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2021 年度中医药重大科学问题和工程技术难题

中华中医药学会

北京市朝阳区樱花园东街甲 4 号，100029

［背景］ 为研判世界科技未来发展趋势、前瞻谋划和布局前沿科技领域与方向、推进世界科技强国建设，
中国科学技术协会通过各全国学会、学会联合体、企业科协，面向广大科技工作者征集 “2021 重大科学问
题和工程技术难题”。中华中医药学会高度重视此项工作，按照通知要求组织开展了 2021 中医药重大科学问
题及工程技术难题遴选工作。2021 年 3 月 4 日发出《关于征集 2021 中医药重大科学问题及工程技术难题的
通知》，遴选工作得到相关专家的大力支持。截至 2021 年 3 月 10 日，共征集建议 29 项，经形式审查及初审
符合要求的共 11 项。2021 年 3 月 19 日向推荐专家委员会成员发出 《关于 2021 中医药重大科学问题及工程
技术难题遴选的通知》，结合专家评审意见，遴选出前沿科学问题 3 项、工程技术难题 3 项。现介绍如下。

如何通过方药量 效 毒关系研究指导临床精准用药?
( 前沿科学问题)

1 问题描述

提高中医临床疗效是医药卫生领域的重大需

求，也是摆在我们面前的重大问题。迷失的经方本
原剂量、过于保守的中药剂量阈、未成系统的方药
剂量理论、模糊不清的中药量 －效 －毒关系等已经
在一定程度上影响了中医临床医生的识量和用量水

平，成为制约中医临床疗效提高的重要原因。经方
本原剂量及剂量演变和沿革规律的不明确、经方剂
量传承认识的不统一、经方本原剂量临床实际应用
的差异与困惑，导致经方在目前普遍理解的剂量阈

下使用，其临床疗效不理想的现象普遍存在。
剂量是决定疗效的关键因素，安全性是药物使

用的第一要素。“量 －效 －毒关系”指的是在一定
范围内，药物剂量与疗效成正比，必须达到一定的

剂量才能发挥最佳的药效作用; 而对于有毒或者偏

性较突出、作用较峻者，剂量超出一定限度，不仅
疗效不会提高，而且会出现毒性反应。方药量 －效
－毒关系研究必须结合临床，以病证为前提，体现
个性化，以功效为出发点，逐一研究，这是一项浩

大的工程，仅仅靠某个团队或单位是不能完成的。
研究应收集、归纳、评估方药量效关系研究的全部

文献，综合构建基于循证医学理念的多源信息量化

分级数据库，以临床研究为主，实验研究为基础，

收集中药化学、代谢组学、药代动力学等数据，利
用复杂分析方法，阐明影响方药量 －效 －毒关系的
重要因素，以提高中医临床疗效为最终目的，总结

提炼基于现代研究成果的方药剂量理论，为临床合理

使用剂量、安全有效的用药提供科学支撑和理论依
据，量化中医“辨证用量”的过程，达到精准用药。

2 问题背景

目前，中医药的发展存在许多问题，然而最根

本的还是临床疗效问题。中医临床是一个有证、有
方、有药、有量的辨证思维过程。现阶段，合理选
方、合理用药的理论及相关研究已较系统。自古有
云“中医不传之秘在药量”，亦说明方药剂量直接
关乎中医药的临床疗效。但是长期以来，由于对方
药剂量理论缺乏深入、系统的研究，使其始终停留
在传统、模糊的描述与概括阶段，一直未取得突破
性进展，在临床合理选择剂量、安全有效用药方面
仍缺乏科学支撑和理论依据。
《中华人民共和国国药典》 ( 简称 《中国药
典》) 规定的中药饮片剂量与临床实际应用严重脱
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节，临床统计数据表明 《中国药典》规定用量的
上限与中医临床实际用量的最大有效剂量差距较

大，临床医生认为 《中国药典》规定的中药用量
普遍偏小［1］，影响中医药临床疗效，并可能引发

医患纠纷。有研究者对全国 18 个省市 21 家医院的
临床专家进行抽样调查，结果显示，认为 《中国
药典》规定的中药饮片用量普遍偏小者占 56. 7% ;
处方中饮片用量超出 《中国药典》规定的临床专
家中，63. 6%的从未出现不良反应，33. 3%的偶尔
出现不良反应; 78. 4%的临床专家认为有必要修正
《中国药典》对饮片用量的规定［2］。但是加大中药
药量必须以科学结果作为依据，提高临床疗效不能

