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决定中药方剂发展前途的最基本的问

题是中药方剂能否简化其成分并保持其药

效。目前流行的一种认识是 ,中药方剂成分

越是纯化 , 则会造成或是药效越弱 , 乃至消

失 ;或是毒性越强。按照这一认识 , 中药方

剂只能做到提取组分 ,作组分方剂。笔者的

研究结果与上述认识恰恰相反 , 认为中药

方剂成分可以高度简化 , 而药效反可更强 ,

毒性也不增强。依据这一发现 ,中药方剂可

以用分子方剂取代。本文将就研究内容及

成果进行说明与讨论。

1 理论预测———中药药效分子组合
的构成应当是简单的

笔者从 20 世纪 90 年代初就提出并开
始了中医药学分子原理的理论研究。理论

研究结果 , 对于疾病证候的分子原理、中药

方剂药效物质的分子构成、中药方剂作用

的分子原理、分析方剂药效物质与分子药

理的技术路线 , 都已形成并提出了基本的

概念 ; 进而提出了方剂现代化的方向———

中药分子方剂。这些概念表述为一组论文

与一部分专著[1~5]。其中 ,就中药方剂的药效

物质 , 提出了药效分子群与药效分子组合

的概念。

1.1 药效分子群
中药方剂在器官、整体水平的药效是

源自于其成分 (以其原形和/或其体内代谢
产物)对于药物受点的作用。产生中药方剂

药效的成分是中药方剂的药效成分。一首

中药方剂的药效成分的总和 , 为其药效分

子群。

1.2 药效分子组合
一首中药方剂的药效可以分解为若干

个内容。每个药效内容所产生的药效成分 ,

为其药效分子组合。药效分子组合与药效
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分子群的区别在于 :一首中药方剂的药效分子群所对应的是这首

中药方剂的全部药效 ,而一个药效分子组合所对应的只是全部药

效的一个内容。所以 ,药效分子组合是药效分子群的组成部分 ,药

效分子群则是药效分子组合的总和。

1.3 药效分子组合的构成
药效分子组合的构成应当是简单的 ,这一推测依据以下 2 个

理由。① 因为中药方剂的成分虽然复杂 , 但是 , 其众多成分中能

够进入体内产生药效的只是少数 , 大多数成分或由于其含量、或

由于其活性、或由于其生物利用度太低 , 并不能在体内产生显著

的药理作用。因此 ,药效分子群的构成应当是简单的。② 药效分

子组合只是药效分子群的构成部分 , 所以 , 药效分子组合的构成

应当是小于而不可能是大于所在药效分子群的构成。由此可认为

药效分子组合的构成应当更简单。

笔者自 1997 年开始 ,在中国中医科学院创新工程项目、国家
中医药管理局重点项目、科技部专项项目与国家自然科学基金重

大研究计划项目资助下 , 进行了一系列的实验与临床研究 , 对上

述理论推测进行检验。实验与临床研究的结果 ,证实了理论的推

测 ,并且得到了新的发现。其中一个发现就是 :中药方剂成分高度

简化而药效反可更强 ,且毒性也不增加。

2 实验研究
笔者实验研究的目的是建立中药方剂药效分子群与药效分

子组合的分析方法。结果却得到进一步的发现 ,即中药方剂成分

高度简化而药效反可加强 ,且毒性并不增强。实验证明如下。

2.1 实验方法
2.1.1 药效目标
药效目标选择的是对脑缺血所致神经损害的保护作用。从缺

血脑组织体积和神经行为学 2 个指标评价评分。此药理指标非常
重要 ,因为脑缺血是对人类健康乃至生命的严重威胁。在世界范

围内 ,脑卒中居于死亡原因的前三位。如在中国北京 ,脑卒中就是

造成北京居民死亡的第一位原因 ,因脑卒中死亡者占全部死亡人

数的 27.53%[6]。所以 ,抗脑缺血的药物具有非常重要的临床价值。
2.1.2 药效模型
药效指标观察采用的动物模型是插线造成大鼠大脑中动脉

阻塞模型。这种模型是抗脑缺血药物实验效果比较好的 , 又得到

公认的动物模型。

研究表明 , 临床上缺血性脑卒中的易患部位是大脑中动脉

(MCA) , 在缺血性脑卒中患者中 , 大脑中动脉主干分布区梗死占
82.2%, 所以对 MCA闭塞的研究在缺血性脑卒中的研究中占有
极其重要的地位。因此 , 国内外学者对大脑中动脉闭塞 (MCAO)
所致的局灶性缺血性脑卒中动物模型进行了大量研究。经过几十

年的不懈努力 , 大鼠 MCAO模型的建立已经逐渐成熟 , 其中线栓
法为公认的较好的一种模型。该模型是由 Koizumi[7]等在 1986 年
首次报道 ,后经 Longa 等[8]的改进 , 从而被广泛用于缺血性脑卒中
的实验研究。该方法具有不需开颅、不需特殊设备且缺血部位恒

