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【摘要】目的  利用 CiteSpace 软件分析水蛭在医药方面的文献，了解水蛭相关研

究的现状、热点和发展趋势，为水蛭领域的研究学者提供参考。方法  系统检索 1996—

2022 年 CNKI 和 Web of Science 数据库中收录的水蛭在医药研究领域的相关文献，运用

CiteSpace 6.1R3 软件对其发文量、作者、研究机构、国家，关键词共现、聚类、突现等

进行文献计量和可视化分析。结果  共纳入 CNKI 数据库中文文献 1 115 篇以及 Web of 

Science 数据库英文文献 237 篇文献。中英文文献分析表明，作者史红专中文文献发文

量最多，作者 Hildebrandt 英文发文量最多；山东中医药大学和中国科学院是分别是中、

英发文量最多的机构；发表英文文献最多的国家为美国。中英文关键词共现及聚类分析

显示，中文文献注重研究水蛭的有效成分水蛭素，包括分子结构、药理药效，以及治疗

血栓、冠心病、肾病等疾病的作用机制等，同时关注不同种类水蛭活性成分的差异；英

文文献除此之外还注重研究活体水蛭的临床外用。关键词突现提示，作用机制、水蛭素

类似物的寻找和合成、配伍应用时的药效机制等不仅是目前的研究热点，也可能是未来

的热点方向。结论  水蛭成分分析、水蛭治疗心血管疾病、慢性肾脏病等疾病的药理作

用机制研究始终是本领域研究热点；水蛭素类似物、配伍应用的药效机制、网络药理、

分子对接等可能是水蛭的未来研究热点和趋势。
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【Abstract】Objective  To analyze the literature of leech in medicine using CiteSpace 
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knowledge map, comprehensively understand the research status, hotspots and development 
trends of component analysis and pharmacological effects of leech, and provide reference 
for researchers in the field of leech. Methods  CiteSpace 6.1 R3 software was used to analyze 
the relevant literature of leech in the field of medical research in CNKI and Web of Science 
databases from 1996 to 2022. The bibliometric and visual analysis of the number of articles, 
authors, research institutions, keyword co-occurrence, clustering and emergence were carried 
out. Results  A total of 1 115 Chinese articles in CNKI database and 237 English articles in Web 
of Science database were included. The analysis of Chinese and English literature showed that 
the author Shi Hongzhuan had the largest number of Chinese articles, and the German author 
Hildebrandt had the largest number of English articles. Shandong University of Traditional 
Chinese Medicine and Chinese Academy of Sciences were the institutions with the largest 
number of articles in Chinese and English respectively. The country with the most published 
English literature is the United States. Chinese and English keyword co-occurrence and cluster 
analysis showed that Chinese literature focused on the study of its active ingredient hirudin, 
including molecular structure, pharmacological efficacy, mechanism of treating thrombosis, 
coronary heart disease, kidney disease and other diseases, and paid attention to the differences in 
the active ingredients of different types of leeches. In addition, English literature focused on the 
clinical external use of living leeches. The emergence of keywords suggested that the mechanism 
of action, the search and synthesis of hirudin analogues, and the pharmacodynamic mechanism 
of compatibility application were not only the current research hotspots, but also the future 
hot spots. Conclusion  The analysis of leech components, the pharmacological mechanism of 
leech in the treatment of cardiovascular diseases, chronic kidney diseases and other diseases 
have always been the research hotspots. Hirudin analogues, the pharmacodynamic mechanism 
of compatibility application, network pharmacology, molecular docking and so on may be the 
future research hotspots and trends of leeches.

【Keywords】Leech; Bibliometrics; Visual analysis; Hotspot and trend; Living 
application

