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2021 年度中医药十大学术进展

中华中医药学会

［背景］ 为贯彻落实《关于促进中医药传承创新发展的意见》和全国中医药大会精神，定期梳理总结中医药研究成果，动

态呈现中医药学术研究、创新成果的轨迹和趋势，充分发挥学术团体的学术引领作用，中华中医药学会组织开展 2021 年度中

医药十大学术进展遴选工作。以面向世界科技前沿、面向经济主战场、面向国家重大需求、面向人民生命健康，在中医药基础

研究和应用基础研究领域取得的具有原创性、突破性和引领性的新规律、新发现、新方法、新产品、新理论为入选标准，经动态

收集、初审，院士等权威专家复审、终审等工作程序，确定 2021 年度中医药十大学术进展。
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Top 10 Academic Progress of Traditional Chinese Medicine in 2021

China Association of Chinese Medicine

［［Background］］ In order to implement the spirit of the National Conference on Traditional Chinese

Medicine（TCM），and the Opinions on Promoting the Inheritance，Innovation and Development of TCM，

regularly review and summarize the research achievements of TCM，dynamically present the trajectory and trend

of TCM academic research and innovation achievements，and give full play to the academic leading role of

academic organizations，China Association of Chinese Medicine organized the selection of the top 10 academic

progress of TCM in 2021. In the forefront of world science and technology，economic main battlefield and the

national major requirements and the needs of the people′s life and health， taking the new rules， new

discoveries，new methods，new products and new theories with originality，breakthrough and leadership in the

field of basic research and applied basic research of TCM as the inclusion criteria，the top 10 academic progress

of TCM in 2021 has been determined through working procedures of dynamic collection，first trial，review and

final instance.

［［Keywords］］ traditional Chinese medicine（TCM）；academic progress；acupuncture；emotional disease；

herbgenomics；international standard；dispensing granules

1 电针驱动迷走-肾上腺轴抗炎的神经解剖学机制

被发现

1.1 研究背景 现代解剖学研究尚未明确经络特

异性结构基础的存在，但揭示了针刺刺激的远程效

应可通过躯体感觉神经 -自主神经反射来实现。首

先激活来自位于背根神经节（DRG）或三叉神经节

中的外周感觉神经纤维，之后将感觉信息传到脊髓

和大脑，进而激活外周自主神经，最终实现对各种

机能的调节。从 1970 年代开始，就陆续发现此类反

射存在躯体区域特异性。

1.2 研究方法及结论 前动力蛋白受体 2-环化重

组酶（PROKR2-Cre）标记的有髓鞘的神经元主要富

集表达于支配四肢节段的 DRG 中，并且特异性支配

四肢的深层筋膜组织。该研究团队运用交叉遗传
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等方法特异性地敲除此类 DRG 感觉神经元，探索

