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摘　 要:目的 分析全国名中医张杰教授治疗慢性萎缩性胃炎(ｃｈｒｏｎｉｃ ａｔｒｏｐｈｉｃ ｇａｓｔｒｉｔｉｓꎬＣＡＧ)的用药规律ꎬ探

究其处方核心药物的潜在作用机制ꎮ 方法 搜集、整理张杰教授治疗 ＣＡＧ 病案的有效处方 １０１９ 首ꎬ利用 Ｏｆｆｉｃｅ

２０１６ 构建数据库ꎬ通过数据挖掘软件对处方用药进行频数、功效分类、关联规则、系统聚类、药物因子等统计分

析ꎬ通过 ＢＡＴＭＡＮ￣ＴＣＭ 对处方核心配伍药对党参￣蒲公英的成分潜在靶点进行疾病富集以及 ＫＥＧＧ 生物学通路

富集分析ꎮ 结果 １０１９ 首 ＣＡＧ 处方共使用中药 ２０６ 味ꎬ其中包含补虚药、清热药、活血化瘀药等 １９ 大类ꎬ用药频

数高达 １９２３２ 次ꎬ频数>９４ 次的有 ５０ 味ꎻ关联规则中有药物二项关联组合 ３０ 项ꎬ三项关联组合 ２６ 项ꎬ从关联网

络图可得党参￣蒲公英￣黄芪￣莪术之间关系紧密ꎻ药物系统聚类分为两大类ꎬ共得到 １８ 组药物组合ꎻ药物因子分

析提取出 １３ 个公因子ꎻ生物信息学分析得到党参￣蒲公英药对潜在靶点关联的 ＴＴＤ 疾病 ２５２ 种ꎬＫＥＧＧ 通路 １４６

条ꎬ与 ＣＡＧ 相关的信号通路 ９ 条ꎮ 结论 ＣＡＧ 以脾胃虚弱为根本内因ꎬ瘀毒为标ꎬ张杰主任医师用药以补虚扶正

为先ꎬ解毒化瘀为要ꎬ注重气血ꎬ寒温并用ꎬ以补益脾胃、解毒化瘀主治ꎬ自创萎胃散等良方ꎬ结合经方ꎬ临证加减ꎬ

而核心药对的生物信息学分析可能与 ９ 条通路相关ꎬ需进一步研究ꎮ
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会科学研究重点项目(ＳＫ２０１９Ａ０２３１)ꎻ安徽中医药大学校级自然科学基金项目(２０２０ｚｒｙｂ０２)
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　 　 张杰教授为国家级名中医ꎬ安徽省国医名师ꎬ
安徽省名中医ꎬ主任医师ꎬ博士生导师ꎬ至今从事

中医临床 ５０ 余年ꎮ 张杰主任医师学术上崇尚经

典ꎬ善用经方ꎬ对多种内科疑难杂病的治疗颇有心

得ꎬ其擅长治疗消化系统疾病ꎬ对慢性萎缩性胃

炎、慢性结肠炎、慢性肝炎等研究颇深[１]ꎬ形成了

独具特色的学术思想与临床经验ꎮ 随着生活水平

的改变ꎬ人们不良饮食习惯的形成ꎬ我国内镜诊断

慢性萎缩性胃炎的比例已达到 １７.７％ꎬ病理诊断为

２５.８％[２]ꎮ 慢性萎缩性胃炎(ｃｈｒｏｎｉｃ ａｔｒｏｐｈｉｃ ｇａｓｔｒｉ￣
ｔｉｓꎬＣＡＧ)作为一种多致病因素性、癌前病变的慢性

胃部疾病ꎬ亦称萎缩性胃炎ꎬ由于个体差异大ꎬ西
医治疗不存在绝对的最有效用药ꎮ 为发挥传统中

医药在现代治疗消化系统疾病中的作用ꎬ深入研

究及传承名老中医临床经验ꎬ笔者搜集整理张杰

主任医师近九年中医论治 ＣＡＧ 的 １０１９ 首处方ꎬ运
用数据挖掘与网络药理学ꎬ对其临床用药特色和

可能存在的作用机制进行分析与总结ꎮ
１　 资料与方法

１.１　 资料来源　 搜集整理 ２０１２ 年 ２ 月—２０２０ 年

６ 月于张杰主任医师门诊处就诊ꎬ且符合 ＣＡＧ 诊

断标准的 ５３３ 位患者的病案ꎬ每位患者病案的多次

诊治处方中至多选取疗效明显的两诊ꎬ筛选后得

到治疗 ＣＡＧ 的处方 １０１９ 首ꎮ
１.２　 诊断标准　 结合内镜和病理诊断ꎬ参照国际

«幽门螺杆菌胃炎京都全球共识意见» [３](京都共

识)ꎬ中国中西医结合学会消化系统疾病专业委员

会«慢性萎缩性胃炎中西医结合诊疗共识意见

(２０１７ 年)» [４]ꎬ中华医学会消化病学分会«中国慢

性胃炎共识意见(２０１７ 年ꎬ上海)» [５] 修订的 ＣＡＧ
诊断标准ꎮ
１.３　 病案纳入标准与排除标准 　 纳入标准:①所

选病案中患者明确诊断为 ＣＡＧꎻ②采用中医药治

疗ꎬ处方用药主要为中药汤剂ꎬ辅以新型颗粒剂以

及张杰主任医师所创的丸剂、散剂ꎬ处方药物组成

及剂量记录准确ꎻ③病案明确记录处方确有疗效ꎮ
排除标准:①患者合并其他脏器及神经、血液系统

等严重原发性疾病ꎻ②病案患者信息、病情与处方

用药记载混乱或不全ꎻ③病案处方重复出现ꎮ
１.４　 数据录入及规范化　 严格遵守数据规范化的

要求ꎬ病案处方用药数据由两人分两次录入 Ｏｆｆｉｃｅ
２０１６ꎬ第三人通过查阅医案仔细筛选、审核所录数

据ꎬ以保证数据的准确性ꎬ再统一合库ꎬ构建用药

数据库ꎮ 以 ２０１５ 年版«中华人民共和国药典» [６]

