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摘要摇 中医的现代化研究和中医理论的更深层次的发展离不开中医证候的研究，而当今对中医证候的研究多注重于某一证型
或某一层次的研究，缺乏从整体上或宏观与微观相结合对证候的系统性研究，系统生物学的引入为中医证候学的研究提供了契

机，并提供了科学的技术和方法。
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摇 摇 中医证候是疾病发生和演变过程中特定阶段以及
患者个体当时所处特定内外环境的本质的反映，以相

应的症、舌、脉、形、色、神表现出来，能够不同程度地揭

示病因、病位、病性、邪正盛衰、病势等病机内容，是对

致病因素与机体反应性两方面情况的综合。而系统生

物学是研究一个生物系统中所有组成成分（基因、皂砸鄄
晕粤、蛋白质等）的构成，以及在特定条件下这些组分间
相互关系的科学，以整体性研究为其特征。系统生物

学与中医学有着相通性。中医证候研究引入系统生物

学可以更好地阐明证候实质，有助于深入认识中医证

候理论，评价中医药治疗的作用及效果。本文对该方

面的研究方法探讨概述如下。

员摇 中医证候的特点
辨证论治是中医学最具特色部分，辨证是施治的

前提和基础，证候是其理论核心部分。证候的研究必

须紧紧抓住两个基本角度和方法，即根据证候临床表

征（证候群）进行中医宏观辨证研究和根据现代医学、

生物学（系统生物学）基础进行微观辨证研究。中医

证候宏观辨证是由病因、病性、病位和病势几方面所构

成。由于历史的局限，中医长期以来都应用一种系统

论的思维方法去认识、掌握收集来的信息，把人体看做

“黑箱”，采用由外测内、以药测证的方法来验证和修

正辨证的可信度，对人体整体状态进行观察和辨别分

析。它是宏观的、间接的，这些信息难以量化，不能解

释系统内部组成成分及其动态变化过程，以至于在应

用这些信息时存在主观性和不稳定性。因此，把握证

候的物质基础应当是中医证候研究的切入点，需要借

助现代生物学的技术与方法进行研究。近年来，人们

对证候本质的研究投入了大量的精力，主要从某些病

证入手研究，找出了一些与某些证候相关的客观指标。

但由于证候的复杂性，很难从微观的角度寻找诊断某

一证候的特异实验室指标，如仅仅对于脾虚证的研究

就表明有近百种实验室指标发生变化，据此有学者认

为实验室指标对于证候的诊断是弱特异性的。同时，

目前已建立了百余种证的动物模型［员］，但最终实验动

物科学并不能完全诠释中医证候的本质。因此，中医

证候的研究，要突破传统系统论———“黑箱”理论的局

限，不应局限于某一方面或某一层次的实验研究，必须

引进一种更科学更全面更系统的现代生物学技术———

系统生物学。

圆摇 运用组学技术对中医证候的相关研究及现状
系统生物学包含基因组学、转录组学、蛋白质组学

及代谢组学等一系列组学技术。

圆郾 员摇 基因组学技术在中医证候研究中的运用 摇 自

·怨远猿·世界中医药摇 圆园员员年 怨 月第 远 卷第 缘 期

万方数据



圆园园员 年始，国家自然科学基金开始对证候基因组学的
研究进行资助，如“用基因芯片研究肾阳虚证的基因表

达谱（猿园员苑员员圆远）”“心气虚证时基因功能表达群对血
脉、神明的调控特点研究（猿园员苑员员愿苑）”以及“慢性应激
时海马差异表达的基因及其功能与逍遥散的作用

（猿园员苑员员圆怨）”等，分别利用基因芯片和 皂砸晕粤 差异显
示等技术，进行肾阳虚证、心气虚证、肝郁脾虚证的功

能基因组学研究。圆园园圆 年 员员 月，国家自然科学基金委
员会启动了中医药研究重大计划———“中医药几个关

键科学问题的现代研究”，其中重点资助的项目之一为

“证候基因组学和证候蛋白质组学的研究”，预示证候

基因组学和证候蛋白质组学的研究将进入一个新的阶

段。对于中医“证”的本质的研究，沈自尹［圆］利用符合

生理性肾虚证的自然衰老大鼠模型，并用中药进行干

预，摘取大鼠下丘脑、垂体、肾上腺、脾淋巴细胞，研究

衰老大鼠下丘脑 原垂体 原肾上腺 原胸腺（匀孕粤栽）轴的
基因表达谱以及药物干预的基因表达差异谱。研究结

果提示，在肾虚证状态时，匀孕粤栽 轴上出现了众多分子
网络调控规律。田道法等［猿］应用 粤贼造葬泽栽酝反义 阅晕粤 阵
列法检测了气虚证模型大鼠鼻咽上皮细胞基因组 粤区
基因表达谱。王光平等［源］应用 皂砸晕粤 差异显示技术
研究了肝阳上亢证、肝阳化风证与正常受试者的基因

