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基于 Copula 函数研究莪术-三棱药对治疗“气滞血瘀”证的方剂剂量耦合
效应  
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摘  要：目的  构建 Copula 函数，研究莪术 Curcuma Rhizoma-三棱 Sparganii Rhizoma 药对治疗“气滞血瘀”证的方剂剂量

耦合效应。方法  从自建方剂数据库中收集治疗“气滞血瘀”证并含莪术-三棱药对的中医方剂，对其中莪术剂量和三棱剂

量进行数据处理和检验，从阿基米德 Copula 函数族、椭圆 Copula 函数族中选择出最佳的 Copula 函数建立数学模型，描绘

联合分布函数图，测算 Kendall 秩相关系数和 Spearman 秩相关系数，监测莪术剂量和三棱剂量数据间的相关性。结果  整

理归纳出 505 首方剂。Gaussian Copula 函数模型能较好地反映莪术剂量和三棱剂量之间的相关性，莪术剂量和三棱剂量的

Kendall 秩相关系数为 0.225 6，Spearman 秩相关系数为 0.333 0，说明莪术剂量和三棱剂量之间具有较强的非线性关系，且

呈正相关，当剂量增加时，两者之间的耦合效应会增强。结论  基于 Copula 函数模型，研究莪术-三棱药对在中医方剂配伍

中的剂量相关性，从数据挖掘和数理统计角度为传统经典药对相须为用提供依据，为研究中药药对在中医药方剂配伍中的剂

量关系提供新思路。 
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Dose coupling effect of Curcuma Rhizomae and Sparganii Rhizoma pair in 
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Abstract: Objective  To study the dose coupling effect of Ezhu (Curcuma Rhizoma) and Sanleng (Sparganii Rhizoma) pair in the 

treatment of “qi stagnation and blood stasis” by constructing Copula function. Methods  The traditional Chinese medicine 

prescriptions containing Curcuma Rhizoma and Sparganii Rhizoma pair for the treatment of “qi stagnation and blood stasis” 

syndromewere collected from the self-established prescription database. The data of the dosage of Curcumae Rhizoma and 

Sparganii Rhizoma were processed and tested. The best Copula function was selected from Archimedes Copula function family and 

elliptic Copula function family to establish mathematical model and depict the joint distribution function diagram. Kendal and 

Spearman rank correlation coefficients were calculated and correlation between the dose data of Curcumae Rhizoma and Sparganii 

                                         
收稿日期：2022-02-03 

基金项目：四川省科技计划重点研发项目（2020YFN0152）；四川省首批中医药学科建设重点项目（药用植物学，川中医药函 [2020]84 号） 

作者简介：林丽婷，女，在读硕士，研究方向为中药制剂新技术、新剂型和炮制研究。Tel: 15928086785  E-mail: 1069590640@qq.com 

*通信作者：廖  婉，女，博士，教授，硕士生导师，主要从事中药炮制工艺与机制、中药药剂研究。E-mail: liaowan@cdutcm.edu.cn 

林  薇，女，讲师，主要从事中医药统计与应用研究。E-mail: linwei@cdutcm.edu.cn 

#共同第一作者：罗  霄，男，副主任中药师，主要从事中药材质量监测评价及标准研究。E-mail: 76209608@qq.com 



·3426· 中草药 2022 年 6 月 第 53 卷 第 11 期  Chinese Traditional and Herbal Drugs 2022 June Vol. 53 No. 11 

   

Rhizoma was monitored. Results  A total of 505 traditional Chinese medicine prescriptions containing Curcumae Rhizoma and 

Sparganii Rhizoma were collected from the self-established prescription database. The dosage correlation between Curcumae 

Rhizoma and Sparganii Rhizoma could be better reflected by Gaussian Copula function model. The correlation coefficient of 

Kendall rank and Spearman rank of Curcumae Rhizoma dose and Sparganii Rhizoma dose were 0.225 6 and 0.333 0, respectively, 

which indicates that there was a strong nonlinear correlation between Curcumae Rhizoma dose and Sparganii Rhizoma dose. And 

the correlation was positive. The coupling effect between the two increased with the increase of dose. Conclusion  Based on the 

Copula function model, the dose correlation of Curcumae Rhizoma and Sparganii Rhizoma pair in the compatibility of traditional 

Chinese medicine prescriptions was studied. From the perspective of data mining and mathematical statistics, it provides a ba sis 

for the mutual promotion use of traditional drug pair and new ideas for the study of the dose relationship of traditional Chinese 

medicines in the compatibility of traditional prescriptions.  

