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　　摘要：目的 挖掘治疗原发性高血压的国家专利中药复方，分析其用药规律，为临床选药组方提供启发。方法 以高

血压ａｎｄ中药为检索关键词检索后整理国家知识产权局下属的中国专利公布公告网站公示的授权专利，通过 Ｍｉｃｒｏｓｏｆｔ
Ｅｘｃｅｌ２０１８创建数据库并对中药频次进行统计分析；使用 ＳＰＳＳＳｔａｔｉｓｔｉｃ２６．０和 ＳＰＳＳＭｏｄｅｌｅｒ１８．０对高频中药（频次≥
２０）进行性味归经分析、关联规则分析、系统聚类分析，构建复杂网络图；基于Ｃｙｔｏｓｃａｐｅ发掘核心处方。结果 筛选纳入

专利复方１７８项，涉及中药４２７味，所用频次≥２０的中药有２６味，排名前３位的分别是丹参、葛根、夏枯草，药物四气以
寒、温、平为主，五味以甘、苦为主，归经中肝、脾、心、肾经居多。关联规则分析中支持度排名靠前的有丹参 －葛根、丹参
－杜仲、葛根－杜仲等药对；聚类分析得到６组中药组合；发掘的新处方药物组成为丹参、葛根、夏枯草、茯苓、川芎、钩
藤、杜仲。结论 国家专利中药复方治疗原发性高血压多选用丹参、葛根、夏枯草等中药，并根据具体辩证配伍不同药物。
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基金项目：山东省医药卫生科技发展计划项目（２０２１０３０１１００４）
作者简介：王崇旭（１９９６－），男，山东邹城人，硕士在读，研究方向：中

西医结合治疗心血管疾病及冠脉介入。

通讯作者：姜红菊（１９６８－），女，山东济南人，主任医师，博士，研究方
向：中西医结合心血管病的治疗及冠脉介入。Ｅ－ｍａｉｌ：
１７７２０３３０１９＠ｑｑ．ｃｏｍ。

　　原发性高血压是心血管疾病、肾脏疾病高发病率的主要原
因之一。根据世界卫生组织（ＷＴＯ）统计的信息显示：全世界
已超１０亿人罹患高血压疾病，其中仅有约五分之一的患者血
压处于控制之中，而中国高血压患者已高达３亿。［１］尽管在真
实世界中血管紧张素转换酶拮抗剂、血管紧张素Ⅱ受体拮抗
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剂、利尿剂、长效钙通道阻滞剂和 β受体阻滞剂已被广泛应
用［２］，然而药物导致的头晕头痛、体位性低血压、性功能障碍

等不良反应［３］对临床治疗仍造成一定困扰。近几十年替代、

补充疗法控制原发性高血压已成为研究热点，新开展的大量科

学研究发现传统医学疗法、食疗、改善生活方式疗法等在治疗

高血压疾病中有着显著的效果［４］。在中国的传统医学中，高

血压并没有单独的中医病名，多归属“眩晕病”“头痛病”。在

中国超二成的高血压患者曾接受或正在接受中医药治疗，大量

相关研究表明，中药可有效降低患者的高压及低压并减少相关

并发症［５］。中药复方专利作为中医药市场的重要组成部分和

临床长期经验的结晶，有着显著的治疗效果且可重复性强［６］。

本研究通过数据挖掘技术分析治疗原发性高血压的中药复方

专利的组方规律，以期对中医药治疗原发性高血压病给予有益

的临床启发。现报道如下。

１　资料与方法
１．１　资料来源

登陆国家知识产权局官网，进入中国专利公布公告界面，

以“高血压 ａｎｄ中药”为关键词检索出 ２０１７年 ８月 ２５日—
２０２２年８月２５日公告的专利，进行筛选后创建数据库。
１．２　纳入及排除标准
１．２．１　纳入标准　①主治为原发性高血压病；②专利内容为
中药复方。

