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·循证医学与临床用药· 

基于 R 语言数据挖掘的中药治疗紧张型头痛的用药规律探析 1 

樊雪鸣，王柳丁，申  伟*，张允岭* 
中国中医科学院西苑医院，北京  100091 

摘  要：目的  基于 R 语言数据挖掘平台对现代文献中紧张型头痛（tension-type headache，TTH）的方药信息进行数据挖掘，

为 TTH 的中药治疗提供新思路。方法  计算机检索中国知网、万方、维普、中国生物医学、PubMed、Embase 和 Cochrane Library
共 7 个国内外数据库，筛选中药治疗 TTH 的相关文献。采用 Excel 软件对方药信息进行提取，采用 R 语言对中药使用频次、

相关性、关联度和聚类等方面进行挖掘分析。结果  共提取出中药治疗 TTH 的 306 首经验方药，中药共 238 味，频次共 3187
次，其中使用频次＞100 次的药物依次为川芎、白芍、柴胡、甘草、当归和白芷，使用频次＞30 次的药物以解表药、活血化

瘀药、清热药、补虚药、平肝熄风药为主，相关系数较高的前 20 味药对组合多为补虚药和活血化瘀药，关联分析和聚类分

析形成以川芎、白芍、柴胡和当归为基础的核心药物组方。结论  中药治疗 TTH 以川芎、白芍、柴胡和当归为核心药物组

方，在此基础上加入针对风、火、痰、虚、瘀等致病因素的相应中药，临床可取得较好疗效。建议后续研究应更多关注 TTH
的核心药物组方，开展高质量的随机对照试验，为 TTH 的临床治疗提供新思路。 
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Analysis of medication rules of traditional Chinese medicine in treatment of 
tension-type headache based on R language data mining 

FAN Xue-ming, WANG Liu-ding, SHEN Wei, ZHANG Yun-ling 
Xiyuan Hospital, China Academy of Chinese Medical Sciences, Beijing 100091, China 

Abstract: Objective  To mine the prescription information of tension-type headache (TTH) in modern literature based on R language data 
mining platform, so as to provide new ideas for traditional Chinese medicine in the treatment of TTH. Methods  Seven databases including 
CNKI, Wanfang, VIP, CBM, PubMed, EMBASE and Cochrane library were searched by computer to screen the related literatures. Excel 
software was used to extract prescription information, and the R language was used to mine and analyze the frequency, correlation, 
association and clustering of traditional Chinese medicine. Results  A total of 306 empirical prescriptions for TTH were extracted. There 
were 238 Chinese herbs with a total frequency of 3187 times. Among them, Chuanxiong (Chuanxiong Rhizoma), Baishao (Paeoniae Radix 
Alba), Chaihu (Bupleuri Radix), Gancao (Glycyrrhizae Radix et Rhizoma), Danggui (Angelicae Sinensis Radix) and Baizhi (Angelicae 
Dahuricae Radix) were used more frequently than 100 times. The drugs with a frequency of more than 30 times were mainly for relieving 
exterior symptoms, promoting blood circulation and removing blood stasis, clearing heat, tonifying deficiency, calming liver and wind. The 
top 20 drug pairs with higher correlation coefficient were with efficacy for tonifying deficiency, promoting blood circulation and removing 
blood stasis. Through association and clustering analysis, the core prescriptions based on Chuanxiong Rhizoma, Paeoniae Radix Alba, 
Bupleuri Radix and Angelicae Sinensis Radix were formed. Conclusion  Chuanxiong Rhizoma, Paeoniae Radix Alba, Bupleuri Radix and 
Angelicae Sinensis Radix are the core herbs of traditional Chinese medicine in the treatment of TTH. On this basis, the corresponding 
medicine for wind, fire, phlegm, deficiency, blood stasis and other pathogenic factors can be added to achieve better clinical efficacy. It is 
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suggested that follow-up studies should pay more attention to the core drug formulation of TTH and carry out high-quality randomized 
controlled trials to provide new ideas for the clinical treatment of TTH.  
Key words: tension-type headache; data mining; R language; traditional Chinese medicine; medication rules; Chuanxiong Rhizoma; 
Paeoniae Radix Alba; Bupleuri Radix; Angelicae Sinensis Radix  

