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[摘要] 　 中药炮制机制研究是完善中药炮制工艺、制定饮片质量标准、提升中药临床疗效、丰富中药炮制理论、推动中药炮制

学科发展的关键与核心基础。 新世纪 20 年,众多科研工作者对中药炮制机制进行了深入研究,并在炮制过程中的化学成分转

化、活性成分的体内过程变化、有毒中药炮制减毒规律、加辅料炮制增效减毒机制及生物医学新技术应用等方面取得了显著

进展,初步阐明了多味中药炮制机制,极大地促进了中药炮制学科发展。 纵观中药炮制机制发展,发现中药炮制机制研究逐

渐将化学成分的体外转化与体内吸收、转运与代谢结合,将宏观机体生物效应与微观细胞、分子、靶点、通路结合,且更加注重

从整体层面探究炮制机制,并初步形成了中药炮制机制现代系统研究体系。 为进一步统筹推进中药炮制科学发展,笔者提出

中药炮制机制研究需密切结合中药药性、重视疾病状态对药物作用方式及效应强度的影响、顺应中医药临床复方配伍用药的

特点及充分利用系统生物学整体观的思路与建议,并进一步强调从传统中医药理论及中医药临床用药特点深入剖析中药炮

制机制。
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[Abstract]　 The
 

research
 

on
 

the
 

processing
 

mechanism
 

of
 

Chinese
 

medicine
 

is
 

the
 

key
 

and
 

core
 

foundation
 

to
 

improve
 

processing
 

technologies
 

of
 

Chinese
 

medicine,
 

formulate
 

the
 

quality
 

standards
 

of
 

Chinese
 

medicinal
 

pieces,
 

enhance
 

the
 

clinical
 

efficacy
 

of
 

Chinese
 

medicine,
 

enrich
 

Chinese
 

medicine
 

processing
 

theories,
 

and
 

promote
 

the
 

development
 

of
 

Chinese
 

medicine
 

processing.
 

Many
 

researc-
hers

 

have
 

conducted
 

in-depth
 

exploration
 

on
 

the
 

processing
 

mechanism
 

of
 

Chinese
 

medicine
 

in
 

the
 

20
 

years
 

in
 

the
 

21st
 

century.
 

Signifi-
cant

 

progress
 

has
 

been
 

made
 

in
 

the
 

transformation
 

of
 

chemical
 

components
 

during
 

the
 

processing,
 

the
 

change
 

of
 

active
 

components
 

in
 

the
 

body,
 

the
 

law
 

of
 

toxicity
 

attenuation
 

in
 

the
 

processing
 

of
 

toxic
 

Chinese
 

medicine,
 

the
 

mechanism
 

of
 

efficacy
 

enhancement
 

and
 

toxici-
ty

 

attenuation
 

of
 

processing
 

with
 

auxiliary
 

materials,
 

and
 

the
 

application
 

of
 

new
 

biomedical
 

technologies.
 

At
 

present,
 

the
 

processing
 

mechanism
 

of
 

multiple
 

Chinese
 

medicines
 

has
 

been
 

preliminarily
 

clarified,
 

which
 

has
 

greatly
 

promoted
 

the
 

development
 

of
 

Chinese
 

me-
dicine

 

processing.
 

The
 

development
 

of
 

the
 

processing
 

mechanism
 

of
 

Chinese
 

medicine
 

reveals
 

that
 

the
 

in
 

vitro
 

transformation
 

of
 

chemi-
cal

 

components
 

is
 

combined
 

with
 

the
 

in
 

vivo
 

absorption,
 

transport,
 

and
 

metabolism,
 

and
 

the
 

macroscopic
 

biological
 

effects
 

of
 

the
 

organ-
ism

 

are
 

combined
 

with
 

the
 

cells,
 

molecules,
 

targets,
 

and
 

pathways
 

in
 

the
 

study
 

of
 

the
 

processing
 

mechanism
 

of
 

Chinese
 

medicine.
 

