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基于“以方测证”动物模型研究现状及发展路径探讨
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［摘要］ “以方测证”源于中医方证对应理论，其核心是通过方剂干预后的药效反应逆向推测模型证候属性。随着中医药

现代化进程推进，稳定可靠的证候模型成为衔接基础研究与临床实践的重要桥梁，而“以方测证”为提升模型真实性与临床转

化价值提供了可行途径。近年来，其在痰瘀证、阳虚证、脾气虚证等单证候模型及呼吸、消化、循环、神经等系统的病证结合模

型中均取得显著进展，不仅验证了模型的证候属性，还揭示了异病同证、同证异方的辨证规律。在此基础上，该文进一步开展

证候模型的共性分析，归纳出虚证与实证两大范畴，体现“精气夺则虚、邪气盛则实”的病机内涵，既展现出不同模型间的内在

联系，也为方证规律总结与证候标准化研究提供依据。然而，当前研究仍存在证候命名不规范、造模方法缺乏合理性、对照实

验设计单一、评价指标宏观证候描述不足的问题，影响研究的科学性与重复性。未来研究需推动证候命名与判定标准统一，优

化造模方法，强化对照实验设计，建立宏微观结合的多维度模型评价体系，以提升“以方测证”研究的严谨性与证据强度，强化

学科交叉与临床反馈，推动中医证候模型向规范化、科学化发展。该研究不仅为完善中医证候动物模型体系提供理论参考与

方法支撑，也为中医药理论的实验阐释与现代化转型提供了重要路径。
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Discussion on Current Research Status and Developmental Paths of Animal Models Based on 

"Pattern Identification by Formula"
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［［Abstract］］ "Pattern identification by formula" originates from the formula-pattern correspondence theory in traditional 

Chinese medicine （TCM）， with its core being the reverse inference of the pattern attributes of models through pharmacodynamic 

responses after formula intervention. With the advancement of TCM modernization， stable and reliable pattern models have become 

an important bridge connecting basic research and clinical practice， and "pattern identification by formula" has provided a feasible 

approach to enhance the authenticity and clinical translational value of these models. In recent years， notable progress has been 

achieved in its application to single-pattern models （such as phlegm-stasis pattern， Yang deficiency pattern， and spleen-Qi deficiency 

pattern） as well as disease-pattern combination models involving the respiratory， digestive， circulatory， and nervous systems. It has 

not only verified the pattern attributes of the models but also revealed the pattern differentiation regularity of "different diseases with 

the same pattern" and "the same pattern treated with different formulas". On this basis， this study further conducts a commonality 

analysis of pattern models， summarizes them into two major categories （deficiency patterns and excess patterns）， and embodies the 

pathological connotation of "deficiency results from essence-Qi consumption， and excess arises from pathogen abundance". This not 
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only reveals the internal connections between different models but also provides a basis for the summary of formula-pattern rules and 

research on pattern standardization. However， current studies still suffer multiple problems such as non-standardized naming of 

patterns， lack of rationality in modeling methods， simplified design of control experiments， and insufficient description of 

macroscopic patterns in evaluation indicators， which affect the scientific rigor and reproducibility of the research. Future research 

needs to promote the unification of nomenclature and evaluation criteria of patterns， optimize modeling methods， strengthen the 

design of control experiments， and establish a multi-dimensional model evaluation system integrating macro- and micro-level 

indicators. This aims to improve the rigor and strength of evidence for "pattern identification by formula" studies， strengthen 

interdisciplinary integration and clinical feedback， and promote the development of TCM pattern models towards standardization and 

scientification. This study not only provides theoretical reference and methodological support for improving the system of TCM 

pattern animal models but also offers an important pathway for the experimental interpretation and modernization of TCM theories.

