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摘 要：人的胃肠道是机体最大的储菌库，定居着一个十分复杂和活跃的微生物群落，正常情况下，肠

道菌群与宿主之间相互作用，保持着动态平衡。脾虚证是中医临床的常见经典证型，大量研究表明，脾虚证

与肠道微生物关系密切，肠道菌群的平衡是脾主运化功能正常发挥的基础，肠道菌群失调则会出现一系列

脾虚的表现。此外，肠道菌群是健脾中药多糖成分代谢、发挥疗效的重要介质，而健脾中药也可以通过调节

肠道菌群的结构和数量，发挥治疗作用。本文总结了肠道菌群与脾虚证在生理、病理以及健脾中药药效发

挥上的关联，立足于肠道菌群研究脾虚证，旨在为揭示中医脾虚证的内涵提供一些思考与建议。
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人体由多种微生物群落定植，统称为微生物群，

肠道微生物群的活动与人体的健康息息相关[1]。健康

成人的肠道菌群以拟杆菌门和厚壁菌门为主，但也包

括较小比例的放线菌门、变形菌门、真核菌、噬菌体

等[2]。肠道菌群在炎症、免疫、代谢、消化、神经等方面

发挥着多样的功能，已经成为诸多慢性疾病研究的焦

点[3-7]。脾虚证为中医临床中的常见证型，李东垣《脾

胃论》有云：“内伤脾胃，百病由生”，当人体脾脏功能

受损时，会出现免疫系统、消化系统、内分泌系统、神

经系统、血液系统等中西医多系统疾病[8]。随着分子

生物学、宏基因组学、代谢组学等现代科学技术的发

展，大量研究表明肠道菌群失调与中医脾虚证关联

密切[9-11]。

1 肠道菌群与宿主的共代谢是脾主运化功能的重要

基础 

1.1　脾主运化功能的实现依赖于肠道菌群稳态　

肠道微生态在生理情况下处于动态平衡中，各微

生物群之间以及微生物群与宿主之间相互作用，在生

理范围内进行自我调节，共同维护着宿主内环境的

稳态。

在中医学理论中，脾为后天之本，主运化，将饮食

物转化为水谷精微营养周身，而肠道是微生物和宿主

之间相互作用的主要场所，脾主运化功能的发挥依赖

于肠道微生态的稳定[12]。健康成人肠道中栖息着多达

500-1000种微生物，这些定植于肠道的微生物对人体

的消化、吸收、肠道黏膜屏障以及机体免疫发挥着重

要的作用[13]。肠道菌群编码了大量的基因，可以为宿

主提供丰富多样的酶，其对糖类、淀粉、蛋白质和脂类

等营养物质的分解代谢有助于机体消化吸收[14-16]，为

脾主运化功能的正常发挥奠定了基础。

胃肠道运动是机体消化和吸收不可或缺的一部

分，受神经系统、平滑肌、胃肠道激素等因素的协同调

控，胃肠运动功能障碍与营养不良、消化不良、胃食管

反流、肠易激综合征等多种疾病相关[17]。肠道菌群与

胃肠动力存在紧密的联系，有研究表明，在大多数具

   收稿日期：2022-10-10
   修回日期：2023-04-21
＊  国家自然科学基金委员会面上项目（82174363）：基于 Trp-Kyn-AhR 途径研究痛泻要方对 IBS-D 肠黏膜 Th17/Treg 失衡的调控作用，负责人：

王凤云；国家自然科学基金委员会面上项目（82374434）：从色氨酸代谢 AhR 活化 ILC3s/IL-22 途径探讨葛根芩连加味方对 UC 肠黏膜损伤的

作用机制，负责人：王凤云；中国中医科学院科技创新工程重点项目（CI2021A01001）：NERD 与 EPS 胃肠症状重叠的证候学特征及通降颗粒

治疗的疗效评价及机制研究，负责人：王凤云。

＊＊ 通讯作者：王凤云，主任医师，博士研究生导师，主要研究方向：中医药治疗脾胃病临床与基础。

628



〔 Modernization of Traditional Chinese Medicine and Materia Medica-World Science and Technology 〕

