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摘  要：中药发酵技术是传统中药炮制方法之一。目前发酵中药研究多集中在发酵菌种筛选、发酵体系优化、化学成分分析

和药理功能的证明上，尚缺乏对中药发酵理论的深入探讨。通过对传统发酵中药的炮制及功效、现代发酵中药的工艺和“减

毒、增效”的研究进展进行综述，在此基础上提出了发酵中药的“发酵配伍”理论，并对其理论内涵、论证方法和未来发展

方向进行讨论。该理论可弥补发酵中药领域中理论的缺失，为发酵中药的实验和理论研究提供思路，为阐明中药发酵的科学

内涵提供理论基础。 
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Research progress on fermented traditional Chinese medicine and its theoretical 

exploration of “fermentation compatibility” 
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Abstract: Traditional Chinese medicine fermentation technology is one of the traditional Chinese medicine (TCM) processing 

methods. At present, the research on fermented TCM mostly focuses on the selection of fermentation strains, the optimization of 

fermentation system, the analysis of chemical composition, and the proof of pharmacological functions, but there is still a lack of in-

depth discussion on the fermentation theory of TCM. Through the preparation and efficacy of traditional fermented TCMs, the 

technological progress of modern fermented TCMs and the research progress of “toxicity reducing and efficacy enhancing” were 

summarized, and on this basis, the theory of “fermentation compatibility” of fermented TCMs was proposed, and its theoretical 

connotation, demonstration methods, and future development direction were discussed. This theory can make up for the lack of theory 

in field of fermented TCM, provide ideas for the experimental and theoretical research of fermented TCM, and provide a theoretical 

basis for clarifying the scientific connotation of fermentation in TCM. 
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中药发酵是传统中药的常用炮制方法之一，通

常是将发酵基质净制、蒸煮或捣碎处理后置于适宜
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发酵环境下，借助微生物的生物活性，使药物“发

泡、生衣”的过程[1]。随着发酵技术的使用，历代医



 中草药 2023 年 4 月 第 54 卷 第 7 期  Chinese Traditional and Herbal Drugs 2023 April Vol. 54 No. 7 ·2263· 

   

家已对发酵类中药有了系统的认识，曲类中药是最

常用的发酵类中药之一，《本草纲目》对曲类发酵中

药的“消导”的功效、性味进行记载：“曲有麦、面、

米造者不一，皆酒醋所须，俱能消导，功不甚远。”

《本草经疏》中也有类似记载：“古人用曲，即造酒

之曲，其气味甘温，性专消导，行脾胃滞气，散脏

腑风冷。神曲乃后人专造，以供药用，力倍于酒曲。”