以增加安全性风险为代价。
因此，方药量 －效 －毒关系研究的滞后，已经

成为制约提高中医药临床疗效最突出而关键的科学

问题之一。

3 最新进展

近年来对方药量 －效 －毒的研究逐渐成为了中
医药研究的重点和热点之一。由仝小林院士牵头的
国家重点基础研究发展计划 ( “973”计划) “以
量 －效关系为主的经典名方相关基础研究”项目
获得以下研究成果: 1) 基于系列随机对照的临床
研究成果显示，复方丹参滴丸治疗糖尿病视网膜病

变、葛根芩连汤整方治疗 2 型糖尿病、大承气汤整
方治疗急性不全性肠梗阻、麻杏甘石汤整方治疗小
儿肺炎均具有剂量依赖性［3 － 8］，即在一定剂量范围

内，随着剂量的增加，疗效随之提高; 2 ) 基于综
合逻辑考证法，确定经方药物计量采用东汉官秤为

标准，经方本原剂量一两约合 13. 8 g，澄清经方剂
量折算之误［9］; 3 ) 在总结方药用量策略基础上，
建立了“随症施量”的临床研究方法，并验证其
科学性［10］; 4) 在上述成果基础上，综合 99 位专
家反馈意见，制定了方药用量策略专家共识［11］，

为临床医生应用经方提出了折算标准和适合不同病

情的推荐剂量。该项目研究挖掘、提炼了中药临床
用量控制策略，搭建了中医方药量效研究的整体框

架，为建立方药量效研究的学科奠定了基础。
目前方药剂量相关研究主要存在三大问题: 一

是经方剂量传承认识不统一，临床剂量应用存在较

大差异与困惑; 二是方药剂量理论散在分布于古今

文献之中，尚未形成理论体系; 三是研究模式尚不

成熟，技术方法有待集成。由此，我们提出从临床
评价研究、药效物质研究、药效学研究、文献研究
及数据挖掘等多方面展开进一步的剂量相关研究，

最终建立以临床疗效评价为中心、实验研究和文献
研究相结合的多学科方药量 －效 －毒关系研究模式。
中医方药量 －效 －毒关系研究是一个巨大的工

程，它不仅要研究科学层面的剂量阈，还必须研究

哲学和艺术层面的随症施量; 涉及现有的医疗规范、
药典法律，也涉及传统的用药习惯。中药的合理用
量，需要广大医药工作者乃至多学科的共同努力，

需要医生在临床各科进行广泛实践和积极探索。值
得一提的是，在急危重症的抢救上，能否突破药典

剂量，发挥医生的主观能动性，因病、因证、因势，
因人、因地、因时，据效用量，这是个涉及医疗制
度、法律、伦理的问题，也是关乎医生的医魂、医
德、医道、医术的问题。

4 重要意义

理想的药物用量应是达到疗效和安全平衡的剂

量。通过研究阐明中药量 －效 －毒关系，有助于探
寻安全、有效的临床用药剂量范围，寻找最佳用药
剂量，指导临床医师合理安全用药，提高临床疗效;

同时，也可以为新药研发、剂型评价提供重要的依
据。从量 －效 －毒关系中可以得到阈剂量 ( 最小有
效量) 和治疗窗 ( 产生治疗效应的药物浓度范围) 、
临床最佳用量范围等重要参数。但对于效应成分不
清晰的中医方药，量 －效 －毒关系研究还是一个崭
新的课题，它将开辟一条新途径，揭开中医临床疗

效之秘; 它将丰富辨证论治的内涵，在科学与哲学、
艺术之间架起一座桥梁; 它将成为一个新的学科，

为医学和药学、中医和西医、基础和临床乃至多学
科合作，搭建一个平台; 它将引领中医学走向量化

时代。

中医传统非药物疗法起效的生物学关键机制是什么?
(前沿科学问题)

1 问题描述

中医传统非药物疗法以“外治外用而内应生效”

为特色，运用中医传统非药物疗法调动人体健康潜

能获效的生物学机制，是其传承、创新发展的关键
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科学问题。应用生物力学、神经生物学，神经生理
学等学科交叉方法，阐明其作用的生物学内在机制，