紧张型头痛（tension-type headache，TTH）是

临床常见且反复发作的原发性头痛[1-2]，患病率在一

般人群中为 30%～78%[3-4]，主要表现为双侧头部的

压迫或紧张感，常为轻度至中度疼痛[5]。TTH 对中

青年人群的情绪、睡眠等影响极大，长时间严重且

频繁的头痛不仅降低患者的生活质量，且给社会带

来巨大的经济损失[1,6]。TTH 的发病机制目前尚不明

确，现代研究认为其发病主要与周围性疼痛、中枢

敏化、神经心理、遗传、睡眠和一氧化氮等多种因

素相关[7]。TTH 的临床治疗以非甾体类抗炎药和抗

抑郁药为主[8]，但其口干、嗜睡、头晕和胃肠道不

适等不良反应常不被患者所接受[2]。 
TTH 属于中医“头痛”“头风”范畴，其病因

复杂，机制繁多，致病因素主要涉及风、火、痰、

瘀、虚 5 类[9]。中医药在治疗 TTH 时，常以行气解

郁为大法，针对不同病理因素配伍不同属性药物，

可有效缓解头痛症状，预防复发，且不良反应少，

胃肠道刺激小，患者易于接受[10-12]。然而，由于多

数临床研究仍停留在小样本随机对照试验和个案报

告中[13]，虽然中药疗效确切，但涉及方药众多，缺

少对方药信息的整体把握。 
中医方药在中药的配伍和方证对应等方面充分

体现了中医辨证论治的特点，利用合适的方法对方

药信息进行研究，可以发现临床用药规律，解决新

药研发等实际问题[14]。数据挖掘是从大量数据中提

取隐含的、人们事前未知的但又有潜在价值和特殊

关系的信息和知识的过程[14-15]。利用数据挖掘方法

分析中医经验诊疗信息，可实现中医方药经验的有

效总结与传承创新[16]。赵艳青等[17]基于中医传承辅

助平台系统对 TTH 的组方用药进行总结，为中医药

临床治疗提供了相应依据。但该文仅检索中国知网

数据库，纳入文献存在一定的偏倚，且将提取的全

部中药纳入聚类分析，未考虑药物使用频次的影响，

此外，中医传承辅助平台系统运用算法较为固定，

需要更加专业的编程分析软件针对不同数据类型设

计个性化研究方案。 
R 语言是世界公认开源编程软件，通过安装相

应程序包可实现对数据库数据的多种个性化分析功

能[18-19]。相较于传统数据挖掘软件，R 语言操作灵

活，可根据数据类型设定不同研究方法，使研究过

程更加贴合研究者不同的分析需求[20]，且 R 语言具

有强大的数据可视化技术，可利用计算机的图像处

理功能，将数据转换为直观图表，有助于对复杂信

息的深入理解和沟通交流[21]。 
本研究通过收集现代文献中中药治疗 TTH 的

方药信息，运用 R 语言对中药治疗 TTH 的用药规

律进行数据挖掘，为 TTH 的中药治疗提供新思路。 
1  资料与方法 
1.1  资料来源 

通过计算机检索中国知网、万方、维普、中国

生物医学 4 大中文数据库及 PubMed、Embase、
Cochrane Library 3 大英文数据库，收集中药或中成

药治疗 TTH 的文献，所有纳入文献均为全文文献，

语种限定为中文和英文。 
1.2  检索策略 

通过主题词与自由词结合的方式对检索词进行

限定，以“紧张型头痛”“紧张性头痛”“头风”“首

风”“中药”“中成药”“草药”“汤”“丸”“散”为检

索词检索中文数据库；以“Tension-Type Headache”
“Stress Headache”“Tension Headache” “Traditional 
Chinese Medicine”“Herbal Medicine”等为检索词检

索英文数据库。检索年限限定为建库至 2020 年 9 月。 
1.3  文献选择标准 
1.3.1  文献纳入标准  ①研究类型：实验性研究、

观察性研究和名老中医经验等含有治疗方药的文

献；②研究对象：临床明确诊断的 TTH 患者，年

龄≥18 岁，不限性别和种族；③干预措施：文献中

以中药和中成药等作为主要治疗手段，包括药物组

成明确的汤剂、颗粒剂、丸剂、胶囊、冲剂和散剂

等内治法，用药疗程和剂量不限；④同一方药不同

文献，选取发表时间最近者录入；⑤同一文献不同

证型方药，根据辨证类型分别录入。 
1.3.2  文献排除标准  ①合并其他类型头痛；②以

民族医药作为主要治疗手段；③方药组成不明确；

④综述、指南、系统评价、理论探讨和动物实验研

究等研究类型文献。 
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1.4  文献资料提取 
2 名研究者（FXM 和 WLD）根据文献纳排标