表明古人已初步掌握发酵的技术特点，并能将其灵

活应用于中药制备中。 

传统发酵中药在临床的治疗中具有重要的作

用，但由于对发酵中药认识的不足和制备工艺的落

后，使得传统发酵中药的推广应用受到限制。随着

现代科学技术的发展，发酵中药的制备工艺得以进

步，发酵中药的种类随之扩展，出现了益生菌发酵、

双向发酵中药等新型发酵中药 [2]。随着研究的深

入，发酵中药的发酵机制和药理学功能也逐渐被揭

示，但相关研究多集中于发酵菌种的筛选、发酵体

系优化、化学成分分析和药理功能的证明上，目前

尚缺乏系统的发酵中药相关的理论体系，使得新型

发酵中药的开发及其在现代中医治疗体系中的应

用受到制约。针对这一问题，笔者提出发酵中药的

“发酵配伍”理论，构建以配伍理论为核心、以实

验论证为支撑的发酵中药评价体系，以期将发酵中

药与发酵工程学、生物学、药理学等相关学科进行

有机结合。该理论从发酵中药的特性和研究模式中

挖掘中医药理论的潜在价值，为中药发酵的科学内

涵、理论研究的阐明提供理论基础和理论范式，促

进发酵中药的理论发展和技术进步，提升发酵中药

的理论创新性，为新型发酵中药的产品开发及其应

用提供理论基础。不仅有利于弘扬中医药文化，也

有助于进一步发挥中医药对人民健康的服务和保

障作用。 

基于文献调研，本文将从传统发酵中药的炮制

及功效、现代发酵中药的工艺发展、减毒和增效的

研究进展进行综述，在此基础对发酵中药的“发酵

配伍”理论进行论述，并从理论内涵、论证方法和

未来发展方向进行讨论。 

1  传统发酵中药的炮制及功效 

传统发酵技术已有数千年的应用，发酵所制白

酒、酱油、食醋、豆瓣酱、豆豉等农副产品至今仍

在使用，成为人类饮食的重要组成部分[3]。通过发

酵制得的具有一定功能的发酵中药，拓宽了中药类

型，成为独具特色的中药类型之一[4]。 

根据发酵微生物来源，可将传统发酵中药分为

曲类发酵和自然发酵中药；根据发酵基质（为微生

物提供生长环境和营养支持的成分）组成的不同将

其分为单一基质发酵中药和复方基质发酵中药，见

图 1。曲类发酵中药通常是将发酵基质蒸煮、净制

或捣碎处理后接种酒曲或其他曲类，后置于温暖湿

润环境下，借助曲类中的微生物使药物“发泡、生

衣”；自然发酵中药则是借助自然环境中的多种菌

株，对发酵基质进行发酵。单一基质发酵中药以某

些单一物质作为发酵基质，经净制处理后进行发酵，

如红曲等；复方基质发酵中药的发酵基质通常为多

种物质配伍后经处理再进行发酵，如六神曲、建神

曲、淡豆豉等，见表 1。 
 

 

图 1  传统发酵中药的分类 

Fig. 1  Classification of traditional fermented traditional 

Chinese medicine 

在发酵中药中，其性味功效会因为发酵基质的

不同而产生差异。曲类中药通常均具备“消导”的

功能，但不同曲类中药会因其发酵基质的组成差异

从而产生功效的区分。如六神曲以辣蓼、青蒿、杏

仁等 6 味中药发酵制得，其味甘辛，温，无毒，入

脾、胃二经[5-6]。主治饮食停滞、胸痞腹胀、呕吐泻

痢、产后瘀血腹痛、小儿腹大坚积等。建神曲是在

六神曲的基础上增加防风、厚朴、白术、枳实等 40

多种中药制成，其具有六神曲不具有的治风寒暑

湿、头眩发热、表汗的功效。发酵中药的功能通常

还与发酵过程中的化学成分变化有关，如浆水是以

米为发酵基质经发酵所得，其味甘酸而性凉[7]，说

明发酵过程中产生的生物有机酸与其功效的发挥

可能有关。 

传统发酵中药在疾病治疗中具有重要作用，但 
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表 1  不同类型传统发酵中药的炮制方式及功效 

Table 1  Processing methods and efficacy of different types of traditional fermented traditional Chinese medicine 