有助于更有效地解决临床焦点问题。
1) 中医传统非药物疗法作用的接收、传递与起
效的生物学关键机制是什么? 开展中医传统非药物

疗法作用的应用基础研究，应聚焦 “外治内应”
“外用内效”作用的接收、传递途径、效应机制等
环节，研究神经、免疫、代谢机制等共性规律，阐
明“外”与“内”的关联性，为探讨其作用效应机
制提供科学依据。

2) 中医传统非药物疗法量效如何科学评价? 中
医传统非药物疗法作用量 －效关系与科学评价是瓶
颈问题，符合其疗法特色规律的实证研究尤为关键。

3) 中医传统非药物疗法起效的中枢整合与调
控机制是什么? 中医传统非药物疗法作用的中枢整

合调控机制，属于脑科学研究范畴，研究中枢神经

传导、脑功能成像、中枢共振调控等焦点问题，有
望阐明中医传统非药物疗法作用的规律性和根本性

生物学基础共识。

2 问题背景

中医传统非药物疗法体系 ( 包括推拿、针灸、
功法、香薰、敷熨、刮痧、罐疗等 ) 绵延千年，
临床实践、理论体系历代积累坚实，是并行于药物
干预的、至今仍盛行于临床的方法体系。时至今
日，尽管现代诊断测试技术飞速发展，对人体、健
康和疾病的认识不断地深入，临床 “对抗控制、
切除置换”和药物与各类手段日新月异，层出不
穷; 但是，临床上仍常常出现无药可用、无法可施
的窘境。重新认识中医传统非药物疗法体系的有效
作用，全面、规范、系统性探讨其生物学基础，摒
除其目前应用中缺乏定量化评价、凭经验传承、参
差不齐、鱼龙混杂的现状，十分必要。

3 最新进展

国内外关于中医传统非药物疗法作用的生物学

基础，缺乏科学性顶层设计和系统性深入研究，特

别是针对疗法起效机理的认识主要聚焦在人体骨

骼、关节等结构病理变化为主的因果关系［12 － 13］。

例如，认为椎间盘突出、椎体退行性变继发压迫刺
激邻近组织而诱发脊柱功能障碍和疼痛，但临床退

行性脊柱病患者影像学改变与其症状体征存在明显

的不同步现象，尤其是中医传统非药物疗法保守治

疗退行性脊柱疾病的临床优势，引发对肌肉组织生

物力学改变的深入研究。初步证实，90%以上的腰
背痛源于关节、肌肉组织力学失衡导致脊柱 “筋
骨平衡”功能态的异常［14 － 16］，增龄性退变所致

“筋伤”的生物学变化为其主因。
中医传统非药物疗法起效的机制应该是结构病

理与功能病理的统一作用及机制认识［17 － 18］，因此，

中医传统非药物疗法 “外治内应，外用内效”理
论体系的生物力学、神经生物学、神经生理学等生
物学基础研究，应成为突破中医传统非药物疗法有

效干预优势病种防治策略及作用机制瓶颈的关

键［19 － 23］。

4 重要意义

经济与社会发展使人类健康成为人们的首要需

求。健康保障体系应该是由多种方法系统性构成
的，故挖掘传统中医药宝库精华，研究中医传统非

药物疗法作用共性规律，使之成为并行于临床

“对抗控制，切除置换”的药物干预与非药物疗法
干预体系，具有良好的经济效益和社会效益。
工作和生活方式转变带来的退行性脊柱与四肢

骨关节病，临床主要表现为 “疼痛与功能障碍”，
几乎覆盖成年后各年龄段人群，危害性和影响已呈

社会焦点问题［24 － 25］。退行性脊柱与四肢骨关节病
防治已成为我国“人口与健康”领域重大需求［26］，
而以人为本的无创性临床有效干预方法成为共性需

求。中医传统非药物疗法对该类疾病防治效果独
特，然而其临床干预规范、量 －效关系科学评价
等，尤其中医传统非药物疗法起效机制的生物力

学、神经生物学、神经生理学等应用基础研究存在
明显短板，需要突破瓶颈。同时，在国家 “一带
一路”对外格局中，中医传统非药物疗法还承载
着促进友好交流的特色作用。因此，本疗法系统性
机制研究符合国家重大战略需求。

中药炮制理论及减毒增效的科学内涵是什么?
( 前沿科学问题)