与国内中医药教材«中药学» [７]为依据ꎬ参照张杰主

任医师的用药、药名使用习惯ꎬ将处方中用药统一规

范名称ꎬ排除明显药性、功效差异后ꎬ同种中药进行

合并ꎬ如乌贼骨统一为海螵蛸ꎬ炒川连统一为黄连ꎮ
１.５　 数据分析 　 ①描述性分析:使用 Ｏｆｆｉｃｅ ２０１６
对处方用药进行频数、功效分类等分析ꎻ②关联规
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则分析:通过 ＩＢＭ ＳＰＳＳ Ｍｏｄｅｌｅｒ １８.０ 中的 Ａｐｒｉｏｒｉ
模块对使用频数>９４ 次的药物进行关联规则分析ꎬ
并根据药物之间的关联程度绘制复杂网络图ꎻ
③聚类分析:通过计算机软件 ＳＰＳＳ Ｓｔａｔｉｓｔｉｃｓ ２２.０
对使用频数>９４ 次的 ５０ 味药物进行系统聚类分

析ꎬ度量区间采用平方 Ｅｕｃｌｉｄｅａｎ 距离ꎬ使用Ｗａｒｄ 联

接方法得到树状聚类谱系图ꎻ④因子分析:药物的主

成分因子分析亦通过 ＳＰＳＳ ２２.０ 软件中的降维模块

进行ꎬ并对因子展开适应型检验ꎬ包括 ＫＭＯ 检验、
Ｂａｒｔｌｅｔｔ 球形检验ꎻ⑤生物信息学分析:将处方核心

配伍药对输入到中药分子机制研究在线生物信息学

分析工具 ＢＡＴ￣ＭＡＮ￣ＴＣＭ 中[８]ꎬ对药对成分潜在靶

点进行疾病富集以及 ＫＥＧＧ 生物学通路富集分析ꎮ
２　 结果

２.１　 中药分类及频数分析 　 １０１９ 首张杰主任医

师治疗 ＣＡＧ 处方使用中药涉及 ２０６ 味ꎬ包含补虚

药、清热药、活血化瘀药等 １９ 大类(见表 ２)ꎬ其中

频数>６５０ 次的 ７ 味中药为党参、蒲公英、黄芪、莪
术、甘草、苍术、白术ꎬ频数> ９４ 次的有 ５０ 味(见
表 １)ꎬ累计用药频数高达 １９２３２ 次ꎮ 考虑总体用

药分类情况ꎬ对补虚药、清热药、活血化瘀药、理气

药、化湿药、化痰止咳平喘药、解表药、温里药、止
血药前 ９ 类高频药类进行具体功效分类(列举具

体分类中须有单味药使用频数>９４ 次)ꎬ并列出高

频(频数>９４ 次)中药代表(见表 ３)ꎬ如补虚药中补

气药、补血药、补阴药均存在高频中药代表ꎬ而补

阳药中频数最高者淫羊藿亦仅有 ５９ 次ꎬ故未列出ꎮ

表 １　 １０１９ 例 ＣＡＧ 处方高频中药频数情况(频数>９４ 次)

中药 频数(次) 频率(％) 中药 频数(次) 频率(％)

党参 ８６１ ８４.４９ 佛手 ２８１ ２７.５８

蒲公英 ８３３ ８１.７５ 没药 ２６６ ２６.１０

黄芪 ７９３ ７７.８２ 砂仁 ２６５ ２６.０１

莪术 ７８０ ７６.５５ 山楂 ２５３ ２４.８３

甘草 ７６７ ７５.２７ 瓦楞子 ２５３ ２４.８３

苍术 ７１１ ６９.７７ 川芎 ２４０ ２３.５５

白术 ６８９ ６７.６２ 柴胡 ２３１ ２２.６７

白花蛇舌草 ６２４ ６１.２４ 黄芩 ２２８ ２２.３７

白芍 ６０７ ５９.５７ 枳实 ２２４ ２１.９８

丹参 ５５４ ５４.３７ 炙大黄 １６９ １６.５８

半夏 ５５０ ５３.９７ 草豆蔻 １６５ １６.１９

干姜 ５３４ ５２.４０ 乌药 １５４ １５.１１

厚朴 ４９７ ４８.７７ 紫苏梗 １５２ １４.９２

石斛 ４５６ ４４.７５ 当归 １４４ １４.１３

黄连 ４４２ ４３.３８ 陈皮 １４４ １４.１３

木香 ４３５ ４２.６９ 生地黄 １２０ １１.７８

茯苓 ３９９ ３９.１６ 香附 １１９ １１.６８

桂枝 ３８２ ３７.４９ 蒲黄 １１７ １１.４８

浙贝母 ３７１ ３６.４１ 栀子 １１２ １０.９９

延胡索 ３３５ ３２.８８ 麦冬 １１１ １０.８９

吴茱萸 ３３１ ３２.４８ 仙鹤草 １０３ １０.１１

白及 ３３０ ３２.３８ 三七 １０３ １０.１１

海螵蛸 ３２１ ３１.５０ 徐长卿 １０３ １０.１１

甘松 ２９５ ２８.９５ 珍珠母 １０２ １０.０１

白芷 ２８７ ２８.１６ 五灵脂 ９６ ９.４２

表 ２　 １０１９ 例 ＣＡＧ 处方中药分类情况

中药分类 中药数 使用频数(次) 使用频率(％) 中药分类 中药数 使用频数(次) 使用频率(％)