１．２．２　排除标准　①食品、保健品等非药物专利；②外治型专
利，如足浴包、外敷封包等；③治疗继发高血压的专利；④中药
数目不足３味。
１．３　数据规范

药物名称以２０２０年版《中华人民共和国药典》（下文简称
《药典》）作为规范，《药典》未进行收录的中药，则按照最新公

布的专利中采用的药物名称进行统一规范化处理。

１．４　统计学分析
借助Ｅｘｃｅｌ软件创建中药复方数据库（分别由两人录入并

校对）并统计中药频数；基于 ＩＢＭＳＰＳＳＭｏｄｅｌｅｒ软件建模后实
施Ａｐｒｉｏｒｉ关联规则分析；使用ＳＰＳＳ２６．０软件进行系统聚类分
析；依靠Ｃｙｔｏｓｃａｐｅ挖掘核心处方。
２　结果
２．１　中药复方专利导出

按上文的检索方法搜集到专利２６２条，根据本研究制定的
纳排标准共入组１７８项专利，统计到２０１８年发布专利数目最
多，见插页ⅩⅩⅣ图１。
２．２　中药频数及其性味、归经

１７８个处方共有４２７味中药，频数较高的前３位分别是丹
参、葛根、夏枯草，见插页ⅩⅩⅣ图２。统计频数 ＞２０的中药的四
气、五味及归经，如插页ⅩⅩⅣ图３—图５所示，显示四气以寒、温、
平为主，五味以甘、苦为主，归经以肝、脾、心、肾经居多。

２．３　中药关联规则分析
将数据导入至 ＳＰＳＳＭｏｄｅｌｅｒ，顺序进行“建模”“关联”

“Ａｐｒｉｏｒｉ”等操作，选择置信度≥５０％，支持度≥１０％（支持度高
代表对应的中药在关联规则中出现的频次越多），最大前项数

为２。显示支持度排名靠前的有丹参－葛根、丹参－杜仲等药
对。使用“网络”板块构建核心中药网络，见插页ⅩⅩⅤ图６。

表１　中药复方治疗低血压专利高频中药二项关联规则

后项 前项 实例支持度百分比／（％）置信度百分比／（％）

丹参 葛根 ５２ ２９．２１ ５０．００
丹参 杜仲 ４２ ２３．６０ ５９．５２
葛根 杜仲 ４２ ２３．６０ ５０．００
葛根 山楂 ４１ ２３．０３ ５３．６６
决明子 山楂 ４１ ２３．０３ ５１．２２
丹参 菊花 ３７ ２０．７９ ５４．０５
茯苓 白术 ２９ １６．２９ ５８．６２
川芎 桑寄生 ２８ １５．７３ ５７．１４
杜仲 桑寄生 ２８ １５．７３ ５０．００
夏枯草 桑寄生 ２８ １５．７３ ５０．００

２．４　药物系统聚类分析
将频数排名前３０位的中药数据导入ＳＰＳＳ，基于软件进行

系统聚类规则分析，选取组间联接聚类规则及Ｐｅａｒｓｏｎ相关性，
选取谱系图，可得到插页ⅩⅩⅥ图７。当距离为２２时，得到六组药
物分类，第一组茯苓、白术、泽泻、甘草、栀子；第二组：黄芪、当

归；第三组：牛膝、白芍、黄芩、川芎、桑寄生、杜仲、天麻；第四

组：丹参、三七、菊花；第五组：地黄、枸杞；第六组：决明子、山

楂、葛根、夏枯草、罗布麻、钩藤、地龙。

２．５　核心中药处方挖掘
将２．３中的高、中链接强度数据导入Ｃｙｔｏｓｃａｐｅ３．８．０；设置

Ｄｅｇｒｅｅ＞５，筛选出第一次的中药节点，见插页ⅩⅩⅥ图８；设置Ｄｅ
ｇｒｅｅ＞１０筛选得到第二组中药节点，见插页ⅩⅩⅦ图９；设置 Ｄｅ
ｇｒｅｅ＞１７，筛选出新的节点并得到核心处方，见插页ⅩⅩⅦ图１０，
新处方包括丹参、葛根、夏枯草、茯苓、川芎、钩藤、杜仲。