中药 炮制方式 功能主治 文献 

六神曲 鲜青蒿、鲜苍耳、鲜辣蓼各 6 kg，切碎；赤小豆碾末、杏仁去皮研各 3 kg，混合

拌匀，入麦麸 50 kg，白面 30 kg，加水适量，揉成团块，压平后用稻草或麻袋

覆盖，使之发酵，至外表长出黄色菌丝时取出，切成约 3 cm 的小块，晒干即得 

化水谷宿食、症结积滞、健脾暖胃 8-9 

建神曲 枳壳、枳实、杭白芍、法白曲等 34 种中药混合，磨成细末，过筛，加入赤小豆、

小麦、麦皮、麦粉混合拌匀；另取青蒿草、赤柱草、苍耳草切碎煎汤，与上药

混和，反复揉匀，入印模内压成小块，稍凉后用稻草覆盖，使充分发酵至外表

长出黄色菌丝时，取出晒干，然后再用适当的火力烘烤，储藏 4 个月后，取出

再晒，刷去露毛即得 

治风寒暑湿、头眩发热、表汗；能消积开胸、理膈调

胃健牌及四时未定之气；兼能止泻消肿及饮食不进

等症。又能止霍乱吐泻、咳嗽、赤白痢疾、小儿伤

饥失饱一切症；不服水土、瘴气肚痛 

9-10 

沉香曲 沉香、广木香各 2 两，广藿香、檀香、降香、羌活各 3 两，葛根、前胡、桔梗、

枳壳、槟榔、炒谷芽、炒麦芽等各 1 两，生甘草 1 两 5 钱，乌药 10 两；将以上

各药分别研成细粉，除沉香外，将其他各药料混合均匀；另取六神曲 20 两做成

稀薄浆糊，和上列之混合粉末搀合均匀，做成软材，压入已用沉香粉荡过的模

型中，然后取出干燥即可应用 

理脾胃气、止痛泻、消胀满 10 

半夏曲 半夏研末，以姜汁、白矾汤和作饼，楮叶包置篮中，待生黄衣，晒干用 化痰止咳、消食积、治泄泻 5,10 

百药煎 五倍子 5 kg，水渍舂细，用瓷缸盛贮，稻草盖，7 日夜；取出再捣，入桔梗、甘

草末每仍，满 7 次；取出捏饼晒干，即为百药煎 

润肺化痰、生津止渴，治久咳痰多、咽痛、便血、久

痢脱肛、口疮、牙疳、痈肿疮疡 

11-12 

红曲 用白粳米一石五斗，水淘浸一宿作饭，分作 15 处，入曲母 1.5 kg，搓揉令匀；并

作一处，以帛密覆，热即去帛摊开，觉温急堆起，又密覆，次日日中，又作 3

堆……若尽浮则成矣，取出，日干收之 

入营而破血、燥胃消食、活血和血，治赤白下痢、跌

打损伤 

5,13 

芜荑 夏季果实成熟采下，晒干，搓去膜翅取出种子，取种子 27.5 kg 浸入温水中，待发

酵后，加入榆树皮面 5 kg，红土 15 kg，菊花末 2.5 kg，加适量温开水混合均

匀，如糊状，摊平约 4 分厚，切约 2 寸方块，晒干，即为成品 

主五内邪气，散皮肤骨节中淫温行毒，去三虫，化食 9,14 

凉粉草 夏季收割地上部分，晒干，或晒至半干，堆叠焖之使发酵变黑，晒至足干 清暑热、解藏府结热毒，治酒风 15-16 

浆水 取炊熟粟米，浸冷水中，待 5～6 d 生白色泡沫时，滤出待用 主调中引气、宣和强力、通关开胃、止渴、霍乱泄痢、

消宿食、宜作粥、薄暮啜之、解烦去睡、调理腑脏、

煎令酸、止呕哕 

9,17 

淡豆豉 取桑叶、青蒿各 70～100 g，加水煎煮，滤过，煎液拌入净大豆 1000 g 中，俟吸

尽后，蒸透，取出，稍凉，再置容器内，用煎过的桑叶、青蒿渣覆盖，闷使发

酵至黄衣上遍时，取出，除去药渣，洗净，置容器内再闷 15～20 d，至充分发

酵、香气溢出时，取出，略蒸，干燥，即得 

解表、除烦、宣发郁热，用于感冒、寒热头痛，烦燥

胸闷，虚烦不眠 

18 

酒酿 为糯米和酒曲酿制而成的酵米 佐药发痘浆、行血益髓脉、生津浓 15 

随着社会的进步和需求的提升，传统发酵中药逐渐

暴露出诸多问题，包括工艺效率低下、产品质量稳

定性差等问题。自然发酵中药中所参与的微生物

会受到外界环境变化的影响，导致产品质量不稳

定；发酵过程的判断主要依靠传统经验，发酵工

艺难以规范；发酵中药的药理机制阐述不明，发

酵过程带来的药效学价值缺乏科学的认知。因此，

采用科学的方法对传统发酵中药进行研究和改进

是提升发酵中药理论认识、促进发酵中药广泛应

用的关键。 

2  现代发酵中药的工艺改进及功效 

2.1  现代发酵中药的工艺改进 

随着现代科学技术的进步，传统发酵中药被注

入新的动力，中药的发酵工艺得以进步，发酵效率

和产品稳定性得以提升，同时发酵中药的种类及应

用得以扩展。现代研究认为，发酵主要依赖微生物
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的生命活动，发酵微生物种类决定了发酵产品的质

量，直接添加主要微生物菌种可缩短发酵时间，提

高发酵中药质量的稳定性[19-20]。因此，单一菌株发

酵和多菌种协同发酵以其发酵微生物明确、稳定性

强、安全性高的优势，逐渐被应用于中药的发酵。 

2.1.1  中药的单一菌株发酵  单一菌株发酵是目

前科研和生产中常用的发酵形式。该发酵方式是在

无菌条件下向发酵基质中接种单一菌株，借助其生

命活动对中药进行转化，常用的菌株有乳酸菌、双

歧杆菌、酵母菌等[21]。Zhang 等[22]以醋酸菌发酵枸

杞，经过发酵后抗氧化能力增强，超氧化物歧化酶

和纤维素酶活性提高，气相色谱-质谱联用分析发现

发酵过程香气化合物的种类增加。Liu 等[23]以植物

乳杆菌发酵山楂葛根方，经过发酵后，其抗氧化能

力升高，总黄酮、没食子酸含量升高。Huang 等[24]

