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数理模型在中药药性及配伍规律研究中的应用概况
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摘 要： 基于中医药理论和数学理论，构建并应用合理的数理模型是中药药性理论和复方配伍研究的新模式，亦是践行中

医药传承与创新的重要举措之一。近年来网络理论、数据挖掘、路径模型等方法已被广泛用于中药药性理论和配伍研究。

通过归纳、总结近年来基于数理模型的中药药性理论和复方配伍研究，以期为用现代科学语言解释深奥的中药药性理论和

复方配伍，为深入阐释其科学内涵，并为中医药国际化和现代化提供研究思路。
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Abstract: Based on the property theory of traditional Chinese medicine (TCMs), prescriptions are formed following the

compatibility rules. The prescriptions of TCMs are the main form of clinical treatment of diseases, as well as the essence of clinical

experiences in TCMs. Based on TCM theories and mathematical theory, construction and application of reasonable mathematical

models are not only a new research model of the property theory of TCMs and compatibility rules of prescriptions, but also one of

the important measures to inherit and innovate TCMs. In recent years, research methods such as network theory, data mining, and

path models have been widely used in the study of medicinal properties and compatibility rules of TCMs. Herein, we summarized

the mathematical models that studying properties of TCMs and compatibility rules of prescriptions in order to provide research ideas

and technical approaches for in-depth researching the traditional theory of TCMs.
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“传承精华、守正创新”是中医药及其理论研究

和实践的重要指导原则，是中医药现代化、国际化

重要内容，亦是新时代赋予中医药工作者的使命和

职责。中医药人不仅要精研中医药传统理论，更要

推陈出新。中药药性是体现中药作用最基本的特

征，包括性、味、归经、有毒无毒、升降沉浮和用药禁

忌等［1］。“方以药成”，中药复方以中药性能为基

础［2］，是中医在“理法方药”理论指导下，由两味及两

味以上的中药按“七情和合”“君臣佐使”等原则以

及合适的剂量配伍成的“有制之师”［3-4］，是中医临床

治疗经验的精髓。

应用现代科学语言，如量化思维、数学模型等，
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表征和阐释其科学内涵是中医药理论传承、创新行