准独立筛选文献、提取信息，遇到分歧时可组内讨

论或由第 3 名研究者（SW）进行裁决。运用

NoteExpress（v3.3.0.8102）软件对文献进行管理，

通过阅读文献题目、摘要和全文，确定最终纳入文

献数量。运用 Microsoft Excel（v16.0.13426.20332）
软件建立 TTH 数据库，采用背对背输入和第 3 方独

立核查的方式保证数据的准确录入，数据库录入信

息包括：编号、题目、方药名称、中药名称等。 
1.5  文献数据规范 

本研究参照《中国药典》2020 年版[22]和 2007
年版《中药学》[23]，对纳入文献方药中的中药名称

进行规范化处理，将中药别名统一修改为规范名称。

如将“山萸肉”统一规范为“山茱萸”及“全虫”

统一规范为“全蝎”等，保留因炮制方法或产地不

同而药性差别较大的中药，如“地黄与熟地黄”“牛

膝与川牛膝”“甘草与炙甘草”等。 
1.6  数据统计方法 

本研究运用 R 语言（v3.6.1）对数据库数据进

行统计分析。运用 reshape 函数将规范后的中药进

行二分类量化处理，以方药名称为行名，不同中

药品种为列名，对中药使用情况进行赋值，使用

赋值为 1，未使用赋值为 0，建立数据整形数据库。

运用 ggplot2 函数对数据进行频次分析，提取使用

次数较多的中药绘制条形图，直观反映 TTH 治疗

的有效中药品种。运用 corrplot 函数对数据进行

相关分析，提取临床治疗有效药对组合。运用

arules、arulesViz 函数进行关联分析，对中药使用

关联度进行可视化展示。运用 K-means、PAM 和

GMM 算法对数据进行聚类分析，选取最佳聚类

数目，并分析每类中药功效特点，直观反映中医

方药组方规律。 
2  结果 
2.1  纳入文献情况 

初步检索文献共计 13 005 篇，其中中文文献

12 017 篇，英文文献 988 篇。根据文献题目和作者

进行查重，剔除重复文献 5504 篇，之后阅读文献题

目和摘要初筛，剔除不相关文献 6249 篇，其他语种

文献 40 篇，剩余 1212 篇文献与 TTH 相关，进一步

阅读文献全文复筛，剔除不符合纳入标准的文献

681 篇，共计 531 篇文献纳入研究，对文献方药信

息进行提取，剔除药物使用重复和无明确方药信息

的文献，最终得到经验方药共计 306 首。具体文献

筛选流程见图 1。 
2.2  频次分析 

对 306 首经验方药进行中药频次分析，共包含

238 味中药，总使用频次 3187 次。其中使用频次＞

100 次的中药共 6 味，依次为川芎（221 次）、白芍

（181 次）、柴胡（138 次）、甘草（134 次）、当归（127
次）、白芷（110 次），另有 152 味中药使用频次≤5
次，占全部中药味数的 63.87%。见表 1。 

 

图 1  文献筛选流程 
Fig. 1  Literature screening process 

通过数据库检索获得相关文献（n = 13 005）： 
中国知网（n = 2188）、万方（n = 5127）、维普（n = 1904）、Sinomed（n = 2798）、
PubMed（n = 488）、Embase（n = 282）、Cochrane Library（n = 218） 

汇总（n = 13 005） 

汇总（n = 7501） 

重复（n = 5504） 

阅读题目、摘要初筛（n = 7501） 

阅读全文复筛（n = 1212） 

排除（n = 6289） 
   不相关（n = 6249） 
   其他语种（n = 40） 

不符合研究纳排标准（n = 681） 

中药治疗紧张型头痛相关研究（n = 531） 

经验方药（n = 306） 
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表 1  中药使用频次分析 
Table 1  Frequency analysis of traditional Chinese 
medicine 

中药使用频次 (n) 中药味数 占比/% 

n＞100   6  2.52 

50＜n≤100   6  2.52 

30＜n≤50  19  7.98 

20＜n≤30  14  5.88 

10＜n≤20  20  8.41 

5＜n≤10  21  8.82 

n≤5 152 63.87 

总计 238 100 

提取使用频次＞30次的 31味中药绘制条形图，

并根据 2007 年版《中药学》[23]对中药进行功效分

类，结果显示解表药 8 味：柴胡、白芷、葛根、羌

活、细辛、蔓荆子、菊花、薄荷；活血化瘀药 6 味：

川芎、红花、桃仁、郁金、丹参、延胡索；清热药

5 味：甘草、地黄、黄芩、赤芍、栀子；补虚药 4
味：白芍、当归、白术、炙甘草；平肝熄风药 4 味：

天麻、全蝎、钩藤、僵蚕；理气药 2 味：香附、陈

皮；利水渗湿药 1 味：茯苓；安神药 1 味：酸枣仁。

见图 2、3。 
2.3  相关分析 

相关分析可以反映数据间的相关性，通常运用 

 
图 2  使用频次＞30 次的中药 

Fig. 2  Traditional Chinese medicine used more than 30 times 

 