以枯草芽孢杆菌发酵中药组方健鸡散，发现发酵后

中药可促进肉鸡的生长，且具有更好的肠道菌群调

节能力。Guo 等[25]以植物乳杆菌发酵中药复方（补

中益气汤、四君子汤、参苓白术汤），相比于原始中

药复方，发酵复方可缓解抗生素引起的小鼠腹泻和

菌群失调，可恢复肠道屏障损伤。 

菌类中药（如灵芝、茯苓、槐耳、竹黄等）自

身具有一定的药用功能，可作为发酵菌种用于发酵

中药的制备[26]。庄毅等[27-28]提出“药用真菌新型（双

向性）固体发酵”（简称“双向发酵”）的技术，形

成一整套理论体系，并提出“三层优选法”“基质、

菌质成分、药效动态比较法”等科学验证方法；并

通过构建雷公藤-灵芝发酵体系，发现雷公藤经灵芝

发酵后具有减毒特征。何栾樱等[29]利用液相色谱-质

谱联用技术分析发酵雷公藤减毒的物质基础，发现

经灵芝菌发酵后雷公藤甲素、雷公藤红素、雷酚内酯

的含量增加，雷公藤内酯甲的含量减少。在灵芝-黄

芪发酵体系中，经灵芝发酵后的黄芪粗多糖含量升

高，且对巨噬细胞的保护作用和肿瘤细胞增殖的抑

制作用升高[30]。李慧星等[31]通过分析山药-蛹虫草

双向发酵物的抗氧化活性，发现发酵后山药中多糖、

纤维素等糖类物质被转化成多酚类、皂苷类物质，

同时抗氧化活性增强。刘自尧等[32]通过分析槐耳-板

蓝根双向发酵过程的物质成分变化及发酵菌质的抗

炎活性，发现经过发酵后多糖和肌苷含量升高，且

发酵菌质具备良好的抗炎活性。 

单一菌株发酵具有稳定可控的优势，不仅提升

了传统发酵中药产品质量的稳定性，为发酵中药的

现代化生产提供了可行性手段，还可根据需求选择

功能性微生物作为发酵菌株[33]。此外，双向发酵的

出现也为现代发酵中药提供了新的研究思路，未来

可采用多组学联用技术对发酵过程和发酵前后的药

理学变化进行探究，以对发酵中药的科学性提供更

充分的理论支持。 

2.1.2  中药多菌种协同发酵  随着对微生物发酵

认知的提升，多种菌株混合协同发酵也逐渐成为中

药发酵的形式之一。多菌种协同发酵具有发酵体系

稳定，不易引入杂菌等优势，同时还可借助不同微

生物的生长代谢丰富发酵产物的类型 [34]。以多菌

种进行发酵从而实现中药改性是值得深入研究的

领域[35]。 

靳双星等[36-37]采用枯草芽孢杆菌、产朊假丝酵

母菌、嗜酸乳杆菌 3 种混合菌种对加减四君子汤进

行固态发酵，经发酵后可显著提高其营养价值和粗

多糖的得率。Niu 等[38]采用产朊假丝酵母和黑曲霉

对银杏叶进行发酵，发酵后的银杏叶可提高肉仔鸡

营养物质利用率、肠道消化功能和抗氧化活性。Su

等[39]以枯草芽孢杆菌、酵母菌、乳杆菌和双歧杆菌

混合发酵地黄、山楂、陈皮、大麦、甘草等中药残

渣，所得发酵物可改善断奶仔猪的肠道环境，影响

肠道屏障功能相关基因的表达。Qiao 等[40]以屎肠

球菌和植物乳杆菌对黄芪进行发酵，并通过 PacBio

单分子实时测序技术构建了混菌发酵的质控平台。 

多菌种协同发酵符合传统中药发酵模式，具有

发酵速度快、营养利用充分等优点。目前，多菌种

协同发酵模式常被用于中药药渣的再利用，其功能

性及安全性尚需深入研究。然而，由于多菌种协同

发酵的发酵体系复杂，发酵过程的控制存在难度，

各菌种之间的互作关系及发酵机制仍需深入探讨，

未来可应用实时监测控制技术对发酵过程中菌群的

生长状态进行动态分析，从而为多菌种协同发酵提

供更多科学依据。 

2.1.3  发酵中药的工程化  发酵工程是将微生物

发酵有效应用到工业生产过程的一种技术，主要涉

及微生物育种、发酵工艺优化、发酵过程控制等方

面[41]。发酵工程可提升传统发酵产品的生产效率

和产品稳定性，促进发酵工业向规模化、标准化、

功能化发展，发酵中药的产业化离不开发酵工程相

关技术的应用[42]。20 世纪 90 年代，利用深层发酵

技术实现了虫草菌的工业深层发酵，主要包括种子

液制备、发酵罐发酵、滤过、烘干等操作，所得实
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验数据可用于指导虫草菌粉的工业化生产 [43]。王

坤丽[44]以乳酸菌对清瘟败毒散提取液进行发酵，

并开展了发酵罐扩大培养和优化试验，构建了相关

发酵工艺。 

智能制造是未来制造业的核心趋势，随着现代

生物技术的迅速发展，发酵工程技术的一些核心内

涵也发生了变化[42]。如传统发酵技术中的发酵工艺

优化等操作，逐渐被发酵过程优化和动态控制所替

代，通过在线监测和实时控制技术使得发酵工程实

现更为高效、稳定的产出。目前，中药发酵的生产

链条智能化程度仍然较低，未来可引入现代发酵工

程的管理理念，进行实时数据采集和监控，以实现

对中药发酵过程的统计分析以及科学决策[42]。 

2.2  现代发酵中药的“增效、减毒” 

