
５９２例慢性乙型病毒性肝炎湿热证
有效病例用药规律研究

张　磊１　周雪忠１　于　剑１　王义国２　张启明２＊

（１．北京交通大学计算机与信息技术学院，北京市海淀区上园村３号，１０００４４；

２．中国中医科学院中医临床基础医学研究所）

基金项目：国家科技重大专项课题（２００９ＺＸ１０００５－０１９，２０１２ＺＸ１０００５０１０－００４）；中国博士后

科学基金面上资助项目（２０１１Ｍ５００２２９）；临床流行病学北京市重点实验室开放课题（２０１２ＬＣＬＢ０４）

＊通讯作者：ｚｈａｎｇ＿９１７＠１２６．ｃｏｍ，（０１０）６４０１４４１１转３３１１

［摘　要］　目的　研究中医治疗慢性乙型病毒性肝炎（慢性乙肝）湿热证用药规律。 方法　筛选慢性乙肝湿热证有效病例

５９２例，提取５９２个病例对应的中药处方，应用频数分析、方剂匹配、因子分析、复杂网络分析等多种方法对其用药规律进行分

析。 结果　慢性乙肝湿热证使用频次最高的前５味药为茯苓、白术、叶下珠、猪苓、泽泻。共有２０８个处方经过方剂匹配后剩

余药物个数≤３个，计算其在处方中的出现频数，频次大于３的方剂为茵陈五苓散（７６）、四君子汤合四逆散合温胆汤（４１）、龙

胆泻肝汤（３６）、加味逍遥散（７）、柴胡疏肝散（５）、茵陈蒿汤（５）、参苓白术散（４）、甘露消毒丹（３）、五味消毒饮合茵陈蒿汤（３）。

有３８４个处方剩余药物个数＞３个，多是自拟方，因子分析以特征根大于１作为选择公因子的标准，共获得公因子４３个，得出

了出现频次≥５的公因子对应的药物组合，这些处方组成网络图中边的权重分布幂函数指数值为１．８，以此作为α值，３作为

层次数进行多层核心网络分析，得出３层网络图。 结论　慢性乙肝湿热证常用祛湿、疏肝、解毒、活血药物，最常用的３个方

剂为茵陈五苓散、四君子汤合四逆散合温胆汤、龙胆泻肝汤，常用自拟方药物组合方式为祛湿＋疏肝＋解毒、益气＋活血＋祛

湿，并常配合现代药理研究具有保肝降酶功效的中药。
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　　慢性乙型病毒性肝炎（简称慢性乙肝）是一种严
重影响人类身体健康的疾病，中医药治疗慢性乙肝
具有悠久的历史，临床积累了丰富的经验［１］。中医
学将慢性乙肝分为湿热中阻证、肝郁脾虚证、肝肾阴
虚证、瘀血阻络证和脾肾阳虚证［２］。在这些证型中，
郭静等［３］认为湿热是慢性乙肝中医核心病机之一；
梁卫勇等［４］认为湿热是病毒性肝炎发病的必要条

件；多项临床研究结果表明［５－７］，湿热证为慢性乙肝
最常见证型。一些学者撰文论述了治疗肝炎湿热证
的经验或体会［８－９］，另有不少学者进行了中医药治
疗慢性乙肝湿热证的临床研究［１０－１２］。但是在关于
肝炎用药规律的研究中，多是关于用药规律的理论
阐述［８］，大多仅采用了频数分析的方法［１３］，有的文
献运用了关联规则的分析方法，但也仅分析了两味
中药的组合规律［１４］，这些方法不足以反映中医遣方
用药规律。本文将基于传染病重大专项收集的慢性
乙肝湿热证有效病例，综合运用频数分析、方剂匹
配、因子分析、复杂网络分析等研究方法对其用药规
律进行研究，发现其常用中药、有效方剂及药物配伍
规律，期望对临床实践及科研工作具有启发意义。