［［Keywords］］ pattern identification by formula； animal models； disease-pattern combination； research progress； formula-

pattern correspondence

中医证候动物模型是在中医整体观念、辨证论治思想指

导下，依据脏象学说及病因病机理论，模拟人类疾病中医证

候特征，可用于中医证候研究且与人体证候相似的实验动物

模型［1-2］。“以方测证”是以“方证对应”理论为逻辑基础，通过

方剂干预后的药效反应逆向推导研究对象的证候属性，为中

医证候动物模型的构建、验证与属性辨析提供技术支撑［3-5］。

在中医药现代化进程中，稳定可靠的证候动物模型是连接基

础研究与临床实践的桥梁，而“以方测证”凭借其独特的方法

论优势，有效弥补了实验动物四诊信息采集困难、证候判定

标准模糊等短板，被广泛应用于证候属性推测、模型验证及

药效评价等领域［6］。

近年来，该方法在动物模型研究中取得显著进展［7-8］，但

也暴露出证候名称不规范、造模方式缺乏合理性、对照实验

设计简单、评判标准单一等问题，制约了研究的科学性与重

复性。同时，在病证结合模型研究中，如何协调病与证的关

系、排除疾病对证候判定的干扰，仍是亟待解决的难题。本

文梳理“以方测证”在动物模型研究中的应用现状，分析动物

模型目前存在的关键问题，结合多学科融合的创新视角，探

讨优化路径与未来发展方向，以期为完善中医证候动物模型

研究体系、推动中医药理论与实验研究的融合提供借鉴。

1 “以方测证”的认识

“证”是疾病当前阶段病位、病性等的病理概括，是机体对

致病因素的反应状态，也是疾病当前本质的结论［9］；“方”是用

于治疗疾病的方药，外延包括其功效、性味；“测”是推测、推断。

“以方测证”是依据方药的功效与性味，结合症状表现，关联使

用该方药后的药效反应，推断病机、掌握病变本质，以此指导辨

证论治。“以方测证”是中医重要的认知与诊疗思维，应用广泛，

以下从其古籍应用、临床应用及动物模型可行性展开阐述。

1.1　“以方测证”的中医古籍研究     “以方测证”作为一种方

法，最初应用于《伤寒论》《金匮要略》的方证条文研究中［10］。

由于这 2 部典籍未直接说明疾病的证，通过分析书中记载的

症状，结合治疗方剂的功效，便能推测出证候的病机与表现，

以此弥补原文述证简略的缺陷。《伤寒论》中第 172 条，仅言

“太阳与少阳合病，自下利者，与黄芩汤”，方中黄芩清泻胆火、

芍药调血通络，结合二药苦寒清热之性，可推测此证为少阳邪

热内迫阳明之热痢；176 条白虎汤证原文未提“四大症”，依石

膏、知母清热生津之效，结合“伤寒脉浮滑”的描述，可推断其

病机为无形邪热充斥内外，表现为身大热、口大渴、大汗出、脉

洪大；318条“少阴病，四逆……或泄利下重者，四逆散主之”述

证模糊，柴胡、枳实疏肝理气，芍药、甘草缓急，结合药物疏肝

解郁之效，可推断其为肝气郁结、阳郁不达之证。《金匮要略》

中，“吐血不止者，柏叶汤主之”，据柏叶汤中干姜、艾叶温阳摄

血，侧柏叶凉血止血，马通引血止血，推测病机为中气虚寒、气

不摄血；“先便后血，此远血也，黄土汤主之”，方中灶心黄土温

脾，附子、白术散寒，阿胶、生地黄养血，可认为其为脾阳不足、

统血失司之便血。其他古籍如《小儿药证直诀》，宋代钱乙治

“胃怯汗”用益黄散，据其陈皮理气、丁香温中、诃子止泻、甘草

和胃的功效，推测证候为脾胃虚寒。《备急千金要方》载萎蕤汤

治“风温初起”，方含萎蕤、石膏、麻黄等，既清热又解表，结合

药物功效可推知其证候为风热犯肺。古籍中尚有诸多条文可

借“以方测证”解析，此法是研究古籍方证的重要手段。

1.2　“以方测证”的临床应用     “以方测证”也常用于临床诊

疗中，其贯穿多种疾病的病机探究与证型辨识。在治斑块型

银屑病时，借“以方测证”分析莪仙化斑汤等活血方药的组成

与疗效，推知瘀血是病久不愈的关键，为“从瘀论治”提供依

据［11］。诊治白癜风时，通过该法观察古今医家用药性味多以

辛温为主，发现寒邪致气血失和、肌肤失养是核心病机，支撑

“从寒论治”的思路［12］。针对浆细胞性乳腺炎，“以方测证”可

解析各期用药特点，如肿块期多用柴胡、蒲公英等疏肝清热解

毒药，明确肿块期属肝气郁滞、热毒炽盛证，脓肿期为热毒壅

盛、气血两虚证，瘘管期为热毒未清证，围手术期为气血两虚

证，清晰各期证型［13］。肺心病治疗中，以甘露消毒丹为例，借

其清肺化痰、祛湿利水之效，推知适用于急性期肺热痰盛、湿

阻水停之证［14］。绝经后膝关节骨性关节炎诊疗中，采用“以方

测证”“专家辨证”互相印证的中医证候学研究方法，凭二仙

汤、左归饮等方药疗效，借“以方测证”确定阳虚寒凝型为主要

证型，为辨证施治提供参考［15］。乳痈初起时，分析地肤子配黄

酒、鹿角片等温通方药的应用，发现“寒”与气血俱虚是重要病

机，补充了传统“肝郁胃热”的认知［16］。“以方测证”通过方剂与

证的关联，能明确核心病机、完善证型分类，还能拓展方剂应

用，为临床精准辨证和有效治疗提供思路与指导。

1.3　“以方测证”在动物模型中的可行性     “以方测证”在动

物模型研究中具有坚实的可行性，其核心逻辑源于“方证对

应”理论，即方药功效与证候属性存在内在契合，为逆向推导
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证候提供了理论支撑［17］。相较于其他动物模型多依赖宏观

体征或微观指标的单一维度评价模式，其优势在于能突破实

验动物四诊信息采集的局限，通过方药干预后的药效反应间

接揭示证候本质，使“病”与“证”的关联更加紧密。该方法将

中医辨证思维与实验数据相关联，构建起“方剂-证候-效应”

网络，既保留中医学整体观，又借助客观药效指标实现验证，

为证候模型的规范化研究提供可操作的技术路径。同时“以

方测证”与病证结合紧密衔接，能够在疾病模型基础上，以方

药效应明确证候属性，弥补了单纯病理指标难以反映“证”本

质的不足，使中医“证”的实验研究更具针对性。笔者认为，

构建“方-证-效”网络可进一步提升其价值：以经典方剂为工

具，以证候属性为核心，以多维度生化指标为验证，能增强结

果的可靠性。通过选用功效明确的经典方剂、设立合理对照

等优化策略，可进一步减少方证关系复杂性带来的干扰，使

其成为连接中医理论与动物实验的有效桥梁。

尽管“以方测证”方法建立在“方证对应”的理论基础之

上，实践中却常出现“同证异方”或“同方异证”的现象。这并

非否定“方证对应”的有效性，而是体现了中医辨证论治的灵

活性与整体观。王洪海等［18］指出，“方证相关”而非“绝对对

应”更能概括临床中方与证的复杂关系。一方可因配伍、剂

量、病机侧重点不同而适用于多个证候，反之，同一证候也可

因个体差异、病势轻重而选用不同方剂。因此，“以方测证”

