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基于数据挖掘探讨中药内服
治疗糖尿病周围神经病变的用药规律∗

王雪菲 1，王 杰 2，沈红权 2△
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［摘 要］ 目的：采用数据挖掘方法分析中药内服治疗糖尿病周围神经病变（diabetic peripheral 

neuropathy，DPN）的用药规律。方法：检索2013年1月至2022年12月CNKI、万方、维普、CBM数据库中公开发

表的中药内服治疗DPN的方药，使用SPSS 25.0与IBM SPSS Modeler 18.0软件，利用频次统计、关联规则和

系统聚类等方法分析用药规律。结果：共筛选得到中药内服处方136首，涉及中药151味，其中高频中药为当

归、黄芪、川芎、鸡血藤等；常用药对为黄芪-鸡血藤、黄芪-地龙、黄芪-丹参、红花-桃仁等，聚类分析主要得出

活血化瘀类、补气健脾类、补血养血类、养阴清热类4类药物。结论：中药内服治疗DPN以“益气养阴、活血化

瘀”为基本大法，辅以清热、通络，桃红四物汤、黄芪桂枝五物汤、补阳还五汤、四君子汤、玉液汤加减为其核心

处方。
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AbstractAbstract Objective: To analyze the medication rules of herbal administration in the treatment of diabetic 

peripheral neuropathy (DPN) using data mining method. Methods: The published prescriptions on oral herbs in the 

treatment of DPN were retrieved from CNKI, Wanfang, VIP and CBM between January, 2013 and December 

2022, SPSS 25.0 and IBM SPSS Modeler 18.0 software were applied to analyze the medication rules using 

frequency statistics, association rules and systematic clustering. Results: The study has gained 136 oral prescrip-

tions, involving 151 herbs, among them, high-frequency herbs contained Danggui (Angelicae sinensis radix), 

Huangqi (Astragali radix), Chuanxiong (Chuanxiong rhizoma) and Jixueteng (Spatholobi Caulis); the commonly-

used drug pairs were Huangqi-Jixueteng, Huangqi-Dilong (pheretima), Huangqi-Danshen (Salviae miltiorrhizae 
radix et rhizoma), Honghua (Carthami flos)-Taoren (Persicae semen), cluster analysis yielded four classes of drugs 
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such as the drugs of blood-activating stasis-resolving, tonifying Qi and invigorating spleen, benefiting and nouri-

shing blood, nourishing Yin and clearing heat. Conclusion: Oral administration of herbs in the treatment of DPN 

adopts "benefiting Qi and nourishing Yin, activating blood and resolving stasis" as the basic method, comple-

menting clearing heat and dredging collaterals, with modified Taohong Siwu Tang, Huangqi Guizhi Wuwu Tang, 

Buyang Huanwu Tang, Sijunzi Tang and Yuye Tang as the core prescriptions. 

KeywordsKeywords diabetic peripheral neuropathy; data mining; traditional Chinese medicine; medication rule