图 3  使用频次＞30 次的中药功效分类占比 
Fig. 3  Proportion of efficacy classification of traditional 
Chinese medicine used more than 30 times 

相关系数对相关性大小进行描述[24]。通过对中药

频次进行分析，发现多数中药使用次数较少，药

物间相关性较低，因此本研究仅提取使用频次＞5
次的中药进行相关分析，包括中药 86 味，总使用

频次 2918 次。对 86 味中药进行 Pearson 相关系数

分析，运用 corrplot 函数对相关系数进行可视化

展示，见图 4。 
根据药物间 Pearson 相关系数大小对药对组合进

行排列，正值表示两药间呈正相关，即同增同减，变

化趋势相同；负值表示两药间呈负相关，变化趋势相

反。提取相关系数较高的前 20 味药对组合，见表 2。 
2.4  关联分析 

数据关联可以反映数据间的关联性，通过分析

这种关联性，设置相关规则，可以有效挖掘数据间

隐含的规律[25]。衡量规则强度的指标包括支持度、

置信度和提升度 3 类。支持度表示 A 组药和 B 组药 
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图 4  使用频次＞5 次的中药 Pearson 相关系数图 

Fig. 4  Pearson correlation coefficient of traditional Chinese medicine used more than five times 

表 2  使用频次＞5 次的中药相关系数前 20 味药对组合 
Table 2  Correlation coefficients of top 20 drug pairs used more than five times 

序号 药对组合 相关系数 序号 药对组合 相关系数 

 1 牡蛎-龙骨 0.92 11 茯苓-白术 0.56 

 2 桃仁-红花 0.85 12 山药-熟地黄 0.55 

 3 桑寄生-杜仲 0.78 13 生姜-大枣 0.54 

 4 山药-山茱萸 0.68 14 旋覆花-赭石 0.53 

 5 益母草-桑寄生 0.66 15 竹茹-枳实 0.53 

 6 山药-枸杞子 0.63 16 合欢皮-小麦 0.52 

 7 益母草-杜仲 0.59 17 山茱萸-熟地黄 0.52 

 8 麻黄-独活 0.58 18 决明子-龙胆 0.52 

 9 卷柏-木瓜 0.57 19 龙胆-玄参 0.50 

10 山茱萸-枸杞子 0.56 20 荆芥-防风 0.48 

同时使用占所有药物使用的概率；置信度又称条件

概率，表示使用 A 组药的同时使用 B 组药的概率；

提升度表示 A 组药使用对 B 组药使用的提升作用，

提升度＞1 表示规则为有效规则[26]。 
对使用频次＞5 次的中药进行关联分析，设置

最小支持度为 0.1，最小置信度为 0.8，共得到 59
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条关联规则，提升度均＞1，为有效规则。其中 2
种药物关联规则 22 条，3 种药物关联规则 30 条，4
种药物关联规则 7 条，根据支持度大小对规则进行

排列。见表 3～5。 

运用 R 语言 arules、arulesViz 函数对 59 条关联

规则进行可视化展示，气泡大小表示支持度，颜色

深浅表示提升度，箭头指向次数多的中药提示为中

心药物，在关联规则中使用次数较多。见图 5。 
表 3  使用频次＞5 次的中药 2 阶关联规则 

Table 3  Association rules of two kinds of traditional Chinese medicine used more than five times 

序号 药对组合 支持度/% 置信度/% 序号 药对组合 支持度/% 置信度/% 
 1 {柴胡}=>{白芍} 37.58 83.33 12 {桃仁}=>{红花} 13.07 93.02 
 2 {柴胡}=>{川芎} 36.27 80.43 13 {红花}=>{桃仁} 13.07 81.63 
 3 {当归}=>{川芎} 33.99 81.89 14 {蔓荆子}=>{川芎} 12.75 82.98 
 4 {白芷}=>{川芎} 33.33 92.73 15 {香附}=>{川芎} 12.42 92.68 
 5 {葛根}=>{川芎} 23.20 92.21 16 {香附}=>{白芍} 12.09 90.24 
 6 {羌活}=>{川芎} 16.01 89.09 17 {僵蚕}=>{川芎} 11.76 83.72 
 7 {红花}=>{川芎} 15.36 95.92 18 {香附}=>{柴胡} 11.44 85.37 
 8 {全蝎}=>{川芎} 15.03 86.79 19 {赤芍}=>{川芎} 11.11 82.93 
 9 {细辛}=>{川芎} 14.71 90.00 20 {菊花}=>{川芎} 11.11 80.95 
10 {桃仁}=>{川芎} 13.73 97.67 21 {郁金}=>{川芎} 10.46 84.21 
11 {炙甘草}=>{白芍} 13.73 85.71 22 {郁金}=>{白芍} 10.13 81.58 