More
 

attention
 

has
 

been
 

paid
 

to
 

exploring
 

the
 

processing
 

mechanism
 

from
 

the
 

overall
 

level,
 

and
 

a
 

modern
 

systematic
 

research
 

system
 

on
 

the
 

processing
 

mechanism
 

of
 

Chinese
 

medicine
 

has
 

been
 

initially
 

formed.
 

To
 

further
 

promote
 

the
 

scientific
 

development
 

of
 

Chinese
 

me-
dicine

 

processing,
 

the
 

present
 

study
 

proposed
 

that
 

the
 

research
 

on
 

the
 

processing
 

mechanism
 

of
 

Chinese
 

medicine
 

should
 

take
 

Chinese
 

medicine
 

properties
 

into
 

account,
 

focus
 

on
 

the
 

influence
 

of
 

disease
 

condition
 

on
 

the
 

mode
 

of
 

action
 

and
 

effect
 

strength
 

of
 

the
 

drugs,
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comply
 

with
 

the
 

characteristics
 

of
 

clinical
 

compound
 

compatibility
 

of
 

Chinese
 

medicine,
 

use
 

the
 

holistic
 

view
 

research
 

strategies
 

of
 

sys-
tems

 

bio-logy,
 

and
 

deeply
 

explore
 

the
 

processing
 

mechanism
 

of
 

Chinese
 

medicine
 

from
 

traditional
 

Chinese
 

medicine
 

theories
 

and
 

the
 

characteristics
 

of
 

clinical
 

medication
 

of
 

Chinese
 

medicine.
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原创中医药科学技术体系为疾病防治和药物发现提供

了新的哲学理念和研究选择[1] ,然而如何用现代科学方法和

技术阐释中医药的科学内涵是中医药现代化的核心内容之

一[2-3] 。 至今,中国政府推进中医药现代化已经二十余年,极
大地发展、提高了中医药科学水平。 《中医药健康服务发展

规划(2015—2020 年)》 《中医药发展战略规划纲要(2016—
2030 年)》《“健康中国 2030”规划纲要》 《中共中央

 

国务院

关于促进中医药传承创新发展的意见》等纲领性文件的相继

出台,预示着中医药事业的发展已上升为国家战略。
中药炮制是我国独特的一项传统制药技术,经过数千年

的发展已形成了独特的中药炮制理论,是中医药临床用药的

特色与精华。 在中药炮制理论的基础上,结合中药炮制减

毒、增效的临床实践,综合运用多学科现代化技术剖析中药

炮制机制,一直是中药炮制学科研究的重点及热点。 笔者基

于新世纪 20 年国家自然科学基金资助的中药炮制学科项目

及其产出的代表性成果,深入剖析中药炮制机制的研究热点

及前沿,以期阐明中药炮制机制的研究现状,明晰中药炮制

机制的未来发展方向,更好地推动中药炮制学科的发展。
1　 中药炮制机制研究之热点聚焦

纵观新世纪 20 年,中药炮制机制的研究主要聚焦于 5
个方面:①基于炮制过程中成分转化的炮制机制研究;②基

于体内过程变化的炮制机制研究;③有毒中药炮制减毒机制

及共性规律研究;④基于辅料作用的炮制增效减毒机制研

究;⑤融合生物医学新技术的炮制机制研究。 其中炮制过程

中的成分转化及炮制前后成分的体内过程变化是炮制机制

研究中的 2 个关键性环节;减毒增效及辅料作用一直是炮制

机制研究的重要内容,贯穿着中药炮制学科的发展;生物医

学新技术的引入与应用为进一步揭示中药炮制机制提供了

新的研究手段。 针对中药炮制机制的研究热点,目前已经基

本形成较为完善的研究方法及策略,并取得了较为显著的研

究成果,有力地促进了中药炮制的科学内涵的阐释及中药炮

制学科发展。
1. 1　 基于炮制过程中成分转化的炮制机制研究 　 中药在

蒸、煮、燀、炒、烫、煅等炮制过程中由于发生复杂的化学反应

而引起的化学成分转化是中药炮制前后性味、功能改变的重

要原因[4] ,因此阐明炮制过程中化学成分转化是中药炮制机

制研究的主要内容,也是中药炮制学科研究的热点问题。 近

些年,国内外研究者对炮制过程中的成分转化开展了大量的

研究工作,并取得了一定的进展。 既往研究提示结构或性质

相近的成分在相同或相近的炮制过程中可能发生同类化学

反应。 如黄酮苷、三萜皂苷、甾体皂苷、香豆素苷、蒽醌苷、木
脂素苷、二苯乙烯苷及环烯醚萜苷等苷类成分均由苷元及 1
个或多个糖基组成,在炒制、燀制及蒸煮等炮制中易发生脱

