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·中药现代化论坛· 

方剂配伍的现代科学内涵探讨 
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摘  要：方剂配伍作为中药复方的组成原则，是解析中药复方规律性的关键。立足中药复方与生物机体相互作用过程，从中

药复方化学、药物代谢动力学和药物效应动力学 3 方面探讨方剂配伍的现代科学内涵。中药复方化学是解析方剂配伍现代科

学内涵的基础，配伍引起的化学变化，包括量变和质变，属方剂配伍的化学内涵；方剂配伍能够改变药物的代谢动力学行为，

通过调节药物代谢过程关键环节来影响复方疗效和毒性反应；方剂组成影响配伍疗效，为了研究方剂配伍治疗机制，提出了

“疾病病理生理指导的药物靶点组合”方法来研究中药复方化学多成分作用于机体多靶点现象，为理解方剂配伍增效/减毒作

用机制和推动中药复方现代科学研究提供参考。 
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Modern scientific connotation on formula compatibility in Chinese materia medica 
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Abstract: As the fundamental rule to construct multi-herb prescriptions of Chinese materia medica (CMM), formula compatibility is 
the key to study the principles of CMM prescriptions. Modern scientific connotation on the formula compatibility could be investigated 
on the aspects of chemistry, pharmacokinetics, and pharmacodynamics, according to the interactions between CMM prescriptions and 
the organism. The chemistry of CMM prescriptions is a prerequisite to investigate formula compatibility, and chemical alterations, 
including quantitative and qualitative changes，induced by formula compatibility are especially emphasized. Formula compatibility 
can modify the pharmacokinetic behavior of drugs by regulating key steps of pharmacokinetic process to influence the effect and 
toxicity of CMM prescriptions. Ingredients of a formula affect its therapeutic actions；to elucidate the therapeutic mechanisms of 
formula compatibility, a new method named “combination of drug targets guided by the pathophysiology of diseases” is proposed to 
investigate the phenomenon that multi-components of a formula act on multi-target in the organism. It sheds light on understanding 
the mechanisms of improving effect/reducing toxicity of formula compatibility and provides the reference to enhance the modern 
scientific research of CMM prescriptions. 
Key words: formula compatibility; Chinese materia medica formula; chemistry; pharmacokinetics; pharmacodynamics; improving 
effect/reducing toxicity 
 

中药复方是中医临床药物治疗的主要手段，

遵循中医“理法方药”理论确立，按照“君臣佐

使”结构组成，形式上表现为药物组合，内涵上

反映了中医药理论。方剂配伍作为中药复方的组 
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成原则，是解析中药复方内在规律的关键。本文

立足中药复方与生物机体相互作用过程，从中药

复方化学、药物代谢动力学和药物效应动力学 3
方面探讨方剂配伍的现代科学内涵，为理解方剂

配伍增效/减毒作用机制和推动中药复方现代科

学研究提供参考。 
1  方剂配伍的化学内涵 
1.1  中药复方化学成分研究是解析方剂配伍现代

科学内涵的前提基础 
中药复方化学成分研究是解析中药复方与生物

机体相互作用的前提基础。中药复方化学成分研究

的常见方式包括单味药研究和全方研究。单味药作

为复方组成单位，其化学成分研究是分析复方化学

成分的基础，至今对近千种单味中药化学成分已进

行了研究，典型代表如丹参、黄连和麻黄等[1]，这

为解析复方化学成分积累了丰富的基础数据。中药

复方包含多味中药，是临床疗效的直接载体，为了

解析全方化学成分，不断有新的研究方案提出，包

括中成药系统分析三元论设计[2]、中药复方有效部

分研究[3]、中药组分配伍研究[4]、中药复方化学物

质组学说[5]和中药复方药效物质“组合筛选”学说[6]