３　讨论
高血压病分为原发与继发，原发性高血压指引起血压升高

的病因尚未明确。血压过高也是心脑血管疾病发生的重要风

险因子，原发性高血压患者（９５％以上高血压患者归属此类）
除血压升高引起的头晕等相关临床症状以外，长期血压过高对

心、脑、肾等人体关键脏器也会产生严重的不良影响，终期可导

致对应靶器官的衰竭。中医药干预在高血压病的预防与治疗

中扮演着重要角色，本研究对治疗原发性高血压的中药复方专

利进行分析并总结规律，讨论如下：

本研究纳入１７８个复方专利，共４２７味中药，出现频数较
高的前３位药物分别是丹参、葛根、夏枯草。丹参出现频次为
６４。其性苦，微寒；归心、肝经，具有活血祛瘀，通经止痛，清心
除烦，凉血消痈的作用。尚唱等［７］筛选 ＣＮＫＩ数据库近五年中
药治疗原发性高血压病的临床试验类文献，丹参在３１８首方剂
中参与比高达３１．４５％；丹参中的主要降压成分是酮类化合
物，丹参酮ⅡＡ可基于降低一氧化氮（ＮＯ）水平和抑制内皮素
－１的生成而起到降血压的效果［８］。钟慧等［９］发现丹参酮 ＩＩａ
通过抑制 ＮＦ－κＢ和 β－ｃａｔｅｎｉｎ信号通路降低血管钙化的发
生，提示丹参酮ＩＩａ可能是治疗血管钙化的潜在药物，该研究
提示丹参或可通过治疗血管钙化，增加血管弹性而产生降低血

压效果，但仍缺少相关证据支撑。葛根出现频次为 ５２，其性
甘、辛，凉；归脾、胃、肺经。国医大师张志远［１０］及中医名专家

喻正科［１１］、陈颖等［１２］多用葛根治疗原发性高血压（眩晕）；葛

根降血压主要依赖于其包含的活性成分葛根素和芒柄花黄素。

动物实验发现葛根素通过触发细胞外 Ｃａ２＋内流，可浓度依赖

·１３１·
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性的抑制大鼠主动脉的收缩，该机制与两种途径有关，一种与

ＮＯ产生相关的内皮细胞依赖途径相关；另一种与 Ｋ＋通道开
放有关的内皮细胞非依赖途径相关［１３］。而芒柄花黄素则主要

依靠降低 ｐ４７ｐｈｏｘ和 ＮＯＸ４的 ｍＲＮＡ含量起到间接性降压效
果［１４］。夏枯草出现频次为５１，其性辛、苦，寒；归肝、胆经。具
有清肝泻火，明目，散结消肿的作用。夏枯草水提物能够抑制

动脉收缩，改善高血压患者预后，有且存在量效关系。在自发

性高血压大鼠模型的实验中发现夏枯草水提物持久有效的降

低其收缩压与舒张压［１５］；大鼠实验中夏枯草水提物较临床常

用西药相比目前未发现任何药物不良作用［１６］；其降压机制依

靠升高血清中ＣＧＲＰ含量和下调血清中 ＡＮＧⅡ、ＮＥ、ＥＴ、ＴＸＢ２
含量；另有药理学研究提示下调血管紧张素Ⅱ和内皮素 －１
（ＥＴ－１）水平、升高ＮＯ及心房钠尿肽 （ＡＮＰ）水平、拮抗细胞
外钙离子的内流及细胞内钙离子释放是夏枯草具有明显的降