定的优点 ,避免了开颅对颅内环境的影响。

2.1.3 动物
清洁级 SD 雄性大鼠 , 中国科学院遗传与发育生物学研究所

动物中心提供 , 合格证号 SCXK(京 ) 20020006, 饲养于清洁级动
物实验室中。

2.1.4 造模手术与假手术
用 3.5%水合氯醛 ip 麻醉 , 将大鼠仰卧固定 , 沿颈正中作约 2
cm长切口 , 从两侧颌下腺之间剪开浅筋膜 , 暴露右侧胸锁乳突
肌 , 钝性分离胸锁乳突肌与胸骨舌骨肌间的肌间隙 , 暴露颈总动

脉和迷走神经 , 分离出右侧颈总动脉及右侧颈外动脉 , 用高温电

灼器将颈外动脉的分支甲状腺上动脉、枕动脉烧断 , 游离颈外动

脉约 3～4mm, 穿 2 根线 , 准备结扎。在颈外动脉下方小心分离出

颈内动脉及其旁边一根小分支(翼突腭动脉 , ptrygopalatine)。用 2
根线结扎颈外动脉 ,并从中间剪断 ,夹闭颈内动脉、颈总动脉及翼

突腭动脉 , 在颈外动脉远心端用一线轻轻拉起 , 并于颈外动脉上

剪一小口 ,将尼龙线棒( 0.26 mm)插入小口 ,并放开颈内动脉的动
脉夹 , 缓慢将尼龙线棒推入至前脑动脉 (约 20 mm)再往回拉 2
mm, 即至大脑中动脉口 , 长约 17 mm(自颈外动脉分叉处算起 ) ,
用缝线结扎固定尼龙线棒。最后 ,取下颈总动脉、翼突腭动脉的动

脉夹 ,缝合肌肉和皮肤。手术完毕后 ,回笼饲养。假手术组 ,插线插

入约 10 mm,其余同前[9- 11]。
2.1.5 药效指标
1) 行为评分
手术后 4 h、8 h、24 h 观察大鼠活动情况并进行评分 [9]。评分

标准如下。① 提起大鼠尾巴观察前肢屈曲情况。双前肢对称伸向

地面 ,计为 0 分;如手术的对侧前肢出现腕屈、肘屈曲、肩内旋 , 或
既有腕肘屈曲又有肩内旋者 ,分别计为 1, 2, 3, 4 分。② 将大鼠置
于平地面上 ,分别推双肩向对侧移动 ,检查阻力。如双侧阻力对等

者计为 0 分 ;如向手术的对侧推动时阻力下降者 , 根据阻力下降
程度不同分为轻、中、重 ,分别计为 1, 2, 3 分。③ 将大鼠双前肢置
一金属网上 , 观察双前肢的肌张力。双前肢肌张力对等者计为 0
分 ; 同样根据手术对侧肌张力下降程度不同 , 分别计为 1, 2, 3
分。④ 大鼠不停地向一侧转圈者计为 1 分。
根据评分 ,满分为 11 分。分数越高 ,大鼠行为障碍越严重。
2) TTC 染色
24 h 给大鼠行为评分后 , 将大鼠麻醉 , 断头处死 , 迅速取脑 ,

生理盐水冲洗残血 , 去掉嗅球、小脑和低位脑干 , 放置 0℃生理盐
水 15 min, 再取出大鼠大脑 , 冠状切 4 刀分为 5 片 , 每 2 片之间
间隔 2 mm。第一刀在脑前极与视交叉连线中点处 ,第二刀在视交
叉部位 , 第三刀在漏斗柄部位 , 第四刀在漏斗柄部位与叶尾极之

间。迅速放入 2%红四氮唑( TTC)溶液中 , 37℃恒温孵育 30 min,
经染色后正常组织为玫瑰红色 ,缺血区为苍白色。

3) 脑相对缺血组织体积的计算
染色后置 4%甲醛中固定 [9], 24 h 后用数码相机拍照 , 输入电

脑采用 Adobe photoshop7.0 图像处理软件分析红、白区域的面
积 ,按照下面公式计算相对脑缺血组织体积。

在缺血性脑卒中实验研究的众多指标中 , 本研究选择了最直

接客观的指标 ,即用 TTC染色来测定脑缺血组织体积 , 因 TTC水
溶液对正常组织染色后为红色 , 而对于缺血组织则为白色 , 故采

用 TTC染色来测定脑缺血组织体积具有快速、直观地确定梗死
范围的优点 ,且境界清楚。而行为评分指标方法 ,简便直接 , 不需

特殊仪器 ,可以作为辅助指标。

4) 数据统计
结果采用 X±S 表示 ,采用 t 检验进行组间比较分析。
2.1.6 模型验证
目前线栓法闭塞大脑中动脉 (MCA)是公认较好的一种动物

模型。为了验证线栓法闭塞 MCA 所致缺血性脑卒中动物模型的
可行性 ,观察了线栓法所致缺血性脑卒中大鼠 4 h、8 h、24 h 的行
为变化情况及 24 h 脑缺血组织体积。结果 ,模型组大鼠在手术后
4 h、8 h、24 h 的行为评分值及 24 h 的脑缺血组织体积明显高于
假手术组对应时间点的行为评分值及脑缺血组织体积 , 且具有极