PROKR2-Cre 标记的神经元在针刺诱导迷走神经 -

肾上腺抗炎通路中的作用，并运用交叉遗传的方法

特异性诱导光敏蛋白 CatCh 表达于 PROKR2-Cre 标

记的神经元，使用 473 nm 蓝光特异性激活支配后肢

穴位足三里 ST36 的此类感觉神经纤维。进一步研

究发现，PROKR2-Cre 标记的感觉神经元也密集到

支配前肢的深层筋膜组织。上述研究表明，对于针

刺刺激诱导迷走神经-肾上腺抗炎通路，存在躯体部

位的选择性、穴位特异性。这种穴位的相对特异性

与 PROKR2 神经纤维的部位特异性分布有关。此

外，针刺强度、深度、检测结果指标都是影响穴位特

异性发挥作用的重要因素［1］。

1.3 研究价值 该研究充实了针灸等体表刺激疗

法的现代科学内涵，为穴位相对特异性的存在提供

了现代神经解剖学基础，为临床优化针刺刺激参

数，诱发不同自主神经反射，从而治疗特定疾病提

供了科学依据。

2 清肺排毒颗粒、化湿败毒颗粒、宣肺败毒颗粒等

中药新药创制取得新进展

在抗击新型冠状病毒肺炎（以下简称“新冠肺

炎”）疫情过程中，涌现出以“三方”（清肺排毒方、化

湿败毒方、宣肺败毒方）为代表的有效方剂，有效降

低了发病率、转重率、病死率，提高了治愈率，加快

了恢复期康复。2021 年 3 月 2 日，基于“三方”研发

而成的中药新药清肺排毒颗粒、化湿败毒颗粒、宣

肺败毒颗粒，获得国家药品监督管理局上市批准。

“三方”均是在古代经典名方基础上创新而成，其上

市也开创了中药新药创制的新机制，是中医药原创

优势成果转化的典型。2021 年国家药品监督管理

局批准了共 12 个中药新药上市，超过此前 5 年审批

总和，中药新药创制迎来可喜势头。

3 “情志致病”理论的生物医学基础研究取得新

进展

情志致病是中医病因病机学的重要组成部分，

指因七情内伤导致的脏腑、阴阳、气血失调而引发

疾病的过程。在多个国家自然科学基金项目的资

助下，暨南大学何蓉蓉团队联合陈家旭团队从“情

志应激”增加疾病易感性的创新视角对情志致病理

论的生物医学基础进行了研究，建立了多种符合中

医药作用特点的疾病易感研究模型，揭示情志应激

的主要效应分子应激激素和氧化分子引起效应靶

标不饱和磷脂的过氧化，从而增加应激细胞脂质过

氧化性死亡方式的敏感性，解析了情志应激增加帕

金森病、乳腺癌等疾病易感性的生物医学基础。

3.1 研究背景 情志致病理论和西方现代心理应

激学说在认识论上存在共同点，均涉及心理因素变

化引起的全身非特异性应激反应，因此用“情志应

激”来统称情志异常的状况。何蓉蓉团队早期研究

发现，情志应激诱导的“火热内生”广泛存在于各种

疾病病理过程中，持续的“内火”得不到疏解，会导

致其他疾病的“易感性”增加［2］。近些年，该团队围

绕中医情志致病生物医学基础的关键科学问题，坚

持从情志应激诱导“内火”增加疾病“易感性”的角

度，深入研究了情志应激引起神经 -内分泌 -免疫网

络的细胞氧化应激损伤的病理机制，建立了情志应

激增加疾病易感性的中医药评价体系。

3.2 研究方法及结论 在中医情志致病理论指导

下，采用“情志应激”附加病毒感染等经典致病因

素，创建了多种“疾病易感”动物模型，阐明了应激

激素皮质酮是情志应激增加病毒易感性的首级效

应分子［3］。以“肝郁化火”证候的颜面部火热症状为

切入点，提出其部分病理过程与情志应激引起潜伏

单纯疱疹病毒 1 型（HSV-1）激活复发有关的假说，

并据此建立情志应激诱导 HSV-1“易感”的动物模

型［4-6］；在此基础上，研究发现情志应激引起 HSV-1

反复激活，能诱导小鼠出现帕金森病样运动行为障

碍，并伴随中脑多巴胺能神经元明显的磷脂过氧

化。通过与匹兹堡大学 Valerian Kagan 教授团队的

协同合作，揭示了多巴胺能神经元的过氧化磷脂的

主要类别是过氧化型 1-硬脂酰 -2-花生四烯酰磷脂

酰乙醇胺（SAPE-OOH），其产生的关键机制是由于

磷 脂 重 塑 关 键 蛋 白 钙 非 依 赖 性 磷 脂 酶 A2β

（iPLA2β）特异性水解过氧化磷脂的活力下降所

致［7］；而 SAPE-OOH 则被进一步证明能被巨噬细胞

表面受体 Toll样受体-2（TLR-2）特异性识别，从而介

导磷脂氧化的细胞被巨噬细胞吞噬和清除［8］。因

此，情志应激引起多巴胺能神经元细胞发生磷脂过

氧化损伤，可能是情志应激增加帕金森病等神经退

行性疾病易感性的主要分子机制，见图 1。在这些

模型和机制靶标研究基础上，该团队还有效表征了

一些中药的药效和作用机制［9］。此外，何蓉蓉团队

与陈家旭团队合作，发现情志应激可以通过紊乱巨

噬细胞上低密度脂蛋白受体相关蛋白 1-信号调节

蛋白 α（LRP1-SIRPα）的“阴阳”平衡，抑制巨噬细胞

对肿瘤细胞的吞噬作用 ，从而促进肿瘤细胞生

长［10］，并发现逍遥散能有效降低情志应激诱导的乳

腺癌“易感性”［11］。
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3.3 研究价值 以上研究进展通过中医病证结合

动物模型的创新，突破了中医证候表征难的瓶颈，

揭示了“肝郁化火”等情志病相关证候的生物学基

础，为运用现代科学语言阐明传统中医学理论的科

学内涵提供了研究示范，也为疏肝泻火类中药药效

评价提供了模型和指标。

4 针刺治疗慢性前列腺炎/慢性盆底疼痛综合征

（CP/CPPS）获得高质量临床研究证据

中国中医科学院广安门医院刘志顺研究团队

通过 440 例随机对照试验，证实了针刺能显著改善

中重度 CP/CPPS 患者的症状，临床效果可在治疗结

束后持续至少半年，填补了国际针刺治疗 CP/CPPS

远期疗效缺乏的空白［12］。

4.1 研究背景 刘志顺团队在多年临床实践中，围

绕女性压力性尿失禁［13］、混合性尿失禁［14］、慢性便

秘［15-16］等疾病开展了系列创新型临床研究，将多项

“中医经验”转变为高质量“临床证据”。《针刺治疗

CP/CPPS 的随机对照试验》是该团队继《电针治疗

女性压力性尿失禁的随机对照试验》后，再次以针

刺治疗盆底脏器功能障碍疾病的研究。CP/CPPS

的主要症状是盆底区反复疼痛或不适。症状在过

去 6 个月内至少出现 3 个月，没有明确的感染，常伴

随下泌尿道相关症状、精神和心理异常及性功能低

下。有 35%~50% 的男性在生活中会受到前列腺症

状的影响，90% 以上的患者属于 CP/CPPS。据报道，

该疾病对患者生活质量的影响近似心绞痛、心肌梗

死、充血性心力衰竭、糖尿病和克罗恩病。相较于

其他泌尿系统疾病，CP/CPPS 发病机制仍不明晰，

病原学亦不确定［17］。尽管抗生素、α受体阻滞剂等

口服药物目前被用于 CP/CPPS 的常规治疗［18］，但这

些药物通常只针对疾病的某一方面，并且与安慰剂

相比未能显示出更有益的临床效果。数项来自不

同国家的随机对照研究的结果支持针刺能够缓解

CP/CPPS 的症状，但由于样本量小、方法学缺陷等问

题导致针刺治疗 CP/CPPS 的证据强度不高，且大部

分随机对照试验随访期较短。因此，刘志顺团队进

行了这项多中心、大样本、随机假针刺（安慰针刺）对
照试验，以评估针灸治疗 CP/CPPS的长期疗效。

4.2 研究方法及结论 中国中医科学院广安门医

院把握疾病本质和针灸疗效特点，以严谨的科学态

度独立自主进行试验设计，与中国中医科学院中医

临床基础医学研究所临床评价中心合作，由湖南中

医药大学附属衡阳医院、湖南中医药大学第一附属

医院、广东省中医院、安徽中医药大学第一附属医

院、四川大学华西医院、烟台市中医院、陕西省中医

医院、浙江中医药大学附属第三医院、北京丰台中

西医结合医院、北京中医药大学东方医院 10 家医院

共同完成。该研究遵循国际临床研究规范、标准，

以及国际公认的诊断及纳排标准，将 440 例中重度

CP/CPPS 患者通过中央随机系统分配到针刺组和

对照组，接受 8 周的治疗，在治疗结束时和治疗结束

后半年，采用严格的结局指标进行疗效评价。研究

结果显示，在第 8 周治疗结束时，针刺组和对照组的

应答率分别为 60.6% 和 36.8%。治疗结束半年后，

图 1 情志应激诱导细胞产生过氧化磷脂 SAPE-OOH并介导巨噬细胞吞噬

Fig. 1 Emotional stress induces cells to produce phospholipid peroxide SAPE-OOH and mediate macrophage phagocytosis
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针刺组和对照组的应答率分别为 61.5% 和 38.3%。

