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[摘 要] 中医和西医各有优缺点,且具有互补性。中西医结合已成为我国医学体系的重要特色,
但中西医理论与实践的深度融合与发展仍有待突破。本文针对复杂慢病的临床诊疗需求,梳理了

推动中西医融升、构建新医学理论体系亟需解决的关键科学技术难题,阐释了代谢调控在促进中西

医理论融合、满足临床治疗需求中的潜在作用,进而从“代谢仿生”角度提出了中西医融合促进慢病

治疗策略创新与组合新药研发的可能路径,以期为全人类健康贡献中国医学智慧。
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  中西医结合已成为我国医学体系的重要特色,
在保障人民健康和经济社会发展中发挥了重要作

用。在新冠疫情防控中,中国特色的现代健康医疗

体系彰显了中西医结合的突出优势,为保障人民生

命健康做出了重要贡献。面对重大传染性疾病和慢

性非传染性疾病的挑战和威胁,中医和西医各有优

缺点,且具有互补性。然而,中西医结合绝不是简单

的“中医+西医”的治疗模式,亟需提出中西医结合

关键科学问题并开展中西医药理论体系的融通性研

究,从而推动中西医结合从“表”向“里”的深入融合

和共同发展。以认知人体和生命奥秘为导向,汲取

中医和西医理论方法体系中的精华,探索中西医理

论方法融合与提升的链接点,建立具有中国特色的

现代新医药体系已迫在眉睫。
本文基于对中、西医防治疾病理论与机体内稳

态调控规律的思考,探讨了代谢调控在中西医融升

与慢 病 防 治 中 的 重 要 价 值,并 从 “代 谢 仿 生”
(Metabolic

 

Bionics)角度提出慢病治疗靶标发现与

组合新药研发策略,为链接中西医理论体系、创建新

医学、推动原创新药研发提供潜在理论与方法路径。

1 中西医融合发展的重要性

1.1 中西医理论的互补性
  

中医和西医具有各自独特的理论方法学体系,
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从不同的视角和维度认知人体,各有优缺点。中医

理论体系是建立在“望、闻、问、切”四诊,阴阳、表里、
虚实、寒热八纲辨证以及砭石、针刺、汤药、艾灸等疗

法的基础上,遵循“天人合一、个体化辨证施治”的朴

素唯物主义思想,注重疾病治疗中的整体观,注重治

疗生病的人,而非疾病本身[1];通过几千年的实践积

淀和理论总结,中医药在慢性、复杂性疾病的防治中

展现出独特的优势[2]。然而,由于临床作用机理研
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究尚未突破中医体系思维方法论的局限,缺乏与现