世界科学技术-中医药现代化★脾虚相关理论内涵研究与应用实践

有细菌过度生长的临床病症中，胃肠动力障碍是临床

相关性细菌过度生长的主要致病因素[18]。肠道微生物

及其代谢产物（包括胆汁酸、短链脂肪酸、色氨酸代谢

产物等），可以通过与肠内分泌系统、肠神经系统、肠平

滑肌和免疫系统的相互作用对胃肠道运动产生影响[19]。

Obata等[20]的研究表明，远端胃肠道的大多数神经元表

达芳香烃受体，这是一种可以被色氨酸衍生代谢物激

活的核受体，而肠道微生物群能够诱导这种受体在神

经元中的表达从而增加肠道运动。Vincent等[21]发现，

与对照组相比，无菌小鼠结肠转运较慢，补充短链脂肪

酸混合物（乙酸、丁酸、丙酸）后结肠的蠕动增加，进一

步实验发现丁酸可通过粘膜5-HT信号促进肠运动，提

示肠道菌群在胃肠运动中发挥着不可缺少的作用。

1.2　脾主运化功能的失常影响肠道菌群稳态　

中医学强调人体是一个平衡的有机整体，这与微

生态学认为肠道菌群与人体宿主之间的存在动态平

衡有相似之处。就肠道菌群和脾的关系来讲，脾失健

运和肠道菌群失调互为因果，脾主运化功能的失常会

影响肠道菌群稳态。脾虚证是消化系统疾病常见证

候，脾胃功能失调，化生湿热、浊毒等有形实邪出现一

系列“脾虚证”的表现，如便溏或腹泻、腹胀、排便次数

增多，日久则出现肢体失养、倦怠乏力、少气懒言和纳

差等症，会进一步影响肠道微环境导致肠道菌群紊

乱，而肠道菌群失调又会进一步加重脾虚症状[22]。当

机体胃肠功能异常时，肠道的微生态系统会受到严重

破坏，大肠杆菌等条件致病菌大量增殖，双歧杆菌、乳

杆菌等益生菌数量显著下降。例如泄泻时，肠蠕动加

快，肠道常住菌如类杆菌、双歧杆菌、肠杆菌数值显著

减少，而有潜在致病性的梭菌、酵母菌增多，这导致肠

道脂肪酸代谢紊乱和胆盐代谢障碍，促进腹泻发生，

而腹泻又导致肠道菌群进一步紊乱，形成恶性循环。

有临床研究表明，脾虚型溃疡性结肠炎患者分枝杆菌

属、包西氏菌属、丁酸单胞菌属的相对丰度显著低于

健康人群组[23]。动物实验也发现，脾虚模型大鼠肠道

内梭菌纲所占比例呈下降趋势[24]，脾虚泄泻模型大鼠

肠道内拟杆菌门的相对丰度显著降低[25]。

《灵枢·本脏篇》言“脾坚，则脏安难伤”，中医“脾”

