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循证药学在中药安全性和有效性评价中的应用
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摘要：中药安全性和有效性是目前国内外十分关注的问题，但目前缺乏规范、系统的评价体系。作为循证医学在

药学领域延伸的循证药学，对药物的疗效与安全性研究证据有一套严格的分级和评价体系。初步阐述了一条以循

证药学原则为基础，药物安全和有效性评价为核心，合理用药与提高疗效为主要目标，观察法、实验法和数理法相

结合，回顾性与前瞻性研究相结合，临床与科研相结合的新型规范的中药安全性和有效性评价方法体系，为临床中

药合理应用及疗效评价提供依据。
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中药作为一种特殊的商品，其安全性和有效性是其使用

价值的两个方面，二者缺一不可。中药疗效独特，且相对安

全，为我国人民所接受和信赖，成为目前我国医疗保健的重

要组成部分。尤其近10余年全球掀起“回归自然热”，对传统

医药的需求和应用日益广泛。但随之而来中药不良反应的报

道日益增多，日本的小柴胡汤事件，欧洲的马兜铃酸事件，新

加坡、马来西亚的黄连事件等，使人们对中药的安全性产生

怀疑，影响了中医药走向世界。中药用药安全性问题已不容

忽视，开展中药中毒谱研究和中药复方安全性评价研究是当

前现代中药研究的重要内容，也是现代中药走向世界的必经

之路。同时，由于中、西医学理论体系的巨大差异，证候与疾

病的对应关系不明，中医药疗效评价体系不规范，以及中医

药作用机制不清等因素的影响，尽管中医药疗效显著，却尚

未得到现代医学的公认．难以走向世界。当前迫切需要以解

决制约中医药现代化和国际化发展的关键问题为突破口，借

鉴现代中药安全性与现代医学研究的新思路、新方法和新技

术，建立既能体现中医药优势和特色又与国际接轨的中药安

全性与有效性的评价方法体系，以促进中医药理论的创新与

发展。

循证医学(evidence—based medicine，EBM)是遵循科学

依据的医学，提倡在个人经验和已存在的客观科学依据基础

上作出医疗决策，倡导结合个人经验和研究依据(指临床研

究依据)处理患者[1]。循证医学是自20世纪70年代后期开

始形成和发展起来的，派生于I临床流行病学的一门新兴学

科。它对医学教育、医学信息研究、药学等领域也产生了巨大

影响，目前已形成了系统的循证医学专业群，诸如循证医疗、

循证决策、循证内科、循证药学等。作为循证医学在药学领域

延伸的循证药学(evidence—based pharmacy，EBP)，意为以

证据为基础的药学，即“遵循证据的药学”，是指临床药师搜

集、评价科研证据(文献)，评估其在制订治疗方案中的作用，

并以此做出临床药物治疗决策的临床实践方法[2]。循证药学

是贯穿药学研究和实践的决策方法之一，循证药学已在药学

领域中诸多方面发挥指导作用。

1背景和现状

20世纪80年代以前，药物的疗效及安全性评价多以经

验和推论为基础，即根据某一药物对某些临床指标的作用

(通常不包括预后指标)，如血压、血液流变学指标、血液生化

指标或某些临床症状、体征的改善来推断其对某些疾病的疗

效。如治疗高血压的短效钙拮抗剂硝苯地平，I临床观察能有

效降低血压，又无明显的肝肾毒性，大多数患者也能耐受，因

而被认为是一种安全有效的降压药。但自1995年以来，随着

循证医学的发展，有学者从大规模、多中心、随机对照试验中
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发现硝苯地平虽能有效降压，但也可能促使心脏缺血事件发

