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影 响 方钊药理作 用和临东疗效 的 因素

口孙晓波 徐惠波 吉林省 中医 中药研究 院 长春

摘 要 本文从药材
、

机体
、

环境等方 面 阐述 了影响方剂 药理作用和 临床疗效的 因素
,

为药理研

究工作提供 了更 多的参考
,

并提示人们科学评价方 剂 的作 用
,

使其发挥更好的治 疗效果
。

关键词 方剂 药理作 用 临床疗效 影响 因素

方剂是 中医 药学 理
、

法
、

方
、

药 的一个重 要组 成

部分
,

是在辨证论治的基础 上选药配伍而成
。

方剂是

中医临床用药 的主要形式
,

经方历经数千年运用 而

不 衰
,

正所 谓
“

方 以药 成
” 、 “

方从 法 出
” 、 “

法 随证

立
” 。

方剂 的组成既不是药物作用在数量上 的简单相

加
,

也不是机械的毒副作用 的相抵
,

单味 中药的功用

各有所长
,

各有所短
。

中医 临床长期实践证明
,

当这

些药物被组合成某一特定的方剂时
,

由于受到多种

因素的制约和影响
,

其功效 的发挥具有一定 的方 向

性
、

规律性
。

通过配伍
,

用其相须
、

相使增强功效
,

用

其相畏
、

相杀 纠正药性 之偏胜
,

制其毒性
,

使组 成方

剂的诸药形成一个新 的整体
,

而发挥其增效减毒 的

综合效应
,

以适应 复杂 的病证的治疗需要
,

达到治疗

的 目的
。

方剂药理作用及 临床疗效受诸多 因素 的影

响
,

主要包括药物
、

机体
、

环境等 个 方 面
。

本文仅

对药物影 响因素做一重点介绍
。

一
、

药物 因素

药物影 响因素包括组成方剂 的单味药材
、

剂量
、

制剂和配伍等
。

其 中配伍是方剂 中最重要 的影 响 因

收稿 日期 一 一

修回 日期 一 一

素
,

与其单味药及其它类别药物具显著性差别
。

药材

品种
。

神农尝百草
,

而世知有药
,

方剂是 由各个单味药

材组成 的
。

中药品种从《本草经 》记载的 种
,

发展

到今天 的已达 余种
。

其 中有许多同名异物
,

如

将 同科 同属不 同种 的几种植物
,

甚至不 同科属 的植

物作为一种药来用 的现象较多
,

存在大量 品种混淆

的现象
。

《本草纲 目 》中有记载
“

一物有谬
,

使性命及

之
”

的描述
。

由于不 同品种 的基源不 同
,

所含成分也

不尽相 同
,

进而造成药性差异
。

品种混淆可带来治疗

效果下降或对人体造成损害的严重后果
。

龙胆泻肝丸 中的关木通 由于其含有 马兜铃 酸可

造成人体肾脏 的损害
,

而传统应用 的木通应 为木通

科植 物 的 白木通 如 以
·

”
·

耐
,

而非 马 兜 铃科植 物 木通 马 兜

铃 关木通 。。 川 。

长

期 的 品种 误 用 导 致 一 些 不 该 发 生 的毒副作用 的发

生
。

不 同品种 的大黄其泻下作用有 明显 的不 同
,

掌叶

大 黄 夕以阴 ,

唐 古 特 大 黄
理咨递 ,

有 明显 的泻下作用
,

而

混 杂 品种 如华北
、

河套 大 黄等 的泻下作用较 弱
,

主

联系人 孙晓波
,

原本刊编委
,

研究员
,

博士
,

主要研究方向 中药墓础药理及新药研究与开发
, 一 , 一
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要是 由于所 含葱醒结合状 态
、