水蛭俗名叫蚂蝗，属环节动物蛭纲类，雌雄

同体的蠕虫，目前已知 650 种水蛭在世界各地广

泛分布 [1]。自古以来水蛭便被世界上各种文化的

医师、药师用来治疗疾病。在中国，水蛭早在

《神农本草经》中即被收录，富有较高的药用价

值，中国药典 2020 年版中收载了以下 3 种来源：

水蛭科动物蚂蟥 Whitmania pigra Whitman、水蛭

Hirudo nipponica Whitman 或柳叶蚂蟥 Whitmania 
acranulata Whitman[2]。在地方药材的使用过程中

发现菲牛蛭（金边蚂蟥）同样具有良好的疗效，

广西、云南已将其列入地方药材标准 [3-4]。水蛭

是中国传统的动物类药材，通常用沸水烫死后制

成干制品再炮制后中医入药，具有破血通经、逐

瘀消癥的功效；有抗高血糖、抗血栓、抗炎等药

理活性，常用于血瘀经闭、癥瘕痞块、脑卒中偏瘫、

跌扑损伤 [5-6]。近年发现水蛭制剂在防治心脑血

管疾病和抗癌方面具有特效 [7-8]。然而，目前缺

乏对其相关研究文献的梳理和归纳总结。

文献计量学是一门应用数学、统计学、文献

学等学科的交叉学科，以量化的方式对学术资料

进行描述，并将统计分析文献的数量特征，揭示

潜在规律性 [9]。提取文献中的发表时间、作者、

机构、共现词、突现词等信息，加以整合、关联，

通过可视图谱直观的呈现分析的结果，以便于大

量的处理文献的数据信息，挖掘并解读出文献的

潜在信息，展示研究现状、研究热点和发展趋

势 [10]。本研究采用文献计量学方法，旨在分析国

内外水蛭的药理作用、成分分析等研究的现状、

热点、并预测未来可能的发展方向，为该领域的

相关研究提供参考。
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1 资料与方法

1.1 纳入与排除标准
纳入标准：医药领域水蛭研究的相关文献。

排除标准：①重复文献；②会议论文、科技成果、

图书等文献。

1.2 文献检索策略
以 CNKI 为 中 文 文 献 检 索 平 台， 检 索 时 间

1996 年 1 月 1 日至 2022 年 12 月 31 日。以“蛭”“水蛭”

和“蚂蟥”为检索关键词构建检索式进行主题检索。

英文文献检索平台选择 Web of Science 数据库，检

索时间为 2004 年 1 月 1 日至 2022 年 12 月 31 日。

以“leech”“hirudo”“whitmania pigra”“bdella 
cardinalis” 和 “Poecilobdella manillensis”为检索

关键词构建检索式进行主题检索。

1.3 资料提取与分析
将检索获得的文献分别以 refworks、txt 格式

导入 CiteSpace 6.1.R3 软件，提取文献题目、作者、

机构、国家、发表年份、关键词等基本信息，并

经过人工审核确定发文机构类型。文献筛查及发

文机构类型审核由 2 名研究者独立判断，如有分

歧经双方讨论协商确定。

采用 CiteSpace 6.1.R3 软件对纳入文献进行

可视化分析。描述年度发文量趋势，并开展作

者、机构与国家合作网络分析。中文文献年限

设 置 为 1996—2022 年， 英 文 文 献 年 限 设 置 为

2004—2022 年，时间切片（time slicing）设置为

1 年，Top N 设置为 50，节点（node types）选择

关键词（Keyword），裁剪方法（pruning）选择

Pathfinder 和 Pruning the merged networks，运行软

件即得到关键词共现结果。通过聚类按钮 K 对关

键词进行聚类分析，点击控制面板中的 Burstness

对关键词中的突现词进行检测。在聚类分析中模

块值（Q）和平均轮廓值（S）是根据网络结构和

聚类的清晰度评判聚类是否合理的指标，Q ＞ 0.3

时聚类结构显著，S ＞ 0.5 时聚类合理，S ＞ 0.7

时结果令人信服 [11]。

2 结果

2.1 文献检索结果
CNKI 共检索获得 7 743 篇文献，根据纳排

标准筛选，最终纳入 1 115 篇相关文献；Web of 

Science 共检索到 5 861 篇文献，根据纳排标准筛

选，最终纳入 237 篇相关文献。

2.2 发文量及其趋势分析
分析相关文献发表的年份和数量，能够在一定

程度上呈现到该领域的发展速度、动态及成熟程

度 [11]。中文文献不同年份的发文量有较大波动，但

整体上接近每年 40~50 篇，且近几年波动趋于缓

和。1996 年水蛭相关研究已经有了一定的热度，

2006 年发文量最多达 53 篇，而 2006—2012 年水

蛭的研究热度缓慢降低。Web of Science 中的发文

量呈上升趋势，2018—2020 年发文量大幅上升，

2020 年文献发表量最多达 27 篇，近 2 年又呈现下

降趋势。由此推测国际上水蛭的研究热度已经开始

下降，可预见今后几年有关水蛭的发文数量会继续

小幅下降后重回一个波动平衡状态（图 1）。

图1  CNKI与Web of Science中水蛭相关研究

文献发文量

Figure 1. Number of documents related to 

leeches in CNKI and Web of Science
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2.3 作者分析
对 CNKI 和 Web of Science 数据库中作者的发