在动物模型中的应用，应理解为在“方证相关”框架下，通过

方剂的药效反应反推证候属性，而非机械的“一方一证”对

应。这既符合中医临床实际，也为动物模型的证候属性判断

提供了更广阔的解释空间。

综上，“以方测证”既有诊断学价值，也有治疗学意义：有

是证用是方，方为证立，证以方名，方能测证，方随证转，方证

浑然一体，是中医经典中蕴含的独特疾病认知方法与辨证论

治模式。

2 “以方测证”在动物模型研究中的应用概况

“以方测证”作为动物模型宏观辨证与客观指标辨证的补

充方式，是动物模型研究中连接方药与证候的重要纽带，通过

观察方剂对模型的干预效应在多维度发挥关键作用，广泛应

用于中医证候动物模型研究。其应用概况主要包括①验证中

医证候动物模型的制备；②推测疾病动物模型的证候属性。

2.1　验证中医证候动物模型的制备     证候模型是借助动物

部分生物特征模拟人体证候特点的动物模型，根据现有“以方

测证”法验证制备的单证候动物模型可分为实证证候模型和

虚证证候模型［19］。在实证证候模型中，夏鑫等［20］通过高脂饲

料喂养致大鼠脾胃失健、聚湿成痰，联合冰水浸浴与皮下肾上

腺素引发血管舒缩异常、血液凝聚成瘀，二者共同形成痰瘀互

结病机。后以化痰散结、活血化瘀的丹蒌片“以方测证”，发现

其能显著改善模型组大鼠证候积分、血脂异常、血液流变学紊

乱及血管内皮损伤，进而印证模型证候属性为痰瘀证。

虚证证候模型中，西旺等［21］借助自然衰老致机体“五脏

皆虚”的中医病机，模拟脏腑虚损、气血阴阳亏虚状态，用四

君子汤、四物汤、六味地黄汤和金匮肾气汤“以方测证”，发现

各补方分别回调对应证型的特异性血浆代谢标志物，据此推

测模型对应气虚、血虚、阴虚、阳虚证候，为虚证模型提供了

代谢层面依据。刘欣等［22］以寒凉药薄荷油连续灌喂大鼠致

甲状腺轴功能抑制、免疫功能低下及代谢紊乱，体现“阴胜则

阳病”的病机特征，并推测其证候属性为阳虚证。以温补肾

阳经典方右归丸干预后，发现其可显著改善内分泌、免疫及

代谢异常指标，“以方测证”结果证实该模型能模拟临床阳虚

证病理状态。在脾气虚证模型构建中，多位学者采用大黄灌

胃、饥饿结合力竭游泳，或部分肠切除等方法造模［23-25］，模拟

“饮食失节、劳倦伤脾”的病机，使大鼠出现消瘦乏力、便溏、

毛色不荣等表现，并伴木糖吸收下降、胃泌素及 G 细胞数减

少等的生化异常。后续“以方测证”显示，健脾益气方药黄芪

建中汤和四君子汤均能改善症状及消化功能指标，不仅证实

模型证候属性为脾气虚证，更体现出“同证异方”均能针对脾

气虚证发挥调理作用的中医规律。

现有单证候模型的复合方式造模，贴近临床发病原因，

且以经典方剂结合组学检测反证，说服力较强。但存在造模

方式对异病同证的适用性不足，单一方剂反证难以全面反映

证候本质等问题。未来需探索普适性造模方法，结合多方剂

联合对比反证，更好体现证候复杂性。“以方测证”验证中医

证候动物模型的制备见增强出版附加材料［21-25］。

2.2　推测病证结合动物模型属性     “以方测证”通过药效来

反推病机，是当前推测疾病证候模型属性的重要方法［26］。本

次纳入的研究文献主要涉及 7 类系统疾病，包括呼吸、消化、

运动、循环、生殖、内分泌及神经系统，选择按系统疾病分类

梳理“以方测证”的应用，核心逻辑源于中医“病证结合”的临

床实践本质与证候模型研究的现实需求。该分类方式有助

于明确不同疾病背景下证候的特异性表现，契合“先病后证”