1 问题描述

中药炮制是中医临床用药的一大特色，是中药

有别于天然药物的重要标志。中药经炮制后能够减
毒增效，饮片“生熟异用”是中医临床有效性与
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安全性的重要保证。由于目前中药炮制的科学内涵
尚不够清晰，加之现代中医医药分家的模式，导致

临床上常常忽视饮片的 “生熟异用”，严重影响了
中医的临床疗效。如何从物质组分、药效机理、体
内代谢等多方面阐释炮制理论及炮制对中药饮片的

影响，是保证饮片质量、提高中医临床疗效、促进
中医药传承与发展、推动中药现代化的重要问题。

2 问题背景

中医药学是我国颇具原创特色的学科领域，其

中的中药炮制技术更是中医临床特色中的特色，在

千百年来的中医临床实践中发挥了重要作用。饮片
炮制后“生熟异用”，生、熟饮片作为中医临床治
疗的主要形式和手段，为中医临床辨证施治用药提

供了更多的选择，受到历代医家的重视。《本草纲
目》中有 330 条单列炮制专项，并提到 “升降在
物亦在人也”，强调了中药炮制对药性的重要作
用。此外，《雷公炮炙论》 《炮炙大法》 《修事指
南》三部中药炮制专著，记载了大量的炮制品种
与炮制方法; 《本草蒙筌》《审视瑶函》《医学源流
论》等记载了丰富的中药炮制传统理论，如 “辅
料作用论”“用药生熟各宜论”“中药制药论”等，
至今对中药炮制的应用具有重要指导意义。
中医临床使用炮制品为经验性用药，缺乏对中

药炮制引起的药效物质的微观分析和作用规律的科

学阐释，导致临床上常出现“生熟混用”或“以生
代熟”的现象，严重影响了中医临床疗效的发挥。
同时，因炮制作用的科学内涵不清，炮制过程引起

的物质组分、药效机理等变化尚不十分清楚，阻碍
了炮制工艺的规范统一，造成饮片生产质量良莠不

齐; 导致中药饮片的评价标准不够科学有效，例如

《中国药典》中有多种生制品的质控标准未体现出
差异性，缺乏对炮制品质量控制的专属性标准。
中药饮片不仅是中医临床的处方药，同时也是

中成药生产的原料，中药炮制是连接中药材与临床

用药 ( 中药饮片、中成药) 的纽带，因此饮片的
品质与生熟饮片的应用不可避免地影响到中医临床

疗效。炮制的作用既有对中药饮片物质实体的影
响，又有这种物质实体变化引起的对生命体复杂体

系作用规律的影响，目前的科学研究尚未能全面深

入地解释中药炮制的科学内涵。将中医药几千年来
的炮制理论经验与现代科技相结合，阐释中药炮制

理论及减毒增效的科学内涵是饮片行业急需解决的

关键问题和难题。

3 最新进展

近年来中药炮制学科发展快速，中国科学技术

协会《2018 － 2019 中医药学科发展报告 －中药炮
制》［27］正式出版， 《中药生制饮片临床鉴别应
用》［28］成为很多临床医生的案头必备。科技部连续
三年立项资助中药饮片智能生产、智能调剂、智能
煎制科研课题，中药炮制的研究已从炮制工艺规范

化、饮片质量标准等基础研究发展到对炮制所致中
药功效物质的作用靶点和分子机制的研究，为临床

合理用药、改善饮片质量提供了科学依据，大大促
进了中药饮片行业的发展。
未来对中药炮制理论及减毒增效科学内涵的解

析需要从化学物质、体内过程、作用机制三个核心
环节及其关联规律来进行整体研究，阐明炮制对中

药饮片的复杂作用，从而揭示炮制所致中药化学物

质实体与机体生命活动交互规律的变化。此外，各
类仪器分析技术、组学技术、系统生物学、网络生
物学，及基于深度学习的人工智能的迅速发展，可

为中药炮制研究提供强大支撑，故采用多学科技术

方法解析炮制理论及减毒增效科学内涵是未来中药

炮制研究的主要方向。
需要攻克的科学难题包括但不限于: 1 ) 传统

炮制理论 － 中药制药论 “相反为制和相资为制”
的科学内涵解析。2) 传统炮制理论 －辅料作用论
的科学内涵解析。3) 传统炮制理论 －用药生熟各
宜论的科学内涵解析。4) 药性变化论的科学内涵
解析。5) 中药炮制减毒增效科学内涵解析。

