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基于复杂网络的心绞痛血瘀证中药组方研究
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摘要　作者基于中医临床文献数据，从临床治疗心绞痛血瘀证的方剂出发，使用复杂网络算法构建了中药网络，计算了中药的
点中心度（ｄｅｇｒｅｅ）、中间中心度（ｂｅｔｗｅｅｎｎｅｓｓｃｅｎｔｒａｌｉｔｙ）和接近中心度（ｃｌｏｓｅｎｅｓｓｃｅｎｔｒａｌｉｔｙ），以及使用凝聚子图ＣＯＮＣＯＲ迭代相
关收敛法分析了中药的聚类情况。结果发现丹参、川芎、黄芪、红花、赤芍的点中心度、中间中心度和接近中心度都较高，为治疗

心绞痛血瘀证的核心药物。聚类结果显示，中药可聚类为２７个子群，其中４个子群（中药组合）在中药新药处方筛选上有一定
的应用价值。为了分析处方内部中药可能的配伍关系，作者对子群进行了二级凝聚子群分析，进一步计算了二级子群的密度，

并结合中医理论给出了解释。结论：复杂网络算法可以有效辅助治疗心绞痛血瘀证中药组方的研究。
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　　冠心病作为临床常见的生活方式相关疾病，是主
要的公共健康问题之一［１］，主要影响人群为老年人［２］。

２０１１年，通过对近４０年冠心病中医证候特征的研究文
献分析，毛静远等人发现冠心病为本虚标实的疾病，其

中标实中以血瘀为首（２２１０１例次占２８１０％）［３］。在
冠心病的证候分布中，血瘀证是很重要的一个证候类

型［４］。但是由于本证兼证复杂，病机转化多端，临证时

辨证论治，用药灵活多样，因此有必要对心绞痛血瘀证

的临床方剂组方规律进行研究，为临床治疗提供参考。

如果将每味中药看作一个节点，药物组配关系看作边，

那么临床方剂就可以形成一个复杂网络［５］，可以使用

复杂网络研究方法分析中药网络的特点和规律，从而

揭示中药的配伍规律［６］。事实上，复杂网络已经用于

方剂的配伍规律研究，张润顺等［７］使用复杂网络分析

了肝脾不调证的配伍特点，李明等［８］分析了汉唐止痛

方剂的特点，高株烨等［９］分析了冠心病证候 －治法 －
中药的关系。我们在本文以治疗冠心病心绞痛血瘀证

的临床文献为基础，使用复杂网络来分析治疗血瘀证

的中药组方规律，找到关键中药和中药组合，并得到了

一些有意义的结果。

１　材料与方法
１１　资料来源　本试验使用的数据来自中国中医科
学院中医药信息研究所研制开发的《中医临床诊疗文

献数据库》，数据库由人工摘录的方式从中医临床治疗

文献中收集与疾病证候、方剂、中药相关信息［１０］。

本试验根据关键词“心绞痛”和“血瘀证”在《中医

临床诊疗文献数据库》中筛选１９８８年以来的中医药临
床文献６５５篇，收集信息包括证候名称、临床使用方剂
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名称和方剂组成。

１２　复杂网络算法介绍［１１］　如果将复杂系统内部的
各个部件抽象为节点，部件之间的关系抽象为边，那么

就构成了一个具有复杂连接关系的网络，通常称之为

复杂网络。复杂网络有３个基本统计特征，包括小世
界（ＳｍａｌｌＷｏｒｌｄ）特征、二是无尺度（ＳｃａｌｅＦｒｅｅ）特征和
集聚（Ｃｌｕｓｔｅｒｉｎｇ）特征。最新研究还发现它们具有社团
结构（ＣｏｍｍｕｎｉｔｙＳｔｒｕｃｔｕｒｅ）和层次结构特性（Ｈｉｅｒａｃｈｉ
ｃａｌＳｔｎＪｃｔｕｒｅ）。如果中药网络是复杂网络，那么它就具
有复杂网络的特性，我们就可以使用复杂网络的参数

来研究中药的用药、特点和组合规律。本文中使用了

点度中心度（ｄｅｇｒｅｅ）、中间中心度（ｂｅｔｗｅｅｎｎｅｓｓｃｅｎｔｒａｌ
ｉｔｙ）、接近中心度（ｃｌｏｓｅｎｅｓｓｃｅｎｔｒａｌｉｔｙ）和凝聚子群来研
究在治疗冠心病血瘀证的方剂中哪些中药是核心药