补虚药 ３８ ４７７０ ２４.８０

清热药 ２９ ２５８３ １３.４３

活血化瘀药 １８ ２４１４ １２.５５

理气药 １８ １７８２ ９.２７

化湿药 ７ １６７９ ８.７３

化痰止咳平喘药 １４ １２５９ ６.５５

解表药 １５ １１８２ ６.１５

温里药 ９ １００５ ５.２３

止血药 ９ ７５０ ３.９０

利水渗湿药 ９ ４７７ ２.４８

收涩药 ８ ４６９ ２.４４

消食药 ６ ３５４ １.８４

泻下药 ４ １８９ ０.９８

平肝熄风药 ９ １４３ ０.７４

祛风湿药 ４ １２７ ０.６６

安神药 ６ ３４ ０.１８

驱虫药 １ ７ ０.０４

开窍药 １ ６ ０.０３

攻毒杀虫止痒药 １ ２ ０.０１
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表 ３　 高频中药功效分类及使用频数分析

中药分类 具体功效分类 药物数 使用频数(次) 使用频率(％) 高频中药代表(频数>９４)及频次　 　

补虚药 补气药 １４ ３２５２ １６.９１ 党参、黄芪、甘草、白术

补血药 ６ ７６６ ３.９８ 白芍、当归

补阴药 ９ ６２０ ３.２２ 石斛、麦冬

清热药 清热解毒药 １５ １５５４ ８.０８ 蒲公英、白花蛇舌草

清热燥湿药 ４ ６９３ ３.６０ 黄连、黄芩

清热凉血药 ４ １９３ １.００ 生地黄

清热泻火药 ５ １３９ ０.７２ 栀子

活血化瘀药 活血止痛药 ６ ９９２ ５.１６ 延胡索、没药、川芎、五灵脂

破血消癥药 ３ ８３９ ４.３６ 莪术

活血调经药 ６ ５６９ ２.９６ 丹参

理气药 － １８ １７８２ ９.２７ 木香、甘松、佛手、枳实、乌药、陈皮、香附

化湿药 － ７ １６７９ ８.７３ 苍术、厚朴、砂仁、草豆蔻

化痰止咳平喘药 清化热痰药 ５ ６８２ ３.５５ 浙贝母、瓦楞子

温化寒痰药 ３ ５５９ ２.９１ 半夏

解表药 发散风寒药 １０ ８９８ ４.６７ 桂枝、白芷、紫苏梗

发散风热药 ５ ２８４ １.４８ 柴胡

温里药 － ９ １００５ ５.２３ 干姜、吴茱萸

止血药 收敛止血药 ２ ４３３ ２.２５ 白及、仙鹤草

化瘀止血药 ４ ２２３ １.１６ 蒲黄、三七

２.２　 中药关联规则分析　 通过关联规则对张杰主

任医师 １０１９ 例 ＣＡＧ 处方所用中药进行分析ꎬ取频

数>９４ 次的药物作为关联对象ꎮ 二项关联时ꎬ最小

支持度设为 ３０％ꎬ最小置信度设为 ９０％ꎬ按规则支

持度大小排序ꎬ得到 ３０ 项药物关联组合(见表 ４)ꎮ
三项关联时ꎬ最小支持度设为 ２４.５％ꎬ置信度均为

１００％ꎬ按规则支持度排序ꎬ得到 ２６ 项药物关联组

合(见表 ５)ꎮ 从关联结果可以看出药物关联多为

益气、清热解毒、活血化瘀、消痈去腐之间的相互组

合ꎮ 设置阈值为绝对、强链接较粗ꎬ可显示的最大链

接数为 ８０ꎬ弱链接上限为 １５ꎬ强链接下限为 ３５ꎬ链接

大小显示强 /正常 /弱类别ꎬ生成图 １ 高频药物关联

规则复杂网络图ꎬ尺度大小 ４~２７ꎻ将阈值改为总体

百分比、强链接较粗ꎬ生成图 ２ 核心药物关联规则网

络图ꎬ尺度大小为 １.１２~１.４５ꎮ 从关联网络图可以得

知党参￣蒲公英￣黄芪￣莪术之间关系紧密ꎮ
表 ４　 １０１９ 例 ＣＡＧ 处方中药二项关联分析情况

二项关联药物组合

后项→前项

支持度

(％)
置信度

(％)
增益

二项关联药物组合

后项→前项

支持度

(％)
置信度

(％)
增益

黄芪→莪术 ７６.３５ ９０.１０ １.１６ 白术→茯苓 ３９.７４ ９４.０７ １.４０

党参→苍术 ６９.７７ ９０.０１ １.０７ 党参→茯苓 ３９.７４ ９３.３３ １.１１

党参→白术 ６７.３２ ９１.６９ １.０９ 苍术→茯苓 ３９.７４ ９２.５９ １.３３

蒲公英→白花蛇舌草 ６１.２４ ９５.８３ １.１８ 党参→桂枝 ３７.４９ ９０.３１ １.０７

莪术→白花蛇舌草 ６１.２４ ９５.０３ １.２４ 蒲公英→浙贝母 ３６.３１ ９５.１４ １.１７

黄芪→白花蛇舌草 ６１.２４ ９４.８７ １.２２ 蒲公英→延胡索 ３２.５８ ９７.８９ １.２０

莪术→丹参 ５４.３７ ９６.２１ １.２６ 党参→延胡索 ３２.５８ ９０.３６ １.０７

黄芪→丹参 ５４.３７ ９５.４９ １.２３ 黄连→吴茱萸 ３２.４８ ９５.７７ ２.２１

蒲公英→丹参 ５４.３７ ９２.７８ １.１４ 党参→吴茱萸 ３２.４８ ９０.６３ １.０７

党参→干姜 ５２.４０ ９１.２０ １.０８ 蒲公英→白及 ３１.９９ ９８.７７ １.２２

党参→厚朴 ４８.６８ ９０.１２ １.０７ 浙贝母→白及 ３１.９９ ９７.２４ ２.６８

黄芪→石斛 ４４.７５ ９４.３０ １.２１ 海螵蛸→白及 ３１.９９ ９６.９３ ３.０９

莪术→石斛 ４４.７５ ９１.６７ １.２０ 浙贝母→海螵蛸 ３１.４０ ９９.３８ ２.７４

党参→木香 ４２.５９ ９５.６２ １.１３ 白及→海螵蛸 ３１.４０ ９８.７５ ３.０９

苍术→木香 ４２.５９ ９０.０９ １.２９ 蒲公英→海螵蛸 ３１.４０ ９８.４４ １.２１
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表 ５　 １０１９ 例 ＣＡＧ 处方中药三项关联分析情况