显著性差异( P<0.01)。表明线栓法闭塞 MCA 是造成缺血性脑卒
中模型的一种切实可行的方法。
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2.2 药效实验
2.2.1 中药方剂的药效研究
通过理论分析和实验筛选 , 得到抗脑

缺血有效中药方剂 , 由 2 味中药 A与 B 构
成 ,药量比例 A: B为 n: 1。以下是中药方剂
A+B( n: 1) 3 个剂量组的药效实验。
1) 药物制剂
药材先用 95%乙醇、再用水各回流提

取 2 次 ,提取液合并浓缩为浸膏。浸膏所含
生药量为 4.36 g药材/g膏。
2) 药物剂量设计
中药方剂 A+B( n: 1)方剂成人每日用

量为 60 g, 成人平均体重按 60 kg 计算 , 按
照大鼠与人体重 ( kg)等效剂量折算 , 大鼠
用量为人用量的 12 倍。大鼠用 12 g药材/
kg为中剂量 ,相当于临床等效剂量 ,高剂量
为中剂量的 2 倍 , 小剂量为中剂量的 1/2
倍。灌胃浸膏溶液为 10 ml/kg。
3) 手术及给药
取 300～320g 雄性 SD 大鼠 60 只 , 随

机分为假手术组、模型组、尼莫地平组 ( 24
mg/kg)、中药方剂 A+B( n: 1)方剂提取物大
剂量组 ( 24g 药材 /kg)、中剂量组 ( 12 g 药
材/kg)、小剂量组( 6g药材/kg)共 6 组。手术
前 3 d, 假手术组、模型组按照 10ml/kg 容
积给大鼠 ig蒸馏水 , 其余各药物组按照 10
ml/kg容积给相应药物 , 末次给药后 0.5 h
各组分别进行手术与假手术造模。尼莫地

平为钙通道阻滞剂 , 用于治疗脑血管病 , 作

为阳性对照药。

4) 结果
从表 1、图 1、图 2、图 3 结果可见 , 与

模型组相比 , 尼莫地平组、中药方剂 A+B
( n: 1) 大剂量在手术后 4 h、8 h、24 h 三个
时间点行为评分值均小于模型组对应时间

点的行为评分值 , 且具有极显著性差异( P
<0.01) ,说明尼莫地平、A+B( n: 1)大剂量均
能不同程度地减轻缺血性脑卒中大鼠神经

功能损害症状 ;中药方剂 A+B( n: 1)中剂量
组在 4 h 时与模型组相比具有显著性差
异 , 而在 8 h、24 h 两个时间点与模型组相
比则无统计学意义 ;中药方剂 A+B( n: 1)小
剂量组在手术后 4 h、8 h、24 h 三个时间点
行为评分值与模型组相比 , 虽然小于模型

组对应时间点的行为评分值 , 但无统计学

意义。与尼莫地平组比较 , 中药方剂 A+B
( n: 1)大、中、小剂量组在手术后 4 h、8 h、
24 h 三个时间点行为评分值均大于尼莫地
平组 , 且均有极显著性差异 ( P<0.01) , 说明
以上药物组减轻缺血性脑卒中大鼠神经功

能损伤症状的作用弱于阳性药。

上述结果表明 , 中药方剂 A+B( n: 1)大
剂量能减轻缺血性脑卒中大鼠神经功能损

害症状 , 中剂量在 4 h 亦能减轻缺血性脑
卒中大鼠神经功能损害症状 , 但作用均弱

于尼莫地平。

从表 2、图 4 结果可见 , 与模型组相
比 ,尼莫地平组 , 中药方剂 A+B( n: 1)大、中

表 1 A+B( n: 1)对缺血性脑卒中大鼠行为的影响( n=10, x±S )
Tbl. 1 The effect of the herbal prescriptions of A+B( n: 1)

on the rat of behavior mark( n=10, x±S )

组别 剂量(药材 g/kg) 4h 行为评分 8h 行为评分 24h 行为评分
假手术组

模型组

尼莫地平组

大剂量组

中剂量组

小剂量组

-
-
0.024
24
12
6

0±0
9.00±0.77
5.60±0.913)

7.00±1.263)5)

8.10±0.942)4)

8.70±0.454)

0±0
9.30±0.90
6.20±0.873)

7.40±1.563)

8.40±1.204)

9.00±0.634)

0±0
9.30±0.90
6.20±0.873)

7.40±1.563)

8.40±1.204)

9.00±0.634)

图 1 A+B( n: 1)对缺血性脑卒中大鼠行为评分的影响( 4 h)
Fig. 1 The effect of the herbal prescriptions of A+B( n: 1)

on the rat of behavior mark( 4 h)

