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Abstract: In recent years, the lack of motivation for the creation of new traditional Chinese medicine (TCM) seriously hinders the 

development of the industry. By combing the registration classification and evaluation requirements of TCM of the same name and 

prescription, this paper analyzes and considers the scientific connotation of registration of listed TCM, and puts forward the research 

idea of taking the clinical value as the orientation and the correlation research between chemical substance basis and clinical efficacy 

as the main line. On the basis of revealing the differences of “chemical material basis” related to clinical efficacy and drug quality in 

listed TCM, an analytical research model of “inherent chemical composition-in vivo metabolism-biological effect” was established to 

characterize the connotation of high-quality and excellent-effect TCM. Quality markers were used to guide and improve the 

development of TCM of the same name and prescription, so as to promote the inheritance and innovation of listed TCM. 
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具有独特理论体系的中医药在我国历史悠久，

作为中华民族的瑰宝其产业已经成为国民经济的重

要组成部分[1]，根据全国医药工业统计数据显示，

2021 年中药工业总产值达 6919 亿元，其中中成药

产值为 4862 亿元，在整个医药产业中具有重要的地

位和作用。目前，我国已上市中成药制剂品种有
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8670 个，为中医药服务的可及性和预防保健提供了

重要的支撑，2020 年，国家药品监督管理局发布的

《中药注册分类及申报资料要求》明确了同名同方药

的定义及其注册要求和审评准则，为已上市药物的

创新研究和产业化明晰了法规要求。由于我国中药

产业基础薄弱，创新动能不足[2-3]，同名同方药物的

生产开发周期短、风险小、成药率高，因此讨论和

分析同名同方药的科学内涵及其研究关键点对我国

医药产业的健康稳定发展意义重大。 

1  我国同名同方药物的法规要求和历史沿革 

2020 年新修订的《药品注册管理办法》首次将

中药注册分类分为中药创新药、中药改良型新药、

古代经典名方中药复方制剂、同名同方药 4 类。注

册分类的理念不再仅以物质基础作为划分注册类别

的依据，对已上市药物的注册申请调整主要包含 2

个方面：（1）变更引起药用物质或药物的吸收、利

用明显改变的，不再属于上市后变更范畴，而要按

改良型新药进行研究申报；（2）推动已上市中药的

改良与质量提升，“中药增加功能主治”由原来的补

充申请改为纳入新药申报范畴。在随后发布的《中

药注册分类及申报资料要求》及 2022 年 12 月 27

日发布的《同名同方药研究技术指导原则（试行）》

中强调同名同方药不同于中药仿制药，要求其在有

效性、安全性、质量可控性方面不低于该已上市中

药的制剂。 

从法规沿革的角度来看，同名同方药注册分类

源于中药仿制药，而中药仿制药概念的提出经历了

数次演变。自 1978 年首部卫生部起草的《药政管

理条例》中提出：药品由省、市、自治区卫生局审

核批准，把药品的生产纳入了监管的范畴。此时并

没有仿制药的概念，直到 1985 年国家颁发了第 1

部《药品管理法》才有了仿制药的雏形，以法律的

形式对已有国家或地方标准的药品，由省级卫生行

政部门与药品生产经营主管部门共同审核批准，颁

发批准文号。2002 年国家药品监督管理局颁发的

《药品注册管理办法》将已有国家标准的中成药和

天然药物制剂列为中药注册分类的第 11 类，同时

提出，必要时应当提高质量标准，提高后的质量标

准按试行标准管理，免除药理毒理和临床研究，掀

