面

具有重要作用［20］。频次排名第 3~5 位分别为川芎、

桂枝、鸡血藤，川芎既可活血行气，亦可祛风止痛，

为“血中气药”；桂枝温经通阳，可治疗风寒湿痹；鸡
血藤被称为“血分之圣药”，有祛瘀血、生新血的功

效。DPN 患者病机上以气虚血瘀，营卫不和为要，

黄平教授认为可从“血痹”论治 DPN，可采用活血、

通痹类药物［21］，这与川芎、桂枝、鸡血藤 3 味药材的

功效相对应。频次排名第 6 位的地龙善于通络止

痛，邓君启等［22］研究发现地龙中蚓激酶可以降低糖

尿病患者体内血浆黏度、血小板聚集率、纤维蛋白

原和全血黏度水平，提示地龙可通过改善血液循环

从而减少糖尿病患者周围神经的缺血缺氧性损伤。

在 DPN 的发展过程中，瘀血既为病理产物又为

新的致病因素［23］，且 DPN 患者存在血黏度增高的病

理特征［24］，这一点与本研究中药物功效统计结果相

印证，即治疗 DPN 的药物中使用最多的是活血祛瘀

类药物，其次是补气、补血类药物。《黄帝内经》中提

到：“风、寒、湿三气杂至，合而为痹。”风病有外风、

内风之分，外风宜疏散，可使用发散风寒药物，内风

宜平息，可使用平肝息风类药物。祛风湿类药物可

祛除人体风邪与湿邪，部分药物可缓解 DPN 患者的

痹痛［25］。药物的性味统计结果显示，具有甘味的药

物最多，甘味药可补益人体，辅助正气［26］，以改善

DPN 患者气血两虚甚至在疾病发展过程中最终走

向阴阳两虚的病证。苦味药泻火燥湿，可祛除 DPN

患者体内痰湿之邪。辛味药物能散能行，可促进气

血流通，现代研究发现伞形科辛味中药可抗血小板

凝聚［27］，辛味药物可减少贯通 DPN 始末的血瘀现

象。归经统计结果显示，入肝经药物出现频率最

高，肝为厥阴之脏，若肝气郁结化火，可影响肺、脾、

胃及肾的功能，使肺热灼津、脾胃气机不利从而聚

湿生痰、肝肾阴液不足而引起气血亏虚，治疗 DPN

的入肝经药物可通过疏肝气、清肝火、养肝血等方

法达到调肝的作用［28］；归脾经药物通过疏通脾气，

可使脾气健运，从而将水谷精微及时疏布至四肢，

缓解 DPN 患者四肢麻木发力的症状。

药对中最常出现的是当归-黄芪、川芎-黄芪、川

芎 -当归、地龙 -黄芪、桂枝 -黄芪等，这进一步说明了

黄芪在 DPN 临床用药中的重要性。黄芪与当归为

常用药对组合，当归可补血活血，黄芪为补气益气

之良药，两者配伍可气血双补，中医理论有“血为气

之母”和“气能生血”之说，故两者合用，可起到补气

养血作用。川芎、当归配伍使用，早在《普济本事

方》中便有记载，两者合用名曰“佛手散”［29］，可活

血、养血、行气且润燥相济，当归之润可治川芎辛

燥，川芎辛燥又可抑制当归之腻。药对中置信度的

大小可以反映药物之间联系的紧密程度，本研究发

现在支持度>30% 的药对中，联系较为紧密的药对

有鸡血藤 -黄芪、桂枝 -黄芪、地龙 -黄芪，鸡血藤、桂

枝、地龙三者均能通络，与黄芪配伍可改善 DPN 患

者气虚阻络的特点。

如果将抽提得到的中药作为节点，同一处方中

同时出现的药物之间的联系作为边，可以得到一个

图 2 治疗 DPN的中药核心网络

Fig. 2 Chinese medicine core network for treatment of DPN

表 4 治疗 DPN的核心中药的节点度

Table 4 Node degrees of core Chinese medicines for treatment of

DPN

No.

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

中药

黄芪

当归

川芎

鸡血藤

桂枝

红花

地龙

赤芍

丹参

桃仁

节点度

111

103

86

76

73

63

59

58

54

51
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药物网络。在 DPN 治疗中，这些药物的选择不是随

机的，而是遵从了中医对人体的病机认识，且组方

时医生会有意识地选择相互间有联系的中药进行

组方，因此构建的中药网络不是随机网络，其具有

复杂网络的特性［30］。本研究最终得到的核心药物

为黄芪、当归、川芎、鸡血藤、桂枝、红花、地龙、赤

芍、丹参、桃仁。节点度的大小可反应该节点在网

络中的重要程度，符合临床方剂组成依据君臣佐使

结构的思路，在此方中则黄芪和当归最为重要，黄

芪使气旺则血行，当归可补血兼活血散瘀，这与

DPN 本虚标实宜补养疏散的特点相吻合。桃仁、红

花、丹参、川芎均可活血祛瘀，桃仁、红花是活血化

瘀常用药对［31］，桃仁性平质重沉降，善破脏腑瘀血，

红花性温质轻升浮，善通经络之瘀血，丹参性微寒

而润，可活血化瘀不伤气血，川芎为“血中气药”，可

行一身之血，四者兼备可达到破全身瘀血之功，以

达到祛除患者体内瘀血的目的。桂枝与川芎药对

在古方中多有运用，两者配伍集辛温通行于一体，

可治疗 DPN 风湿寒痹，证见关节肌肉酸痛者。桂

枝、地龙、鸡血藤均具有的通经活络止痛之功，不仅

符合在 DPN 中医临床治疗中所广泛应用的清代叶

天士提出的“久病入络”“通络法”的治疗方法［32］，且

能切实改善 DPN 患者的疼痛症状。

本研究首先统计了治疗 DPN 的常用中药、中药

功效及性味归经，再用关联规则的方法挖掘出相应

中药药对组合，最后构建中药复杂网络。这种方法

不仅总结了 DPN 临床治疗中的单味中药使用情况，

还发掘了药对组合使用规律，可为中医治疗 DPN 提

供参考。利用复杂网络中多尺度骨干分析方法抽

取出的核心药物网络也在一定程度地反映了中医

临床治疗 DPN 常用补气血兼活血祛瘀、通络止痛的

治疗手段。本研究总结了现代中医治疗 DPN 的临

床经验，通过数据挖掘方式对近年来中医治疗 DPN

的处方进行总结与分析，这不仅能为 DPN 的中医临

床实践提供参考，还可为 DPN 的中药复方新药开发

提供思路。但本文对相关药物的分析仅停留在中

医理论水平层面，后续可应用现代科学技术手段开

展相关药物的药理作用、物质基础等研究［33］，以期

更好地揭示中医药治疗 DPN 的科学内涵。
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