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摘  要 

中药质量决定了中药的安全性和有效性，而质量控制研究是整个中药行业从发展瓶颈中释放出来的关键

所在，但因中药药效及成分的复杂性，导致了其在研究方法、思路方面均存在局限，在“传承精华，守

正创新”的时代背景下，中药质量控制模式的创新与发展对整个中药行业的发展起到了极其重要的作用。

笔者对质量控制的新概念–质量标志物(Q-marker)的研究模式进行回顾并做了简单的梳理总结，以期为

中药质量标志物的进一步研究和质量控制提供理论依据，有力推动中药质量控制水平的提高。 
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Abstract 
The study on the quality of traditional Chinese medicine (TCM) is the key point to release the whole 
TCM industry from its development bottleneck, as the quality of TCM determines its safety and effi-
cacy. However, there are limitations in its research methods and ideas due to the complexity of the 
efficacy and composition of TCM. In the era background of inheriting the essence along with sticking 
to the right path and making innovation, the innovation and development of TCM quality control 
mode play an extremely important role to the development of the whole TCM industry. Aiming to 
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provide theoretical basis for the further study of TCM Q-marker and quality control, the research 
mode of Q-marker was reviewed and summarized briefly in this paper, which would promote the 
improvement of TCM quality control level. 
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1. 引言 

作为我国独特和具有原创优势的医药资源，中药通过多成分、多靶点、多层次的独特作用机制，在

疾病的防治中发挥着重要作用。中药质量是中药临床安全有效的基础，与生物效应对应的物质基础息息

相关，中药药效物质基础研究是中药现代化研究的关键，是中药安全有效和质量控制的前提[1]。然而，

当前中药质量控制与评价模式主要基于单一或少数几个指标性成分。该种质控模式与中药多成分、多靶

点、多层次的作用机制不匹配，难以全面反映中药本身的质量、指标性成分的专属性较差，与中药的有

效性关联度不强[2] [3]；其次，与中药“药性”等基本属性脱节，无法完整体现中药的理论、临床特点与

真实价值、忽视了中药质量的全过程控制[4] [5] [6]。质量控制已经成为遏制中药现代化和国际化进程的

瓶颈，亟需建设一个符合中药特点的整体质量控制体系[7]。 

2. 中药 Q-Marker 的提出 

2016 年，刘昌孝院士在结合中药化学成分结构类型的复杂性、中药化学生物合成途径及中药自身属

性、中医药配伍理论等基础上，提出了质量控制的新概念即质量标志物(Q-marker)，即存在于中药材及中

药产品中所固有的或加工制备过程中形成的、与中药的功能属性密切相关的化学物质，作为反映中药安

全性和有效性的标示性化学物质进行质量控制[8]。2019 年，张铁军等[9]对 Q-marker 的定义和科学内涵

进行解析，并从其“有效性”、“特有性”、“可测性”、“传递与溯源性”及“配伍关系”5 个方面

阐述了 Q-marker 的核心理论和研究方法，旨在增加中药有效性-物质基础-质量控制标志性成分的关联度，

并建立中药全程质量控制及质量溯源体系。基于 Q-marker 的质量控制理论，兼具整合和开放的特点，将

中药的质量评价和质量控制体系推到了一个新的起点，对促进中医药现代化和国际化发展具有重要意义。

此概念一经提出，就受到了广泛关注，Q-marker 的研究方法和研究模式也因此得到极大的丰富，在

2016~2020 期间，与之相关的文献就高达 350 余篇[10]。本文就近 6 年中药 Q-marker 的研究模式、思路

和方法展开综述，旨在为中药 Q-marker 的研究提供参考。 

2.1. 基于“五原则”的 Q-Marker 研究模式 

为近一步提升质量标志物的研究水平、规范其研究模式，有学者进一步解析了中药质量标志物的定

义和科学内涵，并提出了基于“五原则”的复方中药 Q-marker 的研究策略和思路，即“有效性”、“特

有性”、“可测性”、“传递与溯源性”及“配伍关系”[9]。在“五原则”指导下的复方中药质量控制

和质量评价体系，更能反映质量评价体系与有效性和安全性之间的关联，并体现质控指标的专属性、差
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异性特征，使质量研究回归中医药理论，再现中药质量属性的全貌，有利于全程质量控制体系的建立，