游离状态 差 异所致
。

文献 记载金 钱草 品种 有 科 种 之 多
,

江西
、

江苏

产 的金钱草利尿作用显著
,

几乎无利胆作用 四川金

钱草利胆作用 显著
,

几乎无利尿作用 广金钱草既有

利尿作用
,

又有利胆作用
。

山豆根亦有北豆根 与广

豆根之分
,

二者所含成分也有显著不 同
’ 。

可见 品种

对方剂药理作用和临床疗效有重要影 响
。

产地
。

中药 与其它天然药物一样均来 自于 自然 界
。

不

论是植物药
、

动物药和矿物药均与其产地 的生 态环

境之 间有 密切 的相关性
,

不 同产地 的同一药材药效

迥 异
。

《唐新修本草 》序 中记 载
“

离其本 土
,

则 质 同

而效异
” 。

宋《本草衍义 》记 载
“

凡用 药 必择 所 出土

地 所 宜 者
,

则药 力 具
,

用 之 有 据
” ,

中药 材 的质 量 有

其明 显的地域性
, “

道地药材
”

的概念 由此而来
。

广

义 的讲 有南 药
、

北 药之 分
,

具体 的讲 有 川 药
、

广药
、

怀 药
、

关药
、

浙 药等之 分
。

如 贝母 有 浙 贝
、

川 贝
、

伊

贝
、

平 贝之分 党参有潞党参
、

文党参和板党参之

分 白芍有杭芍
、

川芍
、

毫芍之分等等
。

产地对药材 的影 响是通 过 多方 面 因素构成 的复

合体来 体现 的
,

其 中土壤
、

湿度
、

光 照
、

大气
、

生 物物

种等诸 多 因 素均会对 药材 的质量 产生重要 的影 响
,

不 同产地 的同一药材 由于上述原 因的影 响而造成所

含有效成分有所不 同
,

进 而使药理作用
、

临床疗效产

生差异
,

对方剂 的药理作用和临床疗效亦会产生 重

要 的影响囚 。

采收季节
。

由于 药 材 的药 用 部 位 不 同
,

如 根
、

茎 气叶
、

花
、

果
、

全草各 自的生 长发育周期不 同
,

需按用药部位 的

生长周期确定采收季节 另一方面 由于药材所 含成

分不 同
,

或所需成分有别
,

也需 要不 同采收 季节
,

如

含挥发性成分 的芳香类药
,

需有其特定 的采收季节
。

《千金 翼 方 》中记 载
“

夫药采 取
,

不 知 时节 ⋯
,

虽有药名
,

终无药实
,

故不依时采 收
,

与朽木不殊

⋯
” 。

另 有
“

当季是药
,

过 季是 草
” , “

三月茵陈
,

四 月

篙
,

五 月 六 月 当柴烧
”

等 民 间谚语
,

历代 医 家对此极

为重视
。

一般而言
,

根茎类药材宜在 晚秋季节采收

叶类
、

全草类药材 以 花前盛 叶期或花盛开期采 收 花

类药材大多是在 含苞 欲放或初开 时采收 果 实
、

种子

类药材则是在其充分成熟后采 收 根皮类及藤 木类

药材 以秋末冬初采收为宜
。

另外
,

由于药材从采 收

到应用需要有一个时 间过程
,

其贮藏 条件也 会对药

材 的质量产生影 响
,

进而影 响到方剂 的药理作用 和

临床疗效
,

如贮藏 温度
、

湿度
、

通 风
、

光 照 等 因素
,

均

会影 响到药材 的质量
。

中药材规 范化种植 在

我 国仅仅是开始
,

有 大量 的相关研究工作需 要开展

和加强
。

酉互鱼当 禁叠

方剂是 中医 临床用 药 的主要形式
,

方 剂的核心

是药物 间的配伍
,

精髓是增效减毒
,

大多数方剂是 由

两味或两 味 以上 的中药组成
。

中药 的配伍 是在辨证

准确 的前提下
,

有 目的地按证机需要 和药用特点
,

有

选择地将两种或两种 以 上药物配伍在一起
,

以增 强

或 改变其原有部分 的功用
,

调 其偏 性
,

制其毒性
,

消

除或减缓其对人体的不利因素
,

使其各具特性 的药

物针对病症发挥整体综合效能
。

简单地讲
,

中药配

伍是指为达 到防病
、

治病 的 目的
,

将 两味或两味 以 上

具有
“

协 同
”

