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中药复方拆方研究
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[摘要 ]  目的  介绍并分析目前国内关于中药复方拆方研究的现状及存在的问题。方法  对近 5 年来关于中药复方配伍理

论及拆方研究的有关文献报道进行检索、整理分析。结果与结论  中药复方拆方研究由整体药效向器官、细胞、分子水平深

入 ,体外药理研究方法成为主要的研究途径 ; 药物化学研究中以定量的观点研究配伍前后各化学成分含量的变化规律 ,对中

药复方配伍理论的探索结合现代科技的思维和方法尤为重要。
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Study on decomposed recipes of traditional Chinese medicine
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[ ABSTRACT]  Objective  To int roduce and analyse the present status of research on decomposed recipes of traditional Chinese

medicine ( TCM ) . Methods  The relevant literature on the study of the decomposed recipes of TCM in the past five years was

collected and analysed . Results and Conclusion  Studies on the decomposed recipes of TCM have been made from the whole

body level to the organ , cell and molecula r research level . The pharmacological research in vitro is the main way and quantita-

tive changes of the chemical ingredients have been measured before and af ter composition . I t is very impor tan t to combine the

modern science and technology in exploring the composing mechanisms of TCM remedies .
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①
  方剂是中医用药的特点。近来随着中医现代

化的发展 ,方剂学的研究更成为国内外中医药研究

机构十分关注的课题。总结 1999 年以前的中药复

方拆方研究 ,对许多中药复方的配伍规律有了一定

的认识 ,也积累了一定的经验 , 但存在一些不足 , 主

要表现在 : ( 1) 拆方研究仍主要以某种药效为指标 ,

不能从宏观综合调节水平进行药效分析 , 因此难以

客观揭示其组方原理 ; ( 2) 单纯利用数学方法分析单

味药的作用及其交互作用 , 脱离了中医理论 ; ( 3 ) 对

中药化学成分的研究相对滞后 , 对方剂的物质基础

变化与药效之间的内在关系认识不清 , 难以从根本

上阐明方剂配伍规律及其科学内涵
[ 1 ]

。尽管中药复

方研究领域仍存在困难 , 但近年来许多学者在此研

究领域进行了探索性的工作 ,取得了一定的进展。

1  中药复方拆方研究的途径

由于研究中药药理的指导思想不同 , 目前对中

药复方拆方的研究也有两种不同途径。一是应用数

学模式指导拆方研究。中医复方由多种药物组成 ,

而且各药剂量不一 , 所以中药方剂存在多因素多水

平性质。利用正交设计研究中药复方 , 是一种多快

好省的重要设计方法。正交设计是利用一套规格化

的正交表 ,使每次试验的因素及水平得到合理的安

排 ,通过试验结果的分析获得较全面的信息 , 从中找

出各因素对试验观察指标的影响 , 并能找出各因素

的主次地位及交互作用 , 能发现诸因素各水平的最

佳组合 ,是进行多因素多水平试验效率最高的设计

方法 [ 2 ] 。田峰等 [ 3 ] 采用正交设计进行拆方研究 , 确

定因子与水平数 ,取给药与不给药两个水平 , 给药剂

量为原方剂量 ,按正交表 L16 (21 5 ) 的设计 ,将大鼠分

为 16 个组 , 重复 3 次 , 分别给予不同的方剂组合并

观察大鼠用药后的血清睾酮值 , 探讨多囊平煎剂治

疗高睾酮血症的最佳药味组合 , 说明该方中药物作

用的主次与配伍规律。虽然正交试验法应用较多 ,

但其不足之处是与中医理论相脱节。

二是按中医理论指导下的不同治法或君臣佐使

配合来进行拆方分析 , 此方法成为目前最常用的手

段 ,并取得可喜进展。韩东等 [ 4 ] 研究了补阳还五汤

在影响纤溶系统方面的机制 ,观察补阳还五汤总方、
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补气药 (黄芪 ) 、活血药 ( 当归尾、赤芍、地龙、川芎、桃