提高中药产业质量控制水平[11]。 
曹建华等[12]基于“五原则”并参考相关文献对脑震宁颗粒进行系统分析筛选出其 Q-marker，再结

合脑震宁颗粒的临床疗效、现代药理研究及潜在的作用信号通路，分析得出包括藁本内酯、梓醇、川芎

内酯在内的 12 个成分脑震宁颗粒的质控核心指标，为其质量控制研究提供依据；弥补了以丹酚酸 B、橙

皮苷、阿魏酸等较为单一的质量控制指标而无法全面体现中药复方质量的不足之处[13] [14]，既可以保证

制剂的稳定可控、安全有效，又能使质量控制回归中医药理论，使中药与化学药品的质量控制区分开。 
“五原则”的研究模式下，通常存在各指标交互作用不明确的情况，导致筛选的 Q-marker 不准确。

为此，有学者[15]提出了“五原则”结合蛛网模式的研究新思路，可基于相关成分的回归面积来综合评价

并筛选 Q-marker。如张亚通过该方法确定 4-甲氧基水杨醛、络石苷、羟基红花黄色素 A 等 7 个成分作为

舒筋活血胶囊主要 Q-marker。该模式有助于近一步中药质量评价模式的提升、制药工艺的优化、中药复

方开发[16]。 

2.2. 基于“性–效–物”三元论的 Q-Marker 研究模式 

中药药性是对中药作用的基本性质和特征的高度概括，是中医临床用药的依据，是中药本身的物质

属性[17]。建立了“性–效–物”三元论中药药效物质基础与作用机制研究模式，更能体现中医药理论和

特色，同时也阐释了中药质量控制的特点，更好的体现药性为启，功效相乘[18]。 
张铁军[19]等基于“性–效–物”三元理论，分别从味觉、嗅觉和功能几个方面属性表达的角度对元

胡止痛滴丸的药味(性)物质基础进行筛选，在阐明其药效物质的基础上，从动物模型、离体器官等不同层

次以及网络药理学、代谢组学等多个方法和角度确定元胡止痛滴丸的 Q-marker。其中延胡索乙素、原阿

片碱、欧前胡素作为“效”与“物”的代表成分，也作为反映元胡止痛滴丸“性(味)”的代表，相比于

2020 版《中国药典》中所规定的含量测定指标欧前胡素和延胡索乙素，该研究制定的 Q-marker 在赋予上

述两个指标新的意义的同时还丰富了元胡止痛滴丸的质量控制体系，这对制定具有中医药特色的质量控

制系统具有指导意义，将此理论提升到一个新的层次。部分中药常出现“有其效而无其气”的情况，例

如大血藤根据其功效应具有“辛”味，但在 2020 版《中国药典》中仅标注了“苦”味[20]，从而出现“性

–效”不符的情况，故此种模式仅适合于“性–效”表现一致的中药 Q-marker 的研究。 

2.3. 基于“中医代谢方证组学”的 Q-Marker 研究模式 

中医方证代谢组学是整合了中药血清药物化学与代谢组学技术，在方-证对应并显效的前提下，发现

与临床疗效相关、体现方剂配伍、来源于组成药物药效物质基础的研究策略[21]。将该策略与中药Q-marker
相结合，是解决其“五原则”中有效性、可溯源性以及体现复方配伍属性的重要手段，促进中药向化学

成分明确化、作用机制清晰化的方向发展，有助于揭开中药作用的物质基础和作用机制这个复杂的“黑

箱体系”，为中药 Q-marker 的研究开辟了新的局面，推动了中医药的现代化、国际化研究。 
当前，用于知柏地黄丸质量控制的指标仅包括马钱苷和丹皮酚两个成分，并不能完全、准确地反映

知柏地黄丸这一经典方剂的质量。刘绍博等[22]在发现关黄柏和知母是知柏地黄丸发挥疗效的重要组成部

分后，利用上述模式结合 Q-marker 的相关原则，选定棉子糖(熟地黄–君药)、药根碱(黄柏–臣药)、丹

皮酚(牡丹皮–佐药)等 6 个成分为知柏地黄丸潜在的 Q-marker，根据结果，可较为全面的反映知柏地黄

丸的质量且体现了中医用药时的“君臣佐使”配伍原则。 

2.4. 基于“层次分析–熵权法”(AHP-EWM)的 Q-Marker 研究模式 

中药 Q-marker 已成为推动中医药现代化、国际化的研究热点之一，但少有量化整合技术与方法，影
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响因素的选择与权重设置更是没有统一的标准[23]。因此，冯利梅等[24]构建了一个中药 Q-marker 量化