１　资料

１．１　病例来源
本研究纳入的病例数据为传染病重大专项收集

的１７家医院（广州中医药大学深圳附属医院、上海
中医药大学附属龙华医院、深圳市第三人民医院、湖
北省中医院、成都中医药大学附属医院、广西中医学
院附属瑞康医院、中山大学附属第三医院、广东省中
医院珠海医院、辽宁省中医院、石家庄市第五医院、
天津市传染病医院、安徽中医学院第一附属医院、浙
江省中医院、广东省佛山市中医院、河北医科大学第
三医院、乐山市中医医院、中国中医科学院西苑医
院）的慢性乙肝湿热证５９２例显效及有效病例，病例
采集时间为２０１０年８月至２０１１年５月。

１．２　诊断、辨证及疗效标准
慢性乙肝诊断标准参考《乙型病毒性肝炎诊断标

准》［１５］；湿热证诊断标准及慢性乙肝疾病疗效判定标
准参考《中药新药临床研究指导原则（试行）》［１６］。

１．３　病例纳入及排除标准
纳入符合慢性乙肝诊断及湿热证辨证标准者；

经中医治疗后临床疗效判定为显效或有效病例。排
除合并肝硬化、肝癌、其他病毒类型肝炎的病例；合
并有血瘀、阴虚、气虚、阳虚等除湿热之外其他病性
证素的病例。

２　方法

２．１　方剂数据库的建立
汇总《方剂学》５版［１７］、６版［１８］、７版［１９］教材中收

录方剂，去除重复方剂，共获得方剂４５１个；将每个
方剂对应的药物组成进行拆分，和方剂名称建立对
应关系，构建方剂数据库。

２．２　数据预处理
病例数据通过结构化中医临床诊疗信息采集系

统［２０］进行采集，不同单位的数据通过抽取—转换—
装载（ＥＴＬ）系统进行合并和预处理后，导入中医临
床数据仓库［２１］。从数据仓库中提取纳入本研究的

５９２个病例对应的中药处方，对中药处方及方剂数
据库中中药名称进行规范。规范内容如下：药物名
称规范：如将元胡、玄胡、延胡索统一为延胡索；多
个药名合称的拆分：如将大腹皮子拆分成大腹皮和
槟榔。

２．３　频数分析
应用Ｖｉｓｕａｌ　ＦｏｘＰｒｏ　９．０软件统计每个处方使

用中药的个数及分布情况、每个中药对应的频数及
平均使用剂量。

２．４　方剂匹配
应用Ｖｉｓｕａｌ　ＦｏｘＰｒｏ　９．０软件将慢性乙肝湿热

证有效处方与方剂库中方剂进行匹配。在匹配过程
中考虑到临床处方用药习惯，进行以下处理：由于临
床医生录入处方时可能未录入生姜、大枣等药引，另
外甘草在处方中多属“使药”，重要性相对较低，因此
在匹配时不考虑生姜、大枣和甘草；由于临床医生常
加减使用历代方剂，因此在匹配时对方剂药物个数

≥５的方剂，允许缺少１个药物；由于临床中常应用
药物不同炮制品种或者功效类似药物替代原方剂药

物，因此在匹配时将不同炮制品种或不同用药部位
的中药视为相同中药（功效差别较大者除外，如麻黄
与麻黄根），将临床常进行替换的药物视为相同中药
（如枳实与枳壳，党参、太子参、西洋参与人参）。

２．５　因子分析
因子分析可用于寻找隐藏在潜变量中的具有代

表性的公因子，并估计潜在因子对可测变量的影响
程度以及潜在因子之间的关联性，可以用于中药配
伍规律的研究［２２－２３］。本研究应用ＳＰＳＳ　１９．０软件
对经过方剂匹配后的剩余处方进行因子分析，以发
现其中包含的配伍规律。

２．６　复杂网络分析
复杂网络分析方法近年来在生物学、社会学等
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多个领域广泛应用。周雪忠等［２１］针对中药配伍网
络边的密集性特点，研究了多层核心网络的分析方
法，该方法基于中药网络中边的权重幂律分布特性，
从稠密的网络中自动分析抽取核心的中药网络及其