糖基水解反应;内酯类、萜类及皂苷类成分在炮制过程中常

会发生异构化反应而生成新物质;二萜型生物碱易发生水解

反应,毒性较大的双酯型生物碱可水解脱去乙酰基或被脂肪

酰基置换,产生毒性较小的单酯型 / 醇胺型生物碱或脂碱;叔
胺型生物碱结构中含有 1 个结合在环内的氮原子,可与酸发

生中和反应而生成生物碱盐;部分毒性较大的二萜酯类成分

可发生分子内脂肪酰基转移,生成毒性较小的 20-酰基酯;含
还原糖与氨基酸类成分的中药在炮制过程中可发生美拉德

反应;中药内蛋白质可在酸、碱及加热条件下变性生成难以

溶解的沉淀性络合物;无机类成分在煅法、煅淬法等炮制中

可发生脱水、氧化或分解等化学反应生成无机盐或金属氧

化物。
炮制过程中化学成分转化是炮制前后功效变化的实质,

但如何对其进行表征是中药炮制机制研究的重要课题。 大

量的研究提示中药炮制过程涉及水解反应(甘草、淫羊藿

等)、脱水反应(柴胡、泽泻等)、异构化反应(人参、肉豆蔻

等)、氧化反应(白术、炮姜等)、裂解反应(黄柏、黄连等)、缩
合反应(青黛、川芎等)、中和反应(斑蝥、延胡索等)、美拉德

反应(地黄、党参等)等多种反应类型,其化学反应类型及成

分转化示例,见图 1。 目前,对于中药炮制过程中化学成分的

转化研究,除了聚焦生物碱、黄酮、酚酸、皂苷及萜类等小分

子成分外[5-7] ,还逐渐关注中药多糖、动物蛋白及多肽等大分

子物质,且辅以大分子物质的活性确证及结构解析[8] 。 对于

中药多糖、动物蛋白及多肽等大分子物质,由于其复杂的结

构特点,目前仍难以得到较为精准的结构,故对其炮制前后

成分转化的研究仅局限于水解反应、糖焦化反应、美拉德反

应、氧化反应及异构化反应等反应体系,转化产物的结构仍

是待解决的研究难题,有待科研人员继续探索。
1. 2　 基于体内过程变化的炮制机制研究　 中药炮制前后化

学成分变化研究多集中在炮制过程中成分的量变与质变,往
往忽视成分在体内吸收、转运及代谢环节。 国家自然科学基

金面上项目 “ ADME / Tox 阐述淫羊藿炮制机制研究” 及

“ADME / Tox 阐述淫羊藿炮制机制研究(续)”,首次从体内

ADME 角度研究淫羊藿炮制过程中“热”的作用,并创新性地

结合活性成分转化-肠吸收屏障网络耦联,从中药活性成分

的吸收代谢角度研究淫羊藿的炮制机制[9-11] 。 研究结果表

明,淫羊藿在炮制过程“热”的作用下发生化学成分转化,产
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图 1　 炮制过程中发生的化学反应类型及成分转化示例

Fig. 1　 Types
 

of
 

chemical
 

reactions
 

and
 

conversions
 

between
 

of
 

components
 

during
 

prolessing
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生了更多易于通过肠吸收屏障网络的生物活性黄酮,提高了