之有效的方法之一［5］。数理模型现在已被广泛应用

于中药药性、配伍机制和剂量等研究领域［6-7］。本文

通过归纳、总结近年来基于数理模型的中药药性理

论和复方配伍研究，以期为用现代科学语言解释深

奥的中药药性理论和复方配伍，为深入阐释其科学

内涵，并为中医药国际化和现代化提供研究思路。

1 数理模型在中药药性理论研究中的应用

1.1 四性

在中国传统医学理论中，“四性”是指药物的

寒、热、温、凉，是相对于与所治疾病的“寒”“热”性

质 而 言［8-9］。 在 中 医 临 床 治 疗 中 ，常 以 病 症

的“寒”“热”作为用药依据，正如《神农本草经》指

出“药有寒热温凉四气（性），疗寒以热药，疗热以寒

药”［9］。《脾胃论》中也明确记载“一物之内，气味兼

有，一药之中，理性具焉，主对治疗，由是而出”。因

此，当机体发生病变时，中医的辨证需要辨别出是

寒证还是热证才能做出正确的诊断［10］。

贺福元等［9］依据热力学第一定律、Hess定律建

立了“状态函数”数学模型，并对其进行了实验验

证。给予实验大鼠黄连、吴茱萸以及甘草，记录给

药前机体的热焓以及药物消除后的热焓，并计算差

值表明药物的寒热药性，若差值大于 0，则表明该药

物是寒性药，反之则为热性药。研究结果表明，黄

连和吴茱萸分别属于寒性和热性药。该研究结果

表明，中药的“四性”可体现在给药后中药代谢热焓

与机体热焓改变值之差。

杨岩涛等［11］依据热力学第一定律建立了病理

状态下的中药“四性”数学模型。应用HR3000数显

热量计测量小柴胡汤加减方及寒证小鼠模型服药

前后体内代谢产物的燃烧焓。并依据燃烧焓判断

药物的寒热属性。若小柴胡汤配伍组与平性药物

之差大于 0，则表明该药物为寒性药，反之则为热性

药。研究结果表明，芩-柴组、芩-柴-甘草组为寒性

药物；小柴胡汤组、参-姜-夏-枣组、参-姜-枣-夏-甘草

组、芩柴-参-姜-枣-夏组为热性药物；甘草组为平性

药物。该结果符合中药“四性学说”的临床应用规

律［11］。研究结果也表明“燃烧焓”模型可以用于表

征中药“四性”属性。

中药“四性”与其微量元素和无机元素的含量

密切相关［8，12］。吴文莉等［8］对 105种中药中 42种元

素建立了中药“四性”的 4类 Fisher判别方程，并应

用其方程探寻中药“四性”与其元素含量的关系。

该研究不仅将中药的寒热温凉“四性”进行定量化

分析，并对“四性”与化学元素含量进行了关联。研

究结果充分显示了微量元素是中药寒热温凉性质

的一种关键因素，其含量能在一定程度上反映中药

的性能。研究结果为中药物质基础的深入研究提

供了指导。

刘进等［12］以K、Ca、Mg、Mn、Fe、Cu、Zn 7种无机

元素为指标，采用支持向量机和留一法识别 193种

中药的药性。作者首先研究这 7种元素对平性药物

和非平性药物的影响；然后，探究这 7种元素对温热

药以及寒凉药的影响。研究发现，K、Ca、Mg、Mn、

Fe等元素含量对平性药和非平性药的判别影响较

大；Ca、Fe的含量对温热药的识别影响较大。研究

表明，无机元素的含量与中药“四性”属性有一定的

联系。且基于此联系，可应用特定无机元素的含量

判别药物的寒热温凉。

1.2 五味

人们在防治疾病中发现许多药物“味”与

其“效”密切相关，因此，用“味”来描述药物的某一

或某些功能特性，并应用该属性指导临床合理用

药［13］。中药“五味”是指辛、酸、苦、甘、咸，大多数中

药的“五味”是由口尝而得。常用的评价方法是由

有经验的药工通过口尝鼻闻判断的。但该方法主

观性太强。因此，需要客观、可量化的手段对中

药“五味”进行科学的定量表征［14］。

张培等［15］基于 197种中药饮片的现代药理和临

床数据，建立了中医“五味”的贝叶斯网络模型，并

利用网络拓扑图和条件概率表预测苦味、辛味和甘

味的药理活性，明确了苦味、辛味和甘味与相关药

理指标的联系，实现了根据药理药效指标判定中

药“五味”属性。研究结果表明，贝叶斯网络模型不

仅能有效地预测中药的“五味”属性，还可以直观地

表达“五味”与药效作用的复杂关系。

刘杨茜［14］采集了 40种中药饮片和 33种对照药

材的全息化学指纹图谱，计算中药饮片与对照药材

的欧氏距离相似度，依据该相似度对其药味进行量

化分析，若中药饮片与对照药材的欧氏距离越近，

表明药味相似。作者还应用多元回归分析方法建

立了中药主成分“五味”量化指标，绘制了中药“五

味”五行图，建立了可同时定性、定量表征中药“五

味”的预测模型。研究结果为进一步阐明中药“五

味”的化学物质基础和完善“五味”理论研究提供新

思路。

1.3 归经

中药归经学说是中药药性理论的核心内容之
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一，是中医药理论体系的重要组成部分［16］。“归经”