多层次的加减配伍网络，并开发了相应的分析软件。
本研究应用该软件对经过方剂匹配后的剩余处方进

行复杂网络分析，以发现其中的配伍规律。

３　结果

３．１　慢性乙肝湿热证处方使用中药一般情况

５９２个慢性乙肝湿热证有效处方中，平均每个
处方使用中药１０．９３个，中药个数在１０～１３个的处
方个数占所有处方个数的７０％。所有处方中共使
用中药２１２个（同一个中药的不同炮制品种算作不
同中药），使用比例＞１０％的中药有２７个，其频数及
平均药量见表１。

表１　使用比例＞１０％的中药频数及平均药量结果

中药
比例
（％）
频数
平均药量
（ｇ）

中药
比例
（％）
频数
平均药量
（ｇ）

茯苓 ７６．５２　 ４５３　 １４．１３ 栀子 ２６．５２　 １５７　 １０．２９

白术 ６７．２３　 ３９８　 １４．７０ 陈皮 ２３．６５　 １４０　 １３．０１

叶下珠 ５２．２０　 ３０９　 ２９．２６ 甘草 １９．０９　 １１３　 ５．８７

猪苓 ５１．３５　 ３０４　 １３．１２ 车前子 １４．１９　 ８４　 １３．６３

泽泻 ５０．３４　 ２９８　 １４．６４ 桂枝 １４．１９　 ８４　 ６．２７

枳壳 ４９．１６　 ２９１　 １３．６３ 大黄 １４．０２　 ８３　 ７．７１

茵陈 ４７．１３　 ２７９　 ２９．５３ 藿香 １３．１８　 ７８　 １４．１０

郁金 ４５．４４　 ２６９　 １４．５５ 黄芩 １３．０１　 ７７　 １８．９４

虎杖 ３８．３４　 ２２７　 １６．５９ 法半夏 １２．１６　 ７２　 １１．１０

丹参 ３５．８１　 ２１２　 ２２．０７ 白芍 １０．９８　 ６５　 １５．２９

柴胡 ３１．５９　 １８７　 ９．３４ 垂盆草 １０．６４　 ６３　 ２０．５６

板蓝根 ２９．９０　 １７７　 １５．１７ 当归 １０．６４　 ６３　 ８．９０

青皮 ２８．８９　 １７１　 １４．４４ 芍药 １０．３０　 ６１　 １６．４８

山楂 ２６．８６　 １５９　 １６．２３

　　表１示，慢性乙肝湿热证常用药物以祛湿药为
主，使用频次最高的前５味药（茯苓、白术、叶下珠、
猪苓、泽泻）均有祛湿功效，使用比例均超过一半。
具体来说，常用祛湿药物又可按功效分成以下几类：

①利水渗湿：如茯苓、猪苓、泽泻、车前子；②健脾燥
湿：如白术；③利湿退黄：如叶下珠、茵陈、虎杖、垂盆
草；④芳香化湿：如藿香；⑤清热利（燥）湿：如黄芩、
栀子、大黄；⑥燥湿化痰：如陈皮、半夏。从表１可以
看出，前三类药物使用频次最高，可见治疗慢性乙肝
湿热证用药以祛湿为主、清热为辅的特点。除祛湿
药外，慢性乙肝湿热证常用药物还有疏肝理气药（如
柴胡、郁金、白芍、青皮）、清热解毒药（如板蓝根）、活
血化瘀药（如丹参）、消食药（如山楂）。