等，尽管如此，现阶段中药复方化学成分研究依然

是一项具有挑战性的工作。总体而言，化学成分明

确是解析方剂配伍工作的前提基础，是考察中药复

方化学反应、药物代谢和药效机制的前提，但由于

中药复方化学成分高度复杂，全面分离和确定其中

化学成分需要更多研究工作的积累。 
1.2  中药配伍引起的化学变化属方剂配伍的化学

内涵 
中药复方包含多味药物，在煎煮过程中有可能

发生反应，其中的变化类型可概括为：（1）量变，

指配伍前后化学成分的数量发生改变，如配伍后有

些化学成分溶出量增加或减少，包括药效成分和毒

性成分，如麻杏石甘汤研究证实配伍引起药效成分

麻黄碱、苦杏仁苷和甘草酸的溶出量改变[7]，龙胆泻

肝汤配伍改变了毒性成分马兜铃酸 A 的溶出量[8]。

（2）质变，指配伍后产生了新化学成分和/或有些成

分消失[9]，如桂枝汤配伍后产生了新成分去苯甲酰

基芍药苷元，来源于白芍中的芍药苷水解去糖去苯

甲酰基后的产物[10]。这些研究证实，方剂配伍能够

改变复方化学成分，是方剂配伍实现增效/减毒作用

的化学物质基础，是方剂配伍化学内涵的体现。虽

然依据理论推测，不是所有中药复方在煎煮过程中

都会发生化学反应，但中药配伍引起的化学反应属

于中药复方化学研究的特色内容，是揭示方剂配伍

化学内涵的关键内容。现阶段这方面研究工作尚不

多见，有待进一步加强和发展。 
1.3  研究难点分析 

中药复方包含多味中药，其中化学成分种类多

样，在煎煮过程中可能发生的化学反应多变；基于

现有化学分析技术，实现中药复方全化学成分分析

尚存在困难，因此难于确定方剂配伍后发生的化学

成分改变。尽管如此，由于药物发生化学反应受化

合物自身特性和反应条件决定，可以采用化学反应

规律对其中某些配伍药物反应进行预测，如酸碱药

对配伍反应改变复方化学成分研究属于这方面的探

索范例[11]。总体而言，为了解析方剂配伍引起的化

学成分改变，一方面需要提高中药化学成分认识，

通过化合物的化学性质预测方剂配伍体系中可能存

在的化学反应；另一方面大力发展化学分析技术，

力图全面反映中药复方的化学成分改变。 
2  方剂配伍的药物代谢动力学内涵 
2.1  方剂配伍能够改变药物的代谢动力学行为 

药物代谢动力学研究机体对药物的处置过程。

机体处置单个化合物有其自身规律性，但中药配伍

后众多化合物同时进入机体会改变某些化合物的代

谢行为，这是方剂配伍药物代谢动力学内涵的体现。

配伍常见形式包括中药复方、药对和单体成分，如

复方活络效灵丹加减方提取物和川芎提取物经 ig
给药后，大鼠血浆洋川芎内酯 I 在复方内比单味药

的 AUC 和 Cmax 显著降低，CL 显著增加，说明配伍

降低了洋川芎内酯 I 的血药浓度及达峰浓度且体内

清除加快[12]；药对远志配伍石菖蒲后，石菖蒲使远

志代谢产物 3,4,5-三甲氧基肉桂酸在兔体内吸收加

快，吸收量增大，达峰时间延长，消除减慢[13]。在

单体化合物研究中，芍药苷、芍药苷配伍甘草酸、

芍药苷配伍甘草次酸经大鼠 ig 给药后发现甘草酸

能降低芍药苷 Cmax、tmax，降低芍药苷 AUC；甘草

次酸升高芍药苷 Cmax、 tmax，显著升高芍药苷

AUC[14]。这些研究证实了方剂配伍能够影响化合物

的代谢行为[15]，虽然理论推测不是所有方剂配伍都

存在药物代谢动力学改变，但调节药物代谢动力学

过程是方剂配伍实现增效/减毒作用途径之一。 
2.2  方剂配伍改变药物代谢动力学行为的作用机

制研究 
药物代谢过程包括药物吸收、分布、转化和
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排泄，现有研究证实方剂配伍能够影响药物代谢