该研究结果表明针刺可以显著改善 CP/CPPS 患者

的症状，减轻疼痛、排尿功能障碍，以及焦虑和抑郁

等情绪障碍，提高患者生活质量。同时，针刺疗法

安全有效，效果可以在停止治疗后维持至少半年。

4.3 研究价值 该研究通过多中心、大样本随机对

照试验确证针刺治疗中重度 CP/CPPS 安全有效，具

有持续效应。以高强度的证据填补了国际针刺治

疗 CP/CPPS 远期疗效缺乏的空白，将进一步提升针

刺治疗 CP/CPPS 在国际临床指南中的证据等级，为

CP/CPPS 的治疗提供中国疗法和中国证据，促进针

刺疗法进入国际主流医学。

4.4 社会价值 该研究形成针刺治疗 CP/CPPS 的

规范方案，操作简便、规范、安全可靠，近远期疗效

俱佳，是一种高效、绿色的治疗方案。该成果临床

推广应用后可提高针灸治疗 CP/CPPS 的临床疗效，

提高患者的生活质量，使诸多患者从中受益，节约

大量医疗费用，减轻个人、家庭和社会的负担。该

研究是中医针灸学科贡献的又一个高级别的阳性

证据，充分彰显了中医药的巨大潜力和价值，有助

于传统中医药疗法获得国际同行的认可，推动我国

针灸学引领世界针灸学术的传承创新方向与学科

的可持续发展。

5 基于多国药典的本草基因组数据库（GPGD）
上线

中国中医科学院中药研究所陈士林研究团队

依据多国药典收录的草药物种，完成 GPGD 建设并

上线。该数据库主要依据《中华人民共和国药典》

《美国草药典》《日本药局方》《韩国药典》《印度药

典》《埃及药典》《欧洲药典》及《巴西药典》等收录

903 个草药物种的 34 346 条数据，是全球首个针对

药典收载草药物种的大型基因组学数据库，可为草

药物种鉴定、用药安全、药效成分生物合成途径解

析、优良品种分子育种等方面提供信息支撑。

5.1 研究背景 传统草药在全球已有数千年应用

历史，现在仍为全球 85% 左右人口的主要药物来

源［19］，1981—2019 年新批准的药物近一半来源于天

然药物或类似物［20］，在世界卫生组织发布的全球共

60 部官方药典中，42 部（占比 70%）包含草药或天然

产物［21］。在新冠肺炎疫情中，传统中药在减轻症

状、减少重症率和死亡率上发挥了重要作用［22］。为

了加强传统草药的研究和应用，研究人员开发了基

因 DNA 条形码的草药物种鉴定方法［23］，通过全基

因组测序解析关键药效成分的生物合成途径［24-25］，

通过分子辅助育种快速选育优良品种［26-27］。对中药

进行基因测定，可以保证中药的纯正，通过遗传和

育种的方法，能够产出道地药材，扩大中药资源，缓

解目前中药材紧张、价格昂贵、药材质量参差不齐

等问题。随着中药基因研究的推进及测序技术的

不断发展，中药基因组数据迅速增长，而数据格式

不统一、存储于多中心等问题限制中药基因组数据

的应用，建立统一的、全面的中药基因组学数据库

势在必行。

5.2 研究方法及结论 基于全球八大药典的草药

物种信息，包括《中华人民共和国药典》《美国草药

典》《日本药局方》《韩国药典》《印度药典》《埃及药

典》《欧洲药典》及《巴西药典》，收集或新产生草药

多层面的基因组相关数据。目前已收集 903 个草药

物种的 34 346 条数据，包括 867 个物种的 21 872 条

DNA 条形码数据，674 个物种的 2 203 个细胞器基因

组，以及 49 个物种的 55 个全基因组数据等。所有

数据进行统一格式化并开发、嵌入多个数据挖掘/分

析工具。对于物种、基因等信息开发了模糊搜索工

具；基于 DNA 条形码数据，开发了物种鉴定工具；基
于基因组序列及基因注释信息，开发了序列 BLAST

搜索、序列抽取、内嵌基因组数据浏览器 JBrowse 等

工具。该数据库将继续收集草药组学相关数据、开

发更多分析工具。GPGD 以网页形式进行展示，数

据库网站为 Linux+Apache+MySQL+PHP 架构，目

前可通过 http：//www.gpgenome.com 进行公开访问。

GPGD 可服务于草药物种鉴定、关键次生代谢途径

解析及优良品种的分子辅助育种等方面。

5.3 研究价值 该数据库是全球首个针对药典收

载草药物种的大型基因组学数据库，有效地将草药

基因组数据统一整合，并提供不同层面的草药基因组

学相关数据及分析工具，提升草药基因组数据价值，

将为草药物种鉴定、用药安全、药效成分生物合成途

径解析、优良品种分子育种等方面提供极大的便利。

5.4 社会价值 该数据库由国家重点研发计划项

目支持，上线以来社会访问量已经达到 10 万次，日

均超过 500 次。已与中医药院校、综合性大学、农业

大学及科研院所 30 余家共享了部分数据。

6 生物传感人工智能（AI）算法融合的中医过敏/平

和体质差异靶点科学解码

由王琦院士提出的体质辨识是实现慢病防治

关口前移和“疾病共同预防”的重要抓手。北京中

医药大学吴志生教授与王琦院士研究团队，以临床

真实世界样本为载体 ，创建了半导体材料生物
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芯片、AI 新算法、分子对接及斑马鱼生物模式的关