评价体系–层次分析–熵权法。对包括有效性、可测性和特有性在内的一级指标采用层次分析法进行权

重分析，随后运用熵权法对一级指标项下的有文献及实验数据支撑的二级指标进行分析，计算指标层各

因素的权重后加权计算各成分的综合得分，为中药 Q-marker 的量化评价与分级辨识提供新思路和方法。

该模式既体现了主观的逻辑判断和分析，又发挥了客观的计算和推演并且具有较大的灵活性，增加了对

Q-marker 的量化辨识设计，对影响因素选择和权重设置进行了统一规划从而对候选 Q-marker 的重要性进

行排序，可起到综合评价的效果。气血和胶囊中含有当归、赤芍等多味中药，当前其质量控制指标仅包

括芍药苷、阿魏酸等[25] [26]，这对于组方药味过多以及具有多重功效的中成药来说无法很好的起到质量

控制的目的且很难表征其全部功效。黄煜曦等[27]以气血和胶囊的不同功效为切入点，采用 AHP-EWM
的研究思路并结合复方配伍关系逐级评分筛选，最终确定了藁本内酯、洋川芎内酯 A、延胡索乙素等 15
种成分可以作为气血和胶囊的 Q-marker，通过构建一个基于有效性来进行可测性与特有性研究，结合复

方配伍的关系逐级评分筛选的体系，最终辨识出气血和胶囊的 Q-marker，筛选得到的 Q-marker 能起到表

征整体功效、体现中医药理论的作用，为气血和胶囊质量标准提升提供证据支撑，为多功效的中药复方

的 Q-marker 研究提供了参考。 
在此模式上衍生的基于层次分析-熵权法整合网络药理学、指纹图谱的研究模式也随之出现[28] [29]，

足以说明以 AHP-EWM 为代表的 Q-marker 研究模式可以推广运用于其他中药与复方的 Q-marker 研究中。 

2.5. 基于其他模式的 Q-Marker 研究模式 

对中药进行药代、药效动力学研究有助于阐明多种主要活性成分在生物体内的吸收、分布、代谢和

排泄特征，对于揭示中药药效物质基础具有重要意义[30]。于是，Fugeng Zhang 等[31]便将药效动力学及

药代学运用于研究芪励强心胶囊的 Q-marker，这是首次将配伍、含量、有效性、药代学以及系统药理学

等方面进行结合，选出黄芪甲苷 IV、毛蕊异黄酮苷、芥子碱和人参皂苷 Rg1 四个成分作为芪苈强心胶

囊治疗慢性心律失常的 Q-marker； 
此外，还有在建立化学成分组学检测及相关模型活性追踪的基础上，提出的“组学判别–灰色关联–生

物活性”研究模式[32]；基于“药材基原–物质基础–质量标志物–质控方法”层级[33]；“效–毒”相

关[34]；总量统计矩理论[35]等研究模式均可以用于 Q-marker 的研究和探索。 

3. 结语 

随着科学和技术的进步，加上政府及相关部门的大力支持，一系列监管机制不断改进及完善，推动

了中医药事业的蓬勃发展。中药质量研究工作现已取得了长足的进步，但由于其自身的复杂性，仅依靠

当前的质量评价和质量控制体系难以反应中医药的特点，并且较难得到国际组织和学术界的广泛认可。

中药质量标志物的出现打破了当前的僵局，将中药的质量评价和质量控制体系推到了一个新的起点，对

中药质量研究和全过程质量控制具有指导意义[36]。中药质量标志物对中药复杂体系和多重药效有了客观

的认识，并且建立了“点–线–面–体”多元质量控制体系，从有效性、安全性等方面建立了多维、多

元质量控制体系，全面评价和控制中药整体质量；从特有性、传递与溯源性等方面建立具有中医药特色

的质量控制体系[37]。但同时发现运用不同的研究模式可能会得到不同的结果，这表明中药的 Q-marker
并不是几个固定的成分，当研究的侧重点存在差异时，所得出的结果也会随之出现差异。所以在对中药

Q-marker 进行研究时，除了在 Q-marker 基本特征的这一大背景下进行讨论之外，还应将各种模式有效的

结合在一起，取长补短，分清主次，循序渐进的展开研究，发挥各研究模式的优势之后再进行研究。如

此，方能推动中医药事业继续向前发展，才能传承好中药这一中国古代科学的瑰宝、运用好这一打开中
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华文明宝库的钥匙。 
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