Key words: Curcumae Rhizoma and Sparganii Rhizoma drug pair; qi stagnation and blood stasis; Copula function; dosage correlation; 

coupling effect 

 

药对又称对药，是中医临床遣药组方的经典配

伍形式，是方剂的最小组成单位，也是连接中药和

方剂的重要桥梁。莪术 Curcumae Rhizoma 和三棱

Sparganii Rhizoma 药性相通，均具有行气破血、消

积止痛的功效[1]。莪术为气中之血药，善破气中之

血，三棱为血中之气药，长破血中之气，故二者在

中医临床用药上常常相须配伍，使破血行气之功倍

增，行一身之气血，散一切瘀血气结。莪术-三棱二

药配伍使用首见于《经验良方》中三棱丸[2]。“莪术

汤”“京蓬术丸”“棱莪散”等经典方也均用此药对。

《医林改错》有言：“药味要紧，分量更要紧”。在中

医方剂组方配伍研究中，剂量对于临床功效的发挥

至关重要，不同剂量的药物配伍产生的结果可能差

异性较大，说明了中药剂量在中医“辨证论治”体

系中的重要性[3]。 

Copula 函数是由 Sklar[4]最早提出，是一类将联

合分布函数与边缘分布函数连接在一起的函数，可

以用于捕捉变量间非线性、非对称以及尾部相关关

系。对于二元 Copula 函数来说，令 H (x, y) 为二元

联合分布函数，如果其边缘分布为 F (x) 和 G (y)，

那么就存在着一个 Copula 函数 C (u, v)，满足关系

H (x, y)＝C [F (x), G (y)]。如果 F (x) 和 G (y) 均为

连续函数，那么 C (u, v) 唯一存在[5]。Copula 函数

包含多个分布族，较为常见的有阿基米德函数族

（Gumbel Copula 函数、Clayton Copula 函数、Frank 

Copula 函数）、椭圆 Copula 函数族（Gaussian Copula

函数、t-Copula 函数）。耦合是指一个别系的功效输

出与另一个别系的功效输出相配合，体系之间产生

功能互补、彼此交融、彼此促进的联动[6]，与中药配

伍规律中的“相须、相使”有异曲同工之处。本研

究从自建方剂库中收集整理含莪术-三棱药对治疗

“气滞血瘀”证的中医药方剂，寻找拟合后的 Copula

函数模型，对方剂中莪术-三棱药对剂量进行数学描

述，研究莪术-三棱药对剂量与“气滞血瘀”证的相

互关系，深入认识其配伍规律。利用 Copula 函数，

从数据挖掘和数理统计 2 个角度探究莪术-三棱经

典药对剂量的耦合效应，从剂量相关性的角度计算

莪术-三棱药对的秩相关系数，探索中药“相须、相

使”配伍关系的数理模型，为研究中药药对剂量关

系提供新思路，也为中医药临床应用提供科学依据。 

1  数据来源 

收集宋、金、元、明、清至近现代的经典方书、

名医所著方书、地方中药成方选集、地方用药规范、

《中国药典》等，如宋代《圣济总录》《太平惠民和

剂局方》《太平圣惠方》，金代《宣明论方》《内外伤

辨》《兰室秘藏》，元代《丹溪心法》《御药院方》《医

方大成》，明代《普济方》《古今医鉴》《寿世保元》，

清代《医学衷中参西录》《郑氏家传女科万金方》《医

方简义》，近代《幼科金针》，现代历版《中国药典》

《全国中药成药处方集》等，建立方剂库。 

为保证获得具有代表性和准确性的莪术和三棱

剂量指标，从方剂库筛选方剂的条件包括：①方剂

中包含莪术、三棱 2 味药物，主治为“气滞血瘀”

证；②方剂中药物的剂量描述准确。从符合条件的

505 首方剂中提取莪术-三棱药对剂量数据，由于药

方单位不统一，不同年代的计量单位与现代计量单

位的换算关系不同，按照现代计量换算原则对药对

剂量进行换算统一[7-8]，见表 1，方剂示例见表 2。 

2  数据处理和检验 

2.1  数据处理 

对筛选出的治疗“气滞血瘀”证的莪术剂量和

三棱剂量进行换算，经换算后其剂量分布见图 1。 
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表 1  方剂剂量单位换算原则 