正确认识中药发酵的作用，对于该领域长期发

展具有重要意义。随着发酵中药的深入研究，发酵

的作用逐渐被揭示，研究发现微生物发酵可对中药

起到增效和减毒 2 方面作用，见图 2。 
 

 

图 2  现代发酵中药的工艺进步及“增效、减毒”现象 

Fig. 2  Technological progress of modern fermented traditional Chinese medicine and phenomenon of “efficiency enhancing 

and toxicity reducing” 

2.2.1  增效  发酵中药的增效机制可分为以下 3 个

方面：发酵菌株促进中药中有效成分释放、发酵菌

株对中药成分进行微生物转化、发酵菌株与中药基

质的体内互作。 

（1）发酵菌株促进中药中有效成分释放：植物

细胞壁会阻碍中药有效成分的溶出，影响有效成分

在体内吸收。某些中药发酵菌株可产生纤维素酶，

降解植物细胞壁的纤维素，提高药材有效成分溶出

率，从而增强药物疗效。Zhang 等[45]以红茶菌（含

醋酸菌、酵母菌、乳酸菌等）对玫瑰和枣仁进行发

酵，所得发酵物中具有抗氧化能力的没食子酸和酸

枣仁苷的含量均明显升高。刘洋等[46]通过分析益

生菌发酵王不留行和益母草后总黄酮、总生物碱、

粗多糖和总皂苷的含量，发现发酵后其可溶性活性

成分含量均有显著升高，推测其与发酵过程中的酶

解作用有关。Wang 等[47]发现经红曲霉和芽孢杆菌

发酵后，番石榴叶中总多酚和可溶性多酚含量发生

显著升高，同时抗氧化能力增强。赵崇妍等[48]通过

分析黄芪药渣发酵前后总黄酮、总皂苷的含量，发

现蝉拟青霉发酵可导致黄酮、总皂苷含量增加。郭

舒臣等[49]通过分析植物乳杆菌发酵柴胡的成分变

化，发现异槲皮苷、芦丁、槲皮素-3-O-β-L-阿拉伯

糖苷、DL-3-苯基-2-羟丙酸的含量增加，并且抗菌活

性有所增加。 

（2）发酵菌株对中药成分进行微生物转化：发

酵过程中，中药中的大分子物质会被微生物产生的

酶所催化酶解，在一定条件下可发生成分的转化，

从而生成新的化合物，使其更易被机体吸收，药理

功能得到更大程度的发挥[20]，见表 2。Moon 等[50]通

过分析米曲霉发酵后丹参的中酚类和黄酮的变化情

况，发现在发酵过程中发生了二氢呋喃-2(3H)-酮的

酰化和 4-甲基苯-1,2-二醇的酯化反应，发酵产物表

现出一定的抗菌生物活性。许文迪等[51]分析了冬虫

夏草菌对人参皂苷 Rb1 的转化，发现冬虫夏草菌可

以特异性将人参皂苷 Rb1转化生成人参皂苷 F2，转

化效率高，过程稳定。笔者前期研究了发酵乳杆菌

发酵人参的成分变化情况，根据指纹图谱分析发现

经过乳酸菌发酵后人参皂苷可发生转化[52]。 

中药发酵过程中成分转化的情况广泛存在，表

2 总结了几种常见的成分转化情况，其中多数研究

聚焦于黄酮类、皂苷类、生物碱类等中药大分子成

分中的酯基、糖苷键的酶解作用，通常发酵微生物 
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表 2  发酵中药的成分转化 

Table 2  Changes transformation of fermented traditional Chinese medicine 

发酵基质 发酵菌株 发酵后的成分变化 文献 

丹参 米曲霉菌 二氢呋喃-2(3H)-酮的酰化和 4-甲基苯-1,2-二醇发生酯化 50 

黄芩 纳豆菌 黄芩苷、汉黄芩苷转化为黄芩素、汉黄芩素 53 

灵芝菌 雷公藤 雷公藤甲素、雷公藤红素、雷酚内酯的含量增加，雷公藤内酯甲的含量减少 29 

灵芝菌 青木香 马兜铃酸类成分的含量下降，产生未知的极性成分离子峰 54 

牛蒡子 黑曲霉、木霉菌 牛蒡子苷转化合成牛蒡子苷元 55 

黄芪 蝉拟青霉 甲氧基黄酮转化为羟基黄酮，黄酮苷被水解成黄酮苷元、黄芪皂苷 II，黄芪皂苷转化为黄

芪皂苷 IV 

56 

葛根 肠道细菌 大豆苷转化为 S-雌马酚 57 

葛根芩连汤 酿酒酵母 O-糖苷等相关成分被转化为异黄酮 O-糖苷、黄酮 O-葡萄糖醛酸、黄酮聚糖 58 

参苏饮 乳酸菌 异黄酮苷转化为三羟基异黄酮苷 59 

滋阴降火汤 酸乳杆菌 发酵后羟甲基糠醛、甘草酸苷、紫花前胡苷、紫花前胡苷元、小檗碱、巴马汀含量增加，

芍药苷和橙皮苷含量下降 

60 

人参皂苷 Rb1 冬虫夏草菌 人参皂苷 Rb1转化为人参皂苷 F2 51 

 