键技术集成体系，首次实现了基于中医（过敏）体质

的生物传感与 AI 算法技术融合；提供了过敏体质、

平和体质的差异化证据，以及调节过敏体质的中药

复方过敏康干预前后过敏体质的差异化证据，并首

次实现了基于中医（过敏）体质的中药复方关键质

量属性智慧辩识，为体质可分、体质可调提供了新

的科学证据。

6.1 研究背景 我国慢病人数快速攀升，疾病种类

不断增加，疾病防治关口前移和疾病的共同预防问

题亟待解决。“健康中国战略”提出推动从以治未病

为中心到以人民健康为中心的历史性转变。中医

特色的预防理念“治未病”成为健康中国战略的重

要措施［28］。王琦院士提出的体质辨识是实现慢病

防治关口前移和“疾病共同预防”的重要抓手。然

而，中医体质的科学辨识解码是当前亟待攻克的关

键问题之一。该研究团队多年致力于中药制造工

程学交叉学科研究，围绕中药制造可有效性、可测

性和可控性问题，集成生物传感前沿技术和 AI 算

法，建立了生物传感与信息技术融合的中药制造有

效性传感器技术和装备平台［29］。基于此，该研究提

出基于生物传感技术融合 AI算法的中药调节中医过

敏体质生物学机制的中药制造有效性研究策略，同

时为中医体质可辨/可调及慢病防治提供科学证据。

6.2 研究方法及结论 针对中医体质可辨/可调的

生物机制不清晰导致中医治未病不精准和中药制

造有效性无保障的难题，以过敏体质发病率第一的

过敏性鼻炎［30-31］为示范，设计以下研究方案：①以调

节过敏体质的中药复方和临床真实世界样本为研

究载体，采用人蛋白质组芯片先后测定了平和体

质、过敏性鼻炎患者和过敏康干预过敏性鼻炎患者

的血清 1 000 份和 70 个关键因子，研制了 Bagging-

偏 最 小 二 乘 法 - 判 别 分 析（Bagging-PLS-DA）、

Boosting-PLS-DA 模型，筛选得到过敏康干预过敏

性鼻炎的关键蛋白可能为巨噬细胞移动抑制因子

（MIF）和白细胞介素 -1β（IL-1β）；②构建关键靶点

MIF 和 IL-1β修饰的高灵敏度和强专属性高电子迁

移率晶体管（HEMT）生物传感器，发现 5-O-甲基维

斯阿米醇苷、升麻苷等 3 种天然小分子与 MIF、IL-1β

具有非常强的作用，解离常数达到 1×10-11 mol·L-1；
③采用斑马鱼药效实验、网络药理学和分子对接技

术相结合的方式验证了生物传感的准确筛选能力。

研究创建了半导体材料芯片、AI 新算法、分子对接

及斑马鱼生物模式关键技术集成，首次实现了基于

中医（过敏）体质的生物传感与 AI算法技术融合；提
供了过敏体质与平和体质的差异化证据、过敏康干

预前后过敏体质差异化证据，首次实现了基于中医

（过敏）体质的中药复方关键质量属性智慧辩识，为

体质可分、体质可调的科学阐释提供了新的证据。

6.3 研究价值 该研究创建了半导体材料芯片、AI

新算法及斑马鱼生物模式关键技术集成体系，实现

了基于中医（过敏）体质的生物传感与 AI 算法技术

融合；并提供了平和体质、过敏体质和过敏康干预

前后的差异化生物机制，以及过敏康干预过敏性鼻

炎的潜在靶点，首次实现了基于中医（过敏）体质的

中药复方关键质量属性智慧辩识，为阐释体质可

分、体质可调提供了新的科学证据，相关成果已发

表［32-33］，并申请发明专利 7 项，其中授权 3 项［34-36］。

6.4 社会价值 该研究建立的生物传感融合 AI 算

法的中医过敏体质可辨/可调研究策略为慢病防治

提供了重要技术支撑。此外，基于中医体质辨识的

物质基础和生物学机制，集成质量设计理念，构建

了中医方剂关键质量属性与关键工艺参数间的相

关性模型，产学研用建立了中医体质可调产品制造

系统技术体系，形成了以调节体质基础方过敏康

方、脱敏定喘汤为代表的质量源于设计可靠性名老

中医验方产品。此外，该研究所创建技术体系可辐

射应用于其他中药大品种，解决中药（大品种）制造

有效性的科技难题，具有重要的社会价值。

7 中药配方颗粒国家标准体系初步建立

在国家药品监督管理局的指导下，由国家药典

委员会完成顶层设计并制定相应的技术要求和实

施方案，经 10 余家中药配方颗粒生产企业应用实

践，初步形成了一套“国家引领、企业为主”的中药

配方颗粒国家标准体系。2021 年 1 月 26 日，国家药

品监督管理局正式发布了由国家药典委员会起草

的《中药配方颗粒质量控制与标准制定技术要求》

（以下简称《技术要求》），首次建立了以标准汤剂为

参照的中药配方颗粒质量控制体系及其工艺优化

策略，充分体现了中药配方颗粒的水煎煮传统工艺

特性，运用指纹图谱技术进行整体质量控制，为建

立符合中药特点的全过程质量控制提供了科学依

据。国家药典委员会分别于 2021 年 4 月和 10 月先

后 2 次颁布了 196 个临床常用饮片的中药配方颗粒

国家标准。该标准体系建设解决了 20 多年来中药

配方颗粒试行过程中一直没有国家标准的难题，确

保了临床用药安全有效，为市场监督提供了标准支

撑，也为中药配方颗粒全面放开奠定了基础。
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7.1 研究背景 我国原有的国家标准形成机制在