物，拥有怎样的关键性地位，以及中药组合之间的关

系。

１２１　点度中心度　在一个药物网络中，如果一味中
药与很多其他中药之间存在直接联系，那么该中药就

居于中心地位，在治疗疾病时可能发挥较大的作用。

因此，点度中心度就可以用网络中与该点有直接联系

的点的数目来计算。点度中心度又分为绝对点度中心

度和相对点度中心度。绝对点度中心度是与该点直接

联系的点的个数；相对点度中心度是绝对中心度与网

络中点的最大可能的度数之比。在比较不同规模的网

络时，常常使用相对点度中心度。

１２２　中间中心度（ｂｅｔｗｅｅｎｎｅｓｓｃｅｎｔｒａｌｉｔｙ）　中间中
心度指一味中药在其他中药之间相连的最短路径上担

当“中介”角色的程度。在一个网络中，如果一味中药

处于许多其他中药之间的路径上，可以认为该中药居

于重要地位。

１２３　接近中心度（ｃｌｏｓｅｎｅｓｓｃｅｎｔｒａｌｉｔｙ）　如果一味
中药通过比较短的路径与许多中药相连，那么就认为

这味中药具有较高的接近中心度。高接近中心度意味

着一个中药可以接触到网络中的许多其他中药，并因

此相对不受其他中药的影响。同时也表明自身的药效

较为显著，当使用这些中药进行治疗时，可以通过最少

的药物配伍达到治疗效果。

１２４　凝聚子群分析　凝聚子群分析［１２］是将子群从

整个网络中分离出来从而了解子群对整体网络的影

响。根据不同的计算原理有不同的凝聚子群定义及分

析方法。凝聚子群分析可以研究中药之间关系的紧密

程度，可以判断出哪些中药之间的关系比较紧密，联系

紧密的中药之间在药性，功效等方面是否具有某些关

系等信息。本文使用 ＣＯＮＣＯＲ迭代相关收敛法［１３］将

一个图分为一些相对独立的子图，并对子图进行了分

析。

１３　数据处理　本文使用 Ｕｃｉｎｅｔ６０软件［１４］完成了

复杂网络的计算。首先本文根据中国中医科学院中医

药信息研究所编写的《中医药主题词表》和《中医药标

准表》对中药名称进行规范，将多个异名规范成一个正

名。然后，使用中药的二元关系矩阵，即设定如果中药

Ａ和中药Ｂ同时出现在一首方剂中，则 Ａ和 Ｂ之间存
在某种关系，记为“１”，否则记为“０”，得到中药关系矩
阵如表１所示。

表１　二分法得到的中药的相关矩阵表示

中药 丹参 川芎 黄芪 红花 赤芍 当归 … 龙骨

丹参 １ １ １ １ １ １ … １
川芎 １ １ １ １ １ １ … １
黄芪 １ １ １ １ １ １ … ０
红花 １ １ １ １ １ １ … ０
赤芍 １ １ １ １ １ １ … ０
当归 １ １ １ １ １ １ … ０
… … … … … … … … …

龙骨 １ １ ０ ０ ０ ０ … １

２　结果
２１　治疗心绞痛血瘀证的中药统计　从６５５篇临床
文献中统计得出，心绞痛血瘀证共出现２８种证候，出
现频次排在首位的是气虚血瘀证，其次是心血瘀阻证，

第三是气滞血瘀证。涉及５２５首方剂，共包含２０３味
中药。方剂最多的是自拟方，中药使用频次前十位的

是：丹参、川芎、黄芪、红花、赤芍、当归、桃仁、三七、甘

草、党参。

表２　点度中心度、接近中心度和中间中心度分析结果

编号 中药
出现

频次

绝对点度

中心度

相对点度

中心度

接近中心度

（ｎＣｌｏｓｅｎｅｓｓ）
中间中心度

（ｎＢｅｔｗｅｅｎｎｅｓｓ）
１ 丹参 ３１６ １７３００ ０８６ １９５２ １４２６
２ 川芎 ２７０ １５６００ ０７７ １９２０ ６７９
３ 黄芪 ２３０ １２８００ ０６３ １８６９ ３４４
４ 红花 ２００ １２８００ ０６３ １８７０ ３２２
５ 赤芍 １８１ １２２００ ０６０ １８５８ ２９５
６ 当归 １６６ １１６００ ０５７ １８４８ ２４３
７ 桃仁 １３８ １１５００ ０５７ １８４６ ２３７
８ 三七 １３０ １３１００ ０６５ １８７６ ４９７
９ 甘草 １２８ １１６００ ０５７ １８４８ ２７２
１０ 党参 １１１ ９６００ ０４７ １８１５ １４４
１１ 人参 ９３ １１０００ ０５４ １８４０ ３３５
１２ 枳壳 ８５ １０３００ ０５１ １８２８ １６５
１３ 延胡索 ８４ ９３００ ０４６ １８１０ １２９
１４ 郁金 ８２ １２１００ ０６０ １８５７ ２８６
１５ 瓜蒌 ７７ １０８００ ０５３ １８３６ ２０８