表 4  使用频次＞5 次的中药 3 阶关联规则 
Table 4  Association rules of three kinds of traditional Chinese medicine used more than five times 

序号 药对组合 支持度/% 置信度/% 序号 药对组合 支持度/% 置信度/% 

 1 {川芎，柴胡}=>{白芍} 29.74  81.98 16 {白芷，葛根}=>{川芎} 11.76 94.74 

 2 {当归，柴胡}=>{白芍} 20.59  87.50 17 {白芷，羌活}=>{川芎} 11.76 90.00 

 3 {白芍，白芷}=>{川芎} 19.93  92.42 18 {白芍，香附}=>{川芎} 11.11 91.89 

 4 {柴胡，甘草}=>{白芍} 19.28  83.10 19 {川芎，香附}=>{白芍} 11.11 89.47 

 5 {柴胡，白芷}=>{川芎} 16.67  94.44 20 {天麻，白芷}=>{川芎} 11.11 89.47 

 6 {柴胡，白芷}=>{白芍} 16.01  90.74 21 {柴胡，葛根}=>{白芍} 11.11 85.00 

 7 {白芍，葛根}=>{川芎} 15.69  92.31 22 {细辛，白芷}=>{川芎} 10.78 89.19 

 8 {甘草，白芷}=>{川芎} 15.69  92.31 23 {红花，当归}=>{川芎} 10.46 96.97 

 9 {当归，白芷}=>{川芎} 15.36 100.00 24 {柴胡，香附}=>{白芍} 10.46 91.43 

10 {当归，甘草}=>{川芎} 14.38  81.48 25 {柴胡，香附}=>{川芎} 10.46 91.43 

11 {甘草，葛根}=>{川芎} 13.73  89.36 26 {白芍，香附}=>{柴胡} 10.46 86.49 

12 {红花，桃仁}=>{川芎} 12.75  97.50 27 {川芎，香附}=>{柴胡} 10.46 84.21 

13 {川芎，桃仁}=>{红花} 12.75  92.86 28 {白芍，茯苓}=>{柴胡} 10.46 82.05 

14 {川芎，红花}=>{桃仁} 12.75  82.98 29 {白芍，羌活}=>{川芎} 10.13 88.57 

15 {柴胡，葛根}=>{川芎} 12.42  95.00 30 {川芎，炙甘草}=>{白芍} 10.13 86.11 

表 5  使用频次＞5 次的中药 4 阶关联规则 
Table 5  Association rules of four kinds of traditional Chinese medicine used more than five times 

序号 药对组合 支持度/% 置信度/% 序号 药对组合 支持度/% 置信度/% 

1 {川芎，当归，柴胡}=>{白芍} 15.69 84.21 5 {当归，白芍，白芷}=>{川芎} 10.46 100.00 

2 {柴胡，白芍，白芷}=>{川芎} 15.36 95.92 6 {柴胡，白芍，葛根}=>{川芎} 10.46  94.12 

3 {川芎，柴胡，白芷}=>{白芍} 15.36 92.16 7 {川芎，柴胡，葛根}=>{白芍} 10.46  84.21 

4 {川芎，柴胡，甘草}=>{白芍} 14.71 81.82     
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图 5  使用频次＞5 次的中药关联规则分析 

Fig. 5  Association analysis of traditional Chinese medicine used more than five time 