过程各关键环节。以口服肠道吸收为例，金铃子

散配伍对方中代表性化学成分川楝素、延胡索甲

素和乙素吸收存在影响，正交试验发现在肠外翻

模型上，川楝素、延胡索甲素和延胡索乙素达到

最佳肠吸收时，川楝子和延胡索比例存在差别[16]。

在药物分布过程中，P 糖蛋白（P-gp）能将外源

性化合物外排至细胞外，改变药物在局部组织的

分布。研究证明芳香开窍药物冰片、苏合香、安

息香和石菖蒲均可通过影响 P-gp功能调节血脑屏

障通透性，如冰片可以增加槲皮素在脑内的药物

浓度，与经典 P-gp 竞争性抑制剂维拉帕米作用相

似。在药物转化过程中，配伍通过影响细胞色素

P450（CYP450）活性或蛋白表达改变药物的体内

过程。如中药十八反研究中，“诸参辛芍叛藜芦”

相反配伍机制研究发现苦参、丹参、人参、南沙

参与藜芦合用时对主要的药物代谢酶 CYP3A 活

性产生了抑制作用，可能会对藜芦中生物碱类毒

性成分代谢产生影响而致毒性增强，产生基于

CYP3A 的药物间相互作用的配伍禁忌[17]。在药物

排泄过程中，肾、肝胆和肠道的药物转运体发挥

重要作用[18]。研究发现半夏厚朴汤中半夏和厚朴

均可提高肾脏有机阴离子转运子 OAT1、OAT3 和

有机阳离子转运子 OCT1、OCT2 的 mRNA 和蛋

白表达，但半夏-厚朴药对及全方则使之恢复至正

常，全方的协同作用优于半夏-厚朴君臣配伍药

对，且原方剂量组作用强于高剂量组[19]。这些研

究表明，方剂配伍可以通过调节机体的药物代谢

关键步骤来影响药物代谢行为，方剂配伍的药物

代谢动力学内涵研究工作正在快速发展中。 
2.3  研究难点分析 

方剂配伍可以通过调节机体药物代谢过程来影

响复方疗效和毒性反应。为了考察方剂配伍的药物

代谢动力学内涵，首先需要确定方剂配伍对复方化

学成分间代谢行为是否存在影响，进而考察复方化

学成分影响代谢过程的作用部位，在此基础上确定

方剂配伍影响药物代谢的化学成分和作用机制；但

由于中药复方化学成分复杂，加之药物代谢过程涉

及多个环节，给中药复方代谢过程分析带来很大挑

战。为了解决此问题，需要逐步积累中药化学成分

单独和配伍后的代谢行为特征，进而逐步揭示配伍

对代谢行为的影响及其作用机制，目前这方面研究

工作亟需进一步加强。 

3  方剂配伍的药物效应动力学内涵 
3.1  基于方剂组成解析配伍结构对药物效应动力

学的影响 
方剂组成规律是方剂配伍药物效应动力学研究

的重要内容，通过解析方剂组成药物间关系，揭示

方剂配伍结构对药效的影响，通常采用拆方法结合

药效评价来研究方剂组成对药效的影响。目前拆方

研究指导思想包括中医药理论和数学方法 2 种[20]。

中医药理论指导拆方符合中药复方的创立本意，拆

方形式包括：（1）单味药，适合解析方剂配伍中诸

药关系，包括七情关系、君臣佐使关系等；（2）药

对，作为配伍最小单位，药对是研究中药七情理论

和临床药对的重要内容[21]；（3）药物组，适用于药

味较多的复方分解，如半夏泻心汤遵循辛开苦降理

论拆方[22]，六味地黄丸按照“三补三泻”理论拆

方[23]；（4）撤药分析，适用于考察单味药与方中其

余药之间配伍关系，确定单味药在全方中的作用。

数学方法指导拆方研究是按照数学规律对复方组成

药物进行解析。常用方法包括：（1）正交设计法，

以最小的实验次数得出尽可能最佳的配伍关系和最

佳应用剂量，并可分析主要药物、次要药物以及药

物之间的交互作用[24]，如采用正交设计研究真武汤

及其拆方对动物实验性心力衰竭的治疗作用 [25]。

（2）均匀设计法，适用于多因素、多水平实验研究，

如采用均匀设计法研究大承气汤配伍规律[26]。（3）
正交 t 值法，按正交设计原理及 F 值与 t 值的关系，

改进正交表形式，分析药物之间的配伍关系。改进

正交表有利于分析药物之间的协同或拮抗作用，适

用于研究较为复杂的中药复方[27]。（4）聚类分析法，

通过对具有同类功效的中药复方进行数理统计分

析，建立多元回归方程来揭示同类功效中药复方的

组方规律，探索其中同种药物的配伍关系和用量规

律。如采用聚类分析研究了肝豆灵验方[28]。（5）基

线等比增减设计方法适用于效应明确的中药小复方

配比优选，如丹参/三七配比药效学比较研究[29]。

这些拆方研究从不同层面和方式探讨了方剂组成药

物与药效间关系，力求揭示方剂配伍在药物组成方

面的现代科学内涵，阐释方剂配伍组成规律。 
3.2  基于治疗机制解析方剂配伍的药物效应动力

学作用途径 
方剂配伍治疗机制是方剂配伍药物效应动力学

研究的核心内容，目前的共识是复方化学多成分作

用于机体多靶点方式，但至今揭示方剂配伍分子作
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用机制的研究尚少见，复方黄黛片治疗早幼粒性白