仁、红花 ) 对大鼠脑梗塞面积、血管损伤半暗带面积

及程度、局部脑组织血流、血浆组织纤溶酶原激活剂

( t-PA )、纤溶酶原激活剂抑制剂 ( P AI ) 活性及血浆

内皮素 ( ET ) 含量的影响。蔡德培等[ 5 ] 将补肾中药

分为滋阴泻火药 ( 生地黄、炙龟版、黄柏、知母 ) 和益

肾填精药 (熟地黄、龟版胶、淫羊藿、鹿角胶 ) 研究补

肾中药对下丘脑促性腺激素释放激素 ( GnR H )、垂

体促卵泡激素 ( FSH ) 和促黄体生成素 ( LH ) 及成骨

细胞骨钙素 ( BGP ) 基因表达的调节作用。王庆国

等 [ 6 ] 针对半夏泻心汤的配伍意义进行了拆方研究 ,

以十二指肠快波振幅与快波持续时间为观察指标 ,

观察了全方组及各拆方组对正常大鼠十二指肠平滑

肌电活动的影响。半夏泻心汤由辛开之半夏、干姜 ,

苦降之黄芩、黄连 , 甘调之人参、炙甘草、大枣三组药

物组成 ,具有“寒温并用 , 升降相伍 , 调畅气机”的配

伍特点。实验按以上三组药物进行拆方研究 , 结果

提示 : ( 1) 辛开药物、苦降药物分别单独使用会抑制

十二指肠的运动 ; ( 2) 甘调药物单独使用会增强十二

指肠的运动 ; ( 3) 辛开药物与苦降药物合用时 , 并不

是两组抑制作用的叠加 , 反而会增强十二指肠的运

动 ;而辛开、苦降、甘调三组药物合用时 , 会增强十二

指肠的运动。可见药物不同的配伍对十二指肠运动

的影响存在很大差异。上述实验结果对于半夏泻心

汤在临床上的应用也有指导性作用。例如半夏泻心

汤中的甘温调补类药物具有促进消化道平滑肌运动

的作用 ,对胃动力减弱性疾病可适当增加此类药物

的使用。苦降类药物具有抑制胃肠平滑肌运动的作

用 ,主要用于调节胃肠运动亢进 (胃中有热 ) 所引起

的胃肠功能紊乱 ,对胃动力减弱性疾病应慎用 , 否则

“苦寒伤胃”,可能会导致胃肠运动抑制而加重病情。

由此可见利用拆方研究不同配伍对于临床对证治疗

有着指导意义 , 对于新药研制也有启发作用。但某

些复方药味较多时 , 单用此法尚不能对每一味药所

处的地位和作用都有所认识。

2  中药复方拆方研究的近况

2 .1  从器官、细胞、分子水平探索和验证方剂的作

用机制  随着药物化学、药理学、分子生物学、生物

化学技术等向中药复方研究领域的渗透 , 中药复方

拆方研究也逐渐由整体药效向器官、细胞甚至分子

水平深入 ,以验证与探索方剂的作用机制
[ 7 ]

。体外

药理研究方法成为主要的研究途径 , 给药途径除了

直接加入法以外 ,也有血清药理学方法。

随着细胞生物学与生化技术的不断发展 , 体外

药理研究方法以其需时短 , 实验条件和因素易于控

制 ,便于进行相对复杂的实验设计 , 可以避免实验的

伦理学问题等优点而得到迅速发展
[ 8 ]

。体外实验的

受试对象多为细胞 , 所以对于中药复方或其提取物

直接加入就有很高的要求 , 一般要求水煎液或水提

醇沉液 , 并经过过滤、浓缩、调节 pH、微孔滤膜或高

温除菌。现在人们已经应用体外细胞培养方法从分

子基因水平研究了多种复方对免疫细胞、肿瘤细胞

作用的机制。杨燕萍等
[ 9 ]