或
“

拮抗
”

作 用 的 中药按 一 定 的原 则
,

有

目的地 配合应 用
。

可见方 剂不 同于一 般 意 义 上 的

复方
,

它不是药物 的简单堆砌和 复合
,

它一 定是在 中

医药理论指导 下
,

通 过辨证论治
,

进 行组 方
,

才 可称

为方剂
。 “

七情
”

是 中药 配伍 的基本 内容
, “

君 臣 佐

使
”

是 中药配伍 的基本原则
。

配伍协 同增效作 用
。

两种或两种 以上功效类似的药物配伍应用
,

并能

提高疗效是谓相须
。

如柴胡
、

葛根同用
,

可达解肌祛邪

之利
,

无发汗伤津之弊队 知母
、

黄柏 同用 能增强滋 阴

降火 的功 效 黄 连
、

黄柏
、

黄 荃合用 能增 强 清热 燥

湿
、

泻火解毒 的功效 大黄 配伍芒 硝可增强 泻 下 通

便之功效
,

大
、

小调 胃承气汤就是 以 大黄
、

芒硝 为君
,

属药对配伍
,

起 到 了
“

荡 除肠 内积滞
,

润肠燥 湿 而软

坚
“

的功效
。

两 种 或 两 种 以 上 功效 不 同 的药 物 配

伍
,

既 能发挥各 自的功 效
,

又 可相 互 协调
,

产生新 的

功能
,

或加强某一作用 而共 同达到治疗 目的
,

是谓相

使
。

黄茂配获荃
,

可增 强补气利尿 的作用
。

古有
“

附

子无干姜不热
”

之说
,

今有 附子配伍干姜 可明显增加

〔 二 邵乃 七 以 、 七对 〕
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强心作用 的实验研究结果 桂枝 配伍麻黄
,

通 过
“

开

揍
”

与
“

解 肌
”

的协 同
,

畅通津气运行之道
,

增 强发 汗

解表
、

发散风寒 的作用 配伍获菩
、

白术则是 温 阳化

气 的基本结构 配伍 白芍则构成调和 营卫
、

调 和 阴 阳

的基本结构 配伍细辛则使温经止痛作用得 到协 同

增强 配伍桃仁则 张于温经活血 ⋯ ’ 。

知母配伍黄柏

能降低神经兴奋性 配伍酸枣仁可抑制大脑皮层 的

过度兴奋 配伍桂枝 可增强对风湿性关节炎 的镇痛

作用
,

配伍 白芍 又能解除神经过度兴奋 引起的肌 肉

痉挛 , , 。

配伍拮杭减毒作用
。

性能拮抗 的
,

与有一定毒性 的或不 良作用 的药物

配伍
,

可减轻其毒性或解除其毒性
,

是谓相畏或相

杀
。

生姜能抑制半夏的毒性 和烈性 绿 豆解 巴 豆之

毒 甘草可解马钱子之毒 甘草
、

干姜可解 附子之

毒 白蜜可解 乌头之 毒
,

甘草亦可解 乌 头之毒 大枣

可解 甘遂之毒
。

上述作用一方面主要 是直接通 过组

成方剂后各单 味药 内在成分之 间的相互影 响
、

变化

而达到拮抗减毒作用
,

另一方面是通过各单味药 的

不 同作用靶点的相互影 响或 同一靶点竞争性 拮抗所

致
一 川 。

配伍禁忌
。

方 剂 的配伍精髓 是其
“

增 效 减毒
” ,

但配伍 不 当

也会 出现 与其相 反 的结 果
。 “

七情
”