三项关联药物组合
后项→前项

支持度(％) 置信度(％) 增益
三项关联药物组合
后项→前项

支持度(％) 置信度(％) 增益

浙贝母￣延胡索→海螵蛸 ２５.５２ １００ ２.７５ 浙贝母￣瓦楞子→白芍 ２４.７３ １００ ２.７５

海螵蛸￣延胡索→白及 ２５.４２ １００ ３.１８ 浙贝母￣瓦楞子→蒲公英 ２４.７３ １００ ２.７５

浙贝母￣延胡索→白及 ２５.４２ １００ ２.７５ 海螵蛸￣瓦楞子→白及 ２４.６３ １００ ３.１８

蒲公英￣延胡索→白及 ２５.４２ １００ １.２３ 浙贝母￣瓦楞子→白及 ２４.６３ １００ ２.７５

蒲公英￣甘松→延胡索 ２５.１２ １００ １.２３ 蒲公英￣瓦楞子→白及 ２４.６３ １００ １.２３

蒲公英￣白芷→甘松 ２５.０２ １００ １.２３ 白芍￣没药→甘松 ２４.６３ １００ １.６８

蒲公英￣白芷→延胡索 ２５.０２ １００ １.２３ 蒲公英￣没药→甘松 ２４.６３ １００ １.２３

海螵蛸￣瓦楞子→浙贝母 ２４.８３ １００ ３.１８ 浙贝母￣甘松→海螵蛸 ２４.６３ １００ ２.７５

海螵蛸￣瓦楞子→甘草 ２４.８３ １００ ３.１８ 蒲公英￣甘松→海螵蛸 ２４.６３ １００ １.２３

浙贝母￣瓦楞子→甘草 ２４.８３ １００ ２.７５ 浙贝母￣甘松→白及 ２４.６３ １００ ２.７５

蒲公英￣甘松→浙贝母 ２４.８３ １００ １.２３ 蒲公英￣甘松→白及 ２４.６３ １００ １.２３

海螵蛸￣瓦楞子→白芍 ２４.７３ １００ ３.１８ 白芍￣白芷→白及 ２４.５３ １００ １.６８

海螵蛸￣瓦楞子→蒲公英 ２４.７３ １００ ３.１８ 蒲公英￣白芷→白及 ２４.５３ １００ １.２３

图 １　 高频药物关联规则复杂网络图

图 ２　 核心药物关联规则网络图

２.３　 中药聚类分析 　 对 １０１９ 例张杰主任医师治

疗 ＣＡＧ 处方的 ５０ 味高频用药(使用频数>９４ 次)
进行系统聚类分析(见图 ３)ꎬ归纳总结张杰主任医

师常用中药组合ꎮ 结果显示可将药物聚为两大

类ꎬ第一大类包含 ３１ 味药ꎬ可分为 １１ 组药物组合ꎻ
第二大类包含 １９ 味药ꎬ可分为 ７ 组药物组合ꎬ大致

按临床用药规律归纳主要功效(见表 ６)ꎮ

图 ３　 １０１９ 例 ＣＡＧ 处方高频药物树状聚类图
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表 ６　 １０１９ 例 ＣＡＧ 处方中药聚类分析情况

大类 聚类 药物组合 主要功效 大类 聚类 药物组合 主要功效

一 Ｃ１ 三七、珍珠母、炙大黄 散瘀消肿止痛

Ｃ２ 柴胡、黄芩、枳实 和解清热、行气破结

Ｃ３ 蒲黄、五灵脂、乌药、香附 化瘀、行气止痛

Ｃ４ 川芎、紫苏梗 活血、行气止痛

Ｃ５ 草豆蔻、陈皮 燥湿行气

Ｃ６ 仙鹤草、徐长卿 止血止痛

Ｃ７ 生地黄、麦冬 清热养阴生津

Ｃ８ 栀子、当归 活血凉血

Ｃ９ 石斛、山楂、佛手 行气理气、开胃健胃

一 Ｃ１０ 白及、海螵蛸、浙贝母 消肿敛疮、制酸止痛

Ｃ１１ 没药、瓦楞子、白芷、甘松、延胡索 活血散瘀、消肿止痛

二 Ｃ１２ 白花蛇舌草、丹参 清热消痈

Ｃ１３ 黄芪、莪术、党参、蒲公英 益气健脾、破血散瘀消痈

Ｃ１４ 黄连、吴茱萸 清泻肝火、降逆止呕

Ｃ１５ 半夏、干姜、厚朴 降逆化痰

Ｃ１６ 木香、砂仁、茯苓 行气利水、温中止痛

Ｃ１７ 白芍、桂枝 温脾散寒、和中缓急

Ｃ１８ 苍术、白术、甘草 燥湿健脾、益气和胃

２.４　 药物因子分析　 对张杰主任医师 ＣＡＧ 处方

的高频用药(使用频数>９４ 次)进行因子分析ꎬ以
验证总结其治疗 ＣＡＧ 的常用治法及立方ꎬＫａｉｓｅｒ￣
Ｍｅｙｅｒ￣Ｏｌｋｉｎ ＝ ０. ８４４ꎬ Ｂａｒｔｌｅｔｔ 球 形 度 检 验: χ２ ＝
３１１６６.２２７ꎬｄｆ ＝ １２２５ꎬＰ ＝ ０ꎬ表示具备统计学意义ꎬ
可正常进行因子分析ꎮ 坐标图建立时横轴表示药