表达情况。王忠等［缘］认为基因的功能是一个多因素共

同作用的结果，应注意基因组学与中医证候研究中的

简单性与复杂性的整合问题。基因决定论对生命现象

过于简单化将不利于对复杂生命现象的认识，亦无助

于对中医证候是一个多因素参与和调控的具有时空

性、系统性及层次性的临床症状群的理解。

圆郾 圆摇 蛋白质组学技术在中医证候研究应用 摇 就分子
水平而言，不同的证候可以出现不同的基因表达谱，可

以认为证的本质是基因型及其表达，体外能用肉眼观

察到的症状和体征变化都具有相应的分子生物基础，

其实就是基因及其在 皂砸晕粤、蛋白质水平差异等方面
的外在表现。在临床研究中，结合临床辨证分型及

皂砸晕粤、蛋白质等多种分子生物学标志物，通过引入分
子生物学和蛋白质组学方法，从 皂砸晕粤 和蛋白质水平
探讨中医证的实质，进而阐明证的蛋白质表型及其转

化。金光亮［远］提出了证候蛋白质组学的概念，指出了

在证候理论指导下，运用功能蛋白质组学的方法，通过

探讨证候，特别是同病异证或异病同证时蛋白质差异

表达及翻译后修饰情况，揭示与某一证候形成相关的

所有蛋白质及其特征，在整体蛋白质表达的水平阐明

证候的本质。刘希成等［苑］用质谱获得差异蛋白的肽质

量指纹图谱，并经数据库检索共鉴定出了 源怨 种差异蛋

白质，通过蛋白功能分析发现，其中 猿猿 种蛋白质的差
异表达与肾阳虚证密切相关。

圆郾 猿摇 代谢组学在中医证候研究中的运用 摇 中医证候
代谢组学研究是通过采集证候样本或模型动物的血

浆、尿样品并进行代谢产物谱分析，得到各自的代谢产

物谱，找出特异的标志性代谢产物，用生物信息学方法

分析生物标志物的功能，以确定“证相关代谢谱群”。

动物体的内源性代谢产物与生理条件下的各种变化有

关，如性别、年龄、个体间的健康状况、遗传差异性、昼

夜节律更替、饮食、温度、觉醒等刺激，甚至周围气候不

同、菌群的改变等。因此，建立生理条件下对代谢谱的

正确认识，是研究各种病理条件或刺激干预的前提。

如何将代谢组学技术和方法与传统的中医学理论结合

起来，并遵循循证医学的原则开展中医证候研究将是

未来中医方证研究的重点［愿］。陈家旭等［怨］以慢性束缚

方法制作应激大鼠模型，运用动物行为学评定和以方

测证等方法确定该模型为肝郁脾虚证候模型。经

晕酝砸数据采集与分析发现：正常组与模型组之间存在
代谢产物谱的显著差异，中医证候之间可能存在着非

常明显的代谢产物的不同，这种不同是基于不同证候

存在着不同物质代谢或其代谢网路的改变。王米渠

等［员园］用基因芯片的方法研究中医寒证患者，发现寒证

的基因表达谱有显著差异，在 缘怨 条差异表达基因中，
绝大多数与能量代谢和蛋白质代谢有关，说明寒证患

者的代谢网络有别于常人。李运伦［员员］提出代谢组学

由于其从代谢网络终端表象的整体角度反映生物体的

功能状态，包含了生物系统生理表型直接的、全面的生

物标记物信息，与中医学整体观念和辨证论治思想相

吻合。代谢组学技术和策略为中医证候实质研究带来

了希望，为中医本质的探索提供强大的技术与方法支

持。王松奇等［员圆］认为代谢组学在方法学上具有融整

体、动态、综合、分析于一体的特点，符合中医的整体观

特点。应用代谢组学技术可以对某一中医证候的代谢

产物（即生物流体，如尿液、血液、脑脊髓液、肺穿刺液、

胆汁、精液、器官组织提取液、肾透析液、细胞培养上清

液等）进行检测，弥补传统中医四诊的不足。

猿摇 中医证候与系统生物学的相关性
证候外在表现在临床上由一组特定的症状和体征

所组成，并由此构成中医证候的最基本的临床特征，具

有即时性、动态性、整体性等特点。每一个证候群都具

有其特定的生物学基础，这个基础可以包括生理、病