代物质、信息、生命科学等交融的理念,制约了中医

科学的发展。西医理论体系是建立在解剖、生理病

理、生物化学、生物学等学科基础上,从组织器官、细
胞分子、以至原子水平认识人体,以外科手术和药物

干预为主要临床治疗手段,西医对诊断确切、病因明

确且相对简单的疾病具有显著优势,作为现代科学

技术的组成体,西医学理论方法体系具有更好的开

放性和可发展性,能够快速融入和整合现代科学技

术成果而迅速发展。然而,西医存在针在新型疾病

干预的滞后性(例如,针对突发的新型病毒传染性疾

病)和针对慢性复杂性疾病认识、药物研发和临床治

疗局限性;基于还原论在分子细胞水平和单个组织

器官的认识与系统和整体间的“鸿沟”尚缺乏串接理

论方法等问题已成为西医科学发展的重要瓶颈[3]。

1.2 中西医融合发展的紧迫性

近年来,信息、物质、生命等科学领域取得了快

速进展,但针对人类疾病的防治和健康水平的提升

发展相对滞后。自2019年开始的全球新型冠状病

毒的肆虐,对人类应对重大公共卫生事件的能力提

出了新的挑战,对医学体系的发展提出了新的考验。
肿瘤、心脑血管、神经精神、代谢、免疫等慢性、多基

因复杂性疾病已成为人类健康的主要杀手,尚缺乏

切实有效的根本性防治方法[4]。在应对以上挑战

中,中、西医理论体系各具优缺点且具有互补性,已
得到全球共识,建立符合人类大健康发展和临床疾

病诊疗需求的现代新医药理论体系是医学发展的必

由之路[5,
 

6]。
传统中医体系更倾向于强调从患者人群的共性

中发现个性问题,坚持个体化诊疗;西医更倾向于从

人群个性化特征中挖掘共性问题,提出诊疗共识;目
前二者在临床上均有共性、个性化并重的发展趋势。
西方国家的一些科学家早已开始研究中医药理论体

系,替代补充医学(Complementary
 

and
 

Alternative
 

Medicine)在全球范围内得到了快速发展。在我国,
中西医结合已成为临床疾病诊疗的重要特色,同时

也已经成为一个专门的学科和专业。但是,当前的

中西医结合,主要局限于“中医+西医”的模式,尽管

应用现代科学技术进行中西基础理论、中医疗法临

床有效性和机理的研究已经取得具有国际影响力的

学术成就,但针对中医和西医理论体系的融通性研

究、中西医结合关键科学问题的提出,特别是以认知

人体和生命奥秘为导向的中西医融通性研究十分缺

乏,中西医结合还停留在“表”,而“里”的融合严重不

足。例如,针对哮喘、慢性阻塞性肺病等的治疗,中
医提倡的肺病肠治理论与临床肺病患者常常伴有肠

道症状且二者相互影响的现象一致,中西医联合治

疗往往疗效互补,但其背后的肠肺调节机制尚不明

确,限制了临床治疗模式的突破。如何实现中西医

“表里”融合,是未来我国乃至全球医学发展的必由

之路。
我国具有深厚的中医药理论基础、在中西医结

合领域具有悠久的临床实践历史和丰富的经验,具
有独特优势。近年来,通心络胶囊、片仔癀等中药名

方以及针灸疗效机理的深入研究即体现了中西医交

叉融合的优势和必要性。然而,中西医的融升研究,
不能仅局限于机械地用现代科学术语解释中医理

论,而要拓展至基于中医理论,提出针对生命体系统

信号调控的新科学假设,通过理论与技术创新发现

和揭示新的生命科学原理,为生命体的系统和整体

调控研究贡献中医智慧。中医与西医最终合二为

一,建立符合生命调控本质的新医学体系,这是中西

医理论体系融升发展的必然途径和最后归宿。

2 中西医融合关键科学问题和核心技术

难题

2.1 中西医融合的关键科学问题

中西医结合研究当前依然主要局限于针对中医

理论和中医治法疗效的科学基础研究,即基于已知

的西医科学研究的结果,应用现代科学技术手段,阐
释中医理论依据和治法的机理,这些研究是必要的,
也在一定程度上促进了中医药事业的发展,提高了

临床疗效,但尚未形成与现代医学高度融通的“对
话”体系。因此,必须深入挖掘中医药理论体系与现

代科学间的逻辑关系,围绕未被满足的临床需求,以
中医药理论为指引,提出新的科学问题和科学假说,
为推进现代生命科学和医学体系的构建贡献中医药

智慧,进而实现中西医理论方法学体系的融升发展,
建立符合生命规律的现代新医药理论体系。从慢性

复杂疾病防治的角度出发,我们认为中西医融升发

展的关键科学问题包括但不限于:(1)
 

脏腑表里的

器官对话机制;(2)
 

肠道菌群调节系统稳态的中医

理论基础融合;(3)
 

肠脑轴生物学基础与中医心主

神志的内在关联
 

(西医组织器官信号传递轴,如脑

肝、肺肠、心肝、心肠等,均需要与中医理论基础融合

研究);(4)
 

虚证的代谢免疫与神经内分泌基础;
(5)

 

生命 体 信 号 通 路 调 控 中 的 阴 阳 平 衡 规 律;
(6)

 

基于“气血精津”理论的物质代谢内稳态;(7)
 

十
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二经脉的神经免疫内分泌通路;(8)
 

感染性疾病内

生五邪的动态病理进程;(9)
 

虚实交杂与免疫平衡

的内在关联。

2.2 中西医融合的核心技术难题

近年来,人工智能与大数据、系统生物学等科技

领域的快速发展,给生物医学研究带来了新的发展

机遇,生物医学研究正从以往的单基因、单靶标、单
一信号通路逐步跨向系统、宏观层面的研究,这与中

医理论思维模式有异曲同工之妙,也为破解中医药

理论体系提供了新的科学手段和新的视角。但是,
当前的研究依然主要局限于简单应用这些现代科学

手段,获得一些描述性的研究结果,对于认识中医理

论本质的贡献有限。例如,多组学数据分析发现中

药干预对于疾病相关基因组、蛋白组和代谢组有着

多层次广泛的调节效应,但是其中的关键效应分子

和机制仍大多不清晰。为了更好地推动中西医融升

研究,迫切需要在解析生命体系统调控规律和中医

药网络作用机制研究方面突破系列技术瓶颈。我们

认为这些关键难题包括但不限于:(1)
 