文量和合作情况进行分析，得到国内外水蛭研究领

域的核心作者群体。CNKI 中水蛭文献研究作者及

其合作网络可视图见图 2A。图中每个节点的大小

代表该作者发文量的多少，颜色代表作者发文年份。

国内水蛭研究领域中，作者史红专发文量最多（37

篇），且与发文量第二的作者郭巧生合作密切。其

研究重点是在饲养过程中不同条件对水蛭品质、有

效活性成分、重金属等毒性成分的影响 [12- 14]。在水

蛭研究的其他领域，有作者主要研究水蛭新的抗凝

活性肽，有作者研究不同提取炮制方法对抗凝活性

物质的影响 [15]，有作者则针对水蛭对某一方面的

治疗效果不断深入研究，如对肾脏的治疗效果 [16-17]。

CNKI Web of Science

年份
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Web of Science 中作者及其合作网络可视图见

图 2B。2004—2022 年国外水蛭研究领域中，来

自德国的 Hildebrandt 发文量最多（11 篇），该

作者致力于水蛭素类似物的研究，在水蛭中寻找

新的抗血液凝固因子和潜在的药用抗凝物 [18- 19]。

最大的国际作者合作关系网络是以中国作者王彬

（Wang Bin）为主的团队。

前的大部分机构为中医药大学及其附属医院。

Web of Science 数据库中水蛭文献研究机构合

作网络可视图见图 3B。Chinese Acad Sci（中国科

学院）是发文量最多的国际机构（10 篇），也是

国际机构发文量中最大的合作网络中心，与其他

发文机构合作密切。共有 11 个国际机构发文超过

5 篇，其中 5 家机构来自中国（45%）。大多数

机构间均有和其他机构合作且形成了复杂的合作

网络。但是发文量前几位的机构之间彼此合作较

少。

2.6 关键词分析
2.6.1  关键词共现

对 CNKI 数据库中水蛭研究文献的关键词共现

词进行分析，排序前 20 位的共现词见表 1。水蛭

A

B

图2  CNKI与Web of Science中水蛭文献

研究作者

Figure 2. Authors of leech literature research in 

CNKI and Web of Science
注：A. CNKI中作者及其合作网络；B. Web of Science中作者及其合
作网络。

图3  CNKI与Web of Science中水蛭文献

研究机构、国家

Figure 3. Institutions and countries of leech 

literature research in CNKI and Web of Science
注：A. CNKI中机构及其合作网络；B. Web of Science中机构及其合
作网络；C. Web of Science中国家及其合作网络。
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2.4 国别分析
Web of Science 数据库中发文量最大的国家