起了国内中药仿制药研究开发的热潮，造成了大量

的审评积压，为了规范新药研发行为、避免低水平

重复，2007 年国家食品药品监督管理局颁发了新

版《药品注册管理办法》，基本形成了以中药物质

基础为核心的注册分类模式，明确提出了仿制药的

概念，仿制药申请是指生产国家食品药品监督管理

局已批准上市的已有国家标准的药品注册申请，归

为中药注册第 9 类。 

为了进一步规范药品研制秩序，加强药品研制

申报资料的真实性和完整性，2008 年 5 月 23 日国家

食品药品监督管理局出台了《关于印发药品注册现

场核查管理规定的通知》，自 2009 年，中药仿制药

的申请出现了断崖式下降（图 1），仿制药申请受理

了 51 件，仅占 2008 年的 1/4，中药仿制药的注册申

请进入了 10 年的低迷期，近年来甚至出现没有注册

申报现象，可见行业对其所秉承的态度。历经 13 年

后，2020 年 3 月 30 日，国家市场监督管理总局颁发

了新版《药品注册管理办法》，中药新药注册进入了

新的发展时期，以临床需求为导向，守正创新，开

创性提出同名同方的新概念，新注册分类提出后于

2022 年国家药品监督管理局药品审评中心首次受理

了 2 个中药 4 类品种（标准桃金娘油肠溶胶囊和通

阻合牙日仙拜尔片）。同名同方药指通用名称、处方、

剂型、功能主治、用法及日用饮片量与已上市中药

相同，且在安全性、有效性、质量可控性方面不低

于该已上市中药的制剂。从这一概念可以看出，同

名同方药与传统的仿制药概念存在一定的差异性，

如何与传统的仿制药研发相区别，有效开展研究，

在行业内仍然存在较大的困惑和争议，对同名同方

药的药物创制思路和方法进行探索具有重要意义。 
 

 

2022 年为同名同方药受理数量，其余各年为中药 9 类受理数量 

2022 is the number of traditional Chinese medicine of the same name 

and prescription accepted, and the remaining years will be the 

number of 9 categories of traditional Chinese medicine 

图 1  2008—2022 年中药仿制药注册受理情况 

Fig. 1  Acceptance of generic drug of traditional Chinese 

medicine registration from 2008 to 2022 
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2  基于已上市中药研究的注册路径 

针对近几年中药创新研发动力不足、中药新药创

制领域亟需破解的关键难点和问题，以临床价值为导

向，促进中医药传承精华，避免低水平重复，鼓励运

用新技术、新方法提升药品质量，通过对已上市中药

临床价值进行充分评估，推动已上市中药的改良与质

量提升，促进中药产业高质量发展[4]。其注册路径主

要有 2 种：（1）经过改良和提升，体现临床应用优势

和特点按照改良型新药注册；（2）以临床价值为导向，

在有效性、安全性、质量可控性方面不低于该已上市

中药的制剂按照同名同方药注册。 

而在安全性和有效性方面能够替代已上市药物

则属于仿制药的范畴，参照美国联邦法典定义，仿

制药是与参比药物具有相同的药物活性成分、剂型、

规格、给药途径、说明书、质量、适应证等特性，

并且与参比药物生物等效的替代药物。仿制药的本

质是与参比药物的临床疗效及其安全性能的相同性

和可替代性，但其处方组成并未要求必须完全一致，

只需要临床等效即可。而中药由于其药材产地、基

原、炮制及生产加工条件等因素的差异，难以保证

中药同一配方不同厂家所生产的产品的一致性，即

使是同一厂家所生产的同一品种不同批次间，其产

品的质量也难以保证其一致性，这也是中药产业未

开展中药一致性评价的难点所在[5-7]，给中药已上市

药物的研究与开发提出了巨大的挑战。 

中成药作为临床用药的法律批准用药形式，包

括通用名称、处方、制法、剂型、功能主治、性状、

鉴别、检查、含量测定、用法及用量、储存条件等

限定要求和标准。同名同方中首先是同名，也就是

药品通用名称一样，其次是同方，即药物处方组成

相同，也就是同名同方的处方药味包括药材的基原、

药用部位、炮制与已上市对照药品相一致。剂型相

同但并未要求规格一致，这一点与化学仿制药相比

存在较大差异；同名同方中要求日用饮片量必须与

已上市中药一样，指的是临床给药剂量必须与对照

药一致；同名同方药最核心之处在于其有效性、安

全性、质量可控性等不低于该已上市中药的制剂，

从这个角度来说，同名同方药的范畴要大于仿制药，

其本质也是研发更优质、更安全、更高效的中药制

剂，这显然是有别于化学药所定义的仿制药研究，

因此同名同方药物的研究策略应与一致性评价相区

分，应是以临床价值为导向，挖掘和评估所选择已

上市中药对照药的优势和特点，应当优先考虑能够

体现中医药的优势和特点的品种，尤其是针对多适

应证的中药对照药通过科技赋能确定其与临床定位

相适应的优势，从而更加精准的定位同名同方药的

临床适应证[8]。 

3  与临床功效和中药品质关联的“化学物质基础”