糖尿病周围神经病变（diabetic peripheral 

neuropathy，DPN）是糖尿病最常见的慢性并发症

之一，其最具代表性的特点是远端对称性神经病

变，临床主要表现为双侧远端对称性肢体麻木、疼

痛、感觉异常等［1］。国际糖尿病联合会2021年报

告称，全球约有5.37亿人患有糖尿病，将成为21

世纪增长最快的全球公共卫生事件之一［2］，而超

过50%的糖尿病患者患有DPN，且患者数量每年都

在增加，DPN已成为致残和死亡的主要危险因素，

严重威胁患者的生活质量，给医疗保健系统和社

会带来了沉重负担［3］，因此早期防治DPN尤为重

要。西医治疗DPN主要通过强化血糖管理、营养

神经、疼痛管理来实现，临床指南推荐采用抗抑郁

药或局部镇痛药对其神经疼痛进行治疗［4］。短期

内西医疗法对改善疼痛有良好效果，但也存在不

足，如明显的不良反应、成瘾倾向等［5］。近年来随

着对中医药现代化研究的不断深入，中药干预

DPN的优势逐渐显现，具有未病先防、标本兼顾、

整体论治的优势。中药治疗包括口服中药、中药

足浴、中药熏洗、针灸、穴位注射、穴位按摩及穴位

贴敷等方法［6］。目前临床对中药治疗DPN用药规

律的研究较多，但中医药治疗DPN疗效的循证医

学评价质量总体不高，证据水平普遍较低［7］，针对

中药内服治疗方法的用药规律研究较少。本研究

对符合研究标准的文献进行药物数据统计分析，分

析高频药物的频数、药对、潜在处方等，为临床医

生提供更直观的用药数据。

1 研究方法 

1.1　检索策略　以“糖尿病周围神经病变”“糖尿

病神经病变”“消渴病痹证”“中药”“草药”“中医”

“中西医”为主题词，分别检索CNKI、万方、维普、

CBM数据库；检索日期为2013年 1月 1日至2022

年12月31日。

1.2　纳入标准　1）文献研究对象为临床明确诊

断为DPN的患者；2）均为临床随机对照研究；3）对

照组及治疗组均予控制血糖、营养神经等基础治

疗，治疗组中医治疗方法仅为内服中药；4）中药处

方药物组成完整，且治疗效果确切。

1.3　排除标准　1）综述类、学位论文、动物实验

研究类、个案报道文献；2）治疗方法包括针灸、足

浴等外治法，未突出内服中药为首要方法；3）重复

发表的文献。

1.4　数据库的建立与规范化　将符合标准的文

献录入Excel表中建立原始数据库。录入内容包括

文献发表年限、文献名、第一作者及单位、中药组成

等有效数据。并以《中药学》［8］《中华人民共和国药

典（2020年版）》［9］为参照，对中药的俗称、别名等进

行规范处理，如元胡、玄胡、延胡索统一规范为“延

胡索”，山芋肉、山萸肉、山茱萸统一规范为“山茱

萸”。将规范化处理后的中药以变量的形式录入

IBM SPSS 25.0，当方中出现某药物时录入“1”，没

有出现该药物时录入“0”，以此建立方药数据库。

完成录入后由双人负责审核录入的数据源。

1.5　 统 计 学 方 法　 使 用 SPSS 25.0 和 SPSS 

Modeler 18.0 软件分析数据。运用 IBM SPSS 

Modeler 18.0绘制药物复杂网络图，并对药物进

行关联规则分析；运用SPSS 25.0对高频药物进

行系统聚类分析。

2 结果 

2.1　文献检索　根据纳入与排除标准，共筛选出

符合标准的文献196篇，涉及方剂136首。

2.2　药物频次　136首方剂共涉及中药151味，

中药累计使用频次为2295次，最高频次为99次，

其中用药频次排名前30的药物，按照频次由高到

低排序，结果见表1。

2.2　药物关联规则　对研究中高频出现的30味

中药，设置最低条件支持度为10%，最小规则置信

度为80%，最大前项数为2，按照支持度百分比由

高到低排序前10条见表2。设置弱链上限为15，

强链下限为35，绘制出复杂网络图，线条粗细代

表关联性强弱，线条越粗关联性越强，见图1。

2.3　高频药物系统聚类分析　系统聚类分析是

借助药物相似性测度计算不同中药之间的相似

性，从而进行分类聚集。设置聚类方法为组间联

接，度量标准区间为Pearson相关性，对30味高频

药物进行系统聚类分析，结果见图2—3。得到核

心处方：桃红四物汤类方、黄芪桂枝五物汤+补阳

还五汤类方、四君子汤类方和玉液汤类方，见表3。
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3 讨论 