是美国（76 篇），其中很多研究围绕活体水蛭

在临床上的外用，主要研究用于创口的清理、抗

炎作用、加快伤口愈合、减少断肢重接后瘀血

以及外用的其他菌类感染等方面 [20-21]。发文量

位于第二位的是中国（43 篇），第三位是德国

（31 篇）。美国不仅发文最多，且与其他国家

形成最大的合作关系网络，中国发文虽多但与

其他国家的合作较少。

2.5 机构分析
CNKI 中水蛭文献的主要研究机构及其合作网

络可视图见图 3A。其中山东中医药大学发文量最

多（43 篇），北京中医药大学和南京农业大学中

药材研究所发文量并列第二（39 篇）。发文量靠



Chin J Pharmacoepidemiol, Sep. 2024, Vol. 33, No.91068

https://ywlxbx.whuznhmedj.com/

的主要活性成分水蛭素，是天然的抗凝剂，可抑制

血液凝固酶发挥作用 [23]。水蛭粉是临床应用的常

用剂型。针对蚂蟥、菲牛蛭、日本医蛭等不同种类

的水蛭进行研究，其发挥效果的活性肽存在差别。

有研究探讨水蛭配伍黄芪对心脑血管系统，肾脏系

统的药理作用；水蛭与地龙皆为常用虫类药，除同

时配伍研究疗效外，常同时对两者的同一成分进行

分析检测并对比，如脂质、有毒有害元素等 [23-25]。

表2  Web of Science中水蛭文献研究关键词

共现词频数前20位

Table 2. Top 20 research keywords of leech 

literature in Web of Science
排序 频数 中心性 关键词

1 67 0.51 hirudo medicinali（水蛭）

2 52 0.35 medicinal leech（药用水蛭）

3 22 0.11 amino acid sequence（氨基酸序列）

4 20 0.12 leech therapy（水蛭疗法）

5 20 0.22 expression（表达）

6 17 0.10 inhibitor（抑制剂）

7 16 0.05 therapy（治疗）

8 16 0.03 venous congestion（静脉瘀血）

9 15 0.15 anticoagulant（抗凝剂）

10 12 0.02 flap（皮瓣）

11 11 0.01 aeromonas hydrophila（嗜水气单胞

菌）

12 11 0.08 mechanism（机制）

13 11 0.10 cloning（再生）

14 10 0.11 recombinant hirudin（重组水蛭素）

15 10 0.07 proteinase inhibitor（蛋白酶抑制剂）

16   9 0.07 binding（结合）

17   9 0.04 purification（净化）

18   9 0.12 crystal structure（晶体结构）

19   9 0.03 protein（蛋白质）

20   8 0.02 whitmania pigra（宽体金线蛭）

表1  CNKI中水蛭文献研究关键词共现词频数

前20位

Table 1. Top 20 research keywords of leech 

literature in CNKI

排序 频数 中心性 关键词

1 492 1.03 水蛭

2 106 0.20 水蛭素

3   60 0.11 菲牛蛭

4   55 0.17 水蛭粉

5   37 0.09 蚂蟥

6   34 0.04 日本医蛭

7   33 0.04 大鼠

8   33 0.01 临床应用

9   31 0.04 凝血酶

10   26 0.01 抗凝血

11   19 0 炮制

12   18 0.01 黄芪

13   17 0.02 氨基酸

14   16 0 地龙

15   15 0 综述

16   14 0.01 水蛭肽

17   14 0.01 人工养殖

18   14 0 药理作用

19   13 0.01 医用水蛭

20   13 0.01 抗凝活性

recombinant hirudin、purification 等关键词为水蛭

有效成分的部分研究方式。Whitmania pigra 是主

要应用和研究品种。Aeromonas hydrophila 是水蛭

在临床使用过程中常见的感染菌。

2.6.2  关键词聚类
对 CNKI 数 据 库 中 水 蛭 研 究 文 献 的 关 键

词 进 行 聚 类 分 析， 得 到 8 个 聚 类 标 签， 见

图 4A。Q=0.651 6 ＞ 0.3，说明聚类结构显著，

S=0.920  5 ＞ 0.5，提示聚类结果可信。相同颜色

即为同一聚类结果，#0 水蛭即为研究的主体；#1

水蛭素是水蛭的主要抗凝成分，也是目前水蛭中

研究最多的活性物质；#2、#3、#6 为水蛭研究过

程中所应用的方法；#4、#5、#7 是对不同来源的

和种类的水蛭进行的研究，不同种类水蛭的有效

活性成分不完全相同，作用机制也有区别。

Web of Science 数据库中的关键词聚类分析同

样得到 8 个聚类标签，见图 4B。Q=0.784 8 ＞ 0.3，

聚类结构显著，S=0.920 2 ＞ 0.5，聚类结果 可 信 。

Web of Science 数据库中水蛭研究文献共有

400 个共现关键词，其中 15 个关键词频数≥ 10。

前 20 位关键词共现词见表 2。Hirudo medicinali 与

medicinal leech 均 是 研 究 对 象 ，leech therapy、

therapy、inhibitor、venous congestion、flap、

anticoagulant、proteinase inhibitor 等关键词为水蛭

的相关疗效及有效成分的主要作用。Amino acid 

sequence、protein、crystal structure、expression、

mechanism、binding 等关键词是研究水蛭发挥药

效作用的物质基础结构及作用机制。Cloning、
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图5  水蛭文献研究关键词突现