器官对话及

内稳态调控中的关键信号分子发现与精细调控规律

研究技术(生物合成通路、可视化实时分析技术);
(2)

 

信号分子的靶标组发现及其互作模式解码技术

(亲和性、动态构象,信号选择性);(3)
 

细胞器、细胞

间及跨器官神经、代谢、免疫信号传导模式解析技

术;(4)
 

靶标组的多维时空整合机制解析(协同、拮
抗、冗余、代偿);(5)

 

核酸、蛋白的靶向稳定与降解

技术;(6)
 

中药对内源信号分子“质”与“量”的调控

作用与物质基础发现;(7)
 

仿生药物设计、合成与智

能递送技术。

3 代谢调控是慢病防治重要策略

3.1 代谢紊乱是慢病的共同病机

代谢是细胞功能与生命活动的基础,代谢物不

仅是机体新陈代谢的产物,还作为基因与蛋白表达

与功能的调节分子发挥信号传递作用[7,
 

8]。机体与

共生菌群来源的小分子代谢物往往以结构类似物的

形式存在,通过局部作用或者远程传递发挥信号通

路的协同或拮抗作用,协调多器官对环境与内部因

素的适应性与机体内稳态的平衡[9]。机体存在精细

的感知机制以响应代谢物的时空变化,进而调节包

括细胞发育、新陈代谢、炎症免疫、神经传导等生理

过程。与此一致,多基因—多物质代谢异常已成为

肿瘤、心脑血管、神经精神、代谢、免疫等慢性复杂性

疾病的共同病理特征和驱动因素,基于代谢调控发

现重大慢病的潜在治疗靶点已成为国内外生命科学

与医学研究的前沿[10]。基于整体观的中医临床实

践强调对于机体内环境稳态和器官的整体调节,结
合现代医学的生化、影像学等指标获得对治疗效果

的评估,但对于其内在的调控机制缺乏分子与细胞

水平的描述;而基于还原论的西医研究思维关注于

疾病进程中信号分子的发现及其信号转导规律,但
研究视角往往局限于病灶本身。因此,开展生理稳

态及疾病进程中细胞、组织互作网络代谢信号分子

的功能及机制研究可为理解生命本质及中西医防治

复杂疾病的科学内涵提供新视角,为推动二者的融

升发展提供可行路径。

3.2 代谢调控与中西医融合

以代谢调控为切入点开展研究对于推动中西医

融合发展具有重要价值。首先,中医辩证理论强调

在疾病演变和转归过程中各种生理病理变化的个体

差异与综合表现,与西医中的个体差异观点相契合。
研究已充分表明整体和细胞水平的代谢谱改变可动

态、全面反映疾病进展和治疗中的各器官和系统水

平响应的差异。因此,通过代谢调控的研究可为中

医辩证观提供分子水平上可量化的客观指标,有助

于推动其与系统生物学、整合医学等现代医学理论

的交叉融合,促进中西医理论的发展;再次,在慢性

复杂性疾病防治中,中医注重“整体调节”,提出“脑
病外 治”“心 脑 同 治”“治 肝 先 治 肠”等 整 体 观

念[11,
 

12],其临床特色优势为西医全面认识结肠炎、
脂肪肝、冠心病、抑郁症等慢性复杂疾病的病理网络

与防治策略提供了重要启示。大量生物学研究发现

代谢信号分子是介导肺、肝脏与肠互作的信使[13],
“肺肠轴”“肝肠轴”等现代生物学概念与中医藏象学

说中的“肺与大肠相表里”“
 

肝病治肠”等观点具有

高度的一致性,为相关中医病机理论提供了分子机

制支持。与此一致,大量研究已揭示通过调节肠道

胆汁酸、色氨酸等代谢产生的信号分子可对肝脏、心
血管以及脑部的病变产生间接干预作用[14,

 