图 2 A+B( n: 1)对缺血性脑卒中大鼠行为评分的影响( 8h)
Fig. 2 The effect of the herbal prescriptions of A+B( n: 1)

on the rat of behavior mark( 8 h)

图 3 A+B( n: 1)对缺血性脑卒中大鼠行为评分的影响( 24h)
Fig. 3 The effect of the herbal prescriptions of A+B( n: 1)

on the rat of behavior mark( 24 h)

注: 与假手术相比: 1) P<0.01,与模型组相比: 2) P<0.05; 3) P<0.01, 与阳性药比: 4) P<0.01,

5) P<0.05

刘德麟,等: 中药方剂成分高度简化的可能与意义

注: 与假手术相比: 1) P<0.01,与模型组相比: 2) P<0.05; 3) P<0.01, 与阳性药比: 4) P<0.01,

5) P<0.05

表 2 A+B( n: 1)对缺血性脑卒中大鼠脑缺血组织体积的影响( n=10 x±S )
Tbl. 2 The effect of the herbal prescriptions of A+B( n: 1) on the rat
of comparative volume of cerebral ischemia ( n=10, x±S )

组别 剂量(药材 g/kg) 脑相对缺血体积%
假手术组

模型组

尼莫地平组

大剂量组

中剂量组

小剂量组

-
-
0.024
24
12
6

0±0
30.53±2.681)

16.35±1.683)

22.64±2.963) , 4)

27.04±2.802) , 4)

29.74±2.164)

表 ! )@+!,#%"对缺血性脑卒中大鼠脑缺血组织体积的影响!,!10 x±S )
Tbl. 2 The effect of the herbal prescriptions of A+B( n: 1) on the rat
of comparative volume of cerebral ischemia ( n=10, x±S )
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剂量组脑相对缺血组织体积均小于模型

组 ,其中尼莫地平组、A+B( n: 1)大剂量组具
有极显著性差异 ( P<0.01) , 中药方剂 A+B
( n: 1)中剂量组具有显著性差异 ( P<0.05) ,
中药方剂 A+B( n: 1)小剂量组脑缺血组织
体积虽然小于模型组 , 但无统计学意义 ;与

尼莫地平组比较 , 中药方剂 A+B( n: 1)大、
中、小剂量组均有极显著性差异 ( P<0.01) ,
说明其减小缺血性脑卒中大鼠脑相对缺血

组织体积的作用均弱于尼莫地平。

上述结果证明 , 中药方剂 A+B( n: 1)
大、中剂量均能减小缺血性脑卒中大鼠脑

相对缺血组织体积 , 且呈剂量依赖性 , 但减

小缺血性脑卒中大鼠脑相对缺血组织体积

的作用均弱于尼莫地平。

2.2.2 中药分子方剂药效实验
取中药 A的成分 a 与中药 B的成分 t

构成中药分子方剂 a+t。使中药分子方剂 a+
t中 a 与 t的药量比例与中药方剂 A+B中 a
与 t药量比例相同。
1) 药物剂量设计
中药分子方剂 a+t 设大、中、小 3 个剂

量 , a、t 的用量分别等于中药方剂 A+B大、
中、小 3 个剂量药材中 a、t 的含量 ,即以 a+t
计算则中药分子方剂 a+t 大、中、小剂量与
中药方剂 A+B大、中、小剂量分别相等。
2) 手术及给药
取 300～320g 雄性 SD 大鼠 60 只 , 随机

分为假手术组、模型组、尼莫地平组( 24 mg/
kg)、中药分子方剂大剂量组 (相当于 24 g
药材/kg)、中剂量组(相当于 12 g药材/kg)、
小剂量组(相当于 6 g药材/kg) ,共 6 组。手
术前 3 d, 假手术组、模型组按照 10 ml/kg
容积给大鼠 ig蒸馏水 , 其余各药物组按照
10 ml/kg容积给相应药物 , 末次给药后 0.5
h,各组分别进行手术和假手术造模。
3) 结果
从表 3、图 5、图 6、图 7 结果可见 , 与模

型组相比 , 尼莫地平组 , 中药分子方剂大、

中剂量组在手术后 4 h、8 h、24 h 三个时间
点行为评分值均小于模型组 , 且具有极显

著性差异 ( P<0.01) , 说明尼莫地平、中药分
子方剂大、中剂量均能不同程度地减轻缺

血性脑卒中大鼠神经功能损害症状 , 中药

分子方剂小剂量组在手术后 4 h、8 h、24 h
三个时间点行为评分值小于模型组 , 但无

统计学意义 ;与尼莫地平组比较 , 中药分子

方剂大、中剂量组均无显著性差异 , 小剂量

组则有极显著性差异( P<0.01) ,说明中药分
子方剂大、中剂量与尼莫地平作用相当 , 小

剂量作用则弱于尼莫地平。上述结果表明 ,

中药分子方剂大、中剂量均能减轻缺血性

脑卒中大鼠神经功能损害症状 , 且与尼莫

地平作用相当。

从表 4、图 8 结果可见 , 与模型组相比 ,
尼莫地平组、中药分子方剂大、中剂量组脑

相对缺血组织体积均小于模型组 , 且具有

极显著性差异( P<0.01) ,中药分子方剂小剂

图 4 A+B( n: 1)对缺血性脑卒中大鼠相对脑缺血组织体积的影响
Fig. 4 The effect of the herbal prescriptions of A+B( n: 1)
on the rat of comparative volume of cerebral ischemia