4 重要意义

中药炮制是我国具有自主知识产权的原创资

源，通过对中药炮制理论及减毒增效科学内涵的研

究，可阐明炮制过程引起的药效物质基础变化及对

复杂机体作用机理的影响，从而揭示中医临床用炮

制品的科学内涵。本问题的突破有助于炮制工艺的
规范化，有助于中药饮片的质量控制和监管，有助

于临床医生遣药组方的合理选择，为古老的中医药

及中药炮制提供科学依据。
传承创新发展中医药是习近平新时代中国特色

社会主义事业的重要组成部分，党中央、国务院高
度重视中医药发展。中医药作为中华优秀传统文化
的代表，特别是在抗击新型冠状病毒肺炎疫情中的

重大作用，扩大了新时代中医药的吸引力和影响

力，为构建人类卫生健康共同体贡献了中国智慧和

中国方案，极大地推动了中医药走向世界。中医药
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的特色和秘诀在炮制，科学解析中药炮制理论及减

毒增效内涵对于弘扬光大中医药文化、增强中医药
文化自信、促进中医药的海外发展及全球卫生事业
都具有重要意义。

中医临床个体化疗效如何实现智能精确评价?
( 工程技术难题)

1 问题描述

中医临床讲求辨证论治，关注病证结合基础上

患者个体病机的演变以及中医药干预对病机的影

响，时间、空间及个体差异等诸多影响因素导致中
医临床个体化疗效难以精确评价，是中医临床实践

必须面对的一个工程技术难题。同时，个体化疗效
智能精确评价问题也是现代医学模式升级所面对的

难题。

2 问题背景

临床诊疗的过程，是医生以已有的知识作为理

论准则，结合实际面临的患者情况，给出合理诊断

以及相应治疗的过程。由于在病因、病情发展、健
康基础、个人诉求等方面存有诸多不同，每个患者
的诊疗过程存在差异，呈现出个体化诊疗的特征，

这在中医与西医的实际医疗过程中是普遍存在的，

随着现代医学模式从 “4P”［预防性 ( Preventive) 、
预测性 ( Predictive ) 、个体化 ( Personalized ) 、参
与性( Participatory) ］向“5P”［“4P” +精准医疗
( Precision medicine) ］ 精准时代迈进以及全基因
组、全环境关联研究兴起，个体化疗效精准评价的
重要性愈加凸显。
与西医依托现有疾病分类体系、以明确患者诊

断分类为主的临床思维方式不同，中医临床诊疗秉

持“辨证论治、整体观念”的基本原则———通过
望、闻、问、切收集患者的多种信息，经过理论和
经验的辨证思考，将每个患者的疾病状态整合概括

为个体特有的多元化诊断; 继而以中药、方剂或穴
位的不同组合，构建出与个体化诊断相适应的复杂

干预方案，呈现出丰富的个体化诊疗特征。在当前
中医的临床、教学、科研均在中西医两种并行知识
体系下，采用中西医双重诊断、中西药联合治疗，
更增加了中医个体化诊疗的复杂性。
对中医复杂的个体化诊疗状态的精确评价，是

指导临床调整干预、评价有效干预方案、推广优良
诊疗经验的关键环节。沿用夹叙夹议的医案文字报
告，虽不失为一种全面详细展现中医个体诊疗过程

的方法，但难以进行定量、客观的精确认知和评
价; 借助以随机对照试验为代表的临床流行病学研

究方法，目前虽已陆续获得中医药治疗多个病种的

高质量证据，但其目的重在发掘群体性规律和证

据，在数据的采集和分析中难以兼顾个体特征的丰

富性和整体性。
从 2003 年世界卫生组织对中西医结合治疗严

重急性呼吸综合征 ( SARS ) 整体具有 “潜在效
益”的评价［29］，到目前以“三药三方” ( “三药”
为金花清感颗粒、连花清瘟胶囊 /颗粒、血必净注
射液，“三方”为清肺排毒汤、化湿败毒方、宣肺
败毒方) 为代表的各类治疗新型冠状病毒肺炎的