生，心肌梗死危险性和冠心病的死亡率增加，且剂量越大，这

种危险性越大[3]。循证模式在对药物进行科学评价时，多采

用以预后指标为终点的多中心、大规模、前瞻性的随机对照

试验，且尽可能对I临床研究资料进行系统评价。

长期以来，中医药疗效的客观评价一直是我国中医临床

和科研的重点和难点，并已开展了大量而艰苦的工作。但是，

由于医疗科研条件和水平、体制和机制、技术人员职业操守

和企业经济利益驱动等因素的制约，中医药的疗效和优势以

及不良反应等难以得到客观准确的评价。疗效“虚高”现象普

遍存在，不良反应鲜有报道，中医药产品鱼龙混珠，严重影响

了中医药的声雀与合理用药。因此，科学求证并客观评价中

医药疗效和优势以及可能的不良反应，已成为中医药领域中

具有战略意义并亟需解决的重大课题。

近年来，我国制定了新药临床试验的“随机、双盲、对照

和多中心”规范要求，对中医药疗效和安全性的客观评价无

疑有了很大的促进作用。但是，历代流传下来的方药和近现

代开发的中医药产品成千上万，而很难对其经过严格而规范

的临床试验，也很难按照“随机、双盲、对照和多中心”的原

则，对其逐一进行临床验证和评价，因此必须及早建立客观

规范的中药安全性与有效评价方法体系。

2循证药学在中药安全性和有效性评价中的应用

循证药学对药物的疗效及安全性研究证据有一套严格

的分级和评价体系，疗效评价注重终点指标和生存质量，强

调从I临床有效性、安全性、卫生经济学、伦理学等方面综合评

价医疗干预措施的临床疗效，其原理和方法已得到现代医学

的广泛接受和认可。

借鉴循证药学的原理、方法和研究成果，可最大限度地

发挥中医药治疗注重终点结果和生存质量的优势和特色，将

为中医药的现代化研究提供一种崭新的视角，以国际公认的

规范和标准建立其疗效和安全性评价体系，促进中医药的现

代化与国际化。

2．1 回顾性调查研究：采用集群抽样(cluster sampling)与

分层随机抽样(stratified random sampling)相结合的方式，

选择西药无计可施而中医药疗效确切的常见病、多发病、疑

难病，对古代文献及建国以来公开发行的中医药期刊、书籍、

会议论文、报刊文摘、实验报告中相关的中药毒性、不良反

应、配伍禁忌、饮食宜忌、中毒解救等文献进行系统全面收集

整理，按剂量过大、违反配伍禁忌、误用伪品、质量不过关、中

草药与中成药等分类方法进行分类，建立数据库，为进一步

进行系统Meta分析提供依据。

2．2非临床系统研究

2．2．1荟萃分析(Meta—analysis)：根据循证药学的原则，对

回顾性调查研究收集到的数据资料进行筛选、甄别与认定。

通过进行系统Meta分析，总结分析中药f|缶床不良反应的发

生原因，解救的方法，临床救治的合理性、有效性，并把分析

得出的结果进行多因素统计学处理，根据分析的结果与因素

之间的依存关系，建立回归方程，根据实际情况进行多元线

性回归、多元逐步回归、Logistic回归分析，通过数理分析，研

究不良反应和中药之间的因果关系，探讨各个因素对结果作

用的大小和方向，分析不良反应的发生原因及作用机制。此

外，客观分析评价目前常用中药的安全性及有效性评价方

法，总结分析其优点和不足，提出改进方案。

中国循证医学中心刘建平等运用循证药学的理念，通过

回顾性调查研究，系统评价了叶下珠对慢性乙型肝炎病毒

(HBV)感染的疗效n]。通过对有关叶下珠的219篇文献的

Meta分析，结果发现叶下珠对清除HBV标志物和恢复肝脏

功能可能有效，且无严重的不良反应，同时发现叶下珠与世

界公认的治疗乙型肝炎的药物干扰素相比有相似的抗病毒

作用。此外，叶下珠与干扰素联合用药清除血清HBeAg和

HBV DNA的效果优于单用干扰素治疗，提示应当鼓励进一

步的试验以证实其疗效。同时提出，叶下珠治疗慢性乙型肝

炎临床试验的方法学质量有待提高；评价叶下珠治疗慢性

HBV感染的疗效尚需要严格设计的、大样本的双盲随机安

慰剂对照试验；测量的结果应当包括病毒学改变、肝脏病理

学和终点事件；长期的副性事件需要用标准化的、有效的报

告系统进行监测。

2．2．2实验验证：对于不良反应出现频率高的药物(包括单

味药、中成药、中西合用制剂)进行实验验证，找出不良反应

发生的原因，重新评价其疗效与安全性。从体外相互作用、理

化反应、指纹图谱、主要药效学、毒理学、药物代谢动力学等

方面分析，再进行实验研究。经循证药学严格评价确证其临

床疗效后，充分运用基因组、蛋白质组、生物信息学等现代先

进科技手段，探讨中药的整合作用，最终以“国际通用的医学