活性黄酮的生物利用度,从而达到增效的目的。 淫羊藿炮制

机制的创新性研究为揭示传统炮制理论的科学内涵提供新

的思路与方法,且结合体内胃肠吸收转运阐述炮制机制的研

究思路也逐步被同行借鉴采纳。
近些年,炮制前后药物的体内吸收转运过程、时量关系、

代谢转化等均成为中药炮制机制研究的热点,且在体单向肠

灌流、Caco-2 细胞模型、外翻肠囊模型、药代动力学及代谢组

学技术等方法均成为中药炮制机制研究的常规手段。 大量

的研究结果提示,中药炮制往往可增加活性成分吸收并延长

其滞留时间,进而提高生物利用度,且炮制前后活性成分的

吸收差异可能与炮制改变活性成分吸收相关的物理性质、增
加溶解度有关[12-14] 。 体内代谢组学研究提示,炮制可引起药

物的体内代谢途径改变,部分药物炮制前后对机体能量代

谢、脂质代谢、胆酸代谢、脂肪酸代谢、氨基酸代谢、糖代谢及

氨基葡萄糖代谢等代谢途径的调节强度不同[15-20] 格式。 另

外,从转运体、代谢酶等体内环节阐释炮制机制也逐渐获得

关注,研究提示炮制后活性成分的体内吸收情况可能与吸收

相关的转运体表达、细胞色素 P450 酶的活性等有关[21-23] 。
炮制前后中药活性成分的吸收、转运与代谢变化与生物效应

变化间的关联性研究作为中药炮制机制研究的重要切入点,
已经成为中药炮制机制研究的重要方向,但目前有关研究仍

相对薄弱,尤其是对于炮制前后中药活性成分的吸收、转运

与代谢等研究仍有待深入。
1. 3　 有毒中药炮制减毒机制及共性规律研究　 毒性是中药

药性理论的重要组成部分,大量的研究表明有毒中药的毒性

主要体现在对中枢神经系统、循环系统、消化系统、肝肾功能

的刺激性损伤,以及对皮肤、黏膜、肌肉等局部组织的腐蚀性

作用。 部分有毒中药虽临床疗效显著,但却因毒性而限制了

使用,如乌头、附子、大戟、甘遂、半夏、巴豆、斑蝥等,因此有

毒中药炮制的主要目的就是降低毒性或减轻有毒中药的不

良反应。 毒性与药效是药物的 2 种不同表现形式,有毒中药

因毒性与药效并存的特点而成为中药炮制机制研究的热点,
如何在兼顾药效的前提下降低毒性,实现“解毒存效”是研究

者不断探究有毒中药炮制机制的内在动力与目的。 目前,在
有毒中药炮制减毒机制研究中,去除毒性部位、降低毒性成

分含量、破坏毒性成分结构、强毒成分转化为低毒成分等减

毒机制已经逐渐得到共识,但多数有毒中药研究还仅停留在

去除毒性部位、降低毒性成分含量等炮制减毒表象研究,对
于毒性成分的结构类型及其炮制转化机制、毒性成分与效应

成分间的相关性及其转化规律等研究仍需进一步深入推进。
有毒中药炮制减毒机制研究发展至今,单味有毒中药的

炮制减毒研究模式逐渐显示出局限性。 由于同一科属的有

毒中药多具有相同或类似的毒性成分,且多采用相同或类似

的炮制技术,因而对于有毒中药减毒机制研究已经逐渐呈现

出从单味中药向整个科属及整个毒性成分类型转变的趋势。

其中天南星科半夏、天南星,大戟科甘遂、狼毒、大戟,毛茛科

乌头、附子,昆虫类中药芫菁科斑蝥、青娘子等有毒中药炮制

机制的研究一直备受关注[25-28] 。 有毒中药的炮制机制研究

已经逐渐形成了毛茛科有毒中药炮制解毒共性规律、大戟科

有毒中药炮制解毒共性规律及天南星科有毒中药炮制解毒

共性规律等研究体系并初步阐明了炮制过程中成分间的共

性转化规律[24] ,见图 2。 炮制减毒主要是通过化学成分的改

变而达到降低有毒中药毒副作用的目的,大量的研究与实践

提示共性毒性成分往往存在着共性的炮制方法及减毒规律。
目前,有毒中药的毒性成分主要集中于生物碱、萜及内酯类、
皂苷类、油脂类、毒蛋白类、毒针晶类及重金属类等成分,且
对于上述毒性成分的炮制减毒机制已经有了较为明确的认