的功能与现代医学免疫系统关系密切，大量研究从免

疫学角度探究脾虚证的本质，表明脾虚证与免疫功能

低下十分相似，与机体非特异性免疫、体液免疫、细胞

免疫等方面联系密切。肠道菌群及其代谢产物在维

持宿主免疫稳态方面具有重要作用[26]，可以通过胆汁

酸、短链脂肪酸、色氨酸及其衍生物等代谢产物对机

体免疫产生影响，参与多种自身免疫疾病的发生和发

展，如类风湿性关节炎、炎症性肠病、强直性脊柱炎

等。如肠道菌群可以将来源于食物的色氨酸转化为

吲哚和吲哚衍生物，通过激活固有层中的芳香烃受体

调节第 3 组固有淋巴细胞（Group 3 innate lymphoid 
cells，ILC3s）的成熟与分化，参与调控肠道免疫、维持

组织稳态[27]。

2 中医健脾治疗可以调节肠道菌群稳态 

脾虚证是一组能集中反映脾脏生理功能不足的

综合证候群，包括消化吸收功能不足、抵抗力下降、能

量代谢降低等方面[28]，是多种消化系统疾病（功能性消

化不良、溃疡性结肠炎、肠易激综合征、肝硬化、结直

肠癌等）及非消化系统疾病（糖尿病、代谢综合征、风

湿病等）的常见证型。近年来大量学者对脾虚证实质

进行了现代化探索性研究，脾虚证与肠道菌群的关系

也得到进一步揭示。一项基于文献回顾的研究提取

出肠道菌群失调相关疾病 20种（包括溃疡性结肠炎、

糖尿病、消化性溃疡、肝硬化、肠易激综合征等），进行

证素分析发现肠道菌群失调相关疾病的病位以脾为

首，病性以气虚为最，排名前三的证候分别为肝郁脾

虚证、脾胃虚弱证、脾肾阳虚证，均与脾虚相关[29]。近

年来，中医健脾疗法对肠道菌群的影响受到越来越多

的关注，诸多临床研究表明健脾中药复方可以提高肠

道有益菌的比例，降低条件致病菌的比例，改善患者

临床症状。

2.1　肠易激综合征　

肠易激综合征（Irritable bowel syndrome，IBS）患者

普遍存在肠道菌群失调，与健康志愿者相比，主要表

现为益生菌属乳酸杆菌、双歧杆菌等数量减少，致病

菌属大肠埃希菌、大肠杆菌、肠球菌等数量增加，以及

肠道菌群定植抗力减弱，不同亚型 IBS 患者肠道菌群

的变化略有差异[30]。

研究显示，与正常组对比，混合型肠易激综合征

患者肠杆菌、肠球菌数量最高，双歧杆菌、乳杆菌数量

最低；腹泻型肠易激综合征（Irritable bowel syndrome 
with diarrhea，IBS-D）患者肠杆菌、肠球菌数量最低，双

歧杆菌、乳杆菌数量最高[31]。丁姮月[32]基于高通量测

序技术比较脾虚型 IBS-D 患者和健康人的菌群构成
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差异，研究结果显示，与健康人相比，脾虚型 IBS-D患