研究是药物创制的关键 

2022 年 12 月 26 日，国家药品监督管理局药品

审评中心发布了《同名同方药研究技术指导原则（试

行）》，对同名同方药的研究思路和内容提出了有别

于仿制药和改良型新药的要求，同名同方药的研究

不是简单的质量比对研究，而是鼓励运用符合产品

特点的新技术、新方法对已上市中药对照药的工艺

优化、质量提升研究。因此，法规为同名同方药的

研究与创制提出了新的要求。在研究过程中宜根据

比对实验结果进而对注册分类做出判断和分析，而

判断的核心要点是“药效物质基础及其吸收、利用

是否发生明显改变”。药效物质基础及其吸收利用的

有效控制和质量保障与中药的临床功效及安全性密

切相关，这也是当前研制出“优效、优质”同名同

方药的关键所在。同时为了有效规避和摆脱低水平

重复及生产厂商间的不合理竞争与仿制，应当科学

合理的选择具有临床价值对照药，需要对可“仿制”

的已上市中药产品进行临床价值依据是否充分的科

学评估和临床分析，《中国药典》2020 年版收载品

种及保护期结束的中药保护品种原则上其价值依据

较充分，但也应关注上述品种的临床应用情况及其

不良反应数据，依据当前适应证的临床诊疗需求做

出全面的分析评估。但是对拟“仿制”的已上市中

药产品价值的评价指标该如何选择，安全性及质量

可控性研究的手段和评价方法该如何优选，这一系

列问题有待深入系统的研究。 

因此，可以说同名同方药的创制是一项系统的

研究工程，涉及临床适应证的精准定位和评估、药

效物质基础的研究和揭示、制备工艺与临床疗效的

关联性、质量控制的科学性等系列难题，在可获已

上市药物信息的基础上，整合中医药理论、现代药

理学、药剂学、药物分析学等多学科的知识进行综

合性分析，在体现临床价值和中药优势特点的基础

上，针对同名同方药在研究和注册转化过程中的有

效性、安全性、质量控制水平及物质基础是否发生

显著变化等难点和瓶颈问题，借助现代科学技术理

论和手段，通过“性状评价-化学评价-生物评价”

等共性技术和难题的攻关，攻克和表征与临床功效
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和中药品质关联的“化学物质基础”差异性，对提