注: 与假手术相比: 1) P<0.01,与模型组相比: 2) P<0.05; 3) P<0.01, 与阳性药比: 4) P<0.01,

5) P<0.05

图 5 分子方剂对缺血性脑卒中大鼠行为评分的影响( 4 h)
Fig. 5 The effect of the herbal molecule prescription of a+t on the rat

of behavior mark( 4 h)

图 6 分子方剂对缺血性脑卒中大鼠行为评分的影响( 8 h)
Fig. 6 The effect of the herbal molecule prescription of a+t on the rat

of behavior mark( 8 h)

表 3 分子方剂对缺血性脑卒中大鼠行为评分的影响( n=10, x±S )
Tbl. 3 The effect of the herbal molecule prescription of a+t on the rat

of behavior mark( n=10, x±S )

组别 剂量( g药材/kg) 4h 行为评分 8h 行为评分 24h 行为评分
假手术组

模型组

尼莫地平组

中药分子方剂大剂量组

中药分子方剂中剂量组

中药分子方剂小剂量组

-
-
0.024
24
12
6

0±0
8.70±0.90
6.00±1.183)

7.00±1.263)

7.00±1.003)

8.20±0.604)

0±0
9.10±0.70
6.30±1.343)

7.20±1.163)

7.3±0.643)

8.70±0.644)

0±0
9.40±0.48
6.30±1.343)

7.20±1.163)

7.3±0.643)

8.80±0.744)

表 3 分子方剂对缺血性脑卒中大鼠行为评分的影响"7")*$ M#-!
T b l . 3 The effect of the herbal molecule prescription of a+t on the rat

of behavior mark( n=10, x±S )
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量组脑相对缺血组织体积虽然小于模型

组 , 但无统计学意义。与尼莫地平组比较 ,

中药分子方剂大、中剂量组均无显著性差

异 , 而小剂量组则有极显著性差异 ( P<
0.01) ,说明中药分子方剂大、中剂量与尼莫
地平作用相当 , 而小剂量作用则弱于尼莫

地平。上述结果表明 , 中药分子方剂大、中

剂量均能减小缺血性脑卒中大鼠脑相对缺

血组织体积 ,且与尼莫地平作用相当。

从以上结果可以看出 , 中药分子方剂

a+t能防治缺血性脑卒中。并且中药分子方
剂 a+t大、中剂量的作用与尼莫地平作用相
当。

2.2.3 中药分子方剂与中药方剂药效比较
在以上 2 个实验中 , 中药方剂 A+B与

中药分子方剂 a+t 中成分 a、t 含量分别相
等 , 在这一前提下 , 比较两种方剂的药效。

结果 , 中药方剂 A+B( n: 1)在大剂量时有防
治缺血性脑卒中的作用 , 但其作用比阳性

对照西药钙通道拮抗剂尼莫地平弱。中药

分子方剂在大剂量、中剂量时 , 都有显著的

防治缺血性脑卒中的作用 , 并且作用与尼

莫地平相当。实验结果提示 , 以 a+t 计算剂
量相等的情况下 , 中药分子方剂疗效比中

药方剂 A+B( n: 1) 不仅没有减弱 , 反而更
强。

2.2.4 实验结果分析
由于药效比较的分子方剂 a+t 与中药

方剂 A+B 中的 a、t 成分含量分别相等 , 故
可以设想 , 将中药方剂 A+B除 a、t 以外的

成分逐一除去 , 最后得到的就是分子方剂

a+t。这就是说 ,分子方剂 a+t 其实是中药方
剂 A+B化学成分最简化的形式。因此 ,分子
方剂 a+t 药效强于中药方剂 A+B, 就意味
着 , 中药方剂成分高度简化 , 药效反可更