Figure 5. Emergence of research keywords in leech literature 
注：A. CNKI突现词；B. Web of Science突现词。

Top 15  Keywords with the Strongest Citation Bursts Top 15  Keywords with the Strongest Citation Bursts

Keywords   Year     Strength    Begin          End

水蛭粉      1996       8.81        1996          2002

水蛭肽      1996       3.36        1996          2006

脑出血      1998       3.48        1998          2007

凝血酶      1998       3.14        1998          2006

治疗组      1999       3.96        1999          2002

人工养殖  2000       3.17        2000          2001

医用水蛭  1997       3.13        2001          2007

脑梗死      2004       3.52        2004          2007

抗凝血      2001       3.61        2007          2014

菲牛蛭     2002        6.28        2010          2018

氯基酸     2000        3.16        2010          2014

蚂蟥         2006        8.47        2013          2018

黄芪         2006        3.18        2015          2022

生长         2017        3.96        2017          2019

血瘀证     2018        3.02        2018          2019

Keywords                      Year     Strength    Begin       End

flap                               2004       2.24        2004       2010

aeromonas hydrophila  2007       2.32        2007       2015

Venous congestion       2008       3.72        2008       2012

infection                       2008       2.5          2008       2011

salvage                         2011       2.12        2011        2017

replantation                  2007       2.81       2013        2014

amino acid sequece      2010       2.04       2014        2019

whitmania pigra            2007       2.37       2016        2019

purification                   2016       1.97       2016        2022

complication                 2010       1.95       2016        2018

mechanism                   2009        3.27       2019       2022

expression                    2004        2.51       2019       2022

thrombin                      2019        2.51       2019        2022

leech therapy               2009        3.61       2020        2022

leech                            2008        1.93       2020        2022

1996—2022 2004—2022

#0 whitmania pigra Whitman（蚂蟥）、#3 medical 

leech hirudo medicinalis（药用水蛭）是国际期刊发

表论文中水蛭主要的研究种类；#1 leech therapy 和

#5 leeching therapy 是针对水蛭研究过程中药理作用

和临床作用的效果；#2 mammalian ACE（哺乳动物

血管紧张素转化酶）、#4 ischaemic tissue（缺血性

组织）和 #7 human serum（人血清）代表水蛭药理

作用及机制研究过程中应用的动物实验及人体的体

内外实验；#6 digestive-tract symbiont（消化道共生

菌）为活体水蛭应用中常见微生物感染的研究。

2.6.3  关键词突现
突现词分析是通过考察关键词的时间分布，

从中探测出频次变化率高、增长速度快的突现词，

进而分析学科的前沿领域和发展趋势。CNKI 数

据库中水蛭研究文献的关键词突现词的前 15 见

图 5A。本研究分析起始年份的突现关键词为水蛭

粉和水蛭肽。基于相关文献及其他突现词表明，

早期的研究以水蛭粉临床应用于脑出血，脑梗死

等疾病的治疗和起到主要抗凝作用的水蛭肽作为

研究重点。2010 年以后开始对水蛭中的菲牛蛭、

蚂蟥等不同品种分开研究，不同种类的水蛭有效

活性成分有不少的差距，水蛭素是吸血类水蛭的

主要活性成分，非吸血类水蛭的主要活性成分还

有待研究。突现词血瘀证表明水蛭在中医辨证的

理论指导下研究相关的药理作用机制，突现词黄

芪的出现表明水蛭与不同药材配伍的疗效和药理

作用及机制的研究近些年也被重视起来。可推测

不同药材与水蛭配伍的研究可能在今后会成为一

个研究热点。

Web of Science 数据库中突现词信息见图 5B。

分析年份起始时间的突现词是 flap，研究热点为

水蛭对于皮瓣病变的治疗。由于国外对水蛭的较

多为生体活用，如断肢再植等。所以在早期能看

到有关感染及水蛭净化的关键词突现，目的是为

了更安全的应用活体水蛭。2013 年后研究热点向

水蛭的药理成分，活性物质的水蛭素的氨基酸序

图4  水蛭文献研究关键词聚类

Figure 4. Research keywords cluster of leech literature
注：A. CNKI关键词聚类；B. Web of Science关键词聚类。