２２　点度中心度、接近中心度和中间中心度分析　如
表２显示，点度中心度排名最高的前几位分别是丹参，
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川芎，黄芪，红花和三七。点度中心度最高的丹参，其

绝对点度中心度是１７３，表明丹参与其他１７３个中药有
直接联系，相对点度中心度是０８６，表明该点的绝对
中心度与图中点的最大可能的度数之比为０８６。接
近中心度最高的前五位仍是丹参，川芎，三七、红花，黄

芪，中间中心度最高的前五位为丹参、川芎、三七、黄

芪、人参。

２３　凝聚子群分析　为了分析心绞痛血瘀证中药之
间的组合关系，本文使用 ＣＯＮＣＯＲ迭代相关收敛法将
中药网络图分为一些相对独立的子图，并结合中医理

论得到一些具有应用价值的中药组合。令最大分组值

为５，迭代２５次，得到了２７个子群。通过分析，发现有
４个子群可以针对某些证候发挥作用，详见表３。

表３　凝聚子群及适应证型分析

凝聚子群（中药组合） 适合证型

子群１
丹参，川芎，黄芪，红花，赤芍，当归，桃仁，三七，甘

草，薤白，郁金，枳壳，葛根，瓜蒌，檀香，地龙，桂枝

血瘀兼气

虚证

子群２

党参，黄精，延胡索，人参，水蛭，柴胡，血竭，降香，

香附，琥珀，鸡血藤，乳香，没药，茯苓，蒲黄，白术，

半夏，石菖蒲，瓜蒌壳，五灵脂，法半夏，川楝子，益

母草，陈皮

气虚血瘀

兼痰湿证

子群３
五指毛桃根，附子，红参，远志，麦冬，五味子，酸枣

仁，枳实，全蝎，橘红，肉桂，桔梗，山楂，白芍，天花

粉，木香，竹茹，当归尾，旋覆花，砂仁，生姜，厚朴

血瘀兼阳

虚证

子群４
荜澄茄，生地黄，熟地黄，金银花，牛膝，龟甲胶，泽

泻，山茱萸，菟丝子，炙甘草，何首乌，淫羊藿，鹿

茸，枸杞子，山药

血瘀兼阴

虚证

　　由于以此聚类的中药组合味数较多，为了便于进
一步分析中药可能存在的组配关系，本文使用 ＣＯＮ
ＣＯＲ迭代相关收敛法将中药子群图分为更小的独立子
图，并在中医基础理论指导下对中药组合给出一些合

理的解释，这为中药新药处方发现提供了新的途径。

表４　子群１中药的相关矩阵表示

中药
丹参

（３１６）
川芎

（２７０）
黄芪

（２３０）
红花

（２００）
赤芍

（１８１）
…

桂枝

（５７）
丹参（３１６） ３１６ １８０ １７０ １３５ １２５ … ４６
川芎（２７０） １８０ ２７０ １４７ １５９ １４８ … ３５
黄芪（２３０） １７０ １４７ ２３０ １０３ ９６ … ３８
红花（２００） １３５ １５９ １０３ ２００ １２５ … ２２
赤芍（１８１） １２５ １４８ ９６ １２５ １８１ … ２５
… … … … … … … …

桂枝（５７） ４６ ３５ ３８ ２２ ２５ ５７

　　本文以表３中的子群１为例介绍二级子群的聚类
分析过程。为了计算方便，在使用 ＣＯＮＣＯＲ迭代相关
收敛法进行二次凝聚子群计算时输入的数据为中药加

权相关矩阵，见表４。首先计算出这个网络的 Ｄｅｎｓｉｔｙ
（ＭａｔｒｉｘＡｖｅｒａｇｅ）＝４５０５１５，ＳｔａｎｄａｒｄＤｅｖｉａｔｉｏｎ＝

３８５２７０。令最大分组值为４，迭代２５次，我们将这个
网络进一步聚成９个二级子群，具体关系见图１。同时
计算了二级子群的密度，展示了９个二级子群内部的
关系和二级子群之间的关系，见表５。