强 , 其道理在于减少了其成分之间的相互

拘制。

早在金元时代 , 著名中医药学家刘完

素、张从正就已先后指出 , 方剂药味众多 ,

则作用迟缓 ,“盖药味众”, 则“递相拘制”,

则“各不得骋其性也”[12~13]。

从分子水平来看 , 方剂药味众 , 即成分

众 ;药味少 , 即成分少。所以 , 刘完素、张从

正的“递相拘制”的理论 , 就可以表述为 :中

药方剂成分众多 , 则作用迟缓 , 因为成分众

多 , 则相互间具有钳制拮抗作用 , 而使每味

药不能充分地发挥其作用 ;反之 , 中药方剂

成分简化 , 则相互间没有牵制拮抗 , 各药充

分发挥作用 ,所以药效反可更强。

所谓“递相拘制”, 从现代药理学角度

来看 , 其内容应包括生物利用度与药理作

用 2 个方面。 笔者在实验中发现 , 2 种方
剂给药后 7 个时点 ( 0.5 h,1 h,2 h,4 h,6 h,8
h,24 h) , a 成分的血药浓度都是分子方剂
a+t 组高于中药方剂 A+B组 , t 成分的血药
浓度在前 6 个时点也都是分子方剂组为
高。这就启示 ,中药方剂成分简化使活性成

分的生物利用度提高 , 这应是使药效更强

的因素之一。

3 归经分析———中药方剂成分简化
的方法

怎样才能使中药方剂成分高度简化而

又不丧失其药效特色甚至反而更强呢? 关

键在于如何从中药方剂众多成分中选择出

需要保留的成分。

以往最经典的方法是用药理指标筛选

其活性成分 ;现在又有一种方法 , 是从给药

动物血清中分析药物成分 , 即所谓血清药

化学。笔者实验所用的方法则不同 ,是从中

药方剂作用之所在组织器官中寻找产生药

效的有效成分 , 作用在心则从心分析 , 作用

在肺则从肺分析 , 作用在肝则从肝分析 , 作

用在肾则从肾分析 , 作用在脑则从脑分析。

在给药动物中 , 从药物作用所在组织器官

分析药效之所以产生的药效成分 , 可以称

为归经分析。归经即药物作用所在之部位 ,

这个概念来自于中医药学的理论。当然 ,其

所指器官与中医脏腑经脉已经不同。

笔者实验所研究的药效指标是对脑缺

血所致神经损害的保护作用。药物作用部

位在脑 , 所以从给药动物脑中分析所用中

药方剂的药效成分。构建分子方剂的 2 个
成分 a、t, 就是从脑内分析得到的 , 分别来
自中药 A、B的成分。
对于中药成分简化 , 归经分析比较药

效筛选与血清药化学的方法都更为合理。

药效筛选得到的活性成分 , 并不等同

图 7 分子方剂对缺血性脑卒中大鼠行为评分的影响( 24 h)
Fig. 7 The effect of the herbal molecule prescription of a+t on the rat

of behavior mark( 24 h)

注 : 与假手术相比 : 1) P<0.01, 与模型组相比 : 2) P<0.05; 3) 有力 P<0.01, 与阳性药比 : 4) P<

0.01, 5) P<0.05

图 8 分子方剂对缺血性脑卒中大鼠相对脑缺血组织体积的影响
Fig. 8 The effect of the herbal molecule prescription of a+t on the rat of

comparative volume of cerebral ischemia

刘德麟,等: 中药方剂成分高度简化的可能与意义

表 4 分子方剂对缺血性脑卒中大鼠脑缺血组织体积的影响( n=10, x±S )
Tbl. 4 The effect of the herbal molecule prescription of a+t on the rat
of comparative volume of cerebral ischemia ( n=10, x±S )

组别 剂量(药材 g/kg) 脑相对缺血体积%
假手术组

模型组

尼莫地平组

中药分子方剂大剂量组

中药分子方剂中剂量组

中药分子方剂小剂量组

-
-
0.024
24
12
6

0±0
29.58±0.791)

17.81±3.973)

20.89±2.253)

20.92±1.613)

28.60±2.094)

表 " 分子方剂对缺血性脑卒中大鼠脑缺血组织体积的影响!;"%## ?#@)
Tbl. 4 The effect of the herbal molecule prescription of a+t on the rat
of comparative volume of cerebral ischemia ( n=10, x±S )
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于中药方剂的药效成分。有些活性成分或

由于其活性、或由于其在中药方剂中的含

量、或由于其生物利用度太低 , 并不能对中

药方剂的药效贡献作用。川芎嗪就是一个

典型的例证。这种成分以中药川芎命名 ,其

实在中药川芎中含量极少。笔者课题组所

测川芎中川芎嗪含量低于 1.2×10-7 g/g 药
材。若川芎临床用量以 1 日 10 g药材计算 ,
其川芎嗪含量仅为 1.2×10-6 g。如此微量的
川芎嗪对于川芎的药效不会产生什么值得

考虑的影响。川芎嗪临床口服一日量为

0.15～0.3 g, 比 10 g川芎药材中川芎嗪含量
要大上千倍。所以 , 川芎嗪虽然是活性成

分 , 又存在于川芎之内 , 却并不能仅把它看

做川芎药效之所以产生的药效成分。至于

血清药化学 , 则是从给药动物血清内分析

来自药物的成分。但是 ,中药方剂进入血清

的成分 , 与进入其他器官的成分相比 , 不仅

在浓度上差别很大 , 甚至种类也不完全相

同。笔者课题组测得中药 B进入动物血内
的成分 , 就有一半在给药动物脑内未能测

到。

中药方剂成分简化的成败 , 决定于能

否保留其药效之所以产生的药效成分 , 而

归经分析就是发现中药方剂药效成分的合

理方法。

中药方剂成分高度简化 , 其思想方法

并非来自现代科学 , 而是源自中国古训 :

