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摘 要：中药的物质基础与作用机理研究是当前中药研究的热点，也是国家 !"# 计划的研究重点。

本文以大川芎方为例，对中药复方的药效物质基础研究、作用机理研究、方剂组方理论研究进行了探

讨。

关键词：物质基础 作用机理 大川芎方

$收稿日期 % &’’( ) ! ) ("
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#国家 !"# 项目“方剂关键科学问题的基础研究——— 表里兼治方剂的研究”，项目编号 +(!!!’,--’&。

中药复方是中医临床防病治病

的主要形式，是中医扶正祛邪、辨证

论治的集中体现和中医治法治则在

组方用药上的具体应用，也是中医

药体系的精髓。目前中药复方新药

一直停留在基本满足有效、安全、质

量可控的复方三类制剂水平 $ ( %，缺

乏被国际社会认可的，市场能够接

受的客观、严格的标准和规范。中

药现代化研究目的是推动中医药理

论的现代化，指导开发临床安全有

效、稳定可控的新一代现代中药。

中药复方药效物质基础和作用机理

研究是中医药现代化的核心问题，

也是“瓶颈”问题。进行中药现代化

研究首先应着眼于研究思路的开拓

和方法学的创新，突出顶层设计和

假说建立，做到“遵古而不泥古”，在

创新中进一步认识传统的中医药理

论，使古老的中医药获得与时代一

致的突破与发展。基于以上要求，

国家在“九五”期间就开始重点资助

中药复方的应用基础研究，例如

“大川芎方的研究”就是“九五”攀登

计划攻关项目的重点课题。

大川芎方源于金·刘完素《宣

明论方》卷二，具有活血化瘀、息风

止痛的功效，通过内外兼治，治疗瘀

血阻滞、风阳上扰所致的头痛诸证，

相当于现代医学中的偏头痛。对大

川芎方这样一个传统中药复方进行

现代化研究，明确它的物质基础和

作用机理，已成为国家重点基础发

展规划中的计划（方剂）项目———

“方剂关键科学问题的基础研究”的
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一部分。本研究将在原有大川芎方