３．２　慢性乙肝湿热证处方中药配伍规律

３．２．１　方剂匹配结果　共有２０８个处方经过方剂
匹配后剩余药物个数≤３个。对于每个方剂（组
合），计算其在处方中的出现频数。频次＞３的方剂
（组合）：茵陈五苓散（７６）、四君子汤合四逆散合温胆
汤（４１）、龙胆泻肝汤（３６）、加味逍遥散（７）、柴胡疏肝
散（５）、茵陈蒿汤（５）、参苓白术散（４）、甘露消毒丹
（３）、五味消毒饮合茵陈蒿汤（３）。从上可以看出，慢
性乙肝湿热证有效病例中有３５％的病例用方是以
《方剂学》教材收录方剂为主加减而成，最常用的３
个方剂（组合）为茵陈五苓散、四君子汤合四逆散合
温胆汤、龙胆泻肝汤。使用的其他处方还有加味逍
遥散、柴胡疏肝散、茵陈蒿汤、参苓白术散、甘露消毒
丹、五味消毒饮等。

３．２．２　因子分析结果　经过方剂匹配后，有３８４个
处方剩余药物个数＞３个，运用因子分析方法研究
其药物配伍规律。以特征根大于１作为选择公因子
的标准，共获得公因子４３个，累计方差贡献率为

８２．６４％。剔除只对应一个中药的公因子，计算每个
公因子对应的药物组合的出现频次，出现频次≥５
的公因子对应的药物组合具体见表２。

表２　因子分析结果

编号　药物组合 频次

Ｆ６ 茵陈、栀子、大黄、甘草 ２５
Ｆ３ 柴胡、鸡内金、白芍、金钱草、车前子、蒲公英、土大黄 ２３
Ｆ５ 枸杞子、三七、黄芪、穿山甲、大腹皮、怀牛膝 １４
Ｆ２ 法半夏、藿香、厚朴、竹茹、远志、杏仁、北沙参、梨干、桑叶 ８
Ｆ１７法半夏、藿香、厚朴、竹叶 ８
Ｆ４ 车前草、野菊花、金银花、紫花地丁、天葵子 ７
Ｆ３５枸杞子、三七、柏子仁 ７
Ｆ２２枸杞子、五味子、半枝莲、神曲 ６
Ｆ３１薏苡仁、麦芽 ５

３．２．３　复杂网络分析结果　本部分运用多层次核
心网络方法研究剩余的３８４个处方的药物配伍规
律。该方法参数有层次数和α。层次数是确定输出
核心子网的层次数目（对于中药处方一般取３）；α是
一个常量指数，一般接近网络图中边的权重分布幂
函数的指数值。经过计算，这些处方组成网络图中
边的权重分布幂函数指数值为１．８，以此作为α值，

３作为层次数进行多层核心网络分析，得出３层网
络图如下：
经过方剂匹配后剩余的３８４个处方，多是采用

了自拟方，或在经典方剂基础上进行了较大的加减。
通过表２及图１所示结果可以看出以下用药规律：
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ａ．第一层网络

ｂ．第二层网络

ｃ．第三层网络

图１　多层核心网络分析结果

①《方剂学》教材中方剂的应用：如因子Ｆ６及图１
（ｂ）均包含了茵陈蒿汤，因子Ｆ４包含了五味消毒饮
的主要组成，图１（ａ）包含了五苓散的主要组成；②
祛湿、疏肝、解毒药物的配伍：因子Ｆ３和图１（ｂ）中
金钱草、车前子祛湿，柴胡、白芍疏肝，蒲公英、土大
黄解毒，图１（ａ）中白术、茯苓、猪苓、泽泻利水渗湿，

叶下珠、虎杖利湿退黄，郁金、青皮、枳壳疏肝理气，
板蓝根清热解毒；③益气、活血、祛湿药物的配伍：因
子Ｆ５和图１（ｃ）中黄芪益气，穿山甲、三七活血，大
腹皮祛湿；④现代药理研究具有保肝降酶功效的药
物的应用：如因子Ｆ５、Ｆ２２、Ｆ３５及图１（ｂ）中的枸杞
子，因子Ｆ２２及图１（ｃ）中的五味子，枸杞子和五味