中医适宜性疗法的独特优势得到广泛认可，其中体

现中医辨证论治的个体化诊疗形式逐渐被深刻理

解，而解决个体复杂诊疗的精确评价问题则更为迫

切。亟待依托当前日益成熟的信息化数据采集、管
理、分析手段，融合人工智能和互联网技术，紧扣
中医辨证论治的临床特征，处理多维系统的个体化

信息，构建中医临床个体化疗效智能精确评价方

法，为中医临床诊疗个体数据价值的进一步提升奠

定基础。

3 最新进展

在对中医临床个体化疗效评价的认知方面，目

前已形成共识度较高的病证结合定义体系，并就疾

病与证候的治疗关联性、变化同步性开展论证，使
患者个性特征的定义得以深化; 发掘了证候、病机
等中医原创个体化辨证概念在个体内、个体间随时
空动态演变的基本性质，拓宽了中医临床个体数据

收集与分析的视野; 在整体观念指导下更关注个体

内部数据的相关性，如根据四诊合参原则探索个体

内诊断数据的融合方法，根据以方测证理论框架探

索个体不同时空的疗效数据与诊断数据的联动性，

提升了个体案例作为整体评价数据单位之一的价值。
在精确评价中医临床个体化疗效的方法方面，

循证目标成就评量法、单病例随机对照试验方法、
纵向数据分析方法等多个面向中医辨证论治个体化
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数据结构的方法已建立，解决了中医患者个体多指

标量化与合并、个体自身疗效对比、个体时间序列
数据变化等多个诊疗环节的特征数据处理问题。着
眼于循证医学理论框架下的信息流动规律，将个体

辨证、疗效验证贯穿于产生证据与应用证据全过程
的融合性方法体系已探索建立。最新研究动向还体
现在: 信息化、大数据和人工智能等创新技术在中
医个体化疗效评价中得到发展，通过智能感知、图
像辨识、语言处理中医四诊信息进行精准辨证的探
索逐步深入; 融合深度学习、神经网络等技术构建
中医信息化诊疗系统以挖掘个体化疗效优势、提升
个案的证据质量; 利用复杂网络和系统生物学技术

解析证候机制，构建宏观和微观相结合的中医个体

化诊疗临床基础转化研究体系。因此，建议兼顾中
医临床个体诊疗特征性数据、契合辨证论治原创概
念与思维的创新性技术，建立智能精确评价中医临

床个体化疗效的方法。解决的问题包括但不限于:
1) 中医临床个体化研究问题的确定方法。2 ) 中
医临床个体化疗效评价动态指标体系构建。3 ) 中
医临床个体化诊疗信息智能采集与评价方法。4 )
中医个体化数据单位定义、数据结构研究与数据库

构建。5 ) 中医个体化诊疗优势专科 /专病遴选。
6) 中医个体化诊疗临床基础转化平台建设。

4 重要意义

目前，以概率论、临床流行病学为指导的群体
性研究方法占据疗效评价技术手段的主流，重点关

注群体效益与风险。进一步节约医疗资源、提升诊
疗效率的突破可寄希望于关注个体化、定制化的医
疗服务，使有限的优质资源精准运用于对应的患者

个体。
面对医学迈向个体化、精准化发展的整体趋

势，中医临床个体化疗效精确评价难题的解决，有

助于中医临床疗效的客观阐明，为中医药防治各类

优势病证提供有力的临床证据; 有助于中医效验疗

法的充分发掘，促进优质干预措施的准确应用，减

少过度医疗行为; 有助于形成契合中医诊疗思维与

特征的数据结构和分析方法，提高满足一定结构

化、丰富度的医疗信息迈进大数据水平，进而基于
大数据借助人工智能、云计算、区块链等现代技术
手段推进中医临床科学决策进程，增强优质医疗资

源的可及性。

如何构建适合中医药研究的体外仿生消化系统?
( 工程技术难题)

1 问题描述

中药在消化道内代谢过程的研究对阐明中药药

效物质及其作用机制进而促进中医理论研究和发展

至关重要，其中涉及中药化学成分、肠道环境 ( 包
括物理、化学及微生态) 和肠道细胞之间复杂的相
互关系。目前多采用动物实验研究，由于不同物种
之间的种属差异，动物实验的结果不能直接用于人