通过体外细胞培养 , 采用

琼脂糖凝胶电泳、荧光显微镜检测手段 , 观察了不同

浓度加味玉屏风汤对胸腺细胞凋亡的影响 ; 夏洪生

等 [ 10 ] 研究了中药复方健脾益肾汤对地塞米松诱导

的脾淋巴细胞凋亡的影响。

直接将中药复方制剂加入到体外细胞培养体系

中 ,易于受到制剂中的杂质、p H 值、渗透压、电解质

等因素影响。中药的某些成分需吸收并在体内转化

后才产生活性 ,某些活性大分子不能经消化道吸收

入血 ,且一经代谢后则失去活性 , 因而体外实验极易

出现假阴性和假阳性的结果。而用含药血清进行体

外实验与直接加药法相比较优点在于 : ( 1) 它克服了

中药复方粗提物本身理化性质 , 如杂质、p H 值、渗

透压等对实验的直接干扰 , 使体外培养体系与细胞

所处的内环境基本相同 ; ( 2) 它克服了复方的体内代

谢物或机体反应物等有效成分引起的假阴性及机体

非吸收物质体外作用造成的假阳性 , 体现了复方药

物的体内生化转化效应 [ 8 ] , 其实验结果与在体实验

有较好的一致性。

刘成海等[ 11 ] 将扶正化瘀方分为扶正组、化瘀

组、虫草组、丹参组及丹参加虫草组 , 分离培养大鼠

肝星状细胞 ,观察含药血清对培养肝星状细胞增殖

活化、Ⅰ型胶原蛋白及其 m RNA 表达的影响。实验

发现 ,化瘀组抑制肝星状细胞增殖作用最强 , 而扶正

药则主要作用于细胞个体的胶原基因表达与蛋白生

成功能之环节。采用血清药理学方法集中阐述中药

复方作用机制研究较为成功的还有江雪华等
[ 12 ]

用

血清药理学方法观察“李氏 5 号方”对原代培养皮层

神经细胞谷氨酸损伤的保护作用 ; 另有生血合剂及

其拆方对免疫介导再生障碍性贫血小鼠作用的实验

研究
[ 13 ]

等。

但在实际运用药物血清学方法进行复方研究时

依然存在着不足 : 如含药血清材料来自不同生理病

理的个体 ,会出现含药血清差异 ; 经过体内反应 , 药

物含量进一步被稀释 ,成分更加复杂 , 增加了质控难

度。血清中部分物质已是药物作用于机体细胞后的

反应 ,如果细胞存在反馈机制 , 血清二次重复作用于

细胞 ,将可能掩盖药物血清的实际作用。

2 .2  探究复方物质基础变化与药效之间的关系  
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近几年来 ,随着药物化学的进展 , 探索方剂作用的物

质基础成为一种研究的潮流。早期的复方研究多集

中于寻找复方中的有效单味药的有效成分 ,提取、分

离中药内有效化学成分 , 最终回归到单味药的有效

成分研究。但方剂作用的实质是方中所含的各种有

效成分及药物配伍后的功效变化 , 说到底还是其化

学成分的不同变化 , 故研究方剂中化学成分的变化

规律 ,是阐明方剂配伍规律、揭示方剂作用实质的重

要途径。以定量的观点研究配伍前后各化学成分含

量的变化规律 ,原则上应对复方中每种成分 ( 从常量

到微量 )进行定量测定 , 就可获得配伍前后各成分的

变化规律 ,并能找出各化学成分之间的相互比例和

每种成分的浓度范围 , 为进一步研究化学成分之间

的协同作用规律打下基础
[ 14 ]