识。 某些毒性生物碱经蒸煮烫等高温处理后,双酯型生物碱

转化为亲水性氨基醇类乌头原碱,毒性降低;毒性较大的萜

及内酯类成分,醋制后其环氧环结构被破坏,形成双键结构,
生成毒性较小的衍生物而减低毒副作用[29] ;毒性皂苷类成

分,经醋制后皂苷水解为皂苷元,毒性降低;具有峻烈致泻作

用的油脂类成分经制霜后,部分油脂被去除,滑肠致泻作用

降低;毒蛋白类成分经加热处理后,毒蛋白受热变性而消除

毒性;毒针晶类成分在矾制过程中毒针晶中草酸钙被溶解,
毒针晶的针样晶型被破坏,毒性降低;重金属类成分经水飞

处理后,去除易溶于水的重金属,毒性降低,见图 3。 上述研

究提示基于同一科属或共性毒性成分的炮制解毒机制及规

律研究可能是解析有毒中药炮制机制的可行策略及关键突

破口。
1. 4　 基于辅料作用的炮制增效减毒机制研究　 中药炮制的

传统辅料为“酒醋盐姜蜜,麸米蛤土沙”,其中酒、醋、盐、姜、
蜜等炮制辅料在“酒制升提” “醋制入肝” “盐制入肾” “姜炙

入肺心经”“蜜炙入脾经”等传统炮制理论的指导下依然在

中药炮制领域发挥着重要作用。 近二十年,学者重点围绕黄

连、大黄等酒制增效机制,莪术、五味子、柴胡等醋制保肝机

制,益智仁、补骨脂、知母等盐制入肾规律,甘草、黄芪等蜜制

补脾益气机制等开展研究。 基于辅料作用的炮制增效机制

研究重在阐明加辅料炮制后所引起的成分变化及该变化对

药理效应的影响,且研究中逐渐由简单的化学成分变化研究

转向集成体内药动学、代谢组学及其药效机制的综合性研

究[30-31] 。
一些重要研究成果提示中药加辅料炮制前后活性成分

变化及其体内 ADME 行为改变是引起中药药性和功效改变

的根本原因。 目前较为明确的加辅料炮制增效减毒机制包

含三点。 ①炮制过程:在辅料与炮制工艺的共同作用下,中
药所含成分在“质”和“量”上发生复杂的化学变化。 在此过

程中辅料的作用多体现为促进成分转化、增加化学成分溶出

及利用自身性质“调控”药物炮制温度等[32-33] ,如大戟醋制

过程中醋酸与部分成分发生反应,生成酰化二萜类成分而降

低大戟的刺激性作用。 ②制剂过程:炮制辅料与活性成分形
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A. 毛茛科;B. 大戟科;C. 天南星科。

图 2　 同一科属有毒中药炮制解毒共性规律[24]

Fig. 2　 Common
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图 3　 共性毒性成分的炮制减毒规律

Fig. 3　 Law
 

of
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attenuation
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processing
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same
 

type
 

of
 

toxic
 

components

成某种特殊形态,改变活性成分的溶解度、渗透性及肠吸收

转运,发挥增效减毒作用。 国家自然科学基金面上项目“基

于体内自组装胶束形成机制的羊脂油炙淫羊藿增效机制研

究”从制剂学角度阐述炮制辅料对淫羊藿的作用及增效机

制,研究发现羊脂油可促进纳米胶束的自组装形成,改善活

性黄酮的溶解度及渗透性,促进活性黄酮的肠吸收转运,从
而发挥增效作用[34-35] 。 ③生物药剂学过程:在辅料作用下某

些成分的体内吸收、转运代谢等行为发生变化,进而改变生

物利用度及靶器官的组织分布[36-39] 。 有学者认为辅料与某

些器官组织间具有某种特殊的“亲和力”,而这种“亲和力”
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可增加活性成分在靶器官的浓度,如肾脏的生理特点决定其