体，且存在重复性差、成本高、周期长、工作量大、
采样时空维度单一、受伦理限制等问题，同时中药
成分复杂，对其单成分的研究不能正确反映复合物

在体内的代谢过程，因此有必要构建一个能够全方

位模拟人体消化道，能够耐受中药投料，方便采样研

究不同部位不同时间代谢产物的体外仿生消化系统。

2 问题背景

中医治病重视个体化，强调辨证论治，常常出

现“同病异治、异病同治”的现象，单用中药化

学成分很难解释这种现象。随着肠道微生态研究的
不断深入，人们逐渐发现，某些中药是通过肠道菌

群来发挥作用的［30］。肠道菌群是人体肠道内的正
常微生物，人体内含有约 100 万亿个肠道菌，是人
体自身细胞总数的 10 倍，它所编码的基因是人类
基因 组 的 100 倍，被 称 为 “人 体 第 二 基 因
组”［31 － 33］。和饮食一样，中药的化学成分也与肠
道微环境发生相互作用，主要体现在中药化学成分

对肠道菌群的结构和代谢以及对肠道细胞功能的影

响; 肠道菌群对中药化学成分的修饰和对肠道细胞

功能的影响; 肠道细胞对中药化学成分的吸收和代

谢及其对肠道菌群代谢的影响等。
随着对肠道菌群调控作用研究的不断深入，发

现肠道菌群不仅调控肠道活动，还影响宿主的代

谢、内分泌、脑功能和行为等诸多方面，参与人体
全身的调控活动。中药通过与肠道菌群的相互作用
必将影响全身的诸多功能。随着研究的深入，对中
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药与肠道微生物态关系的研究将不再局限于肠道，

而拓展到全身各个系统，对实验模型的需求将会不

断扩大。
目前中药与肠道菌群的实验研究主要采用体外

培养和动物实验的方法。体外培养方法菌种单一，
不能耐受比较复杂的中药化学成分; 动物实验能比

较好地模拟体内过程，但肠道微生态存在种属特异

性，不同动物的肠道微生态存在较大差异，且不能

很好地模拟人体疾病状态下的肠道微生态特点。
为了将来更好更高效地研究中药作用机制，探

索中医理论，有必要整合现有解剖学、生理学、病
理学、生物化学、药理学、肠道微生态相关研究成
果，采用生物化学工程的手段，构建一个适用中医

药研究的体外人仿生消化系统。

3 最新进展

目前在食品化工领域已有一些体外消化系统的

设计，如动态胃模型 ( dynamic gastric model，
DGM) 、人胃模拟器 ( human gastric simulator，
HGS) 、胃消化模拟器 ( gastric digestion simulator，
GDS ) 、TNO 胃肠道模型 ( TNO gastro-intestinal
mode，TIM) 和人体肠道微生态模拟器 ( simulator
of the human intestinal microbial ecosystem，SHIM) ，
但都不具备真实胃或肠道的形态和生理结构特征;

苏州大学陈晓东团队设计的动态仿生人胃消化系统

( dynamic in vitro human stomach system-Ⅲ，DIVHS-
Ⅲ) 虽然在这方面有所改进，但没有建立完整的
胃肠道系统，缺乏肠道微生态与胃肠消化吸收的联

动设计，导致食物消化过程与实际体内消化过程有

一定差距，不能很好地说明食物在真实消化道中的

消化、排空及有效活性成分释放行为，对中药作用
机制的研究价值有限。因此建议设计具有完整消化
道设计，具备模拟人体消化道机械消化、化学消
化、微生物代谢、消化代谢产物吸收功能的新一代
体外人仿生消化系统，为更好地研究中药作用机制

提供技术平台。需要攻克的技术难题包括但不限
于: 1) 植入高通量快速检测设备，对关键数据实
时监测。2) 集成检测 －调控系统，实现自动化调
控，模拟人体神经内分泌调节。3 ) 实现消化 －吸
收 －发酵联动，更真实地模拟人体消化吸收过程。
4) 能够粪菌移植，通过粪菌群移植及理化参数调
整，模拟疾病状态的胃肠消化吸收过程。5 ) 集成
宏基因组技术，对干预前后的微生态变化进行实时

检测。6) 集成细胞培养技术，对产生的代谢产物
及中药次生代谢产物的功效进行探索。

4 重要意义

体外仿生消化系统的建立将为研究中药 －肠道
微生态 －疾病的相互关系提供研究平台，它可以作
为“前测试”工具预测体内药物代谢实验情况及
优化活体实验条件，不仅能减少动物的死亡数量，

避免动物试验伦理方面的限制，而且成本低、效率
高、重复性好。此外，相比体内试验，体外消化系
统可以实现在时空任意尺度上的取样监测，这对于

深刻理解中药在体内的作用过程，改进中药配伍，

减毒提效，以及中医理论的创新发展有重要意义。

如何解决中医特色技术操作规范与评价共性技术问题?
( 工程技术难题)