“阴阳者 ,天地之道也 ,万物之纲纪”[14]。阴阳

纲纪 , 是中国古代贤哲思想方法的精髓 , 现

代自然科学方法的特征则是还原。中药方

剂成分那样复杂 , 竟然简化至此 , 这从还原

的思路是难以想象的。然而 ,无论怎样复杂

的问题 , 都可以简化 , 这正是阴阳纲纪思想

的力量。

4 中药方剂成分简化的意义———构
建分子方剂

中药方剂成分高度简化药效反可增

强 , 这一发现的意义在于它有力地证明了

只需几种中药成分配伍的分子方剂就可取

代化学成分极为复杂的中药方剂。问题是

分子方剂如何构建? 中药成分如何选择? 又

如何配伍?

笔者体会 , 构建分子方剂的途径与法

则是 :从中医运用中药的经验中寻求启示 ,

从中医运用中药的理论中寻求指导。

4.1 经验的启示
中医运用中药的经验 , 从药材的选择 ,

到炮制、制剂 , 到中药的合用 , 非常丰富 , 而

其内涵其实就是中药成分的选择与配伍。

4.1.1 药材的选择
包括药材的基原、产地、采收季节与方

法。同一名称的中药 , 其基原不同 , 或同一

基原的中药 , 其产地、采收季节与方法不

同 ,其成分都不相同。笔者课题组测得中药

A野生品中成分 a 含量比栽培品中含量就
高达 2 倍以上。

4.1.2 配伍
中药可独用或合用。合用药味相同而

药量比例不同 , 其成分配伍都不相同 , 因而

药效随之不同。笔者在实验中发现 ,中药 A、
B必须同时满足以下 3 个条件才能显示出
显著的神经保护效果 :① A 、B 合用 ;② A
: B 为 1: n;③ A +B用量为 24 g药材/kg体
重。

如果:

②、③ 不变 , 改变 ① , A、B 单独使用 ,
则无效;

①、③ 不变 , 改变 ②, A : B为 1: 1 时 ,
药效减弱 , A : B 为 n : 1 时药效消失;
①、② 不变 , 改变 ③, A +B减少 1/2
(12 g药材/ kg体重),亦无效。
条件①即药味合用 , 其实是确定中药

成分的种类 ;条件②即药量配比 , 其实是确

定中药成分的配比 ;条件③即方剂用量 , 其

实是确定中药成分的用量。因此 ,改变其中

任何一个条件 , 都会改变中药方剂内涵的

分子配伍 ,所以都会使药效改变。

4.1.3 炮制、制剂
其内涵也是对中药成分的取舍。笔者

课题组比较中药 B不同制剂中的成分 , 测
得中药 B醇提液中成分 t 的含量比水提液
中高 4 倍还多。如何通过适当的药材选择、
配伍、炮制、制剂取得独特的疗效 , 历代中