指药物对脏腑、经络病变部位的选择性作用，是历

代中医药学家在长期与疾病作斗争的医疗实践中，

总结出来的一种认识药物作用部位的客观规律。

随着中医药现代化、国际化的进程加快，传统的中

药归经体系尚需进一步完善和拓展［17-19］，其科学内

涵也亟需应用现代科学语言进行诠释和表征。

李芳等［20］将方剂归经量化并结合方剂中各药

物所占的比例，建立方剂归经系数模型。共研究了

21个经典方剂的归经系数。以麻黄汤为例，计算得

到了麻黄汤主要归肺经，与其“发汗解表、宣肺平

喘”的功效一致。所建立的模型为中药归经的现代

化研究提供了方法学参考、奠定了基础。

李芳等［21］运用层次分析法进一步研究方剂的

归经强度，以药物归经量化和相对药量为依据建立

了判断矩阵，构建了方剂归经权重模型。以四君子

汤为例进行研究，发现四君子汤中归经权重值最大

的是人参，且四君子汤主要归脾经。研究结果与四

君子汤主治脾胃气虚相吻合。所建模型即可以量

化方剂的归经强度，还能表征各药物在方剂结构中

的地位和意义。研究结果对探索方用、药用的规律

性等具有重要意义。

1.4 毒性研究

传统医学概念中，广义上的“毒”指的是药物的

偏性；狭义的“毒”是药物对人体产生的不良影响及

损害，即药物毒性和副反应［22］。随着中药的广泛应

用，国内外关于中药引起不良反应的报道逐渐增

多，中药安全性越来越受到人们的重视［23］。

刘红杰等［23］通过文献检索，将肾毒性和非肾毒

性中药纳入数据库，利用神经网络模型预测分析中

药肾毒性，并将其与“四气”“五味”“归经”等属性因

素进行相关性检验，筛选相关性变量因素，构建神

经网络模型，并用受试者工作特征曲线进行验证。

研究结果表明，热性相对于其他因素对中药肾毒性

的影响更加明显，远高于其他因素。所建模型即可

为中药肾毒性研究提供一定的参考，也可以用于中

药肾毒性的预测。

刘红杰等［24］进一步用Logistic回归预测模型对

111 种肾毒性和 398 种非肾毒性中药的“四性”“五

味”“归经”进行模型构建并用受试者工作特征曲线

进行验证。研究发现，中药毒性与中药“四性”“五

味”等属性相关，但与“归经”没有明显关联。同时，

还发现“热性”和“苦味”是中药肾毒性的危险因素，

而“平性”和“甘味”是中药肾毒性的保护因素。研

究结果表明，所建立的 Logistic 回归预测模型可有

效预测中药肾毒性，为深入研究中药肾毒性作用机

制和科学内涵奠定了基础。

为了考察辛味中药挥发油成分的皮肤细胞毒

性，杨文国等［25］运用非线性典型相关分析建立了一

种综合中药药性特征与挥发油皮肤细胞毒性相关

的数学模型。通过研究 33种辛味药材的“四性”“五

味”“归经”与细胞毒性的关系，研究发现，中药的药

性特征尤其是“归经”属性会影响辛味中药挥发油

成分的皮肤细胞毒性。该研究及其研究结果为从

中药“属性”角度深入揭示中药细胞毒性奠定了

基础。

2 数理模型在中药复方配伍研究中的应用

2.1 单一数理模型

2.1.1 粗糙集 在中药复方研究中，粗糙集把中药

复方看作一种知识，运用复杂的数学原理对其进行

挖掘和学习，处理其所包含的大量非线性数据［26］。

粗糙集在研究复方中各药物重要性时侧重于各味

药的贡献，并且可以区分出该药物所对应疾病的证

候类型。因此，粗糙集为中药配伍规律的研究提供

了新视角。

刘娟等［27］运用粗糙集对治疗乙肝的复方进行

数据挖掘，结果表明补气药在治疗乙肝的复方中发

挥重要作用。其研究还发现当归是治疗乙肝的重

要药物且集中治疗气滞血瘀型乙肝。应用粗糙集

研究中药复方配伍不仅可以筛选出复方中的关键

药物，而且还能区分出该复方主治疾病的证候类

型。但粗糙集的使用需要结合先验知识对药物的

属性进行约简。

2.1.2 网络药理学 基于网络药理学的组分中药

研究策略很好地体现组分中药配伍的合理性、有效

组分间的协同、相加、拮抗等药物相互作用特点。

于金高［28］通过动物实验和细胞模型发现水通

道靶点可能是甘草-芜花之间的禁忌作用的主要靶

点。同时，作者通过网络药理学和分子对接模型验

证了水通道靶点在甘草-芜花配伍禁忌中的重要作

用。网络药理学通过构建“药材-成分-靶点”的相互

作用网络，推断复方化学成分与疾病靶点之间的作

用关系，从而预测复方中的关键化学成分及作用靶

点。同时，网络药理学还可以通过分子对接模型与

药理实验的结果相互佐证。因此，网络药理学研究

模式与中医药理论的有效结合为中药复方配伍研

究提供了新的研究模式和视角。但网络药理学的

研究结论需要临床和药理实验的进一步验证。
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2.1.3 神经网络模型 神经网络用于中药复方配