。

宁黎丽等 [ 15 ] 通过对吴茱萸汤进行组方药量变

化 ,在原方基础上按正交试验法拆方组成 9 个不同

配比的处方 , 同时对其进行 H P LC 分析和镇痛、止

呕的药理实验 ,对所得化学数据和药理数据进行逐

步回归分析 ,确定吴茱萸汤的药效物质基础主要为

产生 x4 、x9 、x1 0 和 x12 号色谱峰中的化学成分 ( 已确

认 x9 为吴茱萸次碱 ) 。这一研究运用多学科技术研

究中药复方 ,确定了中药复方吴茱萸汤的药效物质

基础和质量评价指标 , 对中药复方拆方物质基础研

究进行了有意义的尝试。实验结果显示本方法对于

研究其他复方中药的药效物质基础确实有一定参考

价值。小承气汤、厚朴大黄汤、厚朴三物汤在临床应

用广泛 ,均有明显的泻下作用。寇俊萍等[ 16 ] 结合药

理和化学方法对小承气汤、厚朴大黄汤及厚朴三物

汤三方泻下作用物质基础进行了初步研究。结果显

示 ,三方均明显增加小鼠大肠湿重 , 其泻下作用强度

与所含大黄量成正比 ,小承气汤效价最高 ; 其拆方研

究表明 ,影响泻下作用的最显著因素为大黄 , 次显著

因素为枳实 ;三方化学成分研究结果显示 , 承气汤中

结合蒽醌含量最高 ,表明三方均具有明显泻下作用 ,

其效价差异的物质基础与方中所含大黄及其煎出的

结合蒽醌含量有关。

2 .3  寻找最佳剂量配比关系 , 增强药效  中药复方

中单味药用量的配伍有一定比例关系 , 方中药味的

量发生变化时药效也往往随之改变。采用拆方研究

原理 ,通过对治法或单味药的功能进行研究 , 比较药

物不同用量配伍对某特定药效的影响 , 寻找最佳剂量

配比关系 ,增强药效 , 组成新配方 ,这无疑对方剂组成

原理的研究和新药的研制工作有极大的推动作用。

由于古今度量衡制度的差别 , 许多古代文籍记

载的方剂配伍剂量不能直接应用于现代临床。例如

《金匮要略》中记载酸枣仁汤处方为 : 酸枣仁二升

(炒 ) 、甘草一两、茯苓二两、知母二两、川芎二两。经

折算后此方中酸枣仁的用量远大于目前酸枣仁的临

床用量。沈鸿等 [ 17 ] 采用均匀设计的方法 ,以旷野法

的自发活动次数为指标对酸枣仁汤进行拆方研究。

固定酸枣仁剂量 ,其他四味药按临床配比量 , 以四因

素七水平进行均匀设计 ,分析组方配比 , 得优化配方

比为酸枣仁∶甘草∶知母∶茯苓∶川芎为 12∶1∶

2∶10∶2。这一结果与《金匮要略》原方的配比较为

接近 ,也为药理研究提供了剂量依据。中药复方配

比关系复杂 ,且配方用量直接影响到药效 , 采用拆方

研究解决复方的剂量配比问题显得尤为重要。

2 .4  精简方药  中国古代方剂都源于长期的医疗

实践 ,其中大多数方剂都经历了几百年甚至一千多

年的检验 ,证实了其疗效。但对于一些药味多的复

方 ,采用现代科技的方法去分析、优化筛选 , 使其药

味精简、药效增强同样具有深远意义。如对定喘汤

的拆方研究报道 [ 18 ] ,原定喘汤全方由白果、麻黄、苏

子、甘草、款冬花、杏仁、桑白皮、黄芩、法半夏组成。

拆方 l 号为 :苏子 15 g、杏仁 15 g、白果 27 g ; 拆方 2

号为 : 白果 27 g、苏子 15 g、杏仁 15 g、麻黄 10 g。采

用平喘、解痉、镇咳、急性毒性等动物实验 , 观察到从

中筛选出的拆方 1 号、拆方 2 号的平喘、止咳作用与

定喘汤皆相似 ,且其药物组成比原方少 , 不良反应也

很小 ,完全可以取代原方 , 从而可以节约资源 , 降低

价格。

3  中药复方拆方研究的展望

1996 年即有学者 [ 19 ] 指出 , 如果能够把数学模式

指导拆方和根据中药配伍关系来进行拆方的方法有

机地结合起来 , 可能更为合理。如一复方有两种以

上治法 ,每一治法又有几味药物组成 , 可考虑先按不

同治法进行拆方分析 ; 如某一治法对某些指标作用