中的相 恶
、

相反

即为配伍禁忌 的范畴
,

两种或两种 以上 药物合用 之

后
,

能互 相抑 制药效而降低 或丧 失者
,

是谓相 恶
,

如

人参恶莱服子
,

天花粉恶干姜 两种或两种 以上药物

合用 之后
,

产 生 明显 的毒 副作 用
,

是谓 相 反
,

如乌 头

反半夏
,

甘草反甘遂等
。

中医古籍 中记载的
“

十八

反
、

十九畏
”

是前人 在 临床 实践经验 的基 础上
,

对 中

药配伍禁忌 的经验总结
。

限于 当时 的社会环境
、

科学

技术水 平等因素
,

既有其合理性
,

也有其片 面性
。

近

年有许 多学 者从 中药化学 成 分
、

药效
、

毒理等层 面
,

采用不 同的实验方法 与动物模型对
“

十八反
,

十 九

畏
”

进行 了研究
,

也有 医 生 自服 或 临床个案应 用
,

得

出不尽一致 的实验结果
,

并分别对其进行 了分析和

简述
。

通 过对 中药
“

十八反
”

中部分禁忌 中药 的毒理

实验研究结果表 明 大部分配伍药物组对实验动物

各系统的损害及对肝功
、

心肌酶谱等的影 响较单 味

药物组增 强
。

如大戟 配芫 花可 导致 升高
,

甘遂

配芫花可导致
、 、

的升 高
,

甘 草配甘

遂
、

甘草配芫花可导致实验动物心率加快
。

可 见配伍

禁忌药物对 实验动物循环
、

消化
、

神经 系统有不 同程

度 的损 害
,

一些相反药物配伍后存在着一定 的毒副

作用 ’ 。

另有文献报道 ’
从化学成分角度提 出

“

十八

反
” 、 “

十 九畏
”

的毒性反应
。

如乌头与半夏
、

贝母
,

乌

头 中含有 多种 生物碱
,

半夏 中含有 的街醇
、

烯醇等可

增 强对神经末稍及 中枢神经系统 的麻痹性 贝母 中

的生物碱也能加剧对 中枢神经 系统之麻痹而引起 呼

吸 自发运 动障碍等
。

另 有文献报道 ’ ,

一定剂量的甘

草 与甘遂粉 同用 可增加肠蠕动
,

引起腹痛 与芫花合

用可使咽部有持续性辛辣感 服用制 川乌
、

清半 夏各

巧 的煎液后
,

自觉 心 中烦乱
,

头部 昏沉 服海 藻
、

甘

草合剂
“

稍感 心 中难 受
”

等
。

可 以认 为在一定剂量
、

一 定 机体 条件下
,

某 些
“

十八 反
” 、 “

十 九畏
”

配伍可

对人体产生毒性反应或副作用 中药 的不 良反应或

毒性 反应 或
“

十八 反
” 、 “

十 九畏
”

配伍禁 忌 中的毒性

反 应
,

可造 成不 同脏 器
、

系统 的损伤
,

影 响人 体 的正

常机 能
。

另外也有 一些研究文献得 出与上述结论不

完全一致 的结果 「‘ 。

许多药源性疾病 的发生
,

大多与

药物 的毒副作用有关
,

只有严重 的 中毒才可 能引起

死亡
,

因此仅用实验动物 的急性毒性试验结果
,

即测

定 值 的指标来判定毒性
’一 ’

是有其局限性 的
。

从 目前研究 结果 看
“

十八反
” 、 “

十 九畏
”

虽不 是

绝对禁忌
,

但更多的研究 与应用结果提示
,

至少部分
“

十八 反
” 、 “

十 九畏
”

的配伍禁忌 在一 定 的条件 下 可

产生 明显 的毒副作 用
。

从
“

十八反
” 、 “

十 九畏
”

中的

药物看
,

其 中相 当部分是属 于有毒性的
,

而且有些毒

性 较 大
。

对
“

十八反
” 、 “

十九畏
”