医积累了丰富的经验。深入挖掘这些经验

的分子内涵 , 对于中药成分如何选择与配

伍 , 对于分子方剂如何构建 , 应当可以得到

丰富而宝贵的启示 ,找到走向成功的途径。

4.2 理论的指导
古代中医运用中药的理论 , 有单行合

用、君臣佐使、七方十剂 , 其内容重点则是

中药的合用。作者依据中药合用的理论 ,提

出以下 6 条作为分子方剂配伍的指导法
则。

1) 多少法则。中药分子方剂使用中药
成分种类多少 , 决定于病情复杂的程度 , 若

病情复杂 , 则需多种成分兼顾 ; 若病情单

纯 ,则只需少数成分专治。

2) 轻重法则。中药分子方剂用量大小 ,
决定于病变之所在。从中医五脏分 , 病在

心、肺用量可轻 ;病在肝、肾用量须重。

3) 缓急法则。中药分子方剂作用缓急
迟速的选择决定于病情缓急 , 病情缓则用

缓方 ,病情急则用急方。而决定中药分子方

剂作用缓急的因素则在于所用中药成分作

用的缓急与品类的多少。所用中药成分作

用缓、品味多 , 则中药分子方剂作用缓 ; 所

用中药成分作用急、品味少 , 则中药分子方

剂作用急。

4) 合用法则。两种中药成分合用 ,应当
相互协同 , 有毒性时要相互制约 , 避免产生

不良作用。

5) 中心法则。中药分子方剂应当有中
心成分主持全方的中心作用 , 又有辅助成

分使中心成分的作用得以充分布散发扬。

中心成分品味少 , 而分量重 ;辅助成分品味

可以较多 , 而分量轻 , 这样 , 中药分子方剂

的作用在主成分作用控制下梯次展开。

6) 复方法则。指几首中药分子方剂合
用。若分子方剂中各成分用量相等 ,不符合

中心法则 ,则视为复方。

上述这 6 条法则 , 不是彼此孤立 , 也不
是可以相互取代的 , 而是从不同角度对分

子方剂的作用进行控制。通过这样多角度

综合控制 , 就可以使分子方剂的作用准确 ,

契合病情 ,更可能获得理想的效果。上述分

子方剂 A+B的配伍就是这些法则的综合运
用。

5 从中药分子方剂的研究创造新理
论、新药物

从分子方剂的研究 , 可以创造出新的

药理理论 ,创造出先进的新型药物。

5.1 中药分子方剂学
中药分子方剂-药效变化相应 , 揭示其

规律 , 就会形成新的方剂学理论———中药

分子方剂学。而从中药分子方剂学的理论

出发又可以进一步探索新的药理———网络

药理 ,创造新型药物———网络调节药。

5.2 网络药理学
中药分子方剂所作用的不是一种药物

受点 , 而是一个药物受点网络 ;分子方剂的

药效不是基于一种受点的变化 , 而是基于

一个药物受点网络的变化(兴奋/抑制)。利
用中药分子方剂的作用 , 分析药物受点网

络-药效变化相应的规律 , 可以创造出新的
药理学理论———网络药理学。

网络药理学揭示的是比现代的分子药

理学更复杂的药理学规律。现代的分子药

理学所表述的只是单个药物受点- 药效变
化的关系 , 而网络药理学与中药分子方剂

学相互联系但并不相同。中药分子方剂学

的内容是分子方剂-药效关系 , 是以中药分
子方剂为中心 ; 网络药理学的内容则是药

物受点网络-药效关系 , 是以药物受点网络
为中心。从药物受点网络-药效变化相应的
规律深入探寻 , 还有可能得到生理学的新

的发现。

5.3 网络调节药
用分子方剂做出的药物 , 其化学成分

清楚而又具有中药方剂的药效特色 , 通过

对药物受点网络的调节产生理想的药效 ,

是现代药物发展的新的先进的方向。

6 中药分子方剂与中药组分方剂有
质的区别

从化学、药理、制剂三方面比较 , 中药

组分方剂与中药方剂并无本质区别 , 只有

中药分子方剂才是与中药方剂、中药组分

方剂有质的区别的真正新型的药物。

就化学与药理而言 , 中药分子方剂是

用中药成分配伍而成 , 成分完全清楚而且

构成比较简单 , 所以 , 才能进行深入的网络
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药理研究。中药组分方剂则成分不完全清

楚 , 而且构成比较复杂 , 所以 , 不可能进行

深入的分子药理研究。

就制剂而言 , 对于中药注射剂 , 只有化

学成分完全清楚 , 而且构成简单的中药分

子方剂才能实现制剂质量的完全可控 ; 而

化学成分既不完全清楚 , 构成又复杂的中

药组分方剂则不可能实现制剂质量的完全

可控。现有的中药注射剂已有不少不良反

应的报告 , 这些注射剂的内容就是中药组

分。

7 结论
1) 中药方剂的药效可以用中药分子方

剂表示 , 甚至加强。因此 , 中药方剂可以用

中药分子方剂取代。

2) 中药分子方剂兼具中药配伍作用与
西药成分清楚的优点 , 是未来药物发展的

先进方向 ,为中药注射剂发展开辟了道路。

3) 中药分子方剂是医药学科新生长
点 , 由此 , 可以生长出医药科学的先进理

论———中药分子方剂学与网络药理学。

4) 中药分子方剂研究虽然现在还仅仅
处于萌芽阶段 , 但是在我国中医药研究所

有领域中 , 是最有可能取得真正的科学突

破并获得国际公认的成果的方向 , 值得国

家高度关注与重点支持。
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中国荒漠化发展趋势及治理对策
Trends of Desertification in China and the Countermeasures
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[摘要] 对目前我国土地荒漠化的发展趋势进行了简要分析 ,针对目前荒漠化防治工作存在的一些问题及荒漠化发生发展的主要原因 ,
提出了我国北方土地荒漠化防治的总体思路及优化模式。指出目前荒漠化防治工程中应充分尊重基本的生态学规律 ,实现荒漠化工程

的可持续发展 ;同时应加强组织与管理 ,充分调动各方面的积极性 ,按照自上而下与自下而上相结合的模式开展荒漠化防治工作。
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Abstract: The trends of desertification in China were briefly analyzed. Regarding the main challenges in combating desertification and driving
causes of desertification development, the optimized regimes and general considerations for combating desertification in north China were
proposed. The basic ecological rules should be considered sufficiently in the program for combating desertification to maintain sustainable
development of ecological project. The organizations and management should be emphasized and enthusiasm of different parts should be
encouraged for more efficient works. Up to down and down to up managing regimes should be efficiently combined for combating desertification
in future.
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