升药品的可及性、满足临床需求和促进中药产业的

现代化和健康发展具有重要意义[9]。 

4  坚持面向国家重大需求，以临床为导向的创制

思路 

随着国家新药创制专项、中医药法等一系列政

策的扶持，我国新药创制的水平取得了长足进步[10]，

构建了多个国家和地方新药创制重点实验室及评价

平台。药品质量和品种数量稳步提升，医药创新能

力和服务水平显著提高，但我国医药产业发展不平

衡不充分，药品安全性、有效性和可及性仍需继续

提高，新药创制与欧美先进水平相比仍存在差距，

原创性药物的研发水平仍处于初期阶段，临床用药

主要以化学仿制药为主，中成药市场份额和占比依

然偏小，特别是在中医药具有临床优势的慢性病、

心脑血管疾病、儿童用药等领域，新药创制前景广

阔，重大传染病、难治疾病和罕见病等疾病的防治

药物研制及其用药成本降低意义深远，具有自主知

识产权的中医药制剂蕴含着巨大的发展潜能[11]，为

应对此次新型冠状病毒肺炎，以金花清感颗粒、连

花清瘟胶囊/颗粒、血必净注射液等为代表的中药制

剂，在疫情防控中发挥了重要作用[12]，已上市药物

的创新研究与注册申请对提升民众用药的可及性和

降低患者的用药负担具有重要意义。 

已上市的中药制剂大多来源于经典名方、临床

经验方或确有疗效的医疗机构制剂，在临床中应用

广泛，具有大量的人用经验，虽然由于历史审评监

管政策尺度演化变革等原因，部分中成药缺乏系统

的安全性、有效性数据，同时由于分析仪器及测试

技术手段的匮乏，仍然有部分中成药缺乏质量控制

指标，难以有效保障药品的质量[13-17]，尽管如此，

已上市中成药自上市以来积累了大量的真实世界证

据，既是中药新药创新的源泉，也为同名同方药研

制临床价值的评估奠定了基础。在明确中药对照药

的基础上，尤其是具有多个主治病证的对照药，应

进一步依据已上市中药临床应用治疗的优势病种，

首选影响国计民生的重大疾病，围绕疾病的分型、

分期及药物干预的阶段和方式，辨证与辨病相结合，

采用适合中医药特点的数据挖掘技术[18-22]，从中医

医案、临床报道、中医理论、药理毒理等数据进行

挖掘分析其主要/核心病证，挖掘已上市中药的用药

指征和临床价值，为同名同方药的传承创新与高质

量发展指明方向。 

5  以化学物质基础为关键质量属性开展系统研究 

中药药效化学物质基础研究是同名同方中药研

究和创新的关键科学问题[23-25]，采用中医原创思维

与现代科技技术融合创新，既是同名同方药物守正

创新发展的必然要求，更是中医药产业现代化、智

能化的核心环节。同名同方药与已上市药物化学物

质的对比研究是安全性研究及临床研究的关键所

在，新版《中药注册分类及申报资料要求》（2020

年第 68 号）中明确提出不以物质基础作为新药分类

的依据，但是物质基础是否发生改变一直是中药工

艺变更研究中关注的重点，也是变更注册分类的判

定原则所在。物质基础是中药发挥临床功效的物质

载体，中药多成分、多靶点、整体调控的作用特点

既是中药特色和魅力所在，同时也是中药物质基础

难以辨析和阐释的根源所在，更是阻碍中药现代化

发展的内在因素[26-27]。 

由于中药材多基原、多产地、不同炮制等复杂

情况，使已上市中药的化学物质基础差异悬殊，产

业化生产和质量监管中常采用一种、几种或特征性

成分来控制产品的稳定性和检验产品的质量，上述

指标往往难以有效反映中药复方产品质量与疗效间

的关系，为此，采用已上市药物质量标准中的质控

指标进行化学物质基础的对比分析难以全面反映二

者的异同。 

中药中含有多类化学成分，包括无机物、微量

元素、有机化学成分等，其组成、配比及存在形态

均与中药的有效性和安全性密切相关，这些均构成

了中药的化学物质基础和空间形态物质基础，在相

关辅料和制剂工艺的作用下制成中成药制剂，制剂

在机体相关代谢酶和药物转运体的作用下吸收、转

化、代谢发挥出生物效应。因此，中药化学物质基

础研究及其比对亟需规范的化学物质表征指导原则

或评价流程，见图 2。 

在中医药理论的指导下，构建逐层递进、多层

解析、综合评价的化学物质基础研究策略和流程，

采用现代分析技术手段[28-29]，从整体到活性部位、

活性成分群、非活性物质组等，逐层递进的方式开

展研究和表征，通过不同层次、水平、活性的化学

成分信息进行剖析和比对，借助敲除/敲入活性成分

研究策略[30]，对已上市药物和制备样品的不同组分

进行活性对比研究，采用网络药理学、分子生物学、

大数据分析等现代系统分析技术方法[31-32]，明确已

上市中药组方的核心物质成分基础和非活性成分 
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图 2  基于化学物质基础的关键质量属性研究流程 

Fig. 2  Research and scoping of key quality attributes based on chemical substance basis