中的药 物配伍禁 忌

的应用应 十分慎重
。

由于近年 中药应用 中不 良反应或毒 副作用 时有

发生
,

含马兜铃 中药材 的误用所 引起 的肾脏损伤事

件的发生
,

使得 中药应用 的安全 问题引起人们更 多

的重视
,

对 已有 中药配伍禁忌 的药物应用尤应注意
,

临床应用更应谨慎
,

基础研究应进一步加强
。

综合作用
。

〔 。邵观
。 众 以 加以 〕
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各种性能不 同的药物配伍 于方剂 中
,

既能发挥

各 自的功效
,

又 可相互协调
,

加强某一功能或产生新

的功效
,

而达到治疗疾病 的 目的
。

《内经
·

素问
·

至真

要 大论 》记 载
“

方剂君 臣
,

何谓 也 岐伯 曰 主病 之

谓君
,

佐君之谓 臣
,

应 臣 之谓使
,

非上下 三 品之谓

也
。 ”

可 见
“

君药
”

是方剂 中针对疾病之主证而设立
,

起 主要治疗作用 的药物
。 “

臣药
”

是辅助君药加强治

疗效果 的药物
。 “

佐药
”

是治疗兼证或次要证候 的药

物
,

也可 以是 为制约君药的毒性和偏胜烈性 的药物
,

还 可 以 是
“

因病气之 甚 而为从 治之用
” ,

具有反 佐 作

用 的药物 等
。 “

使药
”