一定历史时期发挥了重要作用，但随着我国医药产

业的不断发展壮大，生产企业研发能力越来越强，

对相关药品标准的认识和研究越来越深入，原有标

准形成机制的弊端也逐步显现，因此，改革与完善

国家药品标准形成机制势在必行。 2015 年以来，

“放管服”改革作为政府管理经济社会方式的创新

和革命，有效带动了政府监管等各领域改革，助推

全面深化改革不断深入。国家药典委员会宋宗华

团队积极响应国家“放管服”要求，根据 2020 年版

《中华人民共和国药典》编制大纲“完善国家药品标

准形成和淘汰机制，着力突出政府在国家标准制定

中的主导作用和企业在产品标准制定中的主体地

位”的基本要求，以中药配方颗粒国家标准研究为

案例，探讨新形势下国家药品标准形成机制，激活

生产企业参与国家标准制定的积极性和能动性，让

生产企业成为标准制定的主体［37］。

7.2 研究方法及结论 该体系首先理顺在国家标

准体系中政府管理部门与药品生产企业之间的关

系，明确国家标准管理部门在标准制定中起主导作

用、药品检验机构为复核单位，而药品生产企业才

是国家标准制定的主体——起草者。作为国家药

品标准管理部门，国家药典委员会是标准制定体系

设计者，建立的《技术要求》以标准汤剂为核心，充

分传承了水煎煮的传统工艺特性，以出膏率、浸出

物、指纹图谱/特征图谱及含量测定等为主要质量属

性，为中药配方颗粒生产工艺优化和质量标准制定

提供了一个参照物。宋宗华团队制定了《中药配方

颗粒复核技术要求》，以规范国家标准复核的基本

要求；同时制定了《中药配方颗粒审核技术要求》，

以规范国家标准审评尺度；《技术要求》更对中药配

方颗粒标准起草过程，从药材来源代表性、饮片炮

制规范性、标汤制备合理性、大生产工艺可行性等

进行了全面要求。《技术要求》的颁布实施，充分体

现了药品质量标准是生产出来的基本原则，大大提

高了中药配方颗粒生产企业参与标准制定的积极

性和能动性［37-41］。

7.3 研究价值 中药配方颗粒国家标准体系理顺

了国家标准形成机制，一是着力突出国家药典委员

会在国家标准制定中的主导作用；二是明确生产企

业在国家标准制定中的主体地位。国家药典委员

会为标准形成的顶层设计者，遵循守正创新的要

求，首次建立以标准汤剂为参照的中药配方颗粒质

量控制体系及其工艺优化策略，充分体现了中药配

方颗粒的水煎煮传统工艺特性，也为其整体质量控

制提供了科学依据。药品生产企业的主导作用激

活了生产企业参与标准制定的积极性和能动性，更

有利于产业健康发展。该标准体系建设解决了中

药配方颗粒 20 多年没有质量标准的问题，极大地确

保了临床用药安全有效，推动国家结束了中药配方

颗粒试点工作，实施备案管理，中药配方颗粒行业

进入发展新阶段。该体系还有利于我国中医药产

业的健康发展，为经典名方相关研究与开发工作提

供了思路和参考，更为探索国家标准形成机制进行

有益参考。

7.4 社会价值 截至 2021 年 11 月底，已有近 30 家

生产企业参照《技术要求》起草完成共约 400 个中药

配方颗粒国家标准，通过国家药典委员会审核并颁

布品种达到 196 个，后续其余品种也将按照该文件

要求进行研究起草、复核及审核。同时，推动国家

结束了中药配方颗粒试点工作，实施备案管理，向

所有生产企业敞开了大门，引领中药配方颗粒行业

进入发展新阶段。

8 中医药国际标准化建设取得新进展

中医药标准化工作是中医药学术发展的重要

组成部分，健康有序推动中医药领域关键问题的标

准化工作意义重大。2021 年中医药标准化领域取

得了一些重要进展：国际标准化组织（ISO）正式发

布了《中医药 -诊断词汇 -第一部分：舌象》《中医药 -

诊断词汇 -第二部分：脉象》2 项中医诊断名词术语

的国际标准；世界中医药学会联合会发布了《网络

药理学评价方法指南》（SCM0061-2021），中医药网

络药理学研究工作有了参考规范。

8.1 2 项中医诊断名词术语国际标准

8.1.1 研究背景 中医辨证论治是以望、闻、问、切

四诊获取临床信息，依赖于医生的目测耳闻、触摸

按压，主观性强，一致性较差。尤其是中医四诊中

最具特色的舌诊和脉诊，很大程度上依赖于医生的

经验辨析，其诊断结果既受医生知识水平、思维能

力和诊断技能的限制，又受到诊室光线、温度等外

部环境的影响，缺乏客观评价标准，严重制约了中

医诊断学科的发展和中医现代化的进程。

现代科技的发展为中医四诊的客观化、标准化

研究带来了契机。王忆勤研究团队是国内外最早

开展中医四诊检测系统研发、中医四诊信息融合辨

证模型研究的团队之一，在中医诊断客观化、规范

化及标准化方面做了大量开创性工作［42］。随着中

医药现代化和国际化建设的推进，对于中医药信息
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的共享和业务协同的需求越来越强烈，中医药学术