“九五”攀登计划攻关课题的基础上

进行。

偏头痛是神经系统 的常见疾

病，目前对偏头痛的发病机制说法

众多，尚无准确的定论，主要有血管

学说、神经学说和血液学说等。本

研究结合在“九五”攻关对大川芎方

的研究结果：由大川芎方有调整血

管和神经 * + ,- 及钙通道的作用，

提出了大川芎方“多途径调整神经

$血液—血流紊乱作用”假说。研

究中采用病证结合的病理模型，应

用脑受体显像、膜片钳技术、流室系

统、电化学传感器及分子生物学等

技术，分别研究脑血管 、神经及血

液循环的结构与功能变化，获得证

候及其病机的现代生物学信息；同

时采用系统化学分离分析方法，研

究方剂的主要部位、组分、成分；以

主要药效为指标，筛选其有效和活

性成分群，从而分析确定主要药效

物质基础的化学、物理信息和主要

药理作用。

一、大川芎方药效物质基础研究

). 通过对 ,/01 柱和流动相

的选择和流动相梯度的变化，建立

简便快速、高效规范的中药复方主

要药效物质分离联用技术，对大川

芎方的主要成分进行分离，获得指

纹图谱。

!. 按成分极性或类别（如挥发

油、皂苷、有机酸、多糖等）进行分段

制备（制备 ,/01）或系统分离（溶

剂法），结合方剂活性评价方法和药

理模型，筛选有效部位和组分。建

立组分中标示成分含量测定及质控

标准，建立组分指纹图谱及质控标

准。

2. 采 用 ,/01、 -01、 31、

,/14、01 + 567、31 + 01 + 8# +
56 + 56 等联用技术，进行未知化

合物的识别和鉴定，确定目标化合

物的结构，鉴定活性基团，并追踪活

性成分。

’. 建立规范的有效成分的定

性、定量分析方法，探索主要有效成

分在药材、半成品、成品中的分配和

变化规律，限量控制有害成分。

*. 采用复方组合化学方法对

复方成分进行库筛选，比较单体活

性成分、不同比例混合物与药效的

关系，建立大川芎方标准组分配伍

处方的指纹图谱，探索大川芎有效

组分配伍与效应相关规律，为创制

现代中药奠定物质基础。

二、作用原理研究

由于目前偏头痛缺乏国际公认

的动物模型，只有从偏头痛的病因

病机出发探讨大川芎方的机理。

). 针对血管源学说

采用细胞膜片钳夹技术、同位

素显影及 9:;< + ! 荧光显色法，探

索大川芎方对正常及受损动物血管

内皮细胞钙通道电生理特性及细胞

内钙离子浓度的影响。利用高精度

经颅多普勒仪（-1=）和放免法，研

究偏头痛患者脑血管血流紊乱与血

液 (>、降钙素基因相关肽、血管活

性肽的关系，以及大川芎方对它们

的影响。

!. 针对神经源学说

采用微电极研究动物脑皮质播

散抑制（16=）和视网膜传播抑制

（?6=），以及大川芎方对他们所致

电生理及血流异常的影响。采用单

光子发射显像（6/41-）了解动物及

病人 * + ,- 在脑内的分布及大川

芎方的作用。建立物理缺氧模型，

以特异性荧光探针 9%:$ + 2 为胞浆

内游离钙指示剂，用激光扫描共聚

焦显微镜动态监测大川芎方对神经

元胞浆游离钙的影响。

2& 针对血液源学说

采用电化学及同位素法，研究

大川芎方对血小板合成、释放和摄

取 * + ,- 作用环节的影响。利用流

室系统（90>@ 1,A5B4?）探索血

管内皮细胞与血液细胞之间的相互

作用以及大川芎方对它们的影响。

利用锥板旋转式血流仪研究大川芎

方对偏头痛患者全血粘弹性和触变

性的作用。利用经颅多普勒仪检测

大川芎方对脑血流的影响。

三、方剂组方理论研究

在大川芎方作用靶点、途径和

环节基本清楚的情况下探讨方剂组

方理论，评价组分活性、组分中成分

的活性以及不同配比及整合方式

（拮抗物质的整合方式、多系统的整

合方式、多靶点的整合方式和协同

物质的整合方式）的组分活性。

). 以抗血小板释放 * + ,- 作

用、阻滞血管内皮细胞钙通道作用

等主要药效为指标，筛选确定大川

芎方治疗偏头痛的有效组分构成。

!. 以针对偏头痛主要发病机

理和发病特点的药理指标，研究大

川芎方中各有效组分构成的量的配

比特性，并确定该方剂中作用于主

要靶点的主要有效组分。



!"〔 #$%&’ ()*+,)+ -,’ .+)/,$&$01 2 3$’+%,*4-5*$, $6 .%-’*5*$,-& 7/*,+8+ 3+’*)*,+〕

!" 基本阐明大川芎方通过神

经 # 血管 # 血液的多途径、多环节

和主要靶部位的整体综合调节作用

的理论基础。

$" 分析归纳并提出能反映中

医药内外兼治的方剂设计理论基

础，包括方剂组合化学理论，方剂生

物活性评价体系，方剂多靶点、多途

径、多环节的主要靶部位的整体综

合调节作用理论等。

四、药理评价中的综合

信息分析与处理

%" &’()* 法 进 行 !+ #,-*.
研究，探索组分类化合物的构效关系

/" +0-&1 法研究

对组分类化合物及结构类似物

进行距离比较分析，探索出组分类

化合物的药效基团。

当前，中药现代化研究方兴未

艾，国家已在重点基础研究发展规

划项目（23!）、国家自然基金重点项

目中启动多项研究。随着国家的重

视，科技人员的关注和投入，中医药

理论将获得突破性发展，中药复方

的药效物质基础和作用机理将得到

深入的阐释。希望大川芎方的研究

在这项系统工程中，借助多学科、多

单位的力量，能够起到抛砖引玉的

作用。

参考文献

% 谢鸣 4 中药复方新药研制的思路与问题探

讨 " 北京中医药大学学报，%222；%2 56 7 8

%6 # %94

（责任编辑：贾 谦 张志华）

中关村生命园建设生物芯片中心

中关村生命科学园第一个入园项目——— 生物芯片国家工程研究中心今天开

始动工建设，有关负责人今天在接受记者采访时说，由清华博奥公司承担的这个

项目占地 :; 亩，建成后将成为目前全球最大的生物芯片研发中心。

现代生物技术和新医药产业被喻为新世纪永远成长的“钻石产业”。规划占地

总面积为 /6$ 公顷的中关村生命科学园是国家级生物技术和医药高科技产业的

创新基地。园区将以我国 9:! 计划生物领域的重大项目为主要依托，为在北京地

区形成生物领域创新资源的战略整合，提供一个功能齐全的创业平台。

投资近 3 亿元的一期建设自去年 %% 月动工以来，基础设施及周边景观绿化

工程已完成 2;< ，预计明年 %; 月生命科学园可全部完工。生命科学园建成后可以

容纳 /; 个左右的大型生物研发机构或企业，%6 至 /; 家中小企业，同时还可接纳

6; 家初创型企业入园孵化。

株洲中医院一项科研成果通过鉴定

湖南省株洲市中医院朱宜人教授主持的“内镜下乳头切开治疗重症胆管炎”

的临床研究课题，日前通过了株洲市科委鉴定。该课题论文先后发表在今年的《中

华中西医杂志》及美国《健康与卫生杂志》上，引起了国内外的广泛关注。

该课题采用十二指肠镜将乳头括约肌切开，或乳头开窗，抽吸引流减压、碎

石、取石，并用生理盐水反复灌注冲洗胆道，治疗重症胆管炎，治疗 !9 例，取得了

%;;< 的成功率。该技术操作简便，病人创伤微小，不需麻醉开腹。其临床意义在

于，使有着 6;< 死亡率的重症胆管炎危急重症病人能够及时地被抢救成功，转危

为安。参加鉴定会的专家一致认为：该课题以科学严谨的态度，提供了可靠的数

据，取得了令人信服的结论。其研究成果已达国内同类研究的先进水平。

华东首台多层螺旋 &= 在无锡启用

目前我国最先进的多层螺旋 &=，近日在无锡市第三医院正式启用。多层螺旋

&= 特别的“本领”主要包括以下几方面：超高速扫描。一圈扫描只需 ;4 6 秒，比普通

螺旋 &= 速度快 9 倍，比普通 &= 快 %: 倍。超薄断层扫描，超强实时图像显示。最薄

扫描层厚可达 ;4 6>>，很微小的病灶也可查出；扫描后 ;4 6 秒即可显示图像，且一

次扫描可获得 $ 个层面图像，而一般 &= 一次扫描只可获一层图像。

该设备可预测冠心病是否会发生。可清楚地显示冠脉造影，尤其是冠状动脉

钙化，从而预测心脏病发生的可能性，且无创伤，无痛苦。该设备采用了极优的仿

真内窥镜技术。各种内窥镜检查常常需要从身体相关部位插管子，患者感到很不

舒服，而多层螺旋 &= 无需插管子即可进行气管、支气管、胃、全结肠、胆道、胆囊等

脏器的仿真内窥镜检查。 （文 摘）
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