A B

A B
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列及结构转变。2016 年品种为 whitmania pigra 的

水蛭研究热度较高。近几年水蛭药效的作用机制、

水蛭素的表达等方面热度较高。而从最近两年的

关键词突现来看，研究热度很有可能回到水蛭本

体上来，对不同种类的水蛭成分分析，寻找不同

种类水蛭体内活性更高的抗血液凝固、抗肿瘤等

的药效成分。

3 讨论

自 1994 年至 2022 年，国内水蛭相关药物研

究的发文量虽然波动较大，但是总体较为稳定，

研究思路与方法目前已经较为成熟。国际上水蛭

相关药物研究的发文量始终较少，预计之后的发

文量在 15~20 篇左右波动。对于发文作者及其团

队来说国内的作者史红专和郭巧生 2 人的团队最

大、合作最多，发文量同样居于榜首。而其他作

者的合作网络均较小，很多作者未与他人合作，

国际发文作者的合作网络同样较小，对于这部分

研究人员应当进一步加强合作交流、互相学习，

进一步扩展水蛭的研究方向。不同国家地区的研

究人员之间可相互交流不同地区品种之间研究

存在的差异，以助于筛选合适的用于临床或者入

药的水蛭品种。发文最多的国际机构为中国科学

院，但其在国内的发文量排名并未靠前；国内中

文发文量最多的山东中医药大学在国际期刊发

表的英文文献同样不多。同时，英文发文量最多

的国家为美国，中国的学者在国内发文的同时应

当考虑能否发表于国际期刊上，以增强水蛭研究

的国际学术交流，加强中国在水蛭研究方面的国

际影响力。

国内外对水蛭研究的重点也有所不同。国内

对水蛭的研究最初基于其良好的临床药效，水蛭

优异的抗凝抗血栓的作用吸引了大批研究人员对

其有效成分水蛭素的研究，包括其提取纯化，有

效蛋白结构等，而后重点转向研究水蛭素的作用

机制，不同来源的水蛭疗效的体现，寻找水蛭素

类似物等方面。而国内对水蛭的活体应用研究很

少，在近年才有数篇有关活体水蛭应用研究的文

献。国外对水蛭的研究不仅着重于有效成分的结

构，作用机制，药理作用等，对活体水蛭应用的

研究同样重视，大量文献研究活体水蛭外用于

断肢再植，伤口愈合，皮瓣静脉瘀血等外科医

疗 [26- 27]。此外，外科应用水蛭共生菌类微生物对

伤口造成的感染问题，国内文献鲜有涉及 [28]。

现代研究表明，水蛭中起到治疗作用的主要

成分有水蛭素、肝素、镇痛酶、溶血酶等蛋白

质、多肽等类大分子活性物质，是由 65 个氨基

酸残基组成的单链多肽，由于水蛭素在水蛭的涎

腺中的含量低，目前已有技术可人工合成水蛭

素。除水蛭素外，水蛭中也含有其他药效较好的

水蛭素类似物。如 Lukas 等 [18] 曾在 Hirudinaria 
manillensis 中发现 HM3 和 HM4 对血液凝固酶具

有很好的活性。水蛭素类似物的寻找和合成，能

够得到效果更强，安全性高，方便易得的抗凝物

质。水蛭素主要来源于吸血类水蛭，如日本医蛭，

而非吸血类水蛭如宽体金线蛭等不含水蛭素，但

其仍然具有良好的临床效果和抗凝作用，具体有

效成分尚不明确，该类水蛭里的有效活性成分还

需进一步研究。有些地域特色所应用的水蛭在其

有效成分方面同样值得关注。如收录于地方标准

的菲牛蛭，以前对其相关研究较少，现因其良好

的临床疗效致使研究者关注其有效成分，研究热

度升高。

中药材往往经过炮制后入药使用，水蛭在药

典中收录的炮制方法为滑石粉烫制，但水蛭的主

要活性物质为蛋白类，经过炮制后可能会让水蛭

的有效成分活性下降，袁瑞娟等 [20] 通过不同提

取方法研究水蛭的不同炮制品的体外抗凝活性差

异，发现水蛭作为抗凝药使用时，采用滑石粉烫