临床实际，便于研究者理解与借鉴。“以方测证”推测病证结

合动物模型见增强出版附加材料［27-65］。

“以方测证”在呼吸系统疾病病证结合动物模型中，以哮

喘、咳嗽变异性哮喘等为主要研究对象，采用“疾病造模+证型

诱因”模式，如卵清蛋白（OVA）诱导叠加高脂饮食等构建对应

证型［27-32］。核心病机涉及痰瘀互结、肾阳虚等。检测指标中，

炎症因子反映气道炎症，血清环磷酸腺苷（cAMP）和环磷酸

鸟苷（cGMP）异常提示阴虚，凝血指标体现瘀证。通过对应

方剂的干预效果，反证模型证候，验证“以方测证”有效性。

“以方测证”在消化系统疾病动物模型中应用广泛，涵盖

腹泻、溃疡性结肠炎、十二指肠溃疡、慢性肝损伤等［33-40］。常

采用“复合因素造模”法，如高浓度番泻叶加负重游泳法［33］，

低温高湿环境诱导法［34］，三硝基苯磺酸（TNBS）联合复合因

素法［35］等。验证上加味人参乌梅汤佐证气阴两虚证，藿香正

气散验证寒湿困脾证，四神丸加味支持脾肾阳虚证等。理化

指标方面，炎症因子为共通指标，D-木糖、乳酸（LD）反映气

阴两虚，腹温、血脂体现寒湿困脾，各具特异性。对比可见，

虽疾病与证型不同，但均通过方剂与证型的对应性，将中医

“证”转化为可测指标，为辨证论治提供实验依据。

“以方测证”在运动系统疾病动物模型应用中，包括膝骨

关节炎（KOA）、类风湿关节炎（RA）及运动疲劳等。造模多

以病证结合方式构建，如用碘乙酸钠复合湿热环境构建 KOA
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湿热证［41］，用木瓜蛋白酶加风寒湿刺激模拟风寒湿痹证［42］；
以注射热灭活结核杆菌的完全弗氏佐剂联合风寒湿环境制成