对 Na+有特殊重吸收作用,盐制品中大量的活性成分伴随着

Na+的重吸收而被肾脏再次吸收,从而引起活性成分在肾脏

中高浓度富集现象[40] 。
1. 5　 融合生物医学新技术的炮制机制研究　 由于中药成分

繁多,且其在炮制过程中还会发生复杂的成分变化,致使中

药炮制机制研究艰难而复杂。 目前,中药炮制机制研究逐渐

融合高分辨质谱辨识、高通量筛选、体内代谢过程分析、系统

生物学、组学技术及计算机虚拟筛选等生物医学新技术,并
在研究过程中形成了一系列新型的研究手段及策略,整体呈

现出从体外到体内,从宏观效应到微观机制的探索趋势。 如

采用多组学技术、系统生物学与生物信息学技术等解析中药

多途径、多环节、多靶点的特点[41-42] ;采用基因芯片、分子对

接或反向虚拟筛选等技术探寻中药潜在的作用靶标。
融合生物医学新技术,中药炮制学科逐渐形成了肠道菌

群介导的炮制机制研究、结合代谢组学技术的炮制机制探究

等中药炮制领域新型研究模式。 自 2016 年中药炮制学科首

次出现从肠道菌群角度探究中药的炮制机制的项目后,逐渐

迎来了肠道菌群研究的热潮。 目前,大量的研究提示肠道菌

群与机体的生理及病理状态密切相关,且肠道菌群在碳水化

合物发酵过程中产生的短链脂肪酸,对宿主产生“扶正”的有

利作用[43] 。 代谢组学技术可将体内成分分布与机体应答相

呼应,将体内外活性物质与药理效应相结合,进而达到从机

体应答的角度阐释中药炮制机制的目的。 自代谢组学技术

引入后,中药炮制领域逐渐形成了集成生物体血液、尿液的

代谢组学特征分析、化学计量学数据挖掘及内源性代谢物谱

监测等技术的中药炮制机制研究的新模式,为进一步揭示中

药炮制机制提供了新的研究方向及策略。
2　 中药炮制机制现代系统研究体系

系统分析中药炮制机制研究现状,发现中药炮制机制的研

究主要从药物及机体 2 个角度开展,并初步总结出以药物变化

及机体应答为主线的中药炮制机制现代系统研究体系。 以药物

为研究对象时,中药炮制机制研究呈现出由体外到体内的研究

趋势,见图 4。 由于化学成分的质变或量变是中药炮制前后功效

改变的根本原因,所以体外研究主要聚焦炮制过程中辅料及炮

制工艺引起的成分在“质”和“量”上的变化,即采用现代分析手

段研究炮制过程中化学成分的特征性变化及化学成分间的相互

转化,理清已知成分的质变及量变规律。 除炮制过程外,制剂过

程作为中药炮制与药物临床给药的中间环节也在炮制机制研究

中发挥着重要作用,但在既往的中药炮制机制研究中往往被忽

视,本课题组创新性地从制剂学角度开展中药炮制机制研究,初
步研究结果提示炮制辅料的特殊制剂学特性可使辅料与活性成

分间形成某种特殊形态,改变活性成分的溶解度及渗透性,进而

影响活性成分的肠吸收行为[34-35] 。 口服中药在胃肠道的吸收、
转运等生物药剂学过程是其产生生物效应的重要环节,而中药

口服后需克服化学屏障、物理屏障和生物学屏障等胃肠道吸收

屏障网络才能被吸收,因此中药炮制后化学成分在体内的转化

过程也是影响药效的关键因素[44] 。 在体外化学成分变化的基

础上,通过体内研究进一步剖析胃肠道吸收屏障网络及肠道菌

群对化学成分吸收、转运、代谢的影响,多方位探究药物的体内

变化规律;只有将体外化学成分的质变及量变与体内成分吸收、
转运及代谢等结合,才能避免炮制后成分增减与其药效相驳的

悖论,实现从体内外药物综合变化角度诠释炮制增效减毒机制

的目的。

图 4　 中药炮制机制现代系统研究体系

Fig. 4　 Modern
 

systematic
 

research
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processing
 

mechanism
 

of
 

Chinese
 

medicine
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　 　 中药炮制后的药效趋势及其作用机制需要从机体层面