制或酒浸闷烘法进行炮制所得的药效最佳。

现代药理表明，水蛭具有抗血液凝固、抗血

栓、抗动脉粥样硬化、抗肿瘤、抗组织纤维化等

作用，其中抗凝溶栓是其最主要的药理作用，主

要用来治疗脑卒中、冠心病、动脉粥样硬化、心

绞痛等心脑血管疾病。水蛭能调节脂代谢，减缓

动脉硬化过程，改善血液流变学，降低大鼠全血

黏度和血浆黏度，改善血管内皮功能 [29-30]。近

来，水蛭对糖尿病、肾病、肿瘤等疾病的治疗作

用也受到了研究人员的广泛关注。杨帆等 [31] 发现

水蛭冻干粉可能通过抑制糖尿病肾病大鼠氧化应

激及炎症因子的产生，抑制肾组织 JAK2/STAT1/

STAT3 信号通路活化，降低 mALB 排泄、改善肾

功能、进而发挥肾脏保护作用。

水 蛭 在 配 伍 后 对 制 剂 的 质 量 标 准 研 究 较

多 [33- 34]，但中药在组方和配伍后的活性成分和作

用机制始终是中医药研究过程中的重难点。水蛭
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配伍后起效成分及其作用机制目前同样有很大的

研究空间。地龙、黄芪是其配伍常用药材，其临

床药效、药理机制等均已研究的较为深入。但水

蛭在与其他药材配伍的中研究最多的是临床疗

效，相关配伍的药理作用及机制研究较少。目前

的研究热点问题主要有水蛭成分的分析，水蛭素

类似物的合成，药理作用的深入研究，有效成分

作用机制的探索，水蛭配伍的研究应用。

天然最强血液凝固酶水蛭素是从日本医蛭

中提取出的，但日本医蛭在中国不是临床使用量

最大的水蛭。宽体金线蛭是中国市场上销售量最

大，临床上使用最多的品种，其主要抗凝成分在

目前的研究中仍不明确，地方使用的其他种类水

蛭同理，不同种类水蛭的成分分析仍是现在研究

的热点，有望从不同种类水蛭中分析得到活性较

高的新成分。同时从水蛭中直接提取水蛭素受限

于原材料的问题，资源有限，且易附着杂质在临

床使用时产生并发症等不良反应，所以水蛭素类

似物的寻找与合成始终备受关注。比伐卢定便是

目前合成出最成功的水蛭素类似物，已被广泛应

用于临床。

综上所述，水蛭作为中国的常用传统中药，

国内的对其研究的热度已经较为稳定，而国际学

者对其研究的热度在 2020 年达到高潮后，热度

已经持续降低，后续将趋于平缓。不同机构，国

家之间交流合作空间很大，相较而言，中国与其

他国家的合作并不多，合作网线稀疏。对于水蛭

的成分分析，主要有效成分水蛭素的研究在药理

药效，作用机制等方面都已成熟，水蛭主要治疗

的疾病，心血管疾病、慢性肾脏病等的药理作用

机制研究也已十分深入，研究也发现对于糖尿

病，肿瘤等疾病也有较好的治疗效果，这些是目

前及今后水蛭研究的热点方向。但不含水蛭素及

含量较少的水蛭品种的主要活性成分是水蛭素类

似物还是其他成分，目前尚无定论，此类品种水

蛭中极有可能发现新的药用活性成分，研究开发

新药的可能性极大。在现有技术的辅助下，人工

合成水蛭素及其类似物的研究是新药开发的重点

方向，可预测为今后水蛭研究的热点方向。国内

对活体水蛭的使用的研究极少，仍有较大的研究

空间，可借鉴国外目前已有研究，加快此领域的

研究发展。近年来，网络药理、分子对接、数据

挖掘等技术在中药研究中被大量应用，而且随着

计算机的发展该类技术迅速更新，合理运用技术

可提前预测药物的潜在作用机制和疗效的一般规

律，为后续实验和临床应用提供思路和理论依据，

极大的节省研究人员的时间，提高研究效率，同

为水蛭研究的热点方向。
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