Table 1  Principle of unit conversion of prescription dose 

传统计量单位 
换算成标准单位/g 

宋 金 元 明 清 近代 

1 斤 661.00 661.00 661.00 596.80 596.80 500.00 

1 两  41.31  41.31  38.10  37.30  37.30  31.25 

1 钱   4.13   4.13   3.81   3.73   3.73   3.12 

1 分   0.41   0.41   0.38   0.37   0.37   0.31 

 

表 2  含莪术-三棱药对的经典方剂示例 

Table 2  Some prescriptions containing Curcuma Rhizoma 

and Sparganii Rhizoma and their dosages 

序号 方名 朝代 莪术剂量/g 三棱剂量/g 

 1 化癖丸 宋 20.655 20.655 

 2 分气丸 宋 30.000 30.000 

 3 三棱消积丸 金 21.000 21.000 

 4 积气丹 金 41.310 41.310 

 5 消块丸 元  5.720  5.720 

 6 十膈气散 元 30.000 30.000 

 7 三棱丸 明 13.055 13.055 

 8 大七气汤 明 45.000 45.000 

 9 棱莪散 清 11.190 11.190 

10 化气汤 清 15.000 15.000 

11 三棱散 近代 32.810 32.810 

12 阿魏化痞膏 现代 20.000 20.000 

 

图 1  莪术-三棱药对的剂量分布 

Fig. 1  Dosage distribution of Curcumae Rhizoma and 

Sparganii Rhizoma pair 

本研究使用 Matlab R2020a 和 SPSS 26.0 进行数据

分析和模型拟合。 

根据方剂剂量单位换算原则，依据换算后的剂

量进行描述性统计分析，分别计算其中位数（M）、

四分位数间距（IQR）、95%置信区间（confidence 

interval，CI），见表 3。结果表明，“气滞血瘀”证的

方剂组别里，莪术剂量多集中在 19.76～21.99 g，中 

表 3  莪术-三棱药对剂量的描述性统计 

Table 3  Descriptive statistics of Curcumae Rhizoma and 

Sparganii Rhizoma pair dosage 

变量 数量 M (IQR) 95% CI 

莪术剂量 505 18.65 g（26.00） 19.76～21.99 

三棱剂量 505 18.65 g（26.00） 19.89～22.15 

位数为 18.65 g，三棱剂量多集中在 19.89～22.15 g，

中位数为 18.65 g。 

2.2  数据正态性检验 

针对治疗“气滞血瘀”证的莪术和三棱剂量，

进行 Kolmogorov-Smirnov 检验，绘制数据的 Q-Q

图，见图 2、3。结果表明，莪术剂量 KS 值为 0.165、

三棱剂量 KS 值为 0.171，P 值均小于 0.001，莪术

和三棱的剂量数据均呈现出非正态的特征，判断数 

 

图 2  莪术剂量的 Q-Q 图 

Fig. 2  Q-Q diagram of Curcumae Rhizoma dosage 

 

图 3  三棱剂量的 Q-Q 图 

Fig. 3  Q-Q diagram of Sparganii Rhizoma dosage 
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据不服从正态分布，在已知的分布中较难找到合适

的分布进行拟合，需要使用非参数的方法来确定莪

术和三棱剂量的分布。 

2.3  数据拟合边缘分布 

由于数据不服从正态分布，而非参数估计法是在

经验分布和核分布估计的基础上展开，因Ksdensity函

数常用于计算一维或二维核密度或分布估计，故本研

究应用 Ksdensity 函数[4]分别计算莪术、三棱剂量的边

缘分布。为避免经验分布函数因连续性及光滑度不好

而引起误差，采用核分布函数来拟合经验分布函数，

见图 4、5。结果表明，莪术剂量和三棱剂量的核分布

函数和经验分布函数拟合较好。 

 

图 4  莪术剂量核估计图 

Fig. 4  Kernel distribution estimation of Curcumae Rhizoma 

dosage 

 

图 5  三棱剂量核估计图 

Fig. 5  Kernel distribution estimation of Sparganii Rhizoma 

dosage 

在确定各自边缘分布后，得到莪术剂量和三棱

剂量（U，V）的二元分布直方图（图 6、7），其中

U（Curcumae Rhizoma）、V（Sparganii Rhizoma）。

根据频数分布直方图和频率分布直方图可知，莪术

剂量和三棱剂量尾部相关性较强。从频率分布直方

图可以发现其数据均具有非对称的尾部特征，可采

用 Copula 函数对莪术剂量与三棱剂量之间的非线

性关系进行全面分析。 

 