及药理学角度揭示。 纵观中药炮制机制研究,发现以机体为

研究对象时,机体应答研究涵盖了宏观的整体生物效应及微

观的细胞 / 分子机制,并呈现出从宏观的整体生物效应向微

观的细胞 / 分子机制转化的阶梯型研究模式。 研究中主要采

用在体动物模型、离体组织模型及体外细胞模型等整体动

物、组织器官、细胞、分子以及基因等不同水平,揭示中药炮

制增效、减毒或缓性的作用机制。 但随着研究的逐渐深入,
研究内容逐渐脱离了中医药整体观的研究特色,过度聚焦活

性成分对机体局部调节机制,而系统生物学技术的引入再次

将中药炮制机制的研究重心聚焦整体层面,将组学技术应用

于机体复杂应答系统的解析,初步建立了从整体层面阐释炮

制机制的研究策略。 药物变化与机体应答的关联性研究是

阐明中药炮制机制的关键环节,中药炮制机制现代系统研究

体系以药动学及药效学为桥梁将化学成分变化、生物转化、
体内代谢、肠吸收转运、药效机制等多环节相连接,采用药动

学-药效学( PK-PD)
 

结合模型,深入探讨药物浓度-时间-效
应三者之间的关系,初步形成了“化学成分变化-生物转化-
体内外代谢-肠吸收转运-药动学结合药效学-药效机制”的研

究模式,为中药炮制机制的研究提供了一种全方位、多层次

的研究体系。
3　 中药炮制机制研究之前沿分析

目前中药炮制机制研究仍存在以下不足:①炮制对中药

药性的影响及其相关机制仍未得到清晰阐释;②忽视疾病对

药物作用方式及效应强度的影响;③脱离中医药临床复方配

伍用药的特点;④基于系统生物学整体观的研究相对薄弱。
为统筹推进中药炮制科学基础研究,笔者认为后续中药炮制

机制的研究需重点围绕上述 4 个方面开展深入研究。
3. 1　 基于药性改变的中药炮制机制研究　 传统中医理论认

为中药药性包括四气五味、归经、升降浮沉及有无毒性。 中

药经过炮制,其性味、归经、升降沉浮、毒性等都可能发生变

化,进而实现“寒者益寒、热者益热”,以及“以热制寒、以寒

制热”的炮制目的。 另外,在中药炮制中常以“升者引之以咸

寒,则沉而直达下焦,沉者引之以酒,则浮而上至颠顶” [45] 等

药性理论引导中药炮制。 2008 年资助的项目“炮制改变大

黄药性的科学内涵变化规律研究”前瞻性地聚焦中药药性,
探究炮制对药性的影响以及炮制过程中药药性的变化规律,
为中药炮制机制研究提出了一条新的研究方向。 近些年,炮
制前后中药药性改变逐渐得到重视,科研人员从炮制方法、
化学成分、药效、生物热力学及能量代谢等多方位对中药药