15];在重

症肝炎和肝硬化的干预中“治肝先治肠”的理念正在

推动临床治疗效果的提升[11]。因此,代谢调控与中

西医的疾病防治理论具有高度的契合性,该领域的

研究有望为深入理解中、西医临床疗效的内涵提供

新思路,为中西医结合临床防治优势提供科学依据,
推动未来中西医在临床防治重大疾病中的深度融合

与创新发展。
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4 代谢仿生导向的中西医融合与新药研发

4.1 “代谢仿生”推动中西医融合发展的理论基础

传统西方医学的“高选择性、高亲和力”药物设

计筛选体系与生物体网络平衡调控机制存在矛盾,
是其在慢性复杂性疾病防治方面疗效不佳或者安全

性不高的重要原因[16]。此外,基于“一种疾病、一个

靶点和一款药物”的药物研发模式在慢性复杂性和

多病因疾病中的局限性日益受到反思[17],开发固定

配比复方药物及组合药物已逐渐成为药物研发的趋

势和新方向[18,
 

19]。这一研究理念的更新与中药多

成分、多靶标作用模式高度契合,也部分解释了中医

药系统观思想和理论体系在慢病防治中的显著优

势[20]。然而,目前中药复杂组分对机体内稳态的调

控规律仍不清晰,中医药临床表型背后的物质基础

与生物学本质有待阐明,尚缺乏“源于中药、高于中

药”的组合药物研究理论和方法体系。
中药物质组与内源代谢物群常以同系成分形式

存在且结构母核具有相似性;在与机体互作方面,两
者均存在“多成分—多靶点”整合调节模式与“低选

择性/弱结合”的作用特点[9,
 

21];此外,已有大量研究

表明人参多糖、银杏叶总黄酮等中药成分通过宿

主—菌群共代谢系统(Host-microbe
 

Co-metabolism
 

System,
 

HMMS)可对内源代谢物产生“质”与“量”
调节作用,影响免疫、神经、内分泌系统,进而发挥

“远程”或“间接”调控效应[2224]。由此可见,中药成

分与内源代谢物具有化学与生物本质的类通性,以
内源代谢信号作为中药效应传递的信使,可为揭示

中药的药效物质基础及作用机理提供切入点,为从

现代生物学角度丰富中医的“器官表里”“异病同治”
理论的科学内涵提供新思路。

从代谢信号调控的角度出发,中医药理论中的

“肺与大肠表里”等整体观与现代医学中的“肠肝轴”
“肠脑轴”前沿理论高度契合[25,

 

26],均符合对于慢性

疾病复杂病机的整体认识,为从多器官多环节进行

复杂疾病的防治提供了重要科学依据。因此,解析

内源代谢信号分子的靶标组及信号组,揭示其在维

持内稳态平衡中的作用模式,不仅有助于丰富与推

动中西医理论自身的发展与完善,还将为其交叉融

合提供良好契机,为复杂疾病药物靶标及基于临床

表型的反向药物发现提供重要源泉。
基于代谢调控在生命健康与治疗转归中的重要

作用,我们提出“代谢仿生”的研究理念,即以内源信

号分子的靶标组与信号传递规律为导向,揭示机体

内稳态平衡或疾病进程中的多环节整合代谢调控机

理,进而通过模拟代谢信号与其靶标组的作用模式

进行多靶点组合药物的设计和慢性复杂疾病干

预[9]。“代谢仿生”观点建立在代谢信号分子调控器

官对话与内稳态的基础上,汲取了中医药和西医理

论体系中的精华,体现了中医网络平衡调节理论与

现代系统生物学前沿认识的有机结合,将为链接中

西医理论体系、创建新医学范式提供可行理论与方

法路径。

4.2 “代谢仿生”与新药研发

现有的药物靶标仍局限于G蛋白偶联受体(G-
protein

 

Coupled
 

Receptor,
 

GPCR)、激酶、离子通道

等经典分子,无法满足组合药物研发与慢病防治的

需要[27,
 

28]。针对慢性复杂性疾病的关键病理网络

发现防治新靶标与新策略仍有待系统挖掘。内源代

谢信号分子通过基因、蛋白表达与功能调控发挥信

号整合与跨器官传递作用,为多靶标新药研发提供

了良好结构模板,胆汁酸代谢物熊去氧胆酸以及奥

贝胆酸等作为临床药物的应用即是该价值的体现。
此外,内源代谢物与其靶标组存在多样化的作用模

式,为理解机体内稳态调控的多环节机制提供了有

效探针分子。考虑到代谢紊乱是慢病的共性特征,
基于“代谢仿生”理念,利用多组学及人工智能分析

预测手段,阐明代谢信号分子的精细调控机制和信

号传递规律,可为中西医理论指导下的慢病防治靶

标发现与药物创新提供新路径。以“代谢仿生”导向

的现代组合药物研发为例,我们需要关注:(1)
 

脏腑

表里的代谢—免疫—神经传递通路;(2)
 

代谢信号

对受体激动与拮抗平衡调节及选择性信号传递;
(3)

 

中药结构类似成分与内源代谢信号分子的化学

和生物学本质;(4)
 