血病机制研究属于一个范例[30]。方剂配伍治疗机制

研究进展缓慢的重要原因是中医方剂配伍理论与现

代实验研究方案间缺乏有效结合，很多方剂配伍现

代实验研究只考虑了方剂的药物组合形式，忽视了

方剂配伍的中医药理论内涵，导致作为研究对象的

方剂配伍和作为研究手段的现代实验研究在指导思

想上貌合神离，在研究工作中各行其是，难以揭示

方剂配伍的治疗机制。针对此现状，本文采用中医

方剂配伍理论有机结合现代实验研究设计思路，提

出“疾病病理生理指导的药物靶点组合”方法，探

索方剂配伍治疗机制研究新途径。有别于传统药理

学单靶点研究，靶点组合方法立足中医整体观，根

据方剂适应证的现代医学病理生理学特征，采用现

代医学药物靶点组合方法，设计针对特定病-证-方
的靶点组合方案，用来阐明特定方剂配伍治疗机制。 

疾病病理生理指导的药物靶点组合方法包括

2 部分关键内容：（1）将中医证的内涵转化为现

代医学病的内容。由于中西医学理论体系存在差

异，对于西医病和中医证间关系进行过很多理论

探讨[31]，目前尚未达成统一观点，本文采用“以

病统证”观点，将中医方剂适应证纳入现代医学疾

病体系进行实验研究，如六味地黄丸治疗中医肾阴

亏虚证，此证可以出现在现代医学多种疾病发生发

展过程中；当六味地黄丸用于治疗糖尿病肾阴亏虚

证时，靶点组合设计采用糖尿病病理生理学特征为

纲，肾阴亏虚证作为糖尿病一种证型为目，以此来

体现“以病统证”思路；当研究六味地黄丸用于治

疗现代医学不同疾病的肾阴亏虚证时，由于不同疾

病的病理生理学特征存在差异，因此会有不同靶点

组合设计方案，这些靶点组合设计方案中既包括疾

病特异靶点来反映疾病特异性，又包括公共靶点体

现机体基础功能的共通性。疾病病理生理指导的药

物靶点组合方法采用这种方式来沟通病-证关系以

指导靶点组合设计。（2）将疾病的病理生理学特征

转化为相应的药物靶点组合方案。在此转化过程

中，靶点组合设计思路突出“功能单元”特点，根

据疾病病理生理改变影响范围大小，靶点组合设计

方案可以灵活地在机体内不同水平展开：（a）细胞

功能单元，细胞作为生命体基本功能单位，细胞内

不同靶点偶联着不同信号通路和/或代谢途径。细

胞水平的靶点组合方案可以组织特定功能的相关

酶、离子通道和/或 GPCR 受体等靶点，实现对细

胞特定行为的调节，如在癌症治疗中，针对癌细胞

迁移行为可以设计调节癌细胞迁移的靶点组合方

案；（b）组织/器官功能单元，机体基本功能通过

组织/器官协作实现，可以针对组织/器官基本功能

单元构建靶点组合方案，如在心脑血管疾病治疗

中，血管收缩-舒张反应是一项基本功能，综合考虑

血管平滑肌-神经-体液调节因素，设计血管收缩- 
舒张功能单元的靶点组合方案；（c）机体整体功能

单元，生命个体整合了体内多系统功能，复杂功能