界对中医药名词术语的标准化工作也越来越重视。

该研究团队在上海市国际标准培育项目、上海市科

学技术委员会技术标准专项等资助下，开展了中医

诊断名词术语、中医诊断仪器的国际标准研究［43］。

此次发布的 2 项标准是继团队主导制定的国际标准

《中医药-计算机舌象分析系统-第五部分：舌质颜色

和舌苔颜色获取与表示方法》（ISO/TR 20498-5）之
后主导发布的 2 个新的 ISO 中医诊断类国际标准。

8.1.2 研究方法及结论 ISO 正式发布了国际标准

《中医药 -诊断词汇 -第一部分：舌象》《中医药 -诊断

词汇-第二部分：脉象》。为了服务国家“中医药国际

化”战略，王忆勤带领团队研究人员，于 2016 年 1 月

向 ISO/TC249 国内技术对口单位递交了标准提案，

2019 年 3 月正式立项，有来自中国、美国、韩国、加拿

大、捷克、匈牙利、加纳等国家的提名专家与项目团

队共同制定标准。在多国专家的共同努力下，历时

32 个月，经过反复修改论证，协调统一了大量意见

和建议，最终形成共识。标准文本中有英文、拼音、

繁简汉字、日文、韩文等，极大地扩展了标准的适用

性。这 2 项标准的制定遵循 ISO 国际标准编制规

范，采用古文献溯源和现代文献统计整理相结合的

方法，执简驭繁，对舌脉象名词术语进行去重、同义

词整合及词条诠释，并确定术语分类框架；通过与

已发布的相关国际标准进行对比研究，求同存异，

确定符合 ISO 要求的词条及其翻译。术语翻译过程

中深究术语本身的概念，并结合术语所处语境进行

解构、重组，力求达到“信”与“达”［44-45］。这 2 项标准

涵盖了中医舌诊、脉诊名词术语分类框架、常用术

语定义、文献溯源等内容。此外，依托团队 20 余年

在中医诊断客观化研究方面的成果及大样本舌图

像数据库，在专家论证的基础上，标准文本中增加

了典型舌图像作为附件材料，对舌诊术语的定义进

行辅助说明，为中医药名词术语的制定工作提供了

新的思路和路径。

8.1.3 研究价值 语言既是承载信息内涵的工具

和外衣，同时也是传承文化的载体。在所有技术领

域的标准化环节中，首先需要标准化的就是名词术

语。中医药名词术语标准化既是中医药现代化和

国际化的基础和前提，也是中医药现代化和国际化

建设快速、高效、健康发展，以及推广应用的保障措

施。中医药名词术语标准对于中医学知识的传播、

国内外医药交流、多学科与多行业间的沟通、中医

药科技成果的推广应用及学科技术的发展都有重

要意义。此次发布的 2 项标准是 ISO/TC 249 首次出

版中医诊断学术语标准，为国际范围内规范和统一

中医诊断学名词术语提供了重要依据。

8.1.4 社会价值 中医药名词术语国际标准化工

作是推动中医药现代化和国际化的基础，不仅对于

中医药知识的传播、国内外医药交流、中医药科技

成果的推广应用有着十分重要的意义，更是对中医

药在世界上掌握话语权有着深远的战略意义［46］。

中医诊断名词术语国际标准直接关系到中医诊断

仪器在国际范围内的推广应用和国际贸易，将会在

促进中医药产品的贸易流通、扩大市场准入、提升

中医药产品和服务质量等方面发挥积极作用［47］。

这 2 项标准的制定可为推动中医药国际标准进程起

到引领作用，对提升中医药国际影响力和竞争力、

推动中医药诊断仪器的国际贸易发挥重要作用。

8.2 网络药理学国际组织标准

8.2.1 研究背景 网络药理学是 AI 和大数据时代

药物系统性研究的新兴、交叉、前沿学科，强调从生

物网络的整体角度阐释疾病机制和药物作用机制。

早在国际上英国 Dundee 大学药理学家 Hopkins 提

出网络药理学名称之前的 1999 年，李梢教授提出中

医证候与生物分子网络相关的假说；2011 年又提出

了“网络靶标”的概念，该概念突破单靶标还原分析

的局限，在生物分子网络层次上建立药物与病证的

机制关联，并进一步阐释药物对病证的系统性调节

作用。2008 年以来，我国研究者将网络药理学用于

中医药研究日渐兴起。网络药理学是信息科学与

医学、生命科学交叉创新的一个重要突破口，也是

中西医药研究从还原论迈向系统论的一个重要标

志，其研究理念与中医药学传承千年的整体论思想

不谋而合，也为中药复杂体系研究提供了新思路，

已被广泛应用于药物和中药活性化合物发现、整体

作用机制阐释、药物组合和方剂配伍规律解析等方

面，也为中药临床合理用药、新药研发等提供了新

的科技支撑［48-50］。

随着网络药理学的影响力和应用日益广泛，网

络药理学在理论分析、算法发展和实际应用等方面

也面临着重要的发展机遇和挑战。整合临床、实验

的海量数据，结合科学验证，揭示药物对疾病的调

控机制，是网络药理学研究的主要任务。然而，目

前网络药理学相关研究存在质量良莠不齐、数据缺

乏规范、科学检验不足等问题，导致其发展面临巨

大挑战。因此，在大数据时代更加需要规范新兴学

科发展的背景下，亟须建立严谨、规范、科学的评价
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策略和路径，以严谨科学态度规范网络药理学的健