图 6  莪术-三棱药对剂量的频数分布 

Fig. 6  Frequency number distribution of Curcumae 

Rhizoma and Sparganii Rhizoma pair dosage 

 

图 7  莪术-三棱药对剂量的频率分布 

Fig. 7  Frequency distribution of Curcumae Rhizoma and 

Sparganii Rhizoma pair dosage 

3  运用 Copula 函数分析药对剂量相关性 

从阿基米德函数族（Gumbel Copula 函数、

Clayton Copula 函数、Frank Copula 函数）、椭圆

Copula 函数族（Gaussian Copula 函数、t-Copula 函

数）中选择最佳的 Copula 函数，刻画莪术和三棱剂

量之间的关系。通过平方欧式距离算法，将多种

Copula 函数与经验分布函数求解平方欧氏距离，在

该标准下选取的最佳 Copula 函数就是其对应的经

验 Copula 函数之间所得距离最短的 Copula 函数。 

将治疗“气滞血瘀”证的 505 首方剂中莪术剂

量群和三棱剂量群代入 Copula 函数，测算二者相应

的平方欧式距离、Copula 函数的参数估计值及相关

系数，见表 4。 

结果表明，由于 Gaussian Copula 函数的平方欧

式距离最小为 0.004 3，参数估计值为 0.347 0，故最

佳函数取 Gaussian Copula 函数。Gaussian Copula 函

数 Kendall 秩相关系数为 0.225 6，Spearman 相关系

数为 0.333 0，说明莪术和三棱剂量之间有较强的非

线性相关关系，且二者呈正相关，体现了协同效应。

当莪术剂量和三棱剂量变化较大时，二者之间的协 
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表 4  莪术-三棱药对治疗“气滞血瘀”证的方剂剂量 Copula 函数相关参数 

Table 4  Parameter estimation of Copula function on dose of Curcuma Rhizoma and Sparganii Rhizoma pair in treatment of 

“qi stagnation and blood stasis” syndrome 

Copula 函数 平方欧氏距离 参数估计 Kendall 相关系数 Spearman 相关系数 

Clayton Copula 0.012 4 1.194 4 0.373 9 0.531 1 

Frank Copula 0.008 3 2.795 0 0.289 1 0.423 6 

Gumbel Copula 0.008 7 1.350 5 0.259 5 0.376 8 

Gaussian Copula 0.004 3 0.347 0 0.225 6 0.333 0 

t-Copula 0.024 1 0.479 0 0.328 0 0.436 7 

同效应会增强，即莪术的剂量增大，三棱的剂量也

会明显增大。采用 Gaussian Copula 能较好地拟合莪

术剂量和三棱剂量之间的关系，其表达式如下。 
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依据 Gaussian Copula 绘制莪术、三棱剂量的联

合分布函数 Copula C (U，V)，其中莪术剂量的边缘

分布函数为 U（Curcumae Rhizoma），三棱剂量的边

缘分布函数为 V（Sparganii Rhizoma）。密度函数的

尾部拥有更厚的形态特征，可以更好地捕捉莪术和

三棱剂量之间的尾部相关性特征，说明采用

Gaussian Copula 函数建立的关于莪术和三棱剂量的

模型，能较好地反映莪术和三棱剂量之间的秩相关

性，见图 8、9。 

4  讨论 

4.1  莪术-三棱药对剂量与“气滞血瘀”证的关系 

药对衍生于“七情和合”的中医理论，是复方

的重要组成部分。两药和合、搭配巧妙，很好地诠

释中药“合群妙用”之特点，中药配伍之核心[9]。“中

医不传之秘在量上，中医治病的巧处在量上”，中药

剂量一直被视为方家的“不传之秘”，是中医配伍用

药的精髓所在，直接影响组方临床疗效，因此找出 
 

 

图 8  莪术-三棱药对剂量的 Copula 联合分布函数 

Fig. 8  Copula joint distribution function of Curcumae 

Rhizoma and Sparganii Rhizoma pair dosage 

 