可将中药成分转化为更易吸收、药效更好的次级

物质或降解中药中的毒性成分，从而起到“减毒”

的效果。在这些研究中其转化机制的论证多是基于

化学变化的反向推论，发酵过程中功能酶的分离与

发现，是揭示中药发酵科学性的关键点，也是未来

发酵中药研究的关键研究方向。 

（3）发酵菌株与中药基质的体内互作：某些发

酵中药所用的菌株（如灵芝、牛樟芝、乳酸菌等）

本身就具有药用功能，菌株和药物经过发酵后，二

者可在体内共同发挥药效作用。在以药用功能菌和

中药基质构成的“药-药”发酵体系中，发酵菌株与

中药基质可在体内发生互作。在服用发酵中药后，

发酵菌株与中药基质可共同影响机体代谢，调整机

体健康状态，二者互相促进彼此药效的发挥，在体

内发挥增效的功能。Huang 等[24]通过分析益生菌发

酵前后的中药饲料对肉鸡肠道菌群组成的影响，发

现发酵中药中的益生菌可通过调节肠道菌群从而

促进肉鸡生长速度。Chen 等[61]发现益生菌发酵后

当归补血汤的肠道菌群调节能力升高，推测发酵后

的中药可通过调节肠道菌提高其药效。Zhao 等[62]

分析了红曲霉发酵人参的调脂功能，比较发现发酵

后人参调脂功能得以升高，其调脂功能的发挥与肠

道菌群的调节和红曲霉产生的洛伐他汀的体内双

重调节有关。笔者前期通过将乳酸菌和人参进行发

酵研究，发现乳酸菌可调节肠道菌群，人参多糖可

发挥益生元活性，乳酸菌发酵人参可共同恢复肠道

菌群紊乱、改善肠道炎症，从而恢复腹泻对机体产

生的影响[63-64]。 

然而，由于体内代谢的复杂性，发酵菌株与中

药基质的体内互作增效目前尚缺乏系统的研究，后

续研究可结合代谢组学、蛋白组学等对中药发酵体

内增效的科学性进行深入探索。 

2.2.2  减毒  部分中药存在毒性和刺激性[65-66]，经

过微生物发酵后，其毒性和刺激性成分可发生分解

或转化，从而降低或消除不良反应，改善药物的口

感[1,67]。江南等[68]以灵芝对川乌进行发酵，发酵后总

生物碱和酯型生物碱成分减少，说明发酵过程可降

低川乌的毒性。彭薇等[69]通过急性毒性试验分析

“栓钱菌质”在发酵过程中毒性的变化情况，发现在

合适的发酵时间点，红栓菌的发酵可显著降低马钱

子的毒性。谢小梅等[70]研究了灵芝双向发酵雷公藤

的解毒功效，发现“灵雷菌质”可在降低雷公藤毒

性的同时保持免疫抑制作用。 

在饲料添加剂中，适口性的差异会影响药效的

发挥，中药类饲料添加剂因单宁和芥子酸等成分的

存在而常具有苦涩味道，从而影响动物的进食[66]。

在中药发酵饲料的应用中，相比于未发酵药材，发

酵中药饲料的适口性更好[71-75]。张治家[76]以发酵中

药作为饲料添加剂，表明发酵过程可提高改善原始

药渣的口感，提高适口性，提高猪的日采食量和饲

料转化率，降低腹泻率。 

某些发酵所用的菌株在体内也可发挥减毒功

能，Mohd Redzwan 等[77]通过临床分析摄入益生菌

后的黄曲霉毒素代谢差异，发现持续服用益生菌对
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预防饮食中黄曲霉毒素的暴露有显著效果。然而其

减毒机制尚不清楚，仍需进一步研究其内在机制。 

3  发酵中药的“发酵配伍”理论 

近年来，中药发酵的概念常被滥用，在发酵中

药推广和宣传中存在过度营销和夸大的现象。对于

发酵中药的认识应建立在科学事实的基础之上，有

利于发酵中药领域的健康发展。 

目前发酵中药研究多聚焦于工艺的改进和成

分、药效的分析，发酵中药的理论研究尚属不足。

20 世纪 80 年代庄毅提出的“双向发酵”技术[27,78]，

推动了发酵中药的现代化发展。然而，在双向发酵

的理论中，所用发酵菌株为药用真菌，发酵形式为

固态发酵，难以应用于所有发酵中药，具有一定的

时代局限性。基于此，笔者通过总结现有研究，在

配伍理论的指导下，提出发酵中药的“发酵配伍”