DPN在中医学中并无相同病名，可将其归于

中医学“消渴痹症”“脉痹”的范畴［10］。《糖尿病周围

神经病变中医临床诊疗指南（2016年版）》［11］中将

DPN分为6种证型进行论治，分别为气虚血瘀证，

治以补阳还五汤或黄芪桂枝五物汤加减；阴虚血

瘀证，治以芍药甘草汤或桃红四物汤加减；痰瘀阻

络证，治以双合汤或白芥子散加减；肝肾亏虚证，

治以六味地黄丸或虎潜丸加减；阳虚寒凝证，治以

当归四逆汤或阳和汤加减；湿热阻络证，治以四妙

散或当归拈痛汤加减。研究显示，DPN总属本虚

标实证，血瘀是其重要致病因素且贯穿疾病发展

的始末，气虚血瘀证及气阴两虚血瘀证是病情进

展的关键证候［12］。从中医证候角度看，气虚证及

阴虚证的发病率最高，随着疾病的发展，患者的中

医证候从气阴两虚转化为阴阳两虚夹痰瘀证［13］。

因此治疗DPN应注重辨证，在益气养阴的同时，配

伍活血化瘀、通经活络药。

药物频次结果表明，治疗DPN的内服药物使

用频率排名前30的有黄芪、当归、川芎、鸡血藤、

红花、地龙、丹参、桂枝、赤芍、牛膝等中药。高频

表1　排名前30的高频药物分布

序号

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

11

12

13

14

15

中药

名称

黄芪

当归

川芎

鸡血藤

红花

地龙

丹参

桂枝

赤芍

牛膝

白芍

桃仁

甘草

葛根

水蛭

频次

99

80

74

66

66

59

59

56

54

54

49

49

32

29

28

构成比

（%）

4.31

3.49

3.22

2.88

2.88

2.57

2.57

2.44

2.35

2.35

2.14

2.14

1.39

1.26

1.22

序号

16

17

18

19

20

21

22

23

24

25

26

27

28

29

30

中药

名称

地黄

木瓜

熟地黄

茯苓

全蝎

僵蚕

山药

延胡索

威灵仙

党参

细辛

知母

伸筋草

五味子

白术

频次

26

24

23

23

19

19

18

16

15

15

15

13

13

12

12

构成比

（%）

1.13

1.05

1.00

1.00

0.83

0.83

0.78

0.70

0.65

0.65

0.65

0.57

0.57

0.52

0.52

表2　药物关联规则分析

序号

1

2

3

4

5

6

7

8

9

10

后项

黄芪

黄芪

黄芪

红花

黄芪

黄芪

当归

黄芪

黄芪

黄芪

前项

鸡血藤

丹参

地龙

桃仁

鸡血藤-当归

地龙-川芎

红花-川芎

鸡血藤-川芎

丹参-川芎

地龙-当归

支持度（%）

45.641

43.589

43.076

33.846

32.307

29.230

28.205

26.666

24.615

24.615

置信度（%）

86.516

87.058

84.523

81.818

90.476

87.719

81.818

88.461

89.583

87.500

增益

1.163

1.170

1.136

1.813

1.216

1.179

1.352

1.189

1.204

1.176

川芎 威灵仙
地龙

地黄

全蝎

僵蚕

丹参

黄芪

鸡血藤

赤芍

葛根
茯苓红花

白芍

甘草

牛膝

熟地黄

水蛭

桃仁

桂枝

木瓜

当归

延胡索

图1　药物复杂网络
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图3　高频药物系统聚类分析

表3　高频药物聚类核心处方

类方

桃红四物汤类方

黄芪桂枝五物汤+

补阳还五汤类方

四君子汤类方

玉液汤类方

药物组成

桃仁、红花、熟地黄、当归、威灵仙、伸

筋草、鸡血藤、延胡索

黄芪、丹参、桂枝、细辛、牛膝、甘草、赤

芍、地龙、白芍、木瓜、川芎

白术、茯苓、党参、全蝎、僵蚕

葛根、水蛭、山药、五味子、知母、地黄

僵
蚕

全
蝎

茯
苓

白
术

党
参

水
蛭

葛
根

地
黄

知
母

五
味
子

山
药

细
辛

桂
枝

甘
草

牛
膝

地
龙

赤
芍

木
瓜

白
芍

川
芎

丹
参

黄
芪

延
胡
索

伸
筋
草

威
灵
仙

鸡
血
藤

熟
地
黄

红
花

桃
仁

当
归

0

5

10

15

20

25

30

聚
类
数
目

图2　高频药物聚类分析案例
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药物主要以补虚药、活血化瘀药、清热药为主。补