物因子序号ꎬ纵轴表示特征值ꎬ得到碎石图(见图

４)ꎬ因子的重要程度可根据图中点间连线坡度的

陡缓程度进行比较判断ꎮ 根据“旋转元件矩阵”生
成药物旋转空间元件图(见图 ５)ꎬ可直观看出各药

物变量之间的空间分布与聚集关系ꎮ 提取方法采

用主成份分析ꎬ进行 Ｋａｉｓｅｒ 标准化最大方差旋转ꎬ
特征根>１ 时ꎬ药物累计贡献率为 ６５.５８４％ꎬ选取载

荷系数>０.３ 的药物变量组成公因子ꎬ共选取得到

１３ 个公因子(见表 ７)ꎮ

图 ４　 １０１９ 例 ＣＡＧ 处方中药因子分析碎石图 图 ５　 １０１９ 例 ＣＡＧ 处方中药旋转空间元件图

表 ７　 １０１９ 例 ＣＡＧ 处方中药因子分析情况

公因子 药物组成 因子贡献率(％)

Ｆ１ 瓦楞子、没药、白芷、甘松、海螵蛸、
白及、延胡索、浙贝母、蒲公英、白

芍、甘草

１４.３５７

Ｆ２ 白花蛇舌草、莪术、丹参、黄芪、蒲

公英、石斛

６.５２０

Ｆ３ 砂仁、茯苓、木香、白术、苍术、甘草 ６.３０４

Ｆ４ 海螵蛸、白及、浙贝母、珍珠母、三

七、炙大黄

６.２４４

Ｆ５ 五灵脂、蒲黄、乌药 ４.１５１

公因子 药物组成 因子贡献率(％)

Ｆ６ 黄连、吴茱萸 ４.０５０

Ｆ７ 黄芩、半夏、柴胡 ４.０３１

Ｆ８ 紫苏梗、徐长卿、川芎、厚朴 ３.８７９

Ｆ９ 白术、苍术、党参 ３.７８２

Ｆ１０ 柴胡、香附、乌药、栀子 ３.２３９

Ｆ１１ 桂枝、白芍、甘草 ３.１３４

Ｆ１２ 仙鹤草、川芎 ３.０６６

Ｆ１３ 石斛、佛手、党参 ２.８２７
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２.５　 党参￣蒲公英药对的生物信息学分析　 党参、
蒲公英作为用药频数最高的两味中药ꎬ分别是张

杰主任医师良方养胃散、萎胃散方中之君药ꎬ且通

过核心药物关联规则网络图可见两者作为核心药

物的关联性之高ꎬ亦同属于聚类第二大类的 Ｃ１３
组合ꎬ故对党参￣蒲公英药对做出如下生物信息学

分析ꎮ
２.５.１　 党参￣蒲公英药对疾病富集分析　 基于 ＴＴＤ
数据库疾病基因关联对党参￣蒲公英药对进行疾病

富集分析ꎬ设置“ Ｓｃｏｒｅ ｃｕｔｏｆｆ”为 ８０ꎬ“Ａｄｊｕｓｔｅｄ Ｐ￣
ｖａｌｕｅ ｃｕｔｏｆｆ” 为 ０. ０５ꎬ得到药对潜在靶点关联的

ＴＴＤ 疾病 ２５２ 种ꎮ 显着富集的疾病中潜在靶点

数≥５ 个的有 １９ 种(见表 ８)ꎬ其中与 ＣＡＧ 相关的

疾病有疼痛、炎症、精神分裂症、焦虑症、沮丧、癌
症、神经退行性疾病、神经精神障碍ꎮ

表 ８　 党参￣蒲公英药对疾病富集分析情况

序号 　 　 　 疾病名称 潜在靶点个数(个)

１ 疼痛 １２

２ 高血压 １１

３ 哮喘 １０

４ 阿尔茨海默氏病 １０

５ 炎症 ８

６ 未明确的心血管疾病 ８

７ 精神分裂症 ７

８ 焦虑症ꎬ未明确 ７

９ 沮丧 ７

１０ 癌症ꎬ非特异性 ７

１１ 前列腺癌 ６

１２ 疼痛ꎬ不明 ６

１３ 神经退行性疾病 ６

１４ 勃起功能障碍 ６

１５ 乳腺癌 ６

１６ 心律失常 ５

１７ 帕金森病 ５

１８ 神经精神障碍 ５

１９ 非胰岛素依赖型糖尿病 ５

２.５.２　 党参￣蒲公英药对潜在信号通路分析　 基于

中药潜在靶点的生物信息学ꎬ对党参￣蒲公英药对

进行 ＫＥＧＧ 生物学通路富集分析ꎬ设置“Ｓｃｏｒｅ ｃｕｔ￣
ｏｆｆ”为 ８０ꎬ“Ａｄｊｕｓｔｅｄ Ｐ￣ｖａｌｕｅ ｃｕｔｏｆｆ”为 ０.０５ꎬ得到药

对潜在靶点关联的 ＫＥＧＧ 通路 １４６ 条ꎮ 显着富集

的通路中与 ＣＡＧ 相关的信号通路有神经活性配

体￣受体相互作用通路等 ９ 条(见表 ９)ꎮ
表 ９　 党参￣蒲公英药对 ＣＡＧ 相关潜在

ＫＥＧＧ 信号通路分析情况

序号 通路 ＩＤ 通路名称
潜在靶点

个数(个)