理论。 

3.1  中药的配伍理论 

传统中药配伍理论遵循中医“七情和合”“君臣

佐使”的原则，将不同性味药物进行组合，以增强治

疗效果，内涵上反映了中医的辨证论治思维[79]。以配

伍理论所形成的中药复方具有多组分、多靶点的整

合调节优势[80]。现代中药配伍研究多是通过中药复

方的拆方研究，将中药复方中的各药味拆分，研究

复方配伍中单味中药对全方的贡献度，从化学成分

变化、药物代谢及效应动力学方面提升对中药配伍

的认识[81]。 

发酵中药的“发酵配伍”借鉴中药配伍理论的

药物组合与“药对”思想，将发酵菌株和中药发酵

基质看作独立的一味药，通过“拆方”研究，揭示

“发酵配伍”的潜在内涵。 

3.2  “发酵配伍”理论的内涵 

“发酵配伍”理论是在配伍思想的指导下，结合

发酵中药的研究特色，所构建的发酵中药理论。中

药“发酵配伍”所用的发酵菌株和发酵基质均具有

一定的药用功能，二者可单独看作一味药，经过合

理的组合，二者可形成配伍；发酵菌株和发酵基质

的组合不是简单的加和，在微生物的发酵过程中存

在物质成分的转化和微生物代谢的变化，从而产生

药性变化和药效的增强，这是“发酵配伍”的物质

基础；在机体内，具有药用功能的发酵菌株和发酵

基质可共同发挥药效功能，从而实现多通路、多靶

点的综合调节，见图 3。表 3 整理了几种现代发酵

中药发酵前后的物质成分变化和药效功能差异，具 

 

 

图 3  “发酵配伍”的理论内涵 

Fig. 3  Theoretical connotation of “fermentation 

compatibility” 

表 3  现代发酵中药的部分研究实例 

Table 3  Research example of modern fermented traditional Chinese medicine 

功效 
发酵后成分与功能变化 文献 

发酵菌株 发酵基质 

红曲霉：生成洛伐他汀、调脂 人参：补气救脱、养心安神、生津

止渴、补肺定喘、健脾止泻 

发酵后人参皂苷发生转化，发酵人参含洛伐他汀；发

酵后药理功能优于未发酵人参 

62,82-84 

乳酸菌：调节肠道菌群、助消化 发酵后人参皂苷发生转化；发酵人参在治疗抗生素相

关性腹泻的药理功能优于人参/乳酸菌混合物 

52,63,85 

灵芝：补气安神、止咳平喘 雷公藤：祛风、解毒、杀虫 发酵后雷公藤内酯甲的含量减少；发酵后雷公藤肝脏

毒性减少，抗炎活性增强 

29,70,86 

蝉拟青霉：补益、抗疲劳、镇静催

眠、解热镇痛 

黄芪：补气固表、利尿托毒、排脓、

敛疮生肌 

发酵后 N-6-(2-羟乙基)腺苷等成分增加，发酵黄芪的

糖尿病治疗功能优于未发酵黄芪 

87-89 
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有“发酵配伍”特性。 

在发酵中药的“发酵配伍”理论中，所用发酵

菌株为具有生物功能、可用于发酵的微生物，所用

发酵基质为含有中药成分、可为发酵菌株提供生长

环境的营养基质。发酵中药的“发酵配伍”理论基

于科学实验的论证，具有“发酵配伍”特性的发酵

中药可在体内、外 2 个层面进行科学论证。“发酵配

伍”理论可弥补发酵中药领域中理论的缺失，为发

酵中药的实验研究提供论证思路，为阐明中药发酵

的科学内涵提供理论基础，为发酵中药的理论研究

提供理论范式。 

3.3  发酵中药“发酵配伍”特性的论证方法 

在具体实验研究中，中药发酵配伍理论可通过

比较发酵菌株、发酵基质、菌株/基质混合物、发酵

中药之间的化学成分和药理功能的差异来验证该

发酵中药的“发酵配伍”特性，见图 4。在发酵研

究方面，可通过“三元”间的比较，分析发酵菌株

在发酵过程中对发酵基质中物质成分的微生物转

化和中药基质对发酵菌种生长代谢的影响，从而论

证发酵过程的生物学变化。在药用功能方面，引入

“基质-菌种混合物”的比较分析，基质-菌种混合物

是中药基质和发酵菌种按照发酵中药中二者含量

进行合理配比的混合物，通过比较基质-菌种混合

物与发酵中药间的药学差异，可分析发酵过程对于

药用功能的影响；通过比较中药基质、发酵菌种、

发酵中药之间的药学差异，可对其各组分之间的药

性进行分析，从而在药用功能角度分析“发酵配伍”