者γ-变形菌纲增多、普雷沃氏菌属、放线菌属增多，或

能通过促进炎症反应、增加肠道通透性等途径导致

IBS的发生。张星星等[33]的研究表明，与健康对照组相

比，IBS-D肝郁脾虚证患者肠道双歧杆菌、乳酸杆菌数

量下降，肠杆菌数量上升，肠道菌群定植抗力降低，经

过健脾治疗后双歧杆菌数量升高，肠杆菌数量下降，

肠道菌群定植抗力升高。许笑梅[34]的研究发现，熄风

化湿颗粒可以调节 IBS-D 肝郁脾虚证患者肠道菌群

的结构和丰度，服药后 IBS-D患者肠道菌群门水平上

厚壁菌门和变形菌门的丰度下降，拟杆菌门和放线菌

门丰度升高。科水平上肠杆菌科、乳杆菌科丰度下

降，双歧杆菌科、拟杆菌科丰度上升。

2.2　溃疡性结肠炎　

溃疡性结肠炎（Ulcerative colitis，UC）属于炎症性

肠病中的一种，UC 患者肠道菌群多样性和丰度显著

下降，肠道菌群的种类和数量显著失衡，不同疾病程

度、不同中医证候患者的肠道菌群构成亦有差别。

龚秀敏等[35]的研究发现，与健康人相比，UC 患者

肠道双歧杆菌、乳杆菌数量降低，拟杆菌、肠杆菌、肠

球菌以及梭杆菌数量升高。陈向阳等[36]对比了活动性

UC 患者、缓解性 UC 患者及健康体检者肠道菌群差

异，结果显示，活动期患者的双歧杆菌、乳酸杆菌、真

杆菌和消化菌群的数量明显偏低，而肠杆菌、肠球菌、

小梭菌菌群数量则高于另外两组，与肠道炎症反应存

在相关性。

一项回顾性研究表明，缓解期 UC 患者及轻度活

动 UC 患者中脾胃虚弱证最为常见，直肠型溃疡中常

见的证型有脾胃虚弱证、脾肾阳虚证、肝郁脾虚证

等[37]。马芳笑等[23]对脾虚型 UC 组、其他证型 UC 组及

健康对照组的肠道菌群特征进行分析，发现与健康对

照组相比，UC 组包西氏菌属、分枝杆菌属、丁酸单胞

菌属的丰度降低，而埃希氏菌属/志贺氏菌属、假单胞

菌属的丰度则明显升高；代尔夫特菌属在脾虚型 UC
患者中丰度最低，或是脾虚型 UC 肠道菌群的特征性

改变。另一项关于中医药治疗溃疡性结肠炎患者肠

道菌群变化的Meta分析显示[38]，中医药治疗可以通过

提高UC患者的乳酸杆菌、双歧杆菌水平，降低大肠杆

菌、肠球菌水平调节UC患者的肠道菌群紊乱，提高临

床治愈率。赵恩春等[39]采用怡情止泻汤治疗肝郁脾虚

型 UC 患者，可显著改善 UC 患者的临床症状，降低炎

性因子水平，调节双歧杆菌、乳酸杆菌、粪肠球菌及大

肠杆菌数量。

2.3　结直肠癌　

结直肠癌（Colorectal cancer，CRC）是消化系统常

见的恶性肿瘤，其发病机制较为复杂，与遗传、环境等

诸多因素相关，大量研究显示大肠埃希菌、脆弱拟杆

菌、肠球菌、具核梭杆菌等细菌与CRC的发生、发展密

切相关[40]。蔡平等[41]对比分析了健康人与不同病理分

期 CRC 患者肠道菌群差异，结果显示，大肠癌患者肠

道细菌多样性较正常组低，且病理分期越高肠道菌群

多样性越低。郭泽尚[42]的研究发现，CRC 患者的具核

梭杆菌属含量高于健康对照组，双歧杆菌属、乳酸杆

菌属含量则显著低于健康对照组。徐露[43]对不同中医

证型CRC患者的肠道代表菌群进行分析，结果提示脾

虚湿阻证型 CRC 患者肠道菌群以链型杆菌及胃瘤球

菌为主；脾虚气滞型以胃瘤球菌为主；气血亏虚型以

梭菌及链球菌为主。

脾虚证是结直肠癌的常见证型，肠道菌群失衡是

肠癌发生发展的重要病理基础，中医健脾疗法可以调

节肠道菌群，维持肠道微生态平衡，改善患者生活质

量。如陈彬等[44]使用健脾解毒方加减缓解了脾气亏虚

证 CRC 化疗患者的脾虚症状，用药后观察组乳酸杆

菌、双歧杆菌数量显著升高，大肠杆菌、肠球菌数量较

治疗前下降，减轻化疗的不良反应，提高了患者的生

活质量。

2.4　其他　

肠道菌群在功能性腹泻、肝硬化等消化系统疾病

及 2型糖尿病、代谢综合征、抑郁症等非消化系统疾病

的发生发展中也发挥着关键作用。如参苓白术散有

健脾益气、和胃化湿之效，可以调节脾胃虚弱型功能

性腹泻患者的肠道菌群稳态[45]。陈晓君[46]使用健脾散

精汤治疗 2型糖尿病患者，可以显著增加患者肠道双

歧杆菌、乳酸杆菌、梭菌含量，减轻胰岛素抵抗。鉴于

脾虚证与肠道微生态的密切关系，基于病证结合、异

病同证同治理念，研究中医健脾疗法对不同疾病脾虚

证候特征性菌群的影响，可为深入探讨脾虚证实质提

供新的思路。

3 肠道菌群对多糖成分的代谢是健脾类中药发挥作

用的重要途径 

肠道是人体吸收、代谢药物的重要场所，中药药
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效地发挥离不开肠道菌群及其代谢物[47]，中药汤剂中