RA 风寒湿痹证［43-44］，叠加冰水潮湿建立脾虚证［45］等。用药

上，乌头汤对 KOA 与 RA 的风寒湿痹证均有效，其核心机制在

于方剂多功效与病证病机的匹配，体现同证异病可同方；四妙

散用于 KOA 湿热证，参苓白术散适用 RA 脾虚证，一贯煎及加

减方用于肝肾阴虚证［46］，凸显异证需异方的特异性。

在循环系统疾病中，借助目前广泛认可的 4 种中药注射

液，丹红注射液、黄芪注射液、参附注射液和参麦注射液，依

据其活血化瘀、补气养心、益气温阳、益气养阴，4 种不同的

治疗功效，以此推断并反向验证心力衰竭不同动物模型的中

医证候类型［66］。同时结合心功能指标、病理形态学、炎症因

子、心肌纤维化等检测结果，从多个维度探究各证候的生物

学基础。共成功建立 6 种心力衰竭证候动物模型：①腹主动

脉缩窄术、主动脉弓缩窄术和冠状动脉左前降支结扎法诱导

的心力衰竭大鼠模型可能是心血瘀阻证［47-49］；②腹腔注射阿

霉素或异丙肾上腺素及耳缘静脉注射盐酸普罗帕酮的动物

模型可能是心阳虚证［50-51，54］；③高盐饲料喂养 Dahl盐敏性感

高血压心衰大鼠模型可能是心气阴虚证［52-53］。

在生殖系统疾病中，“以方测证”方法常用于雷公藤多苷

或双酚 A 诱发的卵巢储备功能下降（DOR）、卵泡发育不良的

疾病模型研究［55-58］。以新加归肾丸与圣愈汤、逍遥散等对

比，反证 DOR 模型属肾精亏虚证；归肾丸较四物汤、右归饮

等更优效，佐证卵泡发育不良模型为肾精亏虚证；右归丸与

养精种玉汤比较，明确 DOR 模型属肾阳虚证。

“以方测证”在内分泌系统疾病病证结合动物模型中应

用清晰。糖代谢异常型代谢综合征大鼠模型中［59-60］，大柴胡

汤、黄连温胆汤等分别反向佐证肝胃郁热、痰热互结等证，

六君子汤与参芪地黄汤等则推定模型存在脾虚痰湿、气阴两

虚构成的虚实夹杂证。原发性甲减及甲减肾损害模型

中［61-62］，补中益气汤改善甲状腺功能、下调肾损害指标及减

轻肾系膜增生的效果，均优于逍遥散、金匮肾气丸，反向证实

脾气虚弱是两类模型的核心证候。

“以方测证”在神经系统疾病中通过方剂对比确定证候。

孤独症谱系模型中，六味地黄丸改善社交障碍等行为学指标

和血清指标优于龙胆泻肝丸，推测其为肝肾不足证［63］；阿尔

茨海默病模型中，地黄饮子降低体征量化评分、β淀粉样蛋

白（Aβ）沉积等指标，强于黄连解毒汤，推测模型为肾虚

证［64］；失眠模型中，龙胆泻肝汤改善睡眠情况及微观指标等

优于逍遥散、归脾汤，说明模型具有肝郁化火证的属性［65-66］。

3 个研究均通过对证方剂的显著疗效与非对证方剂的较弱

效果对比，验证病证结合模型。

当前，“以方测证”在病证结合动物模型属性的推断中取

得了显著进展，尤其在多系统疾病模型中初步实现“病 -证 -

方-效”的模式。然而，部分模型仍存在理化指标验证维度单

一、同类造模方法证候判读标准不一等问题，制约其可重复

性与合理性。未来需加强指标有效性验证，推动造模与证候

标准规范化。同时通过对现有病证模型的梳理发现，部分常

见疾病如冠心病、缺血性脑卒中、2 型糖尿病等尚未开展“以

方测证”研究，其动物模型近年研究已较为丰富，后续可借助

该方法对其相关病证结合动物模型进行验证。

2.3　证候模型共性分析     为发挥“以方测证”在病证结合动