为引经报使
,

使 药 力直 达病所

的药物或调 和药性 的药物
。

如 四 君子汤
,

方 剂 中党参乃 补 中益气之君 药
,

兼 可养血 生 津 白术 能补脾燥 湿
,

利水 止 汗
,

是 加 强

补益 中气 的臣 药 获琴 可 以利水渗湿
,

健脾和 中
,

能

够增 强健 脾 和 补 中益 气 的 臣 药 获菩 可 以 利 水 渗

湿
,

健脾 和 中
,

能够增 强健脾 和 补 中益气 的功效
,

故

为佐 药 甘草甘缓 和 胃
,

兼 可补 中益气
,

引领诸药 直

达 中焦
,

可谓使 药
,

本方 可 谓君 臣佐使齐备
,

组方慎

密 的经典方 剂
。

补 中益气汤 中人参
、

黄茂
、

白术
、

甘

草
,

为益气健脾药 当归为补血 活血 药 陈皮 为调 中

理气药 升麻
、

柴胡为升 阳透表 药
,

诸药合用共 奏补

中益气
、

升 阳举 陷之功
。

人 参 四 逆汤 为 回 阳救 逆之

要 方
,

附子 虽 有 强 心作 用
,

但 配 以 强 心作 用 不 明显

的干 姜 后
,

强 心 作 用 明显 增 强
,

而 且 还 降低 了 附 子

的毒 副作用
,

方 中人 参 与 附子具有 不 同的强心作用

靶 点
,

可 进 一 步 增 强 方 剂 的 强 心 作用
,

甘 草 又 可进

一步 降低 本方剂 的毒副作用
。

中药配伍 的药理研究

结果还 表 明
,

补气 药可加 强 补血 药 的补血 作用 活

血 药 与理气药 配伍
,

能 提 高肠 的紧 张性 养 阴药 既

能 消 除平肝 药 的不 良反 应
,

还 可 加 强 降压
、

镇 静作

用 等等 川 。

剂型
、

剂量

药物剂型是药物应用 于临床 的必要 载体
,

对药

物作用 的发挥有重要 的影 响
。

金代李果指 出
“

汤者

荡 也
,

去 大病用 之 散 者 散也
,

去 急 病用 之 丸 者缓

也
,

不能速去病舒缓 而治之也 ⋯
” 。

中药剂型可分为

传统剂型 和现代剂型 两大类
。

无论任何剂型均可不

同程度 的影 响药物 的吸收
、

分 布
、

代谢和 排 泄
,

其 目

的是有助于发挥 和增加药物的疗效
,

加速和 延 长药

物在体 内的作用 和时间
,

降低药物 的毒副作用
,

减 少

服用剂量
,

服用方便等
。

药物剂型会伴随着社会需要

及科学技术发展而不断发展
,

进而更加符合疾病治

疗 的需要
。

药物剂型必然成为影 响方剂药理作用 和

临床应用 的重要 因素
。

方剂用量及组成方剂各单味药用量 均会不 同程

度影响药效
。

清代王清任曾说
“

药味要 紧
、

分量更

要 紧
” 。

另 有人 说
“

中医 不传之秘在量上
,

中医 治病

的巧 处在 量上
” 。

小 剂量 红 花可 养 血
,

大 剂量 则破

血 人参小 剂量对 中枢有兴奋作用
,

可增 强 记忆 力
,

大剂量则抑制 中枢
,

记忆 能力下降 黄答小剂量能降

压
、

利尿
、

大剂量则有 升压
、

抗利 尿作用 甘草
、

小 剂

量 可 调 和 诸 药
,

中剂量 一 则 能清热 解

毒
、

清肺 利 咽 大剂量 则 常 用 于解 毒 和 治

疗腹 痛转 筋等
’ 一

治疗偏 头 痛 的散 偏 汤 中川芍 重

用 至 飞
,

若减至 则疼 痛减 而不止 东垣 的 当归

补血 汤
,

主要是用 于气虚而致血虚 者
,

重用黄茂 至
,

使气旺血生固
。

可见用药剂量 的轻重对 治疗 的

效 果 是 有 决定 意 义 的
,

并 视 疾 病
、

病情
、

体 质
、

用 药

时间的长短而有所不 同
。

二
、

机体因素

除药物 因素外
,

机体 因素也会对方剂药理学 与临

床疗效产生重要影响
。

人体是一个有机整体
,

构成人

体的各个组成部分之间在结构上是不可 分割的
。

体

质
、

年龄
、

性别
、

情志均对药物有不 同的反应
。

小儿许

多器官
、

系统 尚处于发育阶段
,

功能尚未完善
。

因此不

宜用参
、

茸等滋补 品及 峻烈之药 老年人体虚
,

用攻
、

泻祛邪药物时宜适 当减量 活血破血药对孕妇及 女性

生理周期会产生重要影响 精神状态会影 响到机体对

药的敏感性
、

耐受性等
。

人体在病理状态下会 出现阴

阳失调
,

气血失常
,

经络和脏腑功能紊乱等
,

此时对药

物的敏感性
、

耐受性也会 出现较大差异
。

三
、

环境因素

环境 因素
,

如气候
、

地 理条 件
,

饮 食起居 等家庭

〔 口刀冠 。邵耐
。 七 耐

口 盈 七球 〕
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, 环境
,

生物昼夜节律等可影 响人 的精神情志
,

体质状

态等
,

因此 可 以直接影响药物 的治疗效果
。

综上所述
,

影 响方剂药理学 与其临床疗效 的因

素较多
,

但方剂配伍是影 响方剂药理学 与临床疗效

最主要 的影 响 因素
一 。
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资

更 正

本期第 期 刊载 的
“

美 国 《处 方药 申报 者付 费法 案

》对 缩短新药审批时间 的影响
”

部分内容有

误
,

现更正如下

第 页右第 行

更正为 需要进行临床研究 的申请为一个完整 申请
,

全

额收费 不需要 临床研究 的 申请或者需要临床研究的补充

申请
,

则会被评定 为半个 申请
,

按全额的 收费 而不需

要临床研究 的补充 申请则会被评定为 个 申请
,

按全额

的 收费

第 页第 行表 更正为

表 年三项费用统计

节
申请费用分类

申请费

要求临床试验
不要求临床试验

要求临床试验的补充 申请
生产设施费
产品费

年财政年度费率

, 幻 美元
, 美元

,

美元

, 《 旧 美元
,

美元

责任编辑 王 鹅
第 页 表 去掉

“

单位 万件
”

〔 。邵观 众 如 勿 对 〕
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