2.5  聚类分析 
聚类分析是根据数据库中数据的特征，将大量

未知标注的数据划分为多个不同簇集的过程，簇内

数据间呈相关关系，不同簇集数据间则不相关，簇

集间存在差异性[27]。 
本研究对使用频次＞5次的 86味中药进行聚类

分析，运用 K-means、PAM 和 GMM 算法确定最佳

聚类数目，并通过树状图层次结构将结果进行展示。 
2.5.1  K-means 算法   对 86 味中药进行基于

K-means 算法的最佳聚类数目测试，结果提示当

聚类数目为 1 时聚类结果最佳，但分类为 1 类时

不能反映不同药物间的差异性，故该法舍弃不用。

见图 6。 

 
图 6  基于 K-means 算法确定最佳聚类数目 

Fig. 6  Determining optimal number of clusters based on 
K-means algorithm 

2.5.2  PAM算法  K-means算法以簇内点的均值作

为簇的聚类中心，而由于孤立点的存在，致使聚类

中心偏离数据的实际中心，影响算法准确率。PAM
算法则在聚类过程中同步过滤孤立点数据，避免单

独处理孤立点数据而增加的时间开销，提高了算法

的准确率和执行效率[28]。对 86 味中药进行基于

PAM 算法的最佳聚类数目测试，结果提示当聚类数

目为 2 时聚类结果最佳。见图 7。 

 
图 7  基于 PAM 算法确定最佳聚类数目 

Fig. 7  Determining optimal number of clusters based on 
PAM algorithm 

对 86 味中药进行层次聚类并绘制树状图，根据

PAM 算法将树状图分为药物特征相近的 2 类，结果

提示第 1 类中药 10 味：川芎、天麻、当归、柴胡、

白芍、甘草、白芷、葛根、白术、茯苓；第 2 类中

药 76 味：红花、桃仁、赤芍、钩藤、杜仲、黄芩、

栀子、茯神、牛膝、桑寄生、首乌藤、延胡索、丹

参、全蝎、夏枯草、郁金、防风、熟地黄、酸枣仁、

香附、蔓荆子、地黄、枸杞子、木瓜、菊花、石决

明、僵蚕、细辛、泽泻、大枣、党参、山茱萸、远

志、石菖蒲、龙骨、牡蛎、小麦、合欢皮、枳壳、

炙甘草、羌活、黄芪、藁本、桂枝、地龙、薄荷、

陈皮、牡丹皮、珍珠母、卷柏、蒺藜、赭石、川牛
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膝、半夏、石膏、旋覆花、枳实、蜈蚣、法半夏、

胆南星、荆芥、玄参、龙胆、决明子、益母草、大

黄、独活、麻黄、鸡血藤、生姜、苍术、桔梗、威

灵仙、木香、竹茹、山药。见图 8。 

 
图 8  聚为 2 类的层次聚类树状图 

Fig. 8  Hierarchical clustering tree diagram of clustering into two groups 

2.5.3  GMM 算法  GMM 算法不仅可对数据进行

簇集分类，同时可以计算数据属于某簇集的概率，

与 K-means 算法相比，GMM 假设的模型分布与数

据的真实分布一致性更强[29]。运用 mclust 程序包对

86 味中药进行基于 GMM 算法的最佳聚类数目测

试，结果提示共得到 4 种模型 1～9 组的分析结果，

当聚类数目为 3 或 4 时聚类结果最佳。见图 9。 

 

图 9  基于 GMM 算法确定最佳聚类数目 
Fig. 9  Determining optimal number of clusters based on 
GMM algorithm 

根据 GMM 算法将树状图分为药物特征相近的

3 类，结果提示第 1 类中药 4 味：川芎、当归、柴

胡、白芍；第 2 类中药 6 味：天麻、甘草、白芷、

葛根、白术、茯苓；第 3 类中药 76 味：红花、桃仁、

赤芍、钩藤、杜仲、黄芩、栀子、茯神、牛膝、桑

寄生、首乌藤、延胡索、丹参、全蝎、夏枯草、郁

金、防风、熟地黄、酸枣仁、香附、蔓荆子、地黄、

枸杞子、木瓜、菊花、石决明、僵蚕、细辛、泽泻、

大枣、党参、山茱萸、远志、石菖蒲、龙骨、牡蛎、

小麦、合欢皮、枳壳、炙甘草、羌活、黄芪、藁本、

桂枝、地龙、薄荷、陈皮、牡丹皮、珍珠母、卷柏、

蒺藜、赭石、川牛膝、半夏、石膏、旋覆花、枳实、

蜈蚣、法半夏、胆南星、荆芥、玄参、龙胆、决明

子、益母草、大黄、独活、麻黄、鸡血藤、生姜、

苍术、桔梗、威灵仙、木香、竹茹、山药。见图 10。 
根据 GMM 算法将树状图分为药物特征相近的

4 类，结果提示第 1 类中药 4 味：川芎、当归、柴

胡、白芍；第 2 类中药 3 味：白芷、甘草、葛根；

第 3 类中药 3 味：天麻、白术、茯苓；第 4 类中药

76 味：红花、桃仁、赤芍、钩藤、杜仲、黄芩、栀

子、茯神、牛膝、桑寄生、首乌藤、延胡索、丹参、

全蝎、夏枯草、郁金、防风、熟地黄、酸枣仁、香

附、蔓荆子、地黄、枸杞子、木瓜、菊花、石决明、

僵蚕、细辛、泽泻、大枣、党参、山茱萸、远志、

石菖蒲、龙骨、牡蛎、小麦、合欢皮、枳壳、炙甘

草、羌活、黄芪、藁本、桂枝、地龙、薄荷、陈皮、

牡丹皮、珍珠母、卷柏、蒺藜、赭石、川牛膝、半

夏、石膏、旋覆花、枳实、蜈蚣、法半夏、胆南星、

荆芥、玄参、龙胆、决明子、益母草、大黄、独活、

麻黄、鸡血藤、生姜、苍术、桔梗、威灵仙、木香、

竹茹、山药。见图 11。 
3  讨论 

本研究利用 R 语言数据挖掘平台，对收集到的

306 首中药治疗 TTH 的方药信息进行个性化编程，  
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图 10  聚为 3 类的层次聚类树状图 