１ ｈｓａ０４０８０ 神经活性配体￣受体相互作用 ５８

２ ｈｓａ０４１５１ ＰＩ３Ｋ￣Ａｋｔ 信号通路 ６

３ ｈｓａ０４０１０ ＭＡＰＫ 信号通路 ６

４ ｈｓａ０４０６４ ＮＦ￣κＢ 信号通路 ４

５ ｈｓａ０４０７０ 磷脂酰肌醇信号系统 ４

６ ｈｓａ０４６６８ ＴＮＦ 信号通路 ２

７ ｈｓａ０４３５０ ＴＧＦ￣β 信号通路 ２

８ ｈｓａ０４６３０ Ｊａｋ￣ＳＴＡＴ 信号通路 １

９ ｈｓａ０４０６０ 细胞因子￣细胞因子受体相互作用 １

３　 讨论

ＣＡＧ 作为慢性胃炎的一种重要类型ꎬ是以胃

黏膜上皮和固有腺体萎缩ꎬ伴或不伴幽门腺化生

和肠腺化生为特征的慢性消化系统疾病ꎮ 有症状

者常表现为上腹部隐痛、胀满、嗳气ꎬ食欲不振、反
酸ꎬ或消瘦、贫血等ꎬ根据其临床表现ꎬ中医学称

ＣＡＧ 为“胃痛” “吐酸”” “嘈杂” “痞满”等ꎮ ＣＡＧ
发生常因脾胃虚弱ꎬ邪气袭之ꎬ日久毒腐成疡ꎬ瘀
阻胃络ꎬ终致胃黏膜腺体血运障碍而萎缩ꎬ或肠上

皮化生及炎性反应[９]ꎮ
３.１　 脾胃虚弱ꎬ以补虚扶正和胃 　 经过多年来诊

治大量 ＣＡＧ 患者的经验ꎬ张杰主任医师对 ＣＡＧ 的

治疗形成了一套独具特色的学术思想与临床用药

特色ꎮ 张杰主任医师认为脾胃虚弱乃 ＣＡＧ 发生和

转归的根本内在病因ꎬ故根据“治病求本” “扶正”
的基本原则ꎬ运用“虚则补之”的治则ꎬ先以补虚扶

正为本ꎬ多给予补益中气、滋阴养胃等法ꎮ 通过观

察药物分类频数分析结果ꎬ张杰主任医师治疗

ＣＡＧ 用药以补虚药为主ꎬ且主要包含补气药、补血

药、补阴药三大类ꎮ 紧扣 ＣＡＧ 脾胃虚弱的内因ꎬ
“虚”具体而言ꎬ主要是气虚与阴血虚ꎬ针对脾胃气

虚ꎬ张杰主任医师善用党参、黄芪、甘草、白术等补

益中气ꎻ针对胃之阴血亏虚ꎬ以石斛、当归、麦冬等

滋胃阴、和胃络[１０]ꎮ 基于关联规则的用药分析中ꎬ
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补虚药的相互组合仅有党参￣白术相伍补气健脾ꎬ
黄芪￣石斛气阴双补ꎻ二项关联中补气药多与活血