物模型属性推断的核心作用，揭示证候特征与方证对应规

律，需依中医证候分类展开探讨。本部分基于前文，筛选出

证候出现频数≥2 次的动物模型，进行证候共性分析。证候

类别依据国家标准《医临床诊疗术语  第 2 部分：证候》［67］进行

规范化处理，对纳入的文献资料按证候属性分类梳理后，最

终归为虚证与实证两大范畴：虚证涵盖阴虚证、气阴两虚证、

心虚证、脾虚证及肾虚证；实证涵盖血瘀证与寒湿证。“以方

测证”证候模型共性分析见增强出版附加材料［29-62］。

虚证模型的核心病机可概括为“脏腑虚损，气血阴阳失

调”，这与中医“精气夺则虚”的理论高度一致，所选方药也密

切对应脏腑功能特性。例如，阴虚证多涉及肺、肝、肾三脏。

中医强调“肺主气、司呼吸”“肝藏血、濡筋脉”“肾藏精、生

髓”，阴液耗伤则脏腑失养，导致虚热内生，动物模型宏观表

现为形体消瘦、毛发干枯、爪心温度升高；微观层面可出现炎

症因子异常及环核苷酸系统失衡。治疗以滋阴润燥为主，桑

梅止咳颗粒润肺阴，泻白增液汤清肺热，一贯煎滋补肝肾之

阴，非此类滋阴方难以取效，体现出“滋水涵木”与“金水相

生”的治疗逻辑。气阴两虚证则常见于脾、肺、心、肾相关动

物模型。脾为气血生化之源，肺主气，心主血脉，肾藏精，气

阴两虚可致气不摄纳、阴失濡润。宏观可见精神萎靡、唇甲

干红，甚则心衰腹水；微观指标提示炎症与氧化应激参与。

加味人参乌梅汤、参麦注射液与生脉注射液能益气养阴，与

气阴两虚病机契合。心虚证中以心阳虚最为常见。心为阳

脏，主血脉温运，心阳不振则鼓动无力，可见蜷卧少动、唇舌

青紫、心率迟缓；超声与血清标志物方面，左室射血分数

（LVEF）下降、氨基末端 B 型利钠肽原（NT-proBNP）升高可

作为佐证。参附注射液和黄芪注射液能益气温阳，符合“温通

心脉”的治则。脾虚证病机关键在于运化失常。脾为后天之

本，主升清运化，脾虚则气血乏源、湿浊内停，动物可表现为纳

差、便溏、活动减少；微观上消化酶活性下降、免疫细胞比例失

调亦属常见。补中益气汤升阳举陷，参苓白术散健脾益气，黄

芪建中汤温中补虚，共奏“脾旺湿自除”效，有助于改善肠道及

关节局部炎症［68］之。肾虚证涵盖广泛，与生殖、呼吸、神经等

多系统相关。肾为先天之本，主生殖、纳气、生髓，肾中精气亏

虚可导致卵巢储备功能下降、哮喘、阿尔茨海默病等。宏观可

见反应迟钝、毛发不荣、动情周期紊乱；微观指标氧化应激和

炎症因子发生改变。金匮肾气丸温补肾阳，归肾丸填补肾精，

地黄饮子滋肾充髓，皆围绕“肾为五脏之根”而设。

实证模型则以“邪阻气滞，血行不畅”为核心，符合“邪气

盛则实”的病机特点，治疗侧重祛邪通络。如血瘀证病位在

心，其核心病机为“瘀阻脉络，气血不行”，宏观见唇甲紫绀、

活动减少，微观可见心腔扩大、心肌纤维化等结构改变，此与

《金匮要略》“血不利则为水”相吻合［69］。血瘀既成，则水液代

谢受阻，进一步形成“瘀水互结”之病理状态。丹红注射液、

丹参注射液能活血化瘀，兼可通阳复脉，抑制肾素-血管紧张

素-醛固酮系统（RAAS）过度激活，改善心肌纤维化，非活血类
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方难以起效，呼应“通则不痛”的治则。寒湿证属阴邪伤阳，寒