图１　二级凝聚子群的关系图

表５　二级凝聚子群的密度表

子群１ 子群２ 子群３ 子群４ 子群５ 子群６ 子群７ 子群８ 子群９

子群１１１００ ３７７５ １２７５ １０７５ １１００ １３７５ ８００ ３４００ ２２６３
子群２３７７５ １７０００ ６３２５ ４６７５ ４２００ ５１２５ ４７００ １６３５０１００５０

子群３１２７５ ６３２５ ２１００ １４７５ １４５０ １５７５ １６００ ５７００ ３０２５
子群４１０７５ ４６７５ １４７５ ４２００ ２４５０ １８７５ ２１００ ４３００ ２８８８
子群５１１００ ４２００ １４５０ ２４５０ ／ ６００ １２０００ ３５０００ ２０００
子群６１３７５ ５１２５ １５７５ １８７５ ６００ ５６００ ２７００ ９１００ ７３００

子群７ ８００ ４７００ １６００ ２１００ １２００ ２７００ ／ ５３００ ３９２５
子群８３４００ １６３５０ ５７００ ４３００ ３５００ ９１００ ５３００ ／ １３２７５

子群９２２６３ １００５０ ３０２５ ２８８８ ２０００ ７３００ ３９２５１３２７５９４００

　　注：表示大于网络密度Ｄｅｎｓｉｔｙ（ＭａｔｒｉｘＡｖｅｒａｇｅ）＝４５０５１５。

　　从表５中可以看出，二级子群２，二级子群６，二级
子群９的内部密度大于网络平均密度，说明这些二级
子群中包含的药物自身之间的配伍比较频繁。其中，

二级子群２的密度最大，说明他们包含的中药的关系
非常紧密。由于二级子群５，二级子群７，二级子群８
仅有一味中药，因此它的子群密度为空。

二级子群２与二级子群３，二级子群４，二级子群
６，二级子群７，二级子群８，二级子群９的合作密度大
于网络平均密度说明二级子群２为核心药物子群，经
常与其他６个二级子群配伍，该７个二级子群可能经
常成方使用。而二级子群１和二级子群５，不论是内部
密度还是合作密度均很小，说明这些子群中的中药经

常独立使用。

４　讨论
从中药网络的中心性分析结果可以看出，丹参，川

芎，黄芪，红花和三七为治疗心绞痛血瘀证的核心药

物，它们无论是在和其他中药连接的关系上，还是在其

他中药之间相连的最短路径上担当“中介”角色，或是

相对不受其他中药的影响等方面，这几味药都位于重

要位置。值得一提的是，人参、郁金等中药虽然使用频
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次不是很高，但是它们的点度中心度、接近中心度和中

间中心度却较高，表明这些中药在整个治疗心绞痛血

瘀证的中药网络中也非常重要。

通过凝聚子群分析，我们得到了４个针对某些证
候治疗的中药组合。通过进一步计算网络密度，我们

分析了中药之间的组配关系。以子群１为例，我们计
算了二级凝聚子群的密度，展示了常用药对，以及可能

比较常见的配伍组合。从中医理论上看，子群１组成
的药方以益气活血，兼有宽胸理气之效，可以丹参、黄

芪两味常用药为君药，丹参善能通行血脉，祛瘀止痛，

黄芪善能补气以行血，两药合用益气活血，辅以三七化

瘀止痛，葛根升阳活血止痛，可视为臣药。薤白、瓜蒌

合用正合《金匮要略》中治疗胸阳不振，气滞痰阻之胸

痹证经方“瓜蒌薤白白酒汤”［１５］，起到通阳活血，宽胸

行气之功，同时与活血化瘀之川芎、赤芍、红花、当归，

兼以甘草缓急止痛，枳壳行气开胸，桃仁入心肝血分，

泄血滞，这些药可视为佐使药，辅助君臣药行通阳宽

胸，活血理气、通络止痛之效。

尽管本文使用复杂网络得出了治疗心绞痛血瘀证

的一些用药规律，但是这些规律需要临床专家进一步

解释和验证，这也将成为本课题组今后研究工作的一

个方面。
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００８６－１０－５８６５０２３６；Ｅ－ｍａｉｌ：ｓｊｚｙｙｚｚ＠ｖｉｐ．１２６．ｃｏｍ

·４０１１· ＷＯＲＬＤＣＨＩＮＥＳＥＭＥＤＩＣＩＮＥ　Ｓｅｐｔｅｍｂｅｒ．２０１３，Ｖｏｌ．８，Ｎｏ．９
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