明显 ,可再进行药物及不同剂量的正交试验 , 但具体

的实验研究未见报道。

无论是应用数学模式 , 还是按照中医理论为指

导根据不同治法和君臣佐使来拆方研究 , 都有其一

定的缺陷 ,探索一种更为合理的拆方研究途径将推

动中药复方的深入研究。模糊数学方法已经在中医

辨证论治等方面有过某些成功应用 , 如将中医的症

状和证的判断作为模糊变量 , 建立考虑人体内外环

境的多层次、多因素、多变量的模糊数学模型 , 或针

对某类病症辨证施治的计算机专家系统等。这些应

用成果和思路给人以启发 , 是否可以把模糊数学的

概念也引入复方拆方的研究 ? 近来有学者认为方剂

研究中缺乏的是一种以方剂传统理论为基础和指导

的、从药性及功能和方证相关的本质上进行深入量
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化描述和研究的基本方法与工具 [ 20 ] 。正确地引入

模糊数学方法并以计算机技术为工具 , 将有助于从

复方配伍的动态性、模糊性本质上去深入而确切地

开展方剂配伍规律的量化研究 , 从而改变中医与中

药之间、中药性味与功能之间的分离状态 , 探索出复

方配伍研究新的思路和技术途径。

此外 ,如前文所述 , 对于中药复方体外药理研究

来说 ,复方提取物直接添加和制成含药血清间接添

加各有优缺点。把二者紧密结合起来运用到复方拆

方研究中 ,将有利于深入研究组方、剂量和辨证论治

的机制 ,也有利于复方拆方研究向器官、细胞甚至分

子水平深入。

中药复方拆方研究是一项十分困难而繁重的任

务 ,在科研中切忌带入模糊概念 , 一定要在化学成

分、生理作用、体外试验、整体试验等方面 ( 至少在某

些方面 )研究清楚 , 且具有使其他研究者重复的可能

性。随着现代科技的发展和多学科的相互渗透性研

究的深入 ,从现代科学的角度对中药复方的配伍理

论进行探索和研究显得尤为重要 , 多思维多手段的

现代科研必将继续推动中药复方的研究。
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脉沉弦细。经输卵管通液试验证实双侧输卵管完全阻塞。

审其脉证 , 肝气郁结 , 气滞血瘀 , 治以疏肝理气 , 活血破结。

拟方如下 : 柴胡、川芎、皂角刺、路路通各 10 g ,枳实、赤芍、当

归、香附、鸡血藤各 12 g ,丹参 30 g ,穿山甲、麦冬各 20 g , 三

七粉、甘草各 3 g。于月经净后 3 d , 1 剂/ d , 15 剂为 1 个 疗

程。1998 年 11 月 20 日检查输卵管已畅通 , 继服延宗汤 10

剂 , 1999 年 1 月 19 日因月经过期 10 d 未至而复诊 , 早孕试

验提示怀孕 , 于 1999 年 9 月足月顺产一健康女婴。

按 : 输卵管炎性阻塞关键在郁和滞 ,故以疏肝解郁 , 活血

化滞为法。方中柴胡升阳透邪以解郁 ; 枳实破气散结 , 泻痰

消积 ; 赤芍行瘀止痛 , 凉血消肿 ; 甘草和中缓急 , 润肺解毒 , 调

和诸药 ; 穿山甲消肿溃痈 , 搜风通络 ; 丹参活血祛瘀 , 凉血消

肿 ;三七粉止血散结 , 消肿定痛 ; 路路通祛风通络 , 可通行十

二经穴 ; 皂角刺能清热消积解毒 ; 麦冬养阴清热 , 能润能通。

诸药合用 , 共奏疏肝解郁、活血化瘀、通经利窍之功 , 使邪去

郁解 , 气血调畅 , 结散瘀化。研究表明 ,具有活血化瘀作用的

中药能改善输卵管和盆腔组织的合成代谢 , 吸收炎性病灶 ,

分解粘连 , 修复增生的结缔组织 , 使输卵管恢复正常的生理

功能。故在疏肝解郁的基础上 ,加活血化瘀药治疗输卵管炎

性阻塞临床疗效显著。
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