通过整合基本功能单元实现，立足整体水平，通过

综合基本功能单元，可以设计体现整体观的靶点组

合方案。如抑郁症表现为机体整体反应，其病理生

理改变主要涉及了中枢神经系统和神经内分泌系

统[32]。抗抑郁治疗的靶点组合设计，根据病情发

展可以选择中枢神经系统内靶点组合方案和/或下

丘脑-垂体-肾上腺（HPA）轴靶点间的组合方案。

在实践应用中，靶点组合方法可根据具体病情发展

设计针对性强的特定治疗方案，充分体现治疗思想

的综合性与灵活性相统一。诚然，靶点组合设计明

显简化了疾病病理生理内容，存在以偏概全的可

能，但靶点组合设计提高了研究方案的可操作性，

可以实现对现代实验研究的具体指导，为了尽量降

低以偏概全的不足，在靶点设计方案中应尽可能全

面地反映疾病病理生理内容。 
疾病病理生理指导的药物靶点组合方法针对

特定疾病的病理生理内容，设计相应的靶点组合

方案，进而组织药物进行治疗，符合方剂配伍辨

证治疗疾病的本意，体现了中医理论有机结合现

代药理学研究思路。疾病病理生理指导的药物靶

点组合方法可以应用于 2 方面研究工作：（1）解

析中药复方，根据临床有效复方适应证，按照现

代医学病理生理学认识设计解析复方治疗机制的

靶点组合方案；（2）创立新型复方，根据疾病病

理生理学特征指导药物靶点组合设计，根据靶点

组合设计方案发展和创立新型复方药物。 
3.3  研究难点分析 

虽然采用生物活性指导的化学追踪分离方

法[33]能够发现中药复方中的生物活性成分，采用现

代药理学研究方法能够确定生物活性成分的作用靶

点和机制，但靶点组合方案能够更好地体现疾病病

理生理机制的丰富内涵，这种综合性研究既需要理

论上的巧妙设计又需要大量实验工作支持，属于研

究难点之一；此外，由于中西医学理论体系存在差
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异，在进行病-证转化时需要充分考虑复方适应证转

换为现代医学疾病的内涵和特征，属于研究难点之

二；由于疾病病理生理学内容是靶点组合的依据，

直接影响靶点组合设计方案的品质，因此需要全面

考察疾病的病理生理学内容，属于研究难点之三。 
4  结语 

立足中药复方与生物机体相互作用过程考察，

方剂配伍具有多重现代科学内涵，其中化学内涵反

映了方剂配伍后化学成分间的相互作用，药物代谢

动力学内涵反映了方剂配伍调节机体对药物处置过

程及其作用机制，药物效应动力学内涵反映了方剂

组成对药效的影响及配伍的治疗机制，提示中药复

方现代研究需要综合考虑方剂配伍的多重现代科学

内涵，系统揭示中药复方内在规律性，从而推动中

药复方现代研究发展。 
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