化瘀、行气、清热解毒之品组合ꎬ补气生血ꎬ行气活

血ꎬ以助化瘀之功ꎻ三项关联中补血药多与消痈去

腐之品组合ꎬ在消散痈结、祛除毒腐的同时防止耗

伤阴血ꎮ 聚类中 Ｃ７ 共奏养阴益胃生津之功ꎬ生地

黄又可清热凉血以治血热毒盛[１１]ꎮ Ｃ８ 当归、栀子

在补血活血的同时清热凉血ꎬ以防滋腻碍胃ꎮ Ｃ１３
黄芪、党参与莪术、蒲公英聚类ꎬ在扶助正气的基

础上ꎬ助以破血散瘀、解毒消痈之品ꎬ且张杰主任

医师处方中黄芪多以生品用之ꎬ取其“疮痈圣药”
之义ꎬ奏托毒生肌之功ꎬ解 ＣＡＧ 毒腐之疡ꎮ Ｃ１８ 中

张杰主任医师多以炒白术、炒苍术共用ꎬ奏燥湿利

水、益气健脾之效ꎮ
３.２　 湿热毒邪ꎬ以清热解毒化湿 　 除脾胃虚弱根

本内因外ꎬ ＣＡＧ 发生常与外邪犯胃、饮食不节

(洁)、情志不和等有关ꎮ 现代医学表明幽门螺杆

菌(ＨＰ)感染对于 ＣＡＧ 的发病尤为重要[１２]ꎬ张杰

主任医师将 ＨＰ 与中医病因中的外来毒邪相联系ꎬ
因饮食不洁而“病从口入”感染 ＨＰꎬ或由于饮食、
情志等因素致人体脏腑功能失调而内生湿热毒

邪ꎬ皆可致胃体损伤ꎮ 依“祛邪”的基本原则ꎬ以解

毒为主ꎬ具体给予清热解毒消痈、化湿解毒等法ꎬ
因此用药排名第二的分类为清热药ꎬ以清热解毒、
清热燥湿两大类为主ꎬ并辅以化湿药为用ꎮ 结合

关联规则分析ꎬ除黄连￣吴茱萸外ꎬ与清热药相关的

组合皆围绕蒲公英或白花蛇舌草两药展开ꎬ且多

是与具有消痈去腐功效的药物关联ꎮ 其中唯一的

清热药组合蒲公英￣白花蛇舌草ꎬ在张杰主任医师

治疗 ＣＡＧ 的用药中尤为重要ꎬ两者皆入胃经ꎬ不仅

清热解毒ꎬ更能消散痈肿[１３]ꎬ为治热毒壅盛所致疮

痈肿毒之佳品ꎮ 临床研究表明蒲公英具有抗氧

化、抗肿瘤、抗癌、抗炎、降血糖、抑菌等多种药理

作用[１４]ꎬ并因较好的抗幽门螺杆菌[１５] 与促进胃肠

道动力的作用ꎬ而被众多医家用以治疗消化系统

疾病[１６]ꎬ且疗效显著ꎻ白花蛇舌草亦具有抗肿瘤、
神经保护、抗炎、抗菌、抗氧化、增强免疫力等作

用[１７]ꎬ其在杀除幽门螺杆菌的同时[１８]ꎬ对于消除

胃黏膜的炎症反应ꎬ阻断肠上皮化生皆有疗效[１９]ꎮ
聚类 Ｃ２ 取大柴胡汤之义ꎬ邪入阳明ꎬ化热成实ꎬ黄

芩与柴胡和解清热ꎬ解少阳之邪ꎬ枳实内泻阳明热

结ꎻ因子 Ｆ７ 亦有黄芩、柴胡ꎬ取小柴胡汤方义ꎬ佐
半夏以和胃降逆ꎮ 聚类 Ｃ１２ 白花蛇舌草与丹参皆

有清热消痈之效ꎬ且丹参具活血凉血止痛ꎬ祛瘀生

新之妙ꎮ 因子 Ｆ６ 黄连、吴茱萸为治肝火犯胃证经

典方左金丸ꎬ在二项关联与聚类 Ｃ１４ 中皆有出现ꎬ
二药寒热并用ꎬ辛开苦降ꎬ肝胃同治ꎬ共奏清泻肝

火、降逆止呕之功ꎮ
３.３　 胃络瘀阻ꎬ以理气活血化瘀　 ＣＡＧ 疾病发展

过程中ꎬ因脾胃虚弱ꎬ而致气血生化无力ꎬ或气机

失畅ꎬ伴毒邪、痰浊内蕴ꎬ日久化热ꎬ血热互结ꎬ煎
灼津液ꎬ血运失常ꎬ积而成瘀ꎬ胃络瘀阻ꎬ进而毒腐

成疡ꎬ产生一系列病变ꎮ 本病虚实夹杂ꎬ瘀毒与脾

胃虚弱可相互兼夹与转化ꎬ贯穿始终ꎬ故张杰主任

医师在补虚、清热、解毒的基础上ꎬ亦多用活血化

瘀药ꎬ主要有活血止痛药、破血消癥药、活血调经

药三类ꎮ 关联规则中涉及的活血化瘀药主要是莪

术、丹参、延胡索、没药ꎬ而聚类中活血化瘀药多与

行气、理气之品组合ꎬ用药第三、四位的即为活血

化瘀药与理气药ꎬ气、血作为构成人体和维持人体

生命活动的基本物质ꎬ张杰主任医师在补益其生

成的同时ꎬ亦不忘气血的正常运行对人体生理活

动的重要性ꎮ 聚类 Ｃ３ 包含因子 Ｆ５ 组合ꎬ四味药

皆有止痛的功效ꎬ分别从气血入手ꎬ蒲黄化瘀止血

止痛ꎬ五灵脂活血止痛ꎬ二者功在血ꎻ乌药、香附行

气止痛ꎬ功在气[２０]ꎮ 聚类 Ｃ４ 与因子 Ｆ８ 中川芎、紫
苏梗、徐长卿皆为辛温之品ꎬ且皆能止痛ꎬ川芎为

活血行气止痛ꎬ中开郁结ꎬ紫苏梗为理气宽中、止
痛ꎬ徐长卿亦能祛风化湿以止痛ꎬ佐以厚朴梳理气

机ꎬ加强紫苏梗的作用以行气消胀ꎮ
３.４　 聚类与因子分析验证张杰主任医师组方特点

　 主成分因子分析与系统聚类分析运用了不同的

数据挖掘方法ꎬ但并不妨碍二者得出相同的结果ꎬ
且相同结果同时具有聚类以及降维的特点ꎬ更值

得探析ꎮ 观察用药因子分析ꎬ发现结果除与聚类

分析有共同之处外ꎬ且与张杰主任医师所创制经

验方有较高重合度ꎬ验证了数据挖掘的可行性与

正确性ꎮ 因子 Ｆ１ 包含聚类 Ｃ１０ 与 Ｃ１１ 等 １１ 味

药ꎬ张杰主任医师将其制成丸剂或散剂ꎬ与汤剂配

合服用ꎬ因三味主药白及、白芍、白芷ꎬ成方取名三



陕　 西　 中　 医　 药　 大　 学　 学　 报 ２０２３ 年 １１ 月第 ４６ 卷第 ６ 期
􀅰４４　　　 􀅰 Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｓｈａａｎｘｉ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ ｏｆ Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ Ｎｏｖ.２０２３　 Ｖｏｌ.４６　 Ｎｏ.６

白丸(三白粉)ꎬ功在消肿散结、止痛ꎬ方中白及、白
芷、瓦楞子、蒲公英、浙贝母、没药皆能消肿散结ꎬ
白及以苦寒消散血热痈肿ꎬ白芷以辛温除湿消肿

排脓ꎬ瓦楞子以咸入肺胃消痰化瘀、软坚散结ꎬ蒲
公英以清热解毒、消肿散结ꎬ浙贝母以清热化痰、
解毒散结ꎬ没药以活血散瘀消肿ꎻ白芍、瓦楞子、海
螵蛸、浙贝母、甘松、甘草、延胡索、没药皆能改善