伍的药性特征预测、药对配伍和组效关系 3方面研

究具有无可比拟的优势：其参数比统计方法的自变

量多；无论变量是何种类型，是否满足正态性、独立

性等条件均可应用［29］。

芦霞［30］用 50种治疗感冒的中药复方建立了感

冒中药药性预测的神经网络模型，并用另外 10种感

冒复方对所建立的神经网络模型进行验证。结果

显示，所建立的神经网络模型可以根据中药的基本

药性（如性、味、归经等）对感冒复方的药物性能做

出准确的预测，如神经网络模型预测出板蓝根

在“清热解毒，润肺止咳”方面发挥疗效，与板蓝根

的疗效相符。该研究将中药药性和神经网络数理

模型结合，对于中药配伍的研究具有很好的指导意

义。神经网络是处理非线性数据的最佳工具，而且

其自变量相对于其他模型有着无法比拟的优势。

神经网络的特点、能力与中药复方的“多成分、多靶

点、多途径”的特点相吻合。但由于神经网络的算

法不能解释影响变量的因素，无法检验变量的权重

系数［23］，仍需与其他数学方法和模型结合，进行更

全面、深入的分析。

2.1.4 贝叶斯网络 贝叶斯网络用概率分布表示

依赖关系的强弱，是不确定性知识的表达、推理和

建模最有效的方法之一［29］。

王晓燕［31］构建了贝叶斯网络，并应用此网络分

析了中药寒、热药性与药性特征标记之间的配伍模

式。选用中医公认的典型寒、热药物，对其化学成

分以及采集正常大鼠、虚热证、虚寒证大鼠给药后

的药效指标，探讨寒热药性、药效与物质成分的关

系。结果表明，寒热中药不仅能使机体病理状态下

的寒热得到纠正，作用于正常机体后也能引起正常

机体寒热效应，并且相同药效中药的物质组分在配

伍模式上存在共性。贝叶斯网络依据已知的中药

信息预测中药配伍中隐含的复杂关系。应用这一

数理模型可以挖掘经典中药复方和中药大品种的

临床价值，指导临床实践，提高临床疗效，并为创制

中药新药奠定基础。但其仍需药理实验、临床试验

结果的验证。

2.1.5 “阴阳球-八纲三级结构系统”数理模型 郭

述强［32］基于对中医阴阳太极图的比较和认识，构建

了“阴阳球”模型，并将其与中医理论中的八纲（寒、

热、虚、实、表、里、阴、阳）衔接在一起，构建了“阴阳

球-八纲三级结构系统数理模型”。同时，应用所建

立的模型探究《脾胃论》所记载的中药复方蕴含的

数学规律：首先，根据复方的“药力”构建“药力”数

据库，“药力”即该中药对于它所对应的“证”的作用

力大小；然后，将《脾胃论》中筛选出的药方导入“阴

阳球-八纲三级结构系统数理模型”的输入板块，以

空间定位的方式研究复方的药、方、证在三维空间

的变化轨迹。此研究应用数学思维模式对传统中

医学的辨证论治思想进行清晰、明确地阐述［32］。

2.2 复合数理模型

单一数理模型的分析结果虽然有助于明确中

药复方中的重要药材、配伍禁忌的关键靶点以及寒

热药性的配伍，但无法实现量化表征。因此，不同

数理模型或方法的结合是实现量化分析行之有效

的手段之一，有助于深层次地、全面地阐释中药复

方配伍的科学内涵。

2.2.1 正交设计结合模型 曾勇等［33］将正交设计

与路径分析结合，建立了“正交设计-路径分析”模

型，并用此模型解析麻黄汤的配伍规律。具体的分

析步骤为：先用正交设计进行拆方实验设计；然后

应用路径分析模型对麻黄汤发汗作用的处方进行

配伍分析。研究结果反映了麻黄在麻黄汤中起决

定性作用，桂枝次之，这和“麻黄为君，臣以桂枝，佐

以杏仁和使以甘草”的组方原则相吻合。研究结果

有助于揭示中药配伍的协同和整合作用，为中医药

理论的进一步探索奠定了基础。但由于工作量的

原因，正交设计适用于水平数不多的实验。

2.2.2 均匀设计结合模型 均匀设计法是将数论

方法和多元统计方法相结合的一种实验设计，其试

验点分布均匀、试验次数少，已被用于中药复方的

配伍研究［34］。回归分析是均匀设计数据分析的主

要手段［35］。

路径分析是研究中药药效网络系统的理想工

具［36］。邱一行［37］以麻黄汤为研究对象，首先运用均

匀设计拟定不同配伍处方；然后，研究麻黄汤不同

配伍处方对 SD大鼠的发汗作用和对豚鼠气管平滑

肌的松弛作用，以及不同配伍组药理效应的相关

性；最后，应用路径分析模型对复方中各味药以及

各味药与药效试验结果的相互影响进行相关性分

析。研究结果验证了麻黄在麻黄汤中的君药地位，

也表明路径分析方法在中药复方研究中的可行性。

2.2.3 星点设计结合模型 相对于全因素实验，星

点设计仅需较少的实验次数，就能提供尽可能多的

信息。星点设计常与其他方法结合应用，如星点设

计结合效面优化法能有效提高实验精确度，是一种

很好的分析手段［38］。孙芳［39］和吴琳［40］建立“星点设
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计-效面优化法”模型，并应用所建模型优化银杏叶