图 9  莪术-三棱药对剂量的 Copula 联合概率密度函数 

Fig. 9  Copula joint probability density function of 

Curcumae Rhizoma and Sparganii Rhizoma pair dosage 

药对剂量配伍的规律，揭示中药临床剂量的神秘面

纱至关重要。 

“气滞血瘀”证是中医临床常见证候，中医认为

气血是构成和维持人体生命活动的基本物质。病理

上，无论是气滞无法推动血行，还是血瘀致使气行

不畅，都可造成气滞血瘀发生[10]。现代研究表明，“气

滞血瘀”证的病机与现代临床微循环障碍[11]、血液流

变学改变[12]、炎症[13]、凝血-纤溶系统失衡[14]、血管

内皮功能障碍[15]、血脂异常[16]和免疫功能紊乱[17]具

有潜在联系，现代临床常表现为血栓[18]、动脉粥样

硬化[19]、高脂血症[20]、原发性痛经[21]等疾病。莪术

和三棱作为破血化瘀的代表药物，两药配伍具有抗

纤维化[22-23]、抑制血管新生[24]、抑制炎症因子[25]、

抑制细胞凋亡及增殖[26]、调节内分泌激素水平[27]、

抗动脉粥样硬化[28]、抗血栓[2]、抗肿瘤[29]等作用，

在治疗子宫肌瘤[30]、卵巢囊肿[31]、肝硬化[32]、慢性

胃炎[33]、慢性肾病[34]、肺纤维化[35]等方面具有显著

的协同增效作用。 

4.2  Copula 函数分析莪术-三棱药对的剂量耦合

效应 

数据挖掘是从大量的、模糊的、随机的数据中

提取有价值的信息和知识的过程，是一种随着信息
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化时代诞生的新兴数据处理技术，融汇了人工智能、

模糊数学、模式识别、数据库、数理统计等多种技

术方法[36]。与传统数据处理方法不同，数据挖掘能

以线性、非线性以及模糊、多维度的方式解析数据，

又能进行高维度的知识整合，可以反映多维数据之

间的相互映射关系，在中医药领域研究中的可行性

和适用性已经得到众多研究者的认可[37]。Copula 函

数模型已经用于分析中药有效成分群谱效及临床中

西药联合用药的剂量关系[38]，如李智慧等[39]通过构

建适合的二元 Copula 函数模型，对中药有效成分群

指纹图谱与药物活性进行分析，探索简单易行的中

药质量控制方法。Gasparini[40]在 Copula 函数的基础

上提出了一类新的风险函数，评估临床中西医联合

治疗时相关性。Yin 等[41]提出了一种基于 Copula 模

型的贝叶斯自适应剂量发现设计，以解释 2 种或多

种药物组合使用时剂量的协同作用。 

本研究通过对数据进行正态性检验，发现莪

术-三棱药对剂量数据均不符合正态分布，呈非线

性、非对称的趋势。通过讨论莪术-三棱药对治疗“气

滞血瘀”证的方剂所对应的频数图和频率图，利用

Copula 函数得到联合分布函数及概率密度函数。莪

术与三棱组方多以 1∶1 的剂量形式出现。通过

Copula 函数模型分析结果表明，在治疗“气滞血瘀”

证方剂中，莪术剂量和三棱剂量均是正相关，当二

者的剂量变化较大时，两者之间的耦合效应会增强，

即莪术的剂量增大时，三棱的剂量也会明显增大。

莪术-三棱药对的现代研究也大多是针对配伍前后

药物的物质基础分析、化学成分、药理药效的变化，

均未对组方配伍剂量深入探讨，故应用 Copula 函数

研究莪术-三棱药对的剂量耦合效应具有一定的意

义。莪术-三棱药对剂量存在其他不同配比对临床疗

效也有较大影响，且药对的耦合效应不仅体现在药

理药效方面，还体现在药代、药化等方面，深入了

解其剂量组方配比，阐释配伍规律，揭示配伍机制，

这也是下一步要研究的重点。 

中医药是中华民族在数千年的发展过程中产生

的瑰宝，丰富的中医药学理论是中医药学术文脉与

思想的重要载体，疗效确切的临证方剂是创新发展

中医药学的重要源泉。通过归纳分析药对的剂量使

用规律，不仅可以奠定中药在临床应用中从剂量变

化到效应变化的研究基础，也可为现代中医临床用

药提供更加丰富的剂量参考和依据，促进中医临床

合理用药。Copula 函数模型能科学阐释传统经典药

对的配伍规律，本研究通过讨论莪术-三棱药对的剂

量耦合效应，从剂量相关性的角度测定莪术-三棱药

对的秩相关系数，探索中药“相须、相使”配伍关

系的数理模型，为挖掘古方数据和指导传统医学临

床用药研究的一种新模式，为研究中药药对剂量关

系提供新思路。 
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