性开展研究,试图从不同角度和维度探讨炮制对药性的影

响[46] 。 但目前炮制对中药药性的影响及其相关机制仍未得

到清晰阐释,研究中虽重视成分变化和药效变化对药性的影

响,并采用生物学效应表征药性改变,但各部分研究仍相对

独立,缺乏“炮制方法-化学成分-药性-药效”间的系统性及相

关性研究[47-48] ,因此为进一步阐明炮制对中药药性的影响及

其变化规律,有必要深度聚焦中药药性,探究炮制改性的科

学内涵。
3. 2　 基于疾病状态的中药炮制机制研究 　 《黄帝内经·素

问》提出了“有故无殒,亦无殒也”的辨证思想,即“有病则病

受之”“无病则体受之”,提示在用药过程中应充分考虑到机

体状态或疾病状态的变化。 尽管现代医学的基因测序对指

导中药临床用药具有重要价值,但临床上疾病的发生不仅局

限在基因水平,还与机体病证状态及组织细胞微环境等密切

相关。 中药临床应用中,传统中医药理论强调机体病证状态

对药物疗效的影响,而近现代药物研究只注重研究药物对疾

病的影响,往往忽视疾病对药物作用方式及效应强度的影

响。 目前,大量的研究显示中药在一定剂量范围内可呈现出

“有故无殒”现象[49-50] ,不但为“有故无殒亦无殒”的传统理

论提供了现代研究支撑,也为建立基于病证状态的中药炮制

机制研究提供了新思路、新方法。 另外,国家自然科学基金

面上项目“醋甘遂泻水逐饮效应物质基础”及“‘有故无殒’
作用机制研究”作为经典案例,为基于疾病状态的中药炮制

机制研究提供了范例。 因此笔者认为在疾病状态下研究体

内成分转化及毒效变化规律可能是阐释中药炮制机制的一

个重要方向,也是中药炮制学科研究的重点内容。
3. 3　 基于中药复方的中药炮制机制研究　 中药炮制机制的

研究对象可大致分为单味中药、药对、中药复方等类型,但研

究中多以单味中药为主,且研究内容也多集中于单味中药炮

制本身,较少研究中药炮制品在整体复方中的作用,脱离了

中医药临床复方配伍用药的特点。 随着科研人员对中药方

剂配伍用药的深刻认识,近些年以药对及复方为研究对象的

研究热度不断增强,但对于中药复方的研究多以药味少、功
效明确的经典方剂研究为主,如青蛾丸、白术芍药散、四逆散

等,仍未真正建立以中药复方为研究对象的炮制机制研究体

系。 《中医药发展“十三五”规划》明确指出了开展中药复方

药效物质基础研究的战略需求,这提示整个中药领域的研究

对象需逐渐从单味中药向中药复方转变,并重点围绕临床有

确切疗效的中药复方,设立前瞻性项目并系统开展中药复方

相关的基础性研究[51] 。 作为中药炮制研究的核心问题,中
药炮制机制研究也应紧跟国家战略需求,揭示炮制前后的中

药复方临床疗效变化及其炮制机制,建立以中药复方为研究

对象的炮制机制研究体系。
3. 4　 基于系统生物学的中药炮制机制研究　 与化药单一成

分针对特定靶标发挥作用的药物作用模式不同,中药多表现

为多种成分对疾病的整体调节作用。 目前,随着大数据技

术、生物信息学及多组学技术的发展,借鉴系统生物学的研

究思路,研究中药内复杂成分与人体复杂系统之间的相互作

用,已经逐渐成为中药研究的重要途径,也为中药炮制机制

的研究带来了新的技术及方法。 然而,目前除代谢组学技术

外,基因组学、转录组学及蛋白组学技术在中药炮制机制研

究中尚未普及应用,且基于系统生物学整体观的中药炮制机
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制研究似乎并未得到重视,仍存在与中药传统理论融合度不

高,研究思路不成熟等问题[52] 。 在 21 世纪建设健康中国的

大背景下,如何结合系统生物学的技术优势挖掘中药炮制机

制,快速推动中药炮制学科发展是科研人员必须思考的

问题。
4　 展望

中医药是我国独具自主知识产权及原创优势的科技资

源,大力促进其基础研究是中医药事业传承精华、守正创新

的源头[53] 。 为推进中药炮制学科发展,科研工作者需立足

于原始创新,凝练中药炮制的科学问题,并借助多学科交叉

技术改进传统中药炮制研究策略,深入探索中药炮制的科学

内涵。 新世纪 20 年,中药炮制机制研究炮制过程中化学成

分转化、炮制前后活性成分的体内过程变化、在炮制减毒共

性规律、辅料炮制减毒增效机制及生物医学新技术引用等方

面取得了众多成果,为指导临床安全、有效用药提供了有力

保障。 在后续中药机制的研究中,研究者应遵循中药源于临

床并服务于临床的宗旨,充分考虑中医药临床需求,积极推

动中药炮制学科发展,并在炮制机制解析的基础上实现中药

饮片的产业化及现代化,为中医药的发展做出贡献。
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