群，评价和考察不同基原、产地及生产工艺参数对

功效物质群的影响，进而明确已上市药物的关键质

量属性。药物功效的发挥与功效物质基础的种类、

数量及其在机体的吸收转运相关联，因此已上市药

物不同厂家及不同批次的功效物质成分的种类、数

量及其配比空间和范围需要系统研究和表征，构建

已上市药物合理的功效化学物质基础指纹图谱和限

度范围，作为中药药用物质基础是否显著变化的重

要评价指标，为同名同方药物的创制提供方向。 

6  基于全链条的工艺对比与优化研究 

在明确关键化学物质基础质量属性的基础上，

开展质量关键参数及其参数水平空间的研究，借助

质量源于设计的药品创制理念和方法进行系统制备

工艺研究。由于中药药材原料来源不同、产地差异、

工艺差异、制剂参数不同，使中药制剂中的活性物

质数量和种类波动较大，增大了工艺对比研究的复

杂性和质量控制的复杂性，更为临床同名同方中药

不同厂家的可替代性评价带来了挑战[33-34]。因此，

针对不同中药制剂品种的特点及其组成药味情况和

制剂工艺的制备原理和路线，从药材基原、前处理

工艺、提取工艺、制剂成型工艺等环节进行系统对

比分析和研究，见图 3。 

6.1  药材基原选择和对比 

作为中药组方的原料来源，中药基原的选择直 
 

 

图 3  基于功效物质基础的全链条工艺研究与优化 

Fig. 3  Research and optimization of whole chain process based on efficacy material basis 
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接影响成品的质量和疗效，如《中国药典》2020 年