理、生化、基因、蛋白、代谢等方面。也就是说，每个证

候群都有支持它的结构生物学背景，证候（群）复杂的

多样性就是上述方面的异常表达。因此，研究证候的
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生物学基础是可行的，但是，目前学者们多致力于探索

证候的高特异性和高灵敏性的指标，试图建立证候实

验诊断单个金指标，这违背了证的整体性、动态性和异

病同证、同病异证等特征，因此不可能对某一证候用单

一指标作定性、定量和定位的说明。据此，证候客观化

研究应采用综合性指标，精选非特异指标进行特异组

合，建立能反映证本质并能区别他证的定性、定量、定

位综合实验指标，辅助四诊，确定证候诊断具有重要的

意义。系统生物学正具备反映和解决这些问题的特定

功能。系统生物学无疑给中医证候学客观化和现代化

的要求提供了理论上的可能。在中医证候研究的过程

中，我们不仅要运用分析还原方法，从器官、组织、细

胞、代谢产物、蛋白质、基因等水平阐明中医气、阴阳、

藏象等的物质基础，还要通过综合分析，利用系统生物

学的方法和技术手段，把孤立的物质和组成整体的所

有器官联系在一起，这样就把中医的整体观念、朴素的

系统论上升到高度综合的现代系统理论。它不仅能反

映事物的整体特征性，还能充分反映组成整体的各层

次、各部分的特性及其相互联系和影响，从而将中医整

体宏观的优势与西医微观还原的优势结合起来，有助

于诠释中医理论的科学依据［员猿］。

源摇 中医证候的系统生物学研究的探讨与展望
通过系统生物学对生物本质的探讨和理解，人们

对生物的认识也经历了由现象到本质、由表及里的过

程，在未来的发展中，随着生物学、数学、计算机等学科

的发展以及它们交叉领域的研究，系统生物学势必发

挥其特有的优势，在医疗卫生领域为解决目前人们关

心的重大问题，如传染病、社会问题、身心健康等提供

思路［员源］。

系统生物学与中医学的相关性使其被赋予了新的

使命，作为一门新兴的学科，将为人类所面临的生物医

学尤其是中医学难题提供强有力的工具和手段，为人

类了解自身以及解决人类疾病和健康的问题带来了希

望，它为中医药复杂理论体系研究、中医药现代化提供

了新的系统手段。同时它将为中医和西医在系统生物

学的基础上进行整合带来革命性的变化。系统生物学

研究正在改变着当前的诊断和治疗方法，它将和其他

新技术一道，促成一种全新的预测性和预防性医疗的

实现，并最终实现个性化医疗。系统生物学的研究将

不仅对生命科学和生物技术产生重大影响，而且将对

整个国民经济、社会和人类本身产生重大影响。

中医证候的研究方法，一方面可以遵循中医学传

统的方法进行辨证治疗研究，遴选出中医医疗经验丰

富的中医临床专家进行诊察辨证，搜集临床资料，逐渐

积累病例，不断进行总结与交流，到一定时期达到基本

的共识，制定出中医证候分类。另一方面，应当运用系

统生物学这个新的武器，遵循中医学理论，力争在较短

的时间内得出预期结果，为中医辨证论治奠定基础。
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投稿须知：科技论文的基本要求

科技论文与文学作品的区别，就在于逻辑、语

法、修辞方面要求比较严格。撰写时需要注意以下

几点。

员郾 概念必须明确，不能含混其词。这就需要
掌握明确概念的逻辑方法。

圆郾 严格掌握修辞分寸，不容任意夸张。这就
需要了解语法、修辞的基本知识。

猿郾 力求简明扼要，不宜过多渲染。这就需要
强调实事求是的态度。
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