压活性的机制［１７］。

对频数大于２０的中药进行二次分析，其四气以寒、温、平
为主，五味以甘、苦为主，归经中肝、脾、心、肾经居多。高血压

（眩晕）主要责之肝、脾、肾相关脏腑。《素问·至真要大论篇》

中提及：“诸风掉眩，皆属于肝”［１８］。《类证治裁》中阐释：“肝

胆乃风木之脏”［１９］。这表明肝乃高血压病的核心发病脏腑，肝

阳上亢是高血压疾病中最常见的症型，治法多选用寒、平、苦药

平肝潜阳。若饮食不节，脾胃失调，痰饮内停，发为眩晕，则遵

循病痰饮者当以温药和之的原则使用温、甘药物健脾化痰。肾

阴亏虚，水不涵木，亦可引发眩晕，多予滋补肝肾等治疗方案。

另心主血脉，心气不足，血脉淤阻亦是一重要病机，从心论治高

血压也越来越受到重视。

二项关联中排名前十的药对中，丹参、葛根配伍，气血同

治，生津通脉，祛瘀止痛，对高血压所致的头痛、头晕、项背强

痛、肢体麻木均有改善作用；丹参、杜仲配伍能够补肾益肝，活

血通络，适用于肝肾亏虚型眩晕病；葛根、杜仲两者在现代药理

学研究中均发现有血管扩张的效果，两者合用能够增强降压疗

效。另外几组药对中茯苓、白术是健脾运湿的经典配伍，广泛

应用于高血压痰饮内停证，山楂、决明子配伍适合做代茶饮，现

代药理学中山楂有改善血脂水平及降低血压的作用，决明子含

有的低聚糖亦可降压调脂。两药配伍能够显著增强改善血压

血脂的疗效，另决明子产生的泄泻等药物不良反应可被山楂的

酸涩性味约束。

聚类分析中药物基本聚类为平肝熄风、利水化湿、补益肝

肾等类，与真实世界中对高血压中医论治的常用药类契合。

通过ｃｙｔｏｓｃａｐｅ挖掘出新的核心处方：丹参、葛根、夏枯草、
茯苓、川芎、钩藤、杜仲。方中夏枯草、川芎、钩藤清泻肝火、平

抑肝阳，葛根、杜仲，生津养阴、滋补肝肾，茯苓健脾运湿，丹参

活血化瘀，全方补肝肾，平肝阳，兼顾健脾、化瘀。肝肾阴虚，水

不涵木而至肝阳上亢发为眩晕，疾病日久入络，血络不通，脑窍

不通，则眩晕头痛日重，此方符合该病机，临床遇此病机可予以

参考。

综上，此研究通过发掘治疗高血压的中药复方专利，发现

其用药规律与高血压的实际临床治疗情况相符；但本研究纳入

样本量较小，且因绝大多数中药复方专利未明确表明治疗的高

血压病中医证型故未能根据中医证型探讨相关组方规律，因而

此研究结果仅为临床配伍用药时提供相关参考，其发掘的新核

心方剂或对于高血压疾病的临床新药开发提供一定启示。
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［１５］　李艳丽．夏枯草水提物对自发性高血压大鼠降压作用的研究
［Ｊ］．中外医学研究，２０１２，１０（３０）：１４７．

［１６］　闫玉冰，王磊，杨博鸿，等．夏枯草提取物对自发性高血压大鼠
血压及血管活性物质的影响［Ｊ］．中华中医药学刊，２０１９，３７
（７）：１６５３－１６５６．

［１７］　张金华，邱俊娜，王路，等．夏枯草化学成分及药理作用研究
进展［Ｊ］．中草药，２０１８，４９（１４）：３４３２－３４４０．

［１８］　马晶晶，任路，尚德阳，等．《黄帝内经》五脏虚实辨证及治疗
［Ｊ］．中国中医基础医学杂志，２０２３，２９（９）：１４２１－１４２５．

［１９］　孙莘一，黄文佐，祝美珍．祝美珍辨治眩晕临证心得［Ｊ］．中国中
医基础医学杂志，２０２３，２９（９）：１５５１－１５５３．

·２３１·
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