版大黄药材项下收载了蓼科植物掌叶大黄 Rheum 

palmatum L.、唐古特大黄 R. tanguticum Maxim.ex 

Balf.及药用大黄 R. officinale Baill.。不同基原的大

黄其药效活性成分和功效存在差异性[35]。掌叶大黄

具有清热泻火、利湿退黄之功，而唐古特大黄偏向

于泻下攻积、逐瘀通经之效。研究表明唐古特大黄

中总蒽醌（结合型蒽醌和游离型蒽醌）含量高于掌

叶大黄和药用大黄[36]，在我国已上市的中成药处方

中有 900 余种中成药含有大黄，各部颁标准和药典

标准品种项下大多数未对大黄的基原来源进行限

定，同名同方药的药材基原如何限定，是品种研究

开发之初必须考虑的问题。中药材基原鉴定的方法

主要有性状鉴定、显微鉴定、理化鉴定、指纹图谱

和分子鉴定等[37]。生粉入药的中成药中各药味的基

原鉴定可考虑采用常规鉴定方法进行鉴定，处方药

材经提取加工制备的成药中各药味的性状和显微鉴

别特征均已发生显著变化无法有效鉴定，特征指纹

图谱和分子鉴定有望解决这一难题[38-40]。尤其是近

似种、同属近缘物种的鉴定，通过构建植物原料、

中药材、饮片、提取物、中间体及成品的特征指纹

图谱辨识成药中所用饮片的基原，对于尚无专属性

特征性化学成分难以建立化学指纹鉴定方法的，可

结合分子鉴定手段进行进一步辨识，为保证与原制

剂药材基原的一致性提供依据。 

6.2  前处理研究 

中药材炮制加工入药是中医临床用药特色，中

药材的炮制加工纳入了中成药制备的前处理工序

中。在 2022 年 3 月 29 日发布的《同名同方药研究

技术指导原则（征求意见稿）》中提出同名同方药“饮

片炮制规格及炮制方法等应与对照药一致”。中药炮

制的目的是在中医药理论指导下，通过净制、切制

或炮制等手段，增强、缓和或改变中药药性，提升

临床治疗效果[41]。由于受地方文化、地域气候等因

素的影响，中药炮制工艺和技术具有多样性[42-43]，

涌现出了特色鲜明的炮制流派如江西帮（樟帮、建

昌帮）、京帮及川帮等，同一药味的炮制方法存在一

定的差异性。如江西帮特色的枳壳、炆地黄、白芍

等炮制饮片在有效成分含量和药理活性方面均不同

程度优于《中国药典》或其他方法炮制的饮片。中

药炮制工艺近年来采用现代科技手段和医学指标揭

示传统炮制的科学内涵取得了显著成就和重大突

破，尤其是现代机械化、工业化、智能化设备和技

术的应用，大大推动了炮制工艺的进步，我国目前

批准上市的中成药采用的炮制饮片也是随着科技的

进步不断的更新和优化其饮片炮制工艺，当前新版

《药品管理法》已将饮片生产纳入药品生产范畴，中

药饮片已纳入国家基本药物目录，传统的中药材加

工炮制存在二次浸润，产地加工-炮制一体化生产，

将初加工与饮片炮制合二为一，可有效减少药材储

藏、运输及重复水处理和干燥所引起的有效成分的

损耗，具有很强现实意义，值得提倡和鼓励[44]。炮

制方法的一致需要辨证对待，炮制工艺和参数的优

化可适当放宽要求，无需完全相同，只要与成药中

炮制饮片的药性功效相一致，符合国家药品标准、

药品注册标准及省、市、自治区药材标准即可。 

6.3  提取工艺研究 

中药提取制备工艺与中药临床疗效密切相关，

然而中药制备工艺的关键工艺及其工艺参数与其有

效性和“安全性”的关联是中药提取工艺研究的难

点[45-46]。数以千计的已上市中成药品种，大多来源

古代医学典籍和临床经典方剂，或由传统汤剂衍化

或化裁而来。除少数中成药是采用传统提取制备加

工工艺生产，大多数中成药制剂的提取工艺中，多

为根据组方药味的传统功效、药理活性及所含活性

物质的理化性质，采用多种工艺、多条工艺路线复

合制备而成，形成了水提浸膏部分、提取物部位或

饮片原粉等复合的功效药用物质。应根据所选对照

药的功能主治和临床适应证与处方中所含药味的药

效物质基础的关联性进行分析，借鉴已有传统人用

经验、现代药理学和提取工艺文献数据，综合分析

工艺路线的科学性和合理性。对于存在工艺设计缺

陷或不符合当前绿色生产要求的工艺应鼓励修正和

优化。为了提升与已上市品种的临床有效性和安全

性，有必要开展工艺路线的筛选对比研究，从化学

和生物学指标角度进行对比研究。针对药效物质基

础的性质特点，选择和优化提取工艺路线和工艺参

数。化学指标表征方面通过鉴别、浸出物、含量测

定、指纹图谱等，全面表征和反映与已上市对照药

化学质量属性，依据统计学方法判断二者的差异性；

同时根据核心药理模型和评价指标，建立证候模型

及代谢组学等综合评价体系对比分析不同工艺路线

的药效作用强度及安全性差异，在此基础上，依据

制剂产品的临床适应证、依从性、生产可行性、质

量均一性及稳定性等要素，通过对饮片规格大小、

加水量、提取时间、蒸汽压力、提取温度、提取次
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数等进行系统研究和控制，确立科学合理的工艺路