黄酮单体配伍组合。运用此方法开展“多因素、多

水平”的黄酮单体组合药物抗肿瘤和抗氧化作用的

细胞实验；然后，利用“三维效应面”和“二维等高

线”构建模型；最后，进行细胞实验验证最佳方案。

研究结果表明，此方法预测性良好，精确度高，为中

药配伍的研究提供了思路。

2.2.4 网络模型-FastNewman算法 胡芳等［41］等采

用网络模型结合 FastNewman算法研究治疗肥胖症

的核心药物：首先，在查阅文献、整理资料的基础上

构建治疗肥胖症药物的网络模型；然后，采用

FastNewman算法对数据进行划分，得出治疗肥胖症

的核心药物为茯苓、白术、山楂和泽泻等。研究结

果清晰地反映了药味之间的组合规律，为阐释中医

用药规律提供了研究方法和理论依据。

2.2.5 最小角-偏最小二乘（PLS）算法建模-粒子群

算法优化 李小可［42］设计并运用 PLS 与粒子群多

目标优化算法相结合的方法，研究治疗冠心病、心

绞痛的中药复方。研究发现，活血宣痹方是治疗冠

心病、心绞痛的核心复方。总结归纳制法、选药方

案，将传统中医临床经验基础与现代数学方法结合

起来，寻找、创制了拥有合理药物组成和最佳配伍

模式的中药新复方。

2.2.6 主客观组合赋权法-均匀设计-非线性最小绝

对收缩和选择算法（least absolute shrinkage and

selection operator，LASSO）的组效关系模型 杨铭

等［43］采 用 主 客 观 组 合 赋 权 法 ，即 层 次 分 析

法（analytic hierarchy process，AHP）结合基于指标相

关 性 的 指 标 权 重 确 定 方 法（criteria importance

through inter-criteria correlation，CRITIC），在均匀设

计下安排实验，并利用非线性LASSO建立了组效关

系模型，并应用此模型寻找降脂颗粒中的 5味药的

最优配伍，同时对计算得到的最优配伍组合进行了

实验验证。结果表明，基于LASSO算法的关系模型

具有良好的预测性，且适用于具有“非线性、高维

度、离散性、小样本”特点的中药药理实验数据的分

析。该研究为中药复方的组方优化提供了研究思

路与方法。

3 结语

基于数学理论和中医药理论，构建并应用合理

的数理模型是中医药现代化研究行之有效的方法

之一。在中药复方配伍的应用主要包括预测药性

特征、表征各药味对整方某一药效的贡献、明确各

药味的组方地位、确定核心药物、寻找最佳配比、推

导最优方及对应的最优药效值、揭示解析组效关系

等。将数学方法运用到中药方剂中，不仅能更好地

揭示中药方剂的配伍规律，用数学化语言进行解

释，而且能更客观准确，能更好地进行药物评价。

现有研究表明，应用数理模型诠释中药复方配

伍科学内涵是行之有效的方法之一，并已取得了一

定的成绩。但在运用数学模型时仍存在一些问题。

如正交设计只适用于水平数不多的实验；响应面设

计只适用于连续变量等；数学方法的设计需要专业

人士的知识和经验，若缺乏相关经验不能设计出合

适的数理模型。所以，中医药科研工作者应不断补

充数学方法和知识。

其次对于中医药的研究也存在一些尚未解决

的问题。比如，药物通过配伍，能增效、减毒，适应

复杂病情，达到针对病证形成整体综合调节治疗的

目的。如何定量分析中药各药味间增效、减毒的作

用，即如何定量表征协同作用？如何将中医药理论

与现代量化的配伍组方规律衔接，并进一步发展？

其次，“汉方不传之秘在剂量”，中药复方药物之间

的协同作用是否也具有一定的量效关系？协同作

用的量效关系如何表征？再次，任何因素的作用都

不是孤立和静止的。药物在人体的不同部位、不同

时期都可能在发挥着作用，正如中医整体观念所强

调的，是调节人体的整体平衡。中药复方配伍规律

是否存在动态性和时效性？如何表征？这就需要

结合临床用药习惯以及临床监测，并引入合理的数

学模型，进一步揭示中医药的发展规律。

近年来随着各学科间的相互渗透、相互影响，

以及中医药现代化、国际化的进程的不断推进，在

未来的中药传统理论的研究发展中，如何以中医药

理论为指导，同时引入数理模型，在现有的基础上

突破传统思维进行技术改进和方法创新，用精确的

方式及准确的语言表达和描述中药，是当前建立客

观科学技术研究中药药性和配伍规律的关键和

难点。

利益冲突利益冲突 所有作者均声明不存在利益冲突
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