Fig. 10  Hierarchical clustering tree diagram of clustering into three groups 

 
图 11  聚为 4 类的层次聚类树状图 

Fig. 11  Hierarchical clustering tree diagram of clustering into four groups 

深入挖掘分析TTH的用药规律，得出临床治疗TTH
的核心药物组方。 
3.1  结果分析 
3.1.1  频次分析  对 306 首经验方药进行中药频次

分析，共得到中药 238 味，总使用频次 3187 次。

其中使用频次较多的药物依次为川芎、白芍、柴胡、

甘草、当归和白芷，与既往数据挖掘的研究相比，

药物使用频次结果基本一致[17]。针对不同使用频次

进行相应分组，结果显示多数中药使用频次不足 5
次，占全部中药味数的 63.87%，提示目前临床上对

于中药治疗 TTH 药物运用繁杂，具体治疗方案未

形成统一规范。对使用次数较多的 31 味中药进行

功效分析，发现以解表药、活血化瘀药、清热药、

补虚药、平肝熄风药为主，与目前 TTH 从风、火、

痰、虚、瘀等方面进行治疗的思想基本吻合[10]。 
3.1.2  相关分析  对使用次数较多的 86 味中药进

行相关分析，结果显示相关系数较高的前 20 味药

对组合多为补虚药和活血化瘀药，且多为牡蛎-龙
骨、桃仁-红花、桑寄生-杜仲等临床常见药对组合。

由于本研究在进行相关分析仅考虑 Pearson 相关系

数，即仅对药物之间的相关性进行总结，而具体药

物使用频次则未纳入研究，如牡蛎和龙骨使用频次

分别为 20 次和 19 次，虽然两药相关性最高，临床

上常作为药对使用，但在 TTH 的药物使用中其运

用次数较少，相关系数的研究结果不能反映中药治

疗 TTH 的特异性药对组合，故本研究相关分析结
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果仅作为参考。 
3.1.3  关联分析  对使用频次＞5次的86味中药进