1 问题描述

中医特色技术因其自身特点，很难直接套用现

有中医药评价方法，目前对中医特色技术的规范与

评价已有一定的研究进展，但仍有问题待解决，如

何解决中医特色技术操作规范与评价共性技术问

题，是中医特色技术传承和推广的首要问题。

2 问题背景

目前许多被大众推崇的或者具有传承性的中医

独特技术，由于缺乏有效性和安全性的研究证据，

难以科学、客观、准确地展示其效用，同时一些虚
假的技术真伪难辨，也给民众健康带来危害。中华
人民共和国国务院 《中医药发展战略规划纲要
( 2016 － 2030 ) 》中将开展中医药民间特色诊疗技
术的调查、挖掘整理、研究评价及推广应用列为中
医药发展的重要任务。中医独特诊疗技术的关键点
是做好其评估工作，只有做好这些工作才能更好地

对其整理挖掘并加以推广应用。

3 最新进展

根据我国目前的现状，如何对中医独特诊疗技
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术进行真实有效的整理和研究评价成为研究人员面

临的巨大挑战。中医独特诊疗技术需要一整套符合
其自身规律的评价方法，为中医独特诊疗技术的应

用与推广提供科学的依据。另外一些研究者赞同这
样的观点，民间技术需要适合其自身的评价体系，

应从调查开始，进而进行专家评审、临床验证等层
级递进的评价过程。甚至有研究者认为，如果坚持
不符合中医发展规律的管理评价模式，基层中医药

事业的未来将岌岌可危。在对十省市的调研研究中
提出［34］，相关技术适合在基层医疗中应用，其技

术应用与技术主体的背景密切相关，应用与评价应

分层次有重点，评价、筛选成为问题的关键。中医
独特诊疗技术的评价方法研究必须体现其自身的特

性及规律。有研究者认为在评价过程中保持中医药
的特色是人民群众对我们的要求，这也是发挥中医

特色的基本要求［35 － 36］。
中医独特诊疗技术的评价方法要在保证客观、

科学的同时兼顾中医学本身特质，一种技术的评价

要因时、因地、因针对目标不同而不同。在研究过
程中发现有这种情况，类似的技术在不同区域、时
间或针对不同目标人群，其适用性是不同的。夏志
俊等［37］也在研究中提出，一种技术的筛选与评价

须与当地社会环境相适应，综合考虑多方面因素。
任小巧等［38］也在相关研究中提出中医独特诊疗技

术的评价与一般性的临床评价有所区别，其研究应

注意三个方面的内容: 研究的目的性，技术的可操

作性，疗效的可重复性。还有研究者［39］认为评价
本类技术的潜在价值时，应依照一定原则，其中包

含科学、客观、实用等，评价方法一般只是针对某
一角度或从某一特定视角出发来进行评价，其适用

范围不尽相同，而且有着不同的长处和劣势。基于
这些情况，中医独特技术的评价可以综合运用许多

不同的方法，使评价对象得到能够体现各种性质和

特点的全面、综合的评价结果。曹宜等［40］在其研
究中建议以加强民间医药数据的整理与数据库建设

工作为基础，构建其评价体系，选择好的技术验证

和研究，力争在更广大范围内推广。
在前期工作中发现，中医疗效评价体系应该是

以客观数据定量表示的系统，这是一个立体的空间

系统，不是单一的平面，是包涵以自我感受、体
征、理化检测指标、患者生存质量、医疗结局、卫
生经济评估等方面为评价指标的综合体系。在综合
的指标体系中，应当分清层次结构，明晰各结构之

间的关系，建立网络式的分级联系机制，以数理统

计和信息科学方法为基础。

4 重要意义

中医特色诊疗技术亟待挖掘整理，尤其是一些

面临失传的特色技术，急需公共的管理平台进行注

册和记录。因此，构建中医特色诊疗技术注册管理
平台，发挥“互联网 +”技术，为抢救和传承一
批来自民间和基层的、具有确切效用的诊疗技术方
法提供平台。通过系统规范缺失数据的处理、数据
编码、关键指标的风险化质量管理，解决特色技术
真实世界数据转化为真实世界证据的数据管理及质

量管理技术难点，将有助于面对海量数据，将多种

数据采集平台的真实世界数据转化为真实世界证据。
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