代谢物靶标组与信号组时空整

合调控模式等具体科学问题,在揭示关键代谢信号

分子、靶标组及其信号组的基础上实现“代谢仿生”,
开发多靶点协同整合调控的创新药物。

肠肝是人体最大的代谢系统,以非酒精性脂肪

肝、肝纤维化等肝肠疾病为例,“代谢仿生”导向的新

药研究路径包括通过揭示胆汁酸、短链脂肪酸等重

要内源代谢信号分子调节“肝—肠轴”免疫稳态、细
胞 命 运、能 量 平 衡 的 靶 标 组 及 其 信 号 传 递 机

制[29,
 

30],阐明肠—肝内稳态维持与疾病发生发展中

的关键代谢调控环节与候选靶标;进而模拟代谢信

号分子作用模式和中药(如黄芩、黄连)“肠肝轴”调
节机理设计多靶点组合药物并进行系统评价与改

良。以抑郁症、阿尔茨海默症等难治性中枢疾病为
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例,可关注色氨酸、酪氨酸等在宿主—菌群共代谢过

程中产生的系列信号分子在疾病进展与中医药治疗

转归中的变化[31,
 

32],结合中医表里关系理论,探究

肠道、肝脏、心肺等外周组织器官与脑互作的信号组

及其协同整合模式;同时,探索柴胡疏肝散等经典名

方干预抑郁症的代谢调控机制与关键靶标。通过基

于靶标组和基于表型的筛选相结合的方法,或者以

内源活性分子为模板进行构效关系优化,最终获得

作用靶标明确、机理清晰的组合药物。

5 总 结

中西医结合已成为我国医学体系的重要特色,
在保障人民健康和临床疾病防治中发挥重要作用。
用现代科学解读中医药原理已成为研究前沿,同时

现代医学日渐重视整体观等中医的理论与实践优

势,为二者的融合与发展提供了重要支撑。然而,面
向复杂慢病的临床诊疗需求,中西医理论与实践的

深度融合与发展仍需进一步加强,相关理论和技术

问题仍有待突破。中西医结合研究的关键是找到中

医和中药核心理论与现代科学理论方法的融通点,
通过学科交叉破解关键科学难题,在解析中医药科

学理论内涵的同时,发挥推动现代医药理论体系发

展的作用,最终形成中西医理论体系融会贯通的新

医学体系。基于代谢调控在生命内稳态与治疗转归

中的重要作用,开展以代谢信号分子靶标组与信号

传递规律为导向的研究,并基于此研发多靶点组合

药物,不仅有助于认知人体和生命奥秘以及疾病防

治新策略,还将促进中西医融通性研究,推动新医学

理论体系的构建与完善,为全人类健康贡献中国

智慧。
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Abstract Traditional
 

Chinese
 

Medicine
 

and
 

Western
 

medicine
 

each
 

have
 

their
 

own
 

advantages
 

and
 

disadvantages,
 

and
 

they
 

complement
 

each
 

other.
 

The
 

integration
 

of
 

Chinese
 

and
 

Western
 

medicine
 

has
 

become
 

an
 

important
 

feature
 

of
 

Chinas
 

medical
 

system.
 

However,
 

deep
 

integration
 

and
 

progression
 

of
 

Chinese
 

and
 

Western
 

medicine
 

theory
 

and
 

practice
 

are
 

still
 

to
 

be
 

expected.
 

In
 

light
 

of
 

the
 

needs
 

for
 

modern
 

clinical
 

diagnosis
 

and
 

treatment
 

of
 

chronic
 

complex
 

diseases,
 

we
 

outline
 

the
 

key
 

scientific
 

and
 

technological
 

challenges
 

that
 

need
 

to
 

be
 

solved
 

to
 

promote
 

the
 

integration
 

of
 

Chinese
 

and
 

Western
 

medicine
 

toward
 

a
 

new
 

medical
 

theory
 

system.
 

We
 

also
 

discuss
 

the
 

value
 

of
 

metabolic
 

regulation
 

in
 

promoting
 

such
 

an
 

integration
 

and
 

progression.
 

Lastly,
 

we
 

propose
 

a
 

“metabolic
 

bionics”-directed
 

path
 

to
 

promote
 

the
 

innovation
 

of
 

chronic
 

disease
 

treatment
 

strategies
 

and
 

the
 

development
 

of
 

combined
 

new
 

drugs,
 

contributing
 

Chinese
 

medical
 

wisdom
 

to
 

all
 

humanity.
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and
 

Western
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integration;
 

new
 

medicine;
 

metabolic
 

bionics;
 

drug
 

research
 

and
 

development
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