线及工艺参数，明确其关键工艺及参数。 

6.4  制剂成型研究 

中药口服固体制剂是中药临床用药的主要制剂

形式，主要包括颗粒剂、片剂、胶囊剂、粉散剂及

丸剂等，中药制剂成型工艺对药效成分的溶出、吸

收转运及药物制剂稳定性具有重要影响[47-48]。系统

开展物料溶解特性、吸湿性、流动性、稳定性、可

压性处方前研究，在此基础上依据已上市药物的辅

料组成及其配比开展制剂成型工艺研究，通过处方

筛选和优化，明确制剂辅料的种类、型号、规格和

用量。并通过过程控制技术结合空间设计方法研究

设备类型、工艺参数、关键质量属性间的相关性，

辨识关键工艺参数，提升药品批间、批内的均一稳

定。根据剂型类型和特点，选择硬度、脆碎度、剂

量均一性等相关制剂指标评价与上市参比制剂的差

异性。口服固体制剂建议开展体外溶出曲线比对研

究，中药成分复杂，可以选择代表性单一成分、多

个成分或指纹图谱体外溶出曲线方法进行对比分

析，判断制剂的优劣性。借鉴化学药品生物药剂学

分类系统（biopharmaceutics classification system，

BCS）的分类方法，依据标示性活性成分溶解性、

渗透性、pKa 常数等理化性质，针对组方中药效物

质基础的标示性成分进行 BCS 分类，并通过溶出装

置、溶出介质、搅拌速率和取样时间点等溶出条件

的优化研究，确定适宜的溶出评价体系，进而考察

和比较固体制剂间的溶出行为差异性，为制剂的优

劣性分析提供参考。 

7  基于质量标志物（quality marker，Q-Marker）

的质量标准提升研究 

中成药质量标准是中医临床用药的安全保障，

其质控要素的选择及质控水平的限定与中药有效

性、安全性密切相关[49]。由于历史原因，已上市的

许多中成药包括中药大品种的质量控制标准水平比

较粗泛、仍然不完善，多数采用化学药的质控模式，

以单一成分的含量高低来评价中药质量，这种方法

难以满足中成药复方制剂中活性成分复杂性及多样

性的要求，缺乏与中药临床的有效性和安全性关联。

近年来，国家及地方政府、企业对中药质量标准的

提升尤为重视，从依据简单指标成分质量控制模式

向整体质量、动态控制及中药生产的全过程生产监

控发展[50-51]，建立以化学标志物检测为核心的中药

质量检验控制体系，但由于中药药效物质基础研究

薄弱，质量控制指标专属性差，与中药临床的有效

性关联性不强等瓶颈问题依然存在。 

针对我国中药质量控制水平的现状，刘昌孝院

士[23]提出了中药 Q-Marker 的新概念[52-53]，引起了

国内外中医药专家的重视，着眼于实现中药内在质

量一致性、质量可追溯性和可溯源性，基于中药

Q-Marker 五要素“有效、特有、传递与溯源、可测

和处方配伍”的特性，深入挖掘和研究已上市药物

的 Q-Marker，通过多层次表征、多角度生物活性评

价技术和手段，分析和评价工艺过程及其工艺参数

的可重现性、质控指标与有效性、安全性的关联性，

使 Q-Marker 贯穿中药及其制剂开发的全过程，形成

质量和风险控制的“药材-饮片-成药”全过程质量

追溯系统[54-55]。基于中医药理论的“性-效-物”技

术体系，以中药 Q-Marker 为抓手的生产过程控制和

成品控制策略，如疏风解毒胶囊、元胡止痛滴丸及

痹祺胶囊的质量标准的制定[56-58]。结合现代整体生

物功效评价、谱-效相关分析技术、方证代谢组学、

效-毒研究方法、超分子结构中药、药动学及网络药

理学等新技术、新方法，按照深入浅出的质量标准

要求，建立点-线-面-体多维、多元质量控制方法，

应用数理统计、化学信息学方法构建既反映与有效

性、安全性的关联性，同时又表征中药成分的专属

性和差异性特征的质量控制模式（图 4），全面评价

和控制中药整体质量，为中药复方制剂多成分、多

靶标的质量控制体系提供新的科学依据，有效突破

质量研究及产业化应用的技术瓶颈，切实提升同名

同方药物的质量控制水平[59-60]。 

8  结语与展望 

8.1  已上市药物是中药创新研究的源泉和宝库 

截至目前，中国批准上市的中成药共有 9000

多种，为中华民族的生命健康做出了不可磨灭的贡

献。已上市中成药既是临床用药的基础，更是中药

创新发展的源泉。临床认可度高、市场应用广泛、

疗效确切、具有明显特色与优势的中成药将是未来

传承创新的重点。由于各种原因，中成药的制备工

艺、质量标准、给药途径、给药剂量及临床用药定

位等存在一定的“先天不足，后天失养”。应重视并

深入挖掘临床用药经验和现代研究文献报道，守正

创新，促进中医药传承创新发展。国家出台了系列

促进中药传承创新发展的法规和意见，如《中医药

法》《中共中央国务院关于促进中医药传承创新发展

的意见》《国家药监局关于促进中药传承创新发展的 
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图 4  基于 Q-Marker 的全链条工艺研究与质控体系构建 

Fig. 4  Research on whole chain process and construction of quality control system based on Q-Marker 