康发展，促进中医药传承发展与守正创新。

8.2.2 研究方法及结论 为了进一步规范和引导

网络药理学的研究，由李梢教授领衔的专家组，在

世界中医药学会联合会支持下，发布了国际上第 1

个专门用于网络药理学评价的标准——《网络药理

学评价方法指南》（SCM0061-2021）。该指南通过对

网络药理学研究现状进行系统的调研与总结，基于

网络药理学的核心理论“网络靶标”，进一步强化了

网络药理学研究的整体性、系统性，并围绕这一核

心理论，从如何开展网络药理学研究的评价策略入

手，针对数据库开发、作用机制研究、诊疗发现及新

药研发等不同应用领域需求差异，结合数据获取、

网络分析与结果验证等不同研究阶段的特点，形成

了以可靠性、规范性、合理性为主要评价内容的技

术规范，建立了评价的实施路径［51-53］。该指南是中

医药领域第 1 个正式制定的关于新兴学科的国际标

准，是走出中医药原创研究引领交叉学科国际发展

的关键一步，指南的发布也推动了基于“网络靶标 -

系统调节”的研发模式成为更严谨、更科学、更普适

的新一代药物研究范式，推动网络药理学更规范地

开展计算、实验、临床应用，促进该新兴学科快速、

健康与有序发展。

8.2.3 研究价值 该标准于 2021 年 4 月发布，是国

际上首个专门用于网络药理学评价的标准规范，标

志着网络药理学学科规范化、系统化发展进入了一

个新的高度，也奠定了中医药在国际网络药理学研

究领域的话语权，可在一定程度上推动中医药的国

际化发展。该标准被收录于国际首部网络药理学

专 著 Network Pharmacology（清 华 大 学 出 版 社 和

Springer 出版社联合出版）。该标准作为支撑网络

药理学研究开展的重要依据，有利于网络药理学研

究领域整体研究水平的提升，也为从源头上规范网

络药理学学科人才培养提供了有效途径，对于网络

药理学学科的构建与进一步创新发展具有重要的

指导意义。

8.2.4 社会价值 该标准为中医药网络药理学研

究提供了参考规范。自发布以来，已被国内外引用

合计 96 次，支撑了 90 余项网络药理学研究成果的

发表，推动了网络药理学计算、实验、临床的规范应

用和良性发展。依托于该标准，受国家药品监督管

理局委托立项制定中药研发和审评指南，并在国际

期刊上组织了网络药理学专刊，在学术和应用 2 个

方面均体现出了重要的社会价值。

9 基于微血管屏障的气虚不固摄和补气固摄的科

学内涵被初步揭示

微血管屏障损伤是微血管渗漏引发水肿的基

础，且调控渗透压不能改善损伤的微血管屏障。补

气固摄方药治疗水肿疗效明显，但其作用机制不清

晰。北京大学医学部韩晶岩研究团队发现血管内

皮细胞利用后天之气（氧气和水谷精微）产生三磷

酸腺苷（ATP）的能力降低，进而导致的血管屏障损

伤（含内皮缝隙开放、质膜微囊增多、基底膜损伤）
是微血管渗漏的病机；补气活血方药（芪参益气、益

气复脉）可改善血管内皮细胞线粒体的 ATP 合酶，

增加 ATP 含量，改善血管屏障，抑制微血管渗漏和

水肿。阐明了气虚不固摄和补气固摄理论的科学

内涵，创新了水肿治疗的新策略。

心肌梗死介入或溶栓、脑梗死溶栓或取栓引起

的缺血再灌注（I/R）损伤和脓毒症等都可引起微血

管屏障损伤、微血管渗漏增加、微血管周围水肿和

血容量降低。基于渗透液和组织压理论，临床常用

补充血浆白蛋白、羟乙基淀粉、甘露醇等方法，或利

尿剂救治，但疗效尚不尽人意［54-56］。中医基于气不

固摄的理论，用补气固摄方药治疗微血管周围水肿

和脓毒症休克，疗效明显，但作用机制尚不清晰。

韩晶岩团队在多项国家自然科学基金项目的支撑

下，阐明了气不固摄理论的科学内涵，揭示了芪参

益气滴丸、生脉散制剂补气固摄的作用机制。

9.1 研究方法及结论

9.1.1 I/R 引发气虚不固摄及芪参益气滴丸补气固

摄作用机制 心肌梗死介入或溶栓引发的心脏微

血管渗漏是尚未解决的临床问题。韩晶岩团队提

出了后天之气（氧气和水谷精微）经线粒体三羧酸

循环和呼吸链产生 ATP，将球状肌动蛋白（G-actin）
组装成丝状肌动蛋白（F-actin），支撑血管内皮细细

缝隙连接，进而发挥固摄作用的假说，证实了芪参

益气滴丸（黄芪、丹参、三七、降香）可抑制 I/R 引起

的大鼠心脏血管内皮细胞线粒体呼吸链复合物Ⅴ
的活性降低及其亚基 ATP 合成酶亚基 δ（ATP5D）的
低表达、ATP 含量降低，抑制 F-actin 解聚，抑制血管

内 皮 细 胞 间 的 紧 密 连 接 相 关 蛋 白 Claudin-5、

Occludin、闭锁小带蛋白 1（ZO-1）低表达、黏附连接

蛋白血管内皮细胞钙粘连蛋白（VE-cadherin）低表

达 ，抑 制 大 鼠 肉 瘤（Ras）同 源 基 因 家 族 成 员 A

（RhoA）、Rho 激 酶 1（ROCK1）、肌 球 蛋 白 轻 链

（MLC）磷酸化，抑制血管内皮细胞缝隙开放，抑制

细胞旁途径渗漏；同时，证实了芪参益气滴丸抑制
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类固醇受体辅活化子（Src）活化，微囊蛋白 1（Cav-1）
的表达和磷酸化，抑制跨细胞途径渗漏；抑制了 I/R

引起的大鼠冠状血管微静脉的血浆白蛋白渗漏［57］。

阐明了 I/R 引起的气虚不固摄的科学内涵，揭示了

芪参益气滴丸通过补气固摄抑制 I/R 引起的心脏微

血管屏障损伤和微血管渗漏的作用机制。

9.1.2 脑梗死溶栓后的气不固摄及芪参益气滴丸

补气固摄的作用机制 脑梗死发病后 4.5 h 内，国内

外指南都推荐重组组织型纤溶酶原激活物（rt-PA）
溶栓，但在脑梗死发病后 4.5 h，rt-PA 溶栓后的出血

率达 10%，死亡率约 5%。韩晶岩研究团队证实了芪

参益气滴丸可以减轻脑梗死 4.5 h 的 rt-PA 溶栓大鼠

血脑屏障损伤，减轻血浆白蛋白经脑微血管的漏出

和出血。芪参益气滴丸抑制脑微血管渗漏的作用

与其抑制线粒体 ATP5D 的低表达，抑制 Occludin 和

VE-cadherin 低表达和解聚，抑制 Claudin-5、连接黏

附分子 1（JAM-1）、ZO-1、α-连环蛋白（α-catenin）及
β-catenin 的低表达，抑制 Src、Cav-1 的磷酸化相关；
其抑制脑出血的作用与其抑制中性粒细胞、单核细