虚药中黄芪、党参、山药、白术、甘草具有补气健脾

功效，属补气药；当归、白芍、熟地黄具有补血养血

作用，属补血药。补虚药中黄芪、当归使用最多，

可见其在治疗DPN中的重要作用。黄芪味甘，性

微温，具有补气健脾、敛疮生肌、生津养血等功效，

作为补气圣药，既能补气又可行血。研究发现，黄

芪中含有多种黄酮类化合物，具有胰岛素增敏、保

护神经及防治糖尿病血管并发症等作用［14］。当归

性温，味甘、辛，是临床常用的补血药之一，具有补

血活血、调经止痛功效。现代药理研究发现，当归

中含有琥珀酸、当归多糖以及多种氨基酸，具有改

善血液流变性、抗损伤、增强免疫力等作用［15］。高

频药物中川芎、鸡血藤、丹参、红花、牛膝、桃仁、延

胡索等属活血化瘀药。川芎是使用最多的活血化

瘀药，其性辛、温，具有活血行气、祛风止痛功效。

研究发现，川芎的主要成分包括川芎嗪、原儿茶

酸、川芎酚等，可降低毛细血管通透性，改善组织

缺氧状态、改善人体微循环、抑制血小板聚集［16］。

高频药物中赤芍、地黄、知母属清热药。赤芍味

苦，性微寒，除清热作用外，还有散瘀止痛功效。

研究证明，赤芍有效成分表现出神经保护、调控血

糖血脂、抗氧化作用［17］，对DPN患者调节血糖、改

善周围神经损害具有积极作用。另外，地龙、全

蝎、僵蚕、威灵仙、伸筋草、桂枝等药物，可温经通

络、舒筋活络，由此可见，整体治疗原则与《糖尿病

周围神经病变中医临床诊疗指南》（2016版）中推

荐的遣方用药基本一致。

高频药物关联规则分析结果显示，二项关联、

三项关联支持度和置信度按百分比由高到低排

序，分别是：黄芪-鸡血藤、黄芪-丹参、黄芪-地龙、

红花-桃仁、黄芪-鸡血藤-当归，均体现了益气生

津与活血通络并行的原则。其中关联性最强的药

物组合为黄芪-鸡血藤，黄芪长于补气升阳；鸡血

藤长于行血补血，气能生血行血，血能养气载气；

两药配伍共奏补气行血之功。研究显示，黄芪-鸡

血藤药对被广泛用于治疗痹病、消渴、肿瘤晚期等

疾病，主治证候以气虚血瘀证和气血两虚证为

主［18］。黄芪-丹参具有益气活血功效，《本草纲目》

记载丹参可“活血，通心包络”，具有活血、通经、止

痛功效，与黄芪同用，可增强行气活血通痹之功。

黄芪-丹参药对可能通过血脂与动脉粥样硬化信

号通路、TNF信号通路和IL-17信号通路等达到降

低血脂、调控炎症反应和氧化应激等目的［19］，从而

改善DPN患者症状。黄芪-地龙配伍，地龙有清热

止痉、通经活络功效，与黄芪配伍可加强补气行血

通络之功，代表方剂为补阳还五汤，用于治疗关节

痹痛、肢体麻木、半身不遂等，其治疗DPN的机制

与地龙的活性成分有抗炎症反应、抗血栓、溶血栓

作用相关［20］。红花-桃仁药对是活血化瘀的经典

药对，见于桃红四物汤、血府逐瘀汤、桃仁红花煎

等常见活血化瘀方剂。桃仁质重沉降，偏入里走

下，破瘀力强；红花质清升浮，善走外达上，行血力

胜；两者配伍破瘀而利血行，行血而利瘀去。网络

药理学分析显示，红花-桃仁治疗DPN的作用机制

可能通过山柰酚槲皮素等成分、Akt1 等靶点、

AGE-RAGE等通路［21］发挥作用。高频药对配伍治