子均经现代药理研究证明具有保肝降酶功效［２４－２５］。

４　讨论
中医学是在医学实践中形成并不断丰富发展的

医学科学，“源于临床，服务临床”是中医学学术发展
和技术进步的基本模式，辨证论治和复杂干预是中
医临床的基本特征，通过严格设计的随机对照试验
不符合中医临床的特点，不适合于中医临床研究。
本研究纳入的病例来源于真实临床研究，研究过程
中没有对诊疗过程进行任何干预，临床医生根据患
者的实际病情选择合适的治疗措施，完全符合中医
药辨证论治的特点，因此从中筛选的有效病例处方
能够反映临床真实条件下中医药治疗慢性乙肝湿热

证的有效用药规律。
历代方剂是临床医生处方用药的重要参考，本

研究首先将选取的处方同《方剂学》教材中方剂进行
匹配，以发现临床医生在运用中医药治疗慢性乙肝
湿热证时历代方剂的使用情况。同时，考虑到部分
临床医生的用药习惯及临床辨证用药的灵活性，部
分病例可能没有以历代方剂为主进行治疗，对于这
些不能通过历代方剂进行匹配的处方使用因子分

析、复杂网络分析等数据挖掘方法进行研究，以发现
其中包含的药物组合规律。本研究综合运用了多种
数据分析方法，可以更加全面的挖掘所有有效处方
中蕴含的用药规律。
通过研究结果可以看出，祛湿药物在慢性乙肝

湿热证治疗中处于核心地位。黄疸是慢性乙肝的常
见表现之一，《金匮要略·黄疸病脉证并治》指出：
“黄家所得，从湿得之”，“诸病黄家，但利其小便”，这
说明黄疸与湿邪关系密切，应当用利小便祛湿的方
法进行治疗，这与本研究的结果完全一致。通过本
研究还发现了治疗慢性乙肝湿热证的以下用药规

律：①最常用药物为祛湿药物，常配伍使用疏肝、解
毒、活血药物；②最常用方剂（组合）为茵陈五苓散、
四君子汤合四逆散合温胆汤、龙胆泻肝汤；③常用自
拟方药物组合方式为祛湿＋疏肝＋解毒、益气＋活
血＋祛湿，并常配合具有保肝降酶功效的中药。邓
雪梅等［８］认为，治疗肝炎除了应当祛除湿热外，还应
当注意兼顾气血，辨证与辨病相结合。从本文总结
的用药规律也可以看出，治疗慢性乙肝湿热证除了
使用祛湿药物外，还配伍使用了疏肝、活血、益气等
药物，同时还应用了具有保肝降酶功效的中药。通
过本研究发现的用药规律对慢性乙肝湿热证的临床

治疗及相关实验、临床研究具有启发意义。
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子、钩藤、牛膝，加决明子１２ｇ，蒺藜、北沙参各９ｇ，
再予１４剂。
后电话随诊时其抽动已渐无，生活及工作能力

明显提高，遂嘱其停药，不适及复发时及时就诊。
按：本病起病于２１周岁之前，多见于２～１２岁，

本案患儿就诊时已１７周岁，表明本病虽有反复发作
及自行缓解的特点，但仍需积极治疗。患儿本因先
天体禀不足又有宫内窘迫史，髓脑未充，加之长期辍
学在家，情志不舒，父母又未予足够重视，故而病情
迁延至今。俞老师认为其基本病机为阴虚风动，虚
实夹杂，故而首诊时予天麻钩藤饮合四物汤加减，以
养肝平肝，和血活血，育阴潜阳。服药２周后患儿抽
动及情绪均有好转，故加用健脾宁神之品，补后天以
滋先天，并嘱其家长多与其交流，增加适当活动量，
此处亦体现了俞老师五脏辨证中时时顾护脾胃的特

点。至三诊时患儿诸症渐趋好转，阴虚风动之象渐
缓，是予养阴健脾之药以培补先、后天之不足，继续
予天麻、钩藤、全蝎等平肝止痉以巩固疗效。至患儿
四、五诊时已能正常工作，故以治本为主，育阴养血、
平肝健脾，并间断使用熄风止痉之品以调和患者内
在的阴阳平衡，疾病向愈。
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