性收引、湿性黏滞，常见关节肿痛、屈伸不利，或大便溏泄、腹

部温度偏低，动物扎堆畏寒；血清炎症因子亦发生改变。乌头

汤温经散寒、除湿通痹适用于痹证，藿香正气散化湿温中则主

治寒湿泄泻。反之，若误用清热利湿之四妙丸，则因药不对证

而难效，体现出“寒者热之，湿者燥之”的论治原则。

综上所述，“以方测证”方法依托中医藏象、气血及阴阳

理论，通过“对证方效、非证方无效”的反证逻辑，为证候属性

判别提供依据。该类研究既体现了中医整体观念下脏腑间

的多重联系，也契合辨证论治的基本原则，为中医证候动物

模型的标准化建设及方证相应的机制探索，提供了坚实的理

论依据与实践路径。

3 “以方测证”动物模型关键问题及改进思路

协调病与证的关系需以病证结合为核心，选择西医诊断

明确且中医治疗有优势的疾病，以病为经、以证为纬，厘清疾

病不同阶段的证候演变规律。“以方测证”作为现阶段中医证

候动物模型研究的重要评判手段，在弥补实验动物四诊信息

采集困难、丰富“证”的生物学内涵等方面发挥了重要作

用［70］。然而，随着研究的不断深入，其在应用过程中也暴露

出诸多问题，引发学术界对其逻辑合理性与方法可行性的广

泛讨论和深刻反思［71］。为推动该方法的健康发展，亟需对研

究中的关键问题进行梳理，并探索相应的改进思路。

3.1　规范证候名称     证候名称的规范化是开展“以方测证”