胞与脑微血管的黏附、游出，释放基质金属蛋白酶-9

（MMP-9），抑制脑血管基底膜Ⅳ型胶原和层黏蛋白

的损伤相关［58］。该研究结果提示气不固摄也是脑

梗死溶栓后血脑屏障损伤的病理基础，进一步阐明

了芪参益气滴丸补气固摄的作用机制。此外，研究

发现芪参益气滴丸的补气组分黄芪总皂苷、活血组

分丹参总酚酸、补气活血组分三七总皂苷联合使用

也可发挥补气固摄作用，抑制大鼠颈总动脉血栓

4.5 h rt-PA 溶栓引起的脑微血管渗漏和出血［59］。

9.2 脂多糖（LPS）引起的微血管屏障损伤、微血管

渗漏及生脉散制剂补气固摄的作用机制 脓毒症

引起的多脏器微循环屏障损伤、微血管渗漏是其引

起血容量降低、休克脱证属于热毒耗气伤津的范畴。

生脉散（人参、麦冬、五味子）是补气生津、固摄生脉

的经典名方。注射用益气复脉（冻干）是国家药品监

督管理局批准的生脉散注射用冻干粉针剂（国药准

字 Z20060463），救治感染性休克临床效果明显。

韩晶岩研究团队在用 LPS 静脉滴注建立的大

鼠微血管屏障损伤模型基础上，证实了益气复脉在

LPS 滴注前或 LPS 滴注后 30 min 静脉给药都可抑制

血浆白蛋白经大鼠脑微血管［60］、肠系膜微血管的渗

漏［61］。其主要补气成分人参皂苷 Rb1通过抑制 LPS

引起的脑、肠的线粒体呼吸链复合物Ⅴ及其亚基

ATP-α、ATP-β、ATP5D 的低表达，ATP 含量的降低，

紧密连接蛋白和黏附连接蛋白的低表达，发挥了补

气固摄作用；而五味子醇甲则通过抑制 LPS 引起的

Toll 样受体 -4（TLR-4）高表达、Src 磷酸化、Cav-1 磷

酸化发挥了收涩固摄作用；益气复脉和人参皂苷

Rb1+五味子醇甲，既可发挥补气固摄作用，又可发

挥收涩固摄作用 ，抑制血浆白蛋白渗漏作用最

佳［60-61］。该研究阐明了 LPS 耗气伤津引发气不固摄

的基础，揭示了益气复脉和人参皂苷 Rb1补气固摄、

益气复脉和五味子醇甲收涩固摄的作用机制。

9.3 研究意义 该研究阐明了 I/R 后心脏血管屏障

损伤和脑梗死溶栓后血脑屏障损伤气虚不固摄是

由血管内皮细胞能量代谢异常，引起的 F-actin 解

聚、血管内皮细胞缝隙开放、质膜微囊增加、血管基

底膜损伤所致。芪参益气滴丸补气固摄的机制是

改善心脏微血管和脑微血管能量代谢，抑制心血管

和脑血管内皮细胞缝隙开放、质膜微囊增加、血管

基底膜损伤。该研究还证实了益气复脉的补气成

分人参皂苷 Rb1 可改善能量代谢异常、血管缝隙连

接开放、细胞旁途径的渗漏；益气复脉的五味子醇

甲可抑制 TLR-4、Src、Cav-1 的活化，抑制跨细胞途

径的渗漏。总体而言，该研究突破了用调节渗透压

的方法治疗微血管渗漏、水肿、休克脱证等的传统

理念，阐明了气虚不固摄和补气固摄的科学内涵，

揭示了补气固摄复方中药的作用机制，创新了从修

复血管屏障来治疗微血管渗出性水肿和休克脱证

的新策略。

10 电针改善术后肠麻痹（POI）的神经 -免疫抗炎

机制被初步揭示

北京中医药大学刘存志研究团队首次较为系

统地揭示了电针刺激足三里穴改善 POI 的神经 -免

疫反应通路，证实电针抗炎作用具有穴位特异性和

频率特异性，阐释了针灸理论“合治内府”的现代科

学内涵。该研究还为针灸疗法融入围手术期的临

床常规治疗提供了科学依据，促进传统针灸疗法与

现代医学的优势互补、共同发展，初步形成具有中

国特色的围手术期管理方案。

10.1 研究背景 POI 是腹部手术导致的一种医源

性疾病，以胃肠功能蠕动障碍为特点，临床主要表

现为腹部胀满、疼痛、恶心呕吐、排便障碍及饮食不

耐受［62］。POI不仅增加患者痛苦，降低生活质量，还

会延长住院时间。据统计，伴有 POI 的患者平均住

院时间比不伴有 POI 的患者多 4 d，在美国每年约有

15 亿美元的花费用于防治 POI 的发生及发展，这给

社会带来了极大的困扰和沉重的经济负担［63］。有

研究认为，肠管暴露和手术操作引起的局部无菌性

··9



第 28 卷第 14 期
2022 年 7 月

中国实验方剂学杂志
Chinese Journal of Experimental Traditional Medical Formulae

Vol. 28，No. 14

Jul. ，2022

炎症反应是 POI重要的病理机制［64］。炎症反应引起

肠壁水肿、渗出、粘连，影响肌层和神经的功能进而

引起肠蠕动减慢，肠运转能力减弱，导致 POI。虽然

过去几十年关于 POI 的发生机制、预防措施等研究

越来越受到关注，但由于其病理生理学机制的复杂

性，现代医学仍缺乏有效的治疗措施。

中医认为 POI 属于“腹胀”范畴，主要由于术后

精血亏虚，脉络瘀阻，进而引起气机郁滞，腹部胀

满。鉴于 POI 患者常处于肠外营养支持状态，故中

药疗法可操作性极低。而针灸作为一种传统的非

药物治疗手段，具有特异性和整体性调节的双重特

点，并且不良反应少。针灸治疗 POI临床疗效确切。

Meta 分析与系统评价结果提示，针灸尤其是电针可

以促进术后胃肠功能恢复，缩短首次排气排便时

间［65］。高质量随机对照试验结果显示，电针可缩短

腹腔镜结肠癌术后患者的排便时间和住院时间［66］。

然而，其作用机制尚不明确。

10.2 研究方法及结论 刘存志研究团队首先对电

针常用频率（2、10、30、100 Hz）和常用穴位（足三里、

上巨虚、下巨虚、天枢、中脘、关元）进行筛选，发现

用 1 mA、10 Hz 电针频率刺激双侧足三里可明显改

善 POI模型小鼠的胃肠动力和炎症反应。在明确最

优频率和穴位的基础上，对电针足三里改善 POI 的

局部分子机制进行研究。采用流式细胞术、免疫荧

光等多种现代技术手段，发现电针可以直接激活巨

噬细胞上 α7 烟碱型乙酰胆碱受体（α7nAchR）所介

导 的 Janus 激 酶 2/信 号 转 导 与 转 录 激 活 因 子 3

（JAK2/STAT3）信号通路，既降低局部巨噬细胞的浸

润，又抑制循环系统中单核/巨噬细胞、中性粒细胞

的募集，进而减少炎性细胞因子肿瘤坏死因子 -α

（TNF-α）和 IL-6 表达，促进小鼠胃肠动力的恢复。

针刺治疗疾病的核心机制是通过刺激体表腧

穴来远程调节机体功能，而针刺的这种远程效用可

以通过躯体感觉神经 -自主神经反射来实现。故在

明确电针治疗 POI 局部分子机制的基础上，进一步

探索电针足三里治疗 POI的神经通路。该研究团队

采用脑室注射、神经切除等研究手段，发现以电针

刺激双侧足三里可以通过坐骨神经抑制迷走神经

背核（DMV）中胆碱能神经元上 γ-氨基丁酸 A 型受

体（GABAA 受体）的表达，兴奋颈/膈下迷走神经，进

而发挥局部抗炎作用。

10.3 研究价值 该研究系统揭示了电针足三里治

疗 POI 的神经-免疫学机制，为阐明针刺防治胃肠动

力障碍性疾病的生物学机制提供了科学依据。同

时，足三里穴为下合穴，常用于治疗六腑病证，通过

对下合穴足三里治疗肠腑病的机制探讨，揭示了针

灸理论“合治内府”的现代科学内涵。

10.4 社会价值 该研究可为针灸融入现代医学加

速康复外科（ERAS）理念提供科学依据，充分彰显

了中医针灸在 ERAS 中应用的巨大潜力和价值，可

促进具有中国特色围手术期管理方案的形成，并将

进一步促进传统医学干预手段与现代医学的优势

互补、加速基础研究成果与临床应用的相互转化。
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