疗DPN遵循“益气养阴、活血化瘀”的基本原则。

高频药物聚类分析结果结合临床实际，聚为

4类较合适，得到4组聚类处方组合。第一类桃红

四物汤类方：包括桃仁、红花、熟地黄、当归、威灵

仙、伸筋草、鸡血藤、延胡索等药物，此类方由桃红

四物汤加通络止痛药物化裁而来。桃红四物汤始

见于《医宗金鉴》，有活血化瘀、调经止痛功效。此

类药物组合与此方辨证组方相近，以祛瘀为核心，

辅以养血行气，再加威灵仙、伸筋草舒筋活络。研

究表明，桃红四物汤加味可有效降低DPN患者机

体氧化应激反应水平，调节机体血脂代谢，改善患

者血液流变学，提高神经传导速度，治疗效果较

好［22］。第二类黄芪桂枝五物汤+补阳还五汤类方：

包括黄芪、丹参、桂枝、细辛、牛膝、甘草、赤芍、地

龙、白芍、木瓜、川芎等药物，此类方由黄芪桂枝五

物汤与补阳还五汤化裁而来。《金匮要略》载：“血

痹阴阳俱微，寸口关上微，尺中小紧，外证身体不

仁，如风痹状，黄芪桂枝五物汤主之。”补阳还五汤

出自王清任《医林改错》。两方均有补气活血、化

瘀通痹之功。研究表明，黄芪桂枝五物汤可能通

过抗氧化应激反应、促进神经生长因子释放、改善

血液流变学，保护DPN患者周围神经［23］。第三类

四君子汤类方，包括白术、茯苓、党参、全蝎、僵蚕

等药物。四君子汤出自《太平惠民和剂局方》，有

益气健脾，燥湿化痰功效。方中党参益气健脾；白

术苦温，健脾燥湿；茯苓甘淡，健脾渗湿；苓术相

配，加强益气助运、健脾祛湿之功。四君子汤治疗

2型糖尿病具有多靶点、多通路特点，其作用机制

可能通过血糖稳态、血压调节、细胞缺氧反应、脂

肪组织发育的正调控等发挥作用［24］。在四君子汤

基础上加入全蝎、僵蚕，加强其熄风止痉、通络止

痛功效，可以更好地改善患者DPN症状。第四类

玉液汤类方，包括葛根、水蛭、山药、五味子、知母、
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地黄等。此方由玉液汤化裁而来，玉液汤首载于

张锡纯《医学衷中参西录》，有益气养阴，生津止渴

功效。研究发现，玉液汤通过激活胰岛素受体底

物mRNA、胰岛素受体的表达，改善胰岛素抵抗［25］，

发挥作用。由此可见，高频药物聚类分析得到的

核心处方均是目前治疗DPN常用处方的类方。

综上所述，本研究通过对CNKI、万方、维普、

CBM数据库中治疗DPN的文献进行数据挖掘，初步

总结了中药内服治疗DPN的常用药物及用药规

律，以“益气养阴、活血化瘀”为基本大法，辅以清

热、通络，桃红四物汤、黄芪桂枝五物汤、补阳还五

汤、四君子汤、玉液汤加减为治疗DPN的核心处

方，本研究结果为临床运用中药内服治疗DPN提

供了理论依据。但本研究存在一定局限性，如样

本量较少、未根据DPN的具体辨证分型进行用药

统计分析、核心处方的疗效有待考证等。未来应

扩大样本量，并注重对中药现代药理学的研究，进

一步为有效治疗DPN及新药开发提供参考。
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