的潜在内涵。 

在未来研究中，以发酵菌株、发酵基质、基质-

菌种混合物、发酵中药之间差异比较为核心的研究

模式可为“发酵配伍”的理论验证提供研究思路。 
 

 

图 4  “发酵配伍”的实验论证 

Fig. 4  Experimental demonstration of “fermentation 

compatibility” 

4  “发酵配伍”的未来方向 

尽管发酵中药已有大量研究，但是其理论探究

尚不充分，未来仍需开展相关实验研究对“发酵配

伍”理论进行丰富和改进。笔者分析当前的研究现

状，总结了以下 4 个研究方向，供发酵中药领域研

究人员共同讨论。 

4.1  发酵中药数据库的构建 

尽管通过组间的比较可论证“发酵配伍”的理

论内涵，发酵中药的具体药用功能只能依靠发酵菌

株和发酵基质的功能进行推测，尚缺乏更为系统性

的预测。通过构建发酵中药数据库，可将微生物、

中药、发酵中药的功能、机制进行整合，通过合理

的数学模型可总结发酵中药中常用菌株和基质的特

性，从而分析发酵体系的合理性，预测所构建发酵

中药的药用功能，分析发酵菌株和发酵基质之间的

配伍机制，以大数据的研究思路揭示发酵中药的内

在配伍规律。通过构建相关数据可在多个方面指导

发酵中药的开发，为发酵中药的应用提供更多的可

能性。 

4.2  发酵中药的发酵机制研究 

通过基因、转录和代谢组学等组学技术的联

用，其微生物的代谢过程可被系统揭示[90]。在发酵

中药的研究中，利用组学技术可分析发酵菌株在中

药基质和普通营养环境中的代谢差异，可在环境微

生物角度探究发酵菌株与中药基质之间的互作机

制。基于发酵机制研究，结合酶工程相关技术，可

构建相关工程菌株，还可对中药发酵过程中产生的

新材料、新成分进行生物合成，从而提升发酵中药

研究的广度。 

4.3  发酵中药的药理机制研究 

目前发酵中药相关研究仅在功能层面对发酵中

药的合理性进行分析，通过深入的药理机制研究，

可深入探究发酵过程对药性功能的影响，揭示发酵

中药“多成分、多靶点、多通路”作用机制的科学

内涵。 

4.4  复方中药基质和混合发酵菌株的发酵配伍 

有研究以复方中药作为发酵基质，以混合菌株

为发酵菌株构建发酵中药体系，然而由于发酵过程

是复杂的微生物代谢活动，且中药复方中的化学成

分来源复杂多样，难以对其内在科学规律进行深入

分析。随着大数据时代的到来，未来可借鉴系统生

物学、多向药理学、生物信息学等多学科的研究思

路，从宏观、微观多角度系统性地探讨发酵中药背
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后的普适性规律。 

5  结语与展望 

通过对发酵中药的相关研究进行综述，提出了

发酵中药的“发酵配伍”理论。笔者认为，依托于

发酵中药的“发酵配伍”理论范式，可对发酵中药

的内在科学价值进行更为合理的证明，有利于推动

发酵中药研究的现代化。此外，在“发酵配伍”理

论范式下，可派生出更多发酵中药理论，如针对发

酵中药的数据库研究，可整理常见发酵菌株和中药

基质（菌-药）的搭配，总结菌-药间的组成原则，

从而形成菌-药配伍理论；针对发酵中药的发酵机

制研究，可探究发酵过程中菌-药间的相互作用，形

成菌-药互作理论。这些理论的派生可对现代中医药

理论体系进行扩展和丰富。 

作为一种科学理论，“发酵配伍”理论提供了一

种针对“发酵中药”的研究思路和范式，旨在阐明

发酵中药中“发酵”的意义。在现代发酵中药研究

中，发酵技术具有更广泛的应用，某些不具备药用

功能的菌株也可用于中药的发酵，如黑曲霉发酵人

参，其发酵目的是对人参皂苷进行转化，以获得稀

有皂苷[91-92]。由于黑曲霉不具备明确的药效功能，

在此类研究中，尽管难以对“发酵配伍”中的药用

功能进行论证，但此类发酵中药研究的必要性和科

学意义仍然不可否认。因此在发酵中药相关研究的

理论选择时，仍要根据其研究对象和研究的科学目

的进行具体的分析。 

本文提出了发酵中药的“发酵配伍”理论，由

于发酵中药的复杂性，其理论的检验目前还面临着

一系列问题，如研究基础相对薄弱、发酵过程中的

成分变化难以追踪、药理功能的论证方向不明确等。

相信随着科技的进步发展，这些问题在未来能够得

到解决。 

利益冲突  所有作者均声明不存在利益冲突 
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