行关联分析，结果显示{柴胡}=>{白芍}、{川芎，

柴胡}=>{白芍}和{川芎，当归，柴胡}=>{白芍}分
别为 2 种、3 种和 4 种药物关联规则中支持度最高

的组合，气泡图中川芎、柴胡和白芍为箭头指向次

数最多的药物，2 项研究均提示川芎、白芍、柴胡

和当归为中药治疗 TTH 的核心药物组方。中医认

为，川芎辛温，活血行气、祛风止痛；当归甘辛温，

补血活血、化瘀止痛，两药配伍，气血兼顾，有补

血活血之功；白芍苦酸微寒，养血柔肝、平抑肝阳；

柴胡辛苦微寒，疏肝解郁、祛达少阳风邪，两药配

伍，疏肝敛阴，有调理肝胆气机之效。现代药理学

研究证实，川芎中含有多达 45 种苯酞类化合物[30]，

Z-藁本内酯是其中主要的活性成分，具有扩张血管、

抗血小板聚集、镇痛等调节心脑血管和神经系统的

作用[31]；当归中含有的多糖能够促进造血细胞的分

化和增殖，刺激造血生长因子的释放，从而改善人

体的造血功能[32]，两药配伍能明显改善血瘀大鼠血

清中血管活性物质和黏附分子表达，具有较强的活

血化瘀的功效[33]。白芍的药效成分主要为苷类物

质，其中芍药苷占总苷量的 90%以上，是白芍的主

要有效成分[34]，白芍总苷对痛觉有一定的影响，其

对白细胞介素-2（interleukin-2，IL-2）的抑制作用

可能是其镇痛的主要机制[35]；柴胡的化学成分主要

为三萜皂苷类化合物柴胡皂苷，通过影响相关疼痛

因子的释放，降低患者的疼痛等级，达到镇痛的作

用[36]，两药配伍，柴胡可以促进白芍中芍药苷的溶

出，增强养血柔肝的功效[37]。由此可见，4 药合用，

可达行气解郁、补血活血、祛风止痛之功。 
3.1.4  聚类分析  对使用频次＞5次的86味中药进

行聚类分析，结果显示分为 2 类、3 类和 4 类的层

次聚类树状图中仅有 10 味中药（川芎、天麻、当

归、柴胡、白芍、甘草、白芷、葛根、白术、茯苓）

改变簇集关系，另有 76 味中药簇集分类始终相同。

76 味中药中使用频次最高的为羌活（55 次）、全蝎

（53 次）和细辛（50 次），占 306 首方药使用频次

的 16%～18%，药物使用次数较少，由于多数中药

的使用与医家根据患者不同症状辨证论治加减相

关，因此考虑该类 76 味中药与 TTH 的临床治疗相

关性较小，暂不纳入 TTH 的核心中药处方。改变

簇集关系的 10 味中药与使用频次较高的前 10 味中

药名称相同，且第 1 类 4 味中药符合关联分析中核

心药物组方，因此认为该 4 味中药为治疗 TTH 的

中心药物；第 2 类中药为白芷、甘草、葛根，与解

表清热之柴葛解肌汤的药物组成有相似之处，对于

以风邪为主的外感头痛或可有较好疗效；第 3 类中

药为天麻、白术、茯苓，与化痰熄风之半夏白术天

麻汤的药物组成相似，可治疗痰浊上蒙之头痛。由

此分析，考虑中药治疗 TTH 的中心药物组方主要

为川芎、白芍、柴胡和当归，在 4 味中药的基础上

加入针对风、火、痰、虚、瘀等致病因素的相应中

药，对于 TTH 的治疗或可取得较好疗效。 
3.2  研究局限性 

由于以下几方面原因，本研究运用 R 语言数据

挖掘平台分析 TTH 用药规律存在一定局限性：①

本研究采用主题词与自由词相结合的方式检索 4 大

中文和 3 大英文数据库，与既往研究[17]相比扩大检

索范围，但仍缺乏临床注册网站的检索，且未进行

手工检索，研究纳入 306 首方药信息，整体数据偏

少，存在因纳入文献数量不足而影响研究结果的可

能；②本研究为增加纳入研究数量，对检索到的病

例系列和个案报告均进行了分析，方药信息可能存

在特异性；③部分纳入研究未明确描述中医辨证分

型，因此本研究对中医辨证分型未进行统一规范，

符合 TTH 诊断的中医方药治疗均纳入研究，但纳

入研究证型各样，证型诊断标准不同，且部分研究

缺乏证型信息，可能存在因辨证分型不同而对研究

结果产生影响的情况；④考虑中药名称存在别称，

本研究参照《中国药典》2020 年版和 2007 年版《中

药学》对名称进行规范，但仍保留部分由于炮制方

法或产地不同而药性差别较大的中药，且部分文献

中并未明确书写中药炮制或产地，在前期数据处理

中对该部分中药信息的保留对研究结果可能产生

影响；⑤本研究仅对中药药味进行数据挖掘，未考

虑中药相关剂量对方药组方的影响，有待临床进一

步研究；⑥目前临床上运用 R 语言数据挖掘方法进

行中药用药规律探索的相关文献较少，且 R 语言分

析方法缺乏统一规范，部分医家认为聚类分析中最

佳聚类数目的确定可通过树状图提示设定[38-40]，另

有部分医家认为可运用K-means等不同算法计算分

类数目[24,41]，本研究运用 PAM 和 GMM 算法对中

药进行分类，分类结果不同可能对研究结果产生一

定影响。 
3.3  展望 

本研究表明中药治疗 TTH 的核心药物组方主
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要为川芎、白芍、柴胡和当归，现代药理学研究也

证实 4 药组合有较好的镇痛功效。提示中药在治疗

TTH 方面可以川芎、白芍、柴胡和当归为基础方，

根据患者不同症状特点辨证论治，加入针对风、火、

痰、虚、瘀等致病因素的相应中药，临床可取得较

好疗效。 
由于目前 TTH 的发病机制尚不明确，且口服

化学药的不良反应临床较为常见，中药治疗 TTH
得到越来越多医家的关注。未来研究需更多关注

TTH 的核心药物组方，设计高质量、严格的临床研

究方案，提高临床研究质量，深入探讨核心药物组

方的临床有效性和安全性，为 TTH 的中药治疗和

新药研发提供更多新思路。 
4  结语 

本研究表明中药治疗 TTH 的药物以解表药、

活血化瘀药、补虚药和清热药为主，川芎、白芍、

柴胡和当归为中药治疗的核心药物组方，在此基础

上加入针对风、火、痰、虚、瘀等致病因素的相应

中药，临床可取得较好疗效。后续研究仍需更多关

注 TTH 的核心药物组方，开展高质量的随机对照

试验，为 TTH 的临床治疗提供新思路。 
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