实施意见》及各级地方政府出台了相应的落实支持

措施，鼓励和支持应用新技术和新方法改进和提升

已上市中药品种，满足尚未满足的临床需求，同时

也支持同名同方药的研制，促进已上市中药同品种

的质量竞争，更好地发挥临床应用价值和优势特点。

围绕药品质量、适应证、机制、临床用药及工艺等

存在问题进行深入研究，研究中药制备工艺-药理活

性-临床病证-质量控制多层次整合作用，积累和整理

健康调查、电子病历、病例审查或不良事件报告等

真实世界数据，进一步聚焦品种的优势病种和适应

证，构建中医药理论、人用经验和临床研究相结合

的证据体系。采用现代分析技术和生物评价方法阐

释中药成药临床疗效产生的功效物质，揭示中药的

作用机制和调控的分子生物通路，寻找和认识药物

的科学内涵及其价值，优化制剂工艺、明确临床定

位、改良给药途径及创新药物组方及其新制剂研究。 

8.2  同名同方药的对照药选择标准和目录建设有

待加强 

已上市品种的临床安全性、有效性评价数据的

完整性和科学性是限制同名同方药研究与推广的证

结所在，对照药的遴选依据和标准仍未形成行业共

识，同时相关参比制剂目录也未见公布。我国未能

像欧美国家建立药物橙皮书数据库，已上市药品药

学评价、药理毒理、临床试验数据等相关信息资料

获取路径不够通畅，即使是《中国药典》收录的中

成药品种制备工艺参数及制剂处方组成、辅料用量

等信息也不完整，质量控制指标和方法难以有效表

征和控制产品质量的优劣，如障翳散由丹参、红花、

木通、人工麝香等 25 味中药组成，采用水煎煮 2

次，每次 1.5 h，但却未对加水量进行限定，质量标

准对丹参、牛磺胆酸、冰片、大黄素、大黄酚进行

鉴定，采用高效液相色谱法和气相色谱法分别对维

生素 B2、人工麝香进行了含量测定，而对制剂中黄

芪、木通、茺蔚子、海螵蛸等 19 味药味未进行质量

控制，难以全面保障产品质量。而由肿节风、三七、

红曲等 8 味药材和吲哚美辛等组成的新癀片，其药

典标准中制剂处方中药材用量及制法均未提及，类

似的瘀血痹胶囊、新血宝胶囊、瘦祺胶囊等制剂处

方均没有药材用量，此类品种的相关信息库建立有

待政府相关部门研究并提升行业对信息获取的便捷

性，提升企业自证对照参比制剂的积极性，基于中

药对照制剂生产企业更多的政策支持，如定价范围、

税收优惠及优选纳入医保目录等，同时及时更新和

公布对照参比制剂目录，切实提高同名同方药物开

发的可及性。 

8.3  加快“固有化学成分-体内代谢-生物效应”功

效物质成分群解析，促进传统中成药方剂的现代化 

“物质-功效”关联性是中药及同名同方药临床

用药的核心和基础，功效物质和作用机制研究一直

是研究者和企业界的研究热点和难点[13,61]，从药效
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或药理毒理及其机制角度开展研究，缺乏理想的病

或证的病理模型和证候模型，不能对中药性味归经

理论研究实现实质性突破，难以系统揭示中药功效

的物质基础与配伍原理。采用高效液相色谱质谱联

用、气相色谱质谱联用等现代综合分析技术对中成

药整方进行全成分分析和表征，从饮片、中间体、

成品、血液、组织、靶细胞等角度体内外结合的方

式辨识整体化学指纹的差异，寻找和确定中成药性

效功用物质成分群，进而建立中成药组方性味归经

的客观物质表征，同时建立相关的证候模型优化临

床评价体系，从整体动物、组织器官、细胞受体等

多个层次的生物效应表达研究功效性能，通过系统

生物学、网络药理学、化学信息学等技术和方法加

以关联和确证，揭示中药高品质内涵及优质中成药

科学本质，为中药功效物质基础及影响中药疗效的

关键要素辨识提供切实可行的路径，通过成药中“固

有化学成分-体内代谢-生物效应”解析和关联，明

确中成药方剂的功效物质群组成及其配比，优化制

剂处方和工艺参数，为传统中药的临床功效、生产

过程监控以及成品质量标准制定提供科学依据。 
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