研究的先决条件。当前，证候动物模型存在概念不确定、术

语不规范的问题，同证异名、异证同名的现象较为普遍，影响

了研究的严谨性和结论的可比性。若证候名称尚未形成统

一共识，便以此为基础选择“对应”方剂进行反证，其逻辑根

基显然是不牢固的。因此，笔者认为在证候动物模型研究

中，必须首先解决“名实”问题，建议基于国家标准《医临床诊

疗术语  第 2 部分：证候》［67］、教材《中医诊断学》［72］等，梳理证

候名称，明确证候的诊断标准和内涵外延，这是保证“以方测

证”科学性的前提。

3.2　优化造模方法     改善造模方法是确保“以方测证”在证

候模型中准确、有效应用的重要基础。现阶段，造模方式仍

欠缺中医特色，且病证因素机械叠加于动物缺乏合理的逻辑

关联。因此，证候模型建立需先明确动物常态与非常态，在

干预因素下识别主证、次证以揭示其生理病理状态，对照人

体生物表征阐明模型中证的实质内涵［73］。在造模方法上应

契合中医病因，钟森杰等［74］基于临床“证分主次、症有轻重”，

提出病因应辨主因次因，多病因模拟需明确因素权重与交互

作用，主张以“因证关系”遴选病因，遵循“以病统证”构建病

证一体化模型。具体而言，可依据临床诱发证候的主次原

因，合理优化造模因素，确保其符合中医发病规律与临床发

病进程。此外，通过横向对比同一证型的不同造模方法，筛

选最优造模条件，以服务于后续病证模型动物研究。

3.3　设立对照实验     合理设立对照是“以方测证”研究科学

性的关键。根据前文可见，部分研究设计简单，仅设立正常

组、模型组和单一药物干预组，缺乏严谨的排他性设计。鉴

于方剂的“多效性”和临床“同证异方”现象，仅用单一药物有

效来断定模型证候，结论缺乏说服力。为增强结论的特异

性，需设立合理的方剂对照组。唐仕欢等［75］提出“类方对

照”，即选择功效相似的方剂进行比较，借疗效优劣判断模型

证候倾向；“拆方对照”，即拆解复方，对比单味药或组合效应

以明确关键作用部分。此外，在研究疾病模型时，应根据可

能的病机演变，有针对性地选择不同治法的代表方剂比较筛

选。同时，各证候代表方剂宜优先选取相关疾病最新指南或

专家共识推荐的方剂，既具有权威性，又能更有效地凸显疗

效差异。只有通过严谨的多方、多角度比较，排除其他可能

性，才能提升“以方测证”结论可靠性。

3.4　构建多元化评判标准     “以方测证”的评判核心在于方

剂疗效。当前研究多倾向于微观理化指标，而常忽视动物的

宏观整体状态。然而，中医的“证”是整体病理状态的概括，

并非少数指标的简单叠加。单一或少数几个指标的改善不

等于“证”的逆转，过度依赖微观指标易导致“见数不见证”的

片面结论。未来研究应建立宏观与微观相结合的多元、立体

评判体系。宏观层面，需规范和细化动物体征的观察标准，

应用中医证候积分评价体系，对动物模型做出客观证候评

价，使其更贴近临床。微观层面，应避免采用单一指标，提倡

多维度综合评价。可借助蛋白质组学、代谢组学等系统生物

学技术，从整体生物网络层面观察方药的多靶点、多通路调

节作用，以揭示方证的深层联系。同时，需开展特异性指标

筛选，验证所选标志物能否有效区分不同证候类型、精准体

现证候间的本质差异，为方证对应客观辨识与量化评估提供

指标支撑。最终，通过整合宏观体征、多组学数据及生化病

理指标综合分析，才能对证候的改善做出更全面、客观的判

断。“以方测证”动物模型关键问题及改进思路，见图 1。

4 小结

本文系统梳理了“以方测证”在动物模型研究中的进展、

价值与挑战。作为中医辨证论治思维的延伸，“以方测证”为

证候动物模型的构建、验证及属性辨析提供了独特的技术路

径。研究表明，该方法在单证候模型验证及多系统疾病模型

的证候属性推测中展现出显著优势，其核心价值体现在 3 个

方面：首先，通过方剂的逆向推导，突破了实验动物四诊信息

采集困难的瓶颈，为证候生物学内涵的揭示提供新视角；其
次，建立了“方 -证 -效”关联网络，将中医整体观与现代系统

生物学技术有机结合，为证候物质基础研究开辟了实验验证

通道；最后，通过病证结合模型的多维度反证，强化了对“异

病同证”与“同证异方”理论的认知。

然而，当前研究中仍存在证候名称不规范、造模方法缺

乏合理性、对照实验设计过于简单、评判标准单一等问题，这

些问题严重制约了“以方测证”方法的科学性与可重复性。

为此，本文提出应从以下几个方面进行优化：①规范证候名

称，依据国家标准和行业共识统一术语，增强研究的可比性

与逻辑严谨性；②优化造模方法，注重中医病因病机与动物

模型的对应关系，提高模型的临床吻合度与证候特异性；
③设立多方剂对照实验，通过“类方对照”“拆方对照”等策

略，增强结论的排他性与可靠性；④构建宏观与微观相结合

的多元评判体系，整合中医证候积分、多组学数据及生化指
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标，实现从整体到局部的多维度验证。

“以方测证”方法学的优化，其核心目标不仅在于验证动

物模型的证候属性，更在于运用其逆向思维，以方剂的已知疗

效为参照，反向探究其所对应证候的生物学基础。通过这一

路径，可将传统中医理论中相对抽象的病机概念，与现代生命

科学研究中的分子靶点、信号通路和代谢网络变化等建立起

客观联系，为阐明证候的物质基础提供严谨的实验证据。此

外，该方法还有助于推动中医药理论从宏观辨证的经验总结，

向微观机制的科学阐释发展，体现了中医药现代化研究中“守

正创新”的核心思想。未来，应进一步加强多学科交叉融合，

引入人工智能、系统生物学等前沿技术，提升“以方测证”研究

的精准度与深度。同时，注重临床转化，将动物模型的研究成

果反馈于临床实践，实现中医证候研究的规范化与标准化。

［利益冲突］ 本文不存在任何利益冲突。
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