ＣＡＧ 的疼痛症状ꎬ白芍以养血柔肝止痛ꎬ瓦楞子、
海螵蛸、浙贝母以制酸止痛ꎬ甘松以辛温行气消胀

止痛ꎬ甘草以调和脾胃、缓急止痛ꎬ延胡索、没药以

活血化瘀止痛ꎮ 因子 Ｆ２ 是张杰主任医师萎胃散

方加上石斛构成ꎬ法以益气养阴、解毒化瘀ꎬ亦与

聚类 Ｃ１２、Ｃ１３ 构成相似ꎬ方中黄芪、石斛气阴并

补ꎬ蒲公英、白花蛇舌草清热解毒消痈ꎬ丹参、莪术

活血祛瘀、消痈止痛[２１]ꎮ 因子 Ｆ３ 包含聚类 Ｃ１６、
Ｃ１８ꎬ结合 Ｆ９ꎬ为张杰主任医师养胃散方ꎬ且似香砂

六君子汤方之义ꎬ功在益气健脾养胃、行气温中ꎮ
因子 Ｆ４ 包含聚类 Ｃ１、Ｃ１０ꎬ为张杰主任医师胃安丸

方ꎬ亦因剂型不同而名胃安胶囊、胃安冲剂ꎬ方名

“胃安”ꎬ海螵蛸、珍珠母取贝壳之品重镇安胃ꎬ白
及、三七收敛止血ꎬ大黄炙用泻火解毒消肿ꎮ 因子

Ｆ１１ 包含聚类 Ｃ１７ꎬ为张杰主任医师温中饮方去黄

芪ꎬ桂、芍配伍ꎬ桂枝甘温ꎬ温助中焦脾胃阳气ꎬ白
芍敛阴ꎬ柔肝止痛以缓挛急ꎬ一温一寒ꎬ一敛一散ꎬ
白芍得桂枝ꎬ使滋而能化中寓补ꎬ引桂枝入里ꎬ而
具有温脾散寒、和中缓急之功ꎬ以治中焦虚寒、肝
脾失和、化源不足ꎮ
３.５　 核心配伍药对党参￣蒲公英的相关疾病 / 通路

特点 　 通过生物信息学分析工具 ＢＡＴＭＡＮ￣ＴＣＭ
挖掘处方核心配伍药对党参￣蒲公英的疾病富集ꎬ
得到疼痛、炎症、精神分裂症、焦虑症、沮丧、癌症、
神经退行性疾病、神经精神障碍等疾病或症状与

ＣＡＧ 相关ꎮ 现代研究显示ꎬＣＡＧ 患者的非特异消

化不良症状包含疼痛ꎬ病理诊断所示其 ５ 种组织学

变化之一为慢性炎症ꎬ并且多数稳定ꎬ但存在一定

的癌变可能[２２]ꎮ ＣＡＧ 能引起人体对营养物质、内
因子等的吸收功能减弱ꎬ合成细胞正常生命活动

所需物质来源不足ꎬ严重者影响人体各项生理活

动ꎬ精力体力受限ꎬ或“胃不和则卧不安”ꎬ久之睡

眠不足致生物钟紊乱ꎬ使人体交感神经、副交感神

经功能失调ꎬ影响血管的收缩与扩张ꎬ引发或加重

精神分裂症、焦虑症、神经退行性病变、抑郁症、神
经刷弱等一系列神经系统病症[２３]ꎮ 而神经活性配

体￣受体相互作用通路作为一条与神经功能关系密

切的信号通路ꎬ党参￣蒲公英配伍成分潜在靶点数

目高达 ５８ 个ꎬ推测党参￣蒲公英药对可能通过提高

神经活性配体￣受体的相互作用以改善胃黏膜细胞

活动ꎬ可进一步通过深入实验研究等方法对此进

行验证ꎬ以开拓靶向治疗 ＣＡＧ 的新思路ꎮ 根据参

考相关文献可知ꎬＰＩ３Ｋ￣Ａｋｔ 信号通路作为经典信

号通路ꎬ与细胞分化、增殖、自噬、凋亡的介导密切

相关ꎬ党参通过抑制 ＰＩ３Ｋ￣Ａｋｔ 信号通路ꎬ与蒲公英

阻断 ＮＦ￣κＢ 信号通路核转位协同治疗 ＣＡＧꎮ
ＴＮＦ￣α 抑制胃酸分泌ꎬ党参、蒲公英抑制 ＨＰ 感染ꎬ
通过 ＴＮＦ 信号通路降低血清中 ＴＮＦ￣α 含量达到保

护胃黏膜的作用[２４]ꎬ遏制 ＣＡＧ 癌变ꎮ 实验研究表

明在 ＣＡＧ 伴肠上皮化生中 Ｊａｋ１、ｐＳＴＡＴ３ 蛋白表达

较高[２５]ꎬ 因而阻断 Ｊａｋ￣ＳＴＡＴ 信号通路以防治

ＣＡＧꎮ 细胞因子￣细胞因子受体相互作用通路包含

ＴＧＦ￣β 基因ꎬＴＧＦ￣β 是胃癌浸润、转移的重要因子ꎬ
在 ＣＡＧ、肠化生、胃癌中表达较高ꎬ可抑制人体免

疫系统[２６]ꎮ
４　 结论

通过将数据挖掘与生物信息学分析相结合ꎬ
对 １０１９ 例张杰主任医师治疗 ＣＡＧ 的病案处方进

行分析ꎬ得到脾胃虚弱作为 ＣＡＧ 发生的根本内因ꎬ
瘀毒为标ꎬ疾病虚实夹杂ꎮ 张杰主任医师遣方用

药以补虚扶正为先ꎬ解毒化瘀为要ꎬ理气、化湿为

辅ꎬ注重气血阴阳的协调ꎬ寒温并用ꎬ具体施以健

脾益胃、滋阴养胃、益气养血、清热解毒消痈、化湿

解毒、活血化瘀、行气宽中等法ꎮ 经过几十年的临

床经验积累ꎬ张杰主任医师创造了以萎胃散、三白

丸、胃安丸等为代表的诸多良方ꎬ结合左金丸、半
夏泻心汤、小柴胡汤等经方ꎬ临证加减配伍用药ꎬ
拓宽了现代临床治疗 ＣＡＧ 的思路ꎬ而其临床用药

的生物信息学分析得到的神经活性配体￣受体相互

作用通路等还需实验、临床的后续深入研究ꎮ
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