语言”阐明中药、特别是复方中药的作用机制[5]。同时可以进

一步优化处方，研发更安全、更有效的新型中药制剂。

2．3前赡性临床试验：药物临床试验是指为了评价药物的

疗效和安全性，在人体(患者或健康志愿者)进行的药物的系

统性研究，以证实和揭示试验用药物的作用及不良反应等。

临床流行病学认为，大样本、多中心、随机对照的前瞻性临床

试验(randomized conrolled trial，RCT)是评价一种治疗措

施的最佳方法，也是该疗法有效性和安全性最可靠的依据。

中医专家宝贵的临床经验只有依靠RCT的严格验证，才能

转化为最佳的客观证据。临床试验是新药研究开发的必经阶

段，对评价新药的疗效和安全性起着无可替代的作用，其研

究资料和结果是药品监督管理部门进行新药审批的重要内

容和关键依据。

循证药学疗效评价注重终点指标和生存质量，近期疗效

征候和证候的消退只能反映疗效的一个侧面，长期的预后随

访和终点指标(死亡率或重大临床事件的发生率)才能反映

疗效的全面性。根据非临床系统研究的结果，针对现有研究

的不足，严格遵循我国药物临床试验质量管理规范(GCP)原

则，设计严格规范的RCT，以常用西医疗法为对照，以疾病

终末事件发生为疗效评价的指标，从有效性、安全性、卫生经

济学、伦理学等方面综合评价中医药临床疗效。

在中医药研究中开展国际认可的、高质量的前瞻性随机
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对照临床试验，评价疗效的指标以疾病终末事件发生为标

准。此举将最大限度地发挥中医药疗效优势，有助于建立体

现中医药治疗优势和特色、同时被国际认可的疗效和安全性

评价体系。为中医药走向世界提供确凿的科学证据。

3结语

中药安‘全性和有效性已在为目前国内外十分关注的问

题。“中医药疗效及安全性基本问题研究”是我国“十五”国家

科技攻关项目，本实验室承担其课题之一——“中成药安全

性评价的示范研究：大黄不良反应与其复方制剂安全性的示

范研究”。其中运用循证药学原则，整理分析大黄及其他主含

蒽醌类的药材及复方制剂在临床上治疗肝病、肾病、肠道疾

病的病例或文献报道，并进一步进行荟萃分析及实验验证，

客观评价大黄及其他主含蒽醌类的药材及复方制剂的安全

性和有效性。

在中医药现代研究飞速发展、中医药走向世界的今天，

建立一条以循证药学原则为基础。药物安全性和有效性评价

为核心，合理用药与提高疗效为主要目标，观察法、实验法和

数理法相结合，回顾性与前瞻性研究相结合，I临床与科研相

结合的新型规范的中药安全性和有效性评价方法体系，无论

从临床保障患者身体健康，增加临床合理用药，还是从丰富

完善中医药学术，发展中医药学，促进中医药与国际药学相

互接轨方面，都具有重要的现实意义和深远历史意义。
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摘要：絮凝法处理中药水提液比醇沉法具有成本低、有效成分损失小等优点。着重介绍中药絮凝的特点，中药絮

凝的机制和中药的选择性絮凝，在分析中药絮凝特点和絮凝吸附力的基础上，提出了如何避免中药水提液有效成

分损失的方法和一种有应用前景的絮凝剂——膨润土。
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在中药的现代生产中，絮凝澄清法比醇沉法具有成本

低、有效成分损失小等优点，絮凝澄清法有取代醇沉法的趋

势。絮凝法在选矿、水处理和酒类生产中被广泛应用，但在中

药领域的应用还远没有达到工业水平，许多理论性问题还有

待于解决。

1中药水提液的特点

1．1 中药的有效成分：包括生物碱、黄酮类、醌类和蒽醌类、

香豆素类、萜类和挥发油、强心苷、皂苷、氨基酸和多肽蛋白

质类、有机酸类、糖苷类等n]。这些成分中有些易溶于水，如

某些氨基酸、单糖；有些不溶于水，如生物碱类、挥发油；大多

数能溶于水但溶解度不高，具有亲水性，通过煎煮能在水中

形成胶体，如苷类。有些有效成分在水中带正电，如一些生物

碱，但大多数成分在水提液中带负电。中药有效成分的相对

分子质量一般较低。

1．2 中药水提液的无效成分：主要有蛋白质、淀粉、鞣质、纤

维素、油脂、树脂、色素和泥沙等[2]。中药水提液中的无效成

分和杂质可分为可溶性成分和不可溶性成分。不可溶性成分

主要是纤维素、泥沙、油脂、树脂等，这些成分比较容易去除。
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