的多糖、黄酮、皂苷等成分可以被肠道菌群分解代谢，

增强药物的吸收与生物利用度，现代研究发现，人体

对中药有效活性成分地利用离不开肠道菌群的调

节[48-50]。常用于治疗脾虚证的中药有党参、白术、茯

苓、黄芪、山药等，发挥健脾作用的主要有效成分为多

糖、黄酮、皂苷、挥发油等[51]。

中药多糖受其消化和糖酵解特性的影响，难以被

人体消化液直接降解，难以消化的多糖随着肠道蠕动

进入大肠与肠道菌群相互作用，肠道菌群参与多糖代

谢，为宿主提供能量，促进益生菌增殖。如黄芪多糖

是中药黄芪的主要活性成分，郑俊等[52]将黄芪多糖干

预后的粪菌悬液通过灌胃的方式进行粪菌移植，发现

可以改善脾虚水湿不化模型大鼠的体重、进食量及代

谢水平，说明黄芪多糖可通过肠道菌群代谢途径有效

地改善脾虚大鼠的消化吸收功能。白术麸炒后多糖

含量增加，何晗等[53]采用白术多糖灌胃治疗脾虚泄泻

模型大鼠，可以明显改善大鼠肠道有益菌群的丰度。

Li等[54]发现，人参多糖可以提高抗生素相关性腹泻小

鼠肠道内厚壁菌门的相对丰度，降低拟杆菌门、变形

菌门、放线菌门的相对丰度；Tang等[55]、Feng等[56]发现，

黄芪多糖、党参多糖和白术多糖能够调节肠道短链脂

肪酸含量，黄芪多糖、党参多糖联合给药还可以重建

结肠炎小鼠免疫平衡，减轻结肠黏膜损伤。

健脾补益类中药复方多糖对肠道菌群的调节作

用也得到证实，如四君子汤多糖能够调节脾虚小鼠肠

道菌群的平衡状态，改善脾虚小鼠的免疫功能，缓解

小鼠的脾虚症状[57]。张丽萍等[58]基于体外实验研究参

苓白术散多糖对拟杆菌的影响，发现参苓白术散多糖

可以明显促进典型拟杆菌的体外生长，这可能是该复

方调节肠道微生态的机制之一。武妍凝等[59]从多糖利

用位点的差异探讨理中汤多糖及参苓白术散多糖对

脆弱拟杆菌体外生长的影响，结果显示，理中汤多糖

与参苓白术散多糖均可以很好地促进拟杆菌的生长。

除多糖成分外，健脾中药中的皂苷、黄酮等成分

也能通过肠道菌群依赖的方式对机体产生影响。如

林汝堃[60]等发现，在不使用抗生素的情况下，人参皂苷

对小鼠离体肠管平滑肌有明显的舒张作用，而经抗生

素处理后，人参皂苷对小鼠离体平滑肌的舒张作用减

弱，可能与抗生素处理后肠道菌群数量减少有关，说

明肠道菌群在药物代谢中的重要作用。

4 未来主要研究方向 

脾虚证可见于多种中西医疾病，已有大量学者结

合现代生物学技术从胃肠道功能、内分泌、能量代谢、

基因、免疫等角度对脾虚证的本质进行研究，相关检

测指标涉及唾液淀粉酶、尿 D-木糖排泄率、血清血管

活性肠肽（VIP）、生长抑素（SS）、胃动素（MTL）、胃泌

素（GAS）、蛋白酪氨酸激酶等[61]，拓宽了脾虚证的科学

内涵及诊断标准。但临床脾虚证涉及多个系统，症状

复杂多样，单一的生物学指标并不能反映人体整体的

状况改变，需要进一步探索能全面反映出中医脾虚证

候的本质的指标群。

肠道菌群是健脾中药有效成分代谢、发挥疗效的

重要介质，而健脾中药也可以通过调节肠道菌群的结

构和数量，发挥疾病治疗作用，肠道菌群及其与宿主

之间的相互作用可能是中医脾虚证的重要基础，也是

经典中药复方发挥健脾效果的关键环节。因此，基于

肠道菌群对脾虚证进行研究使其内涵揭示成为可能。

未来可进一步研究脾虚证候表型与肠道微生态的对

应关系，寻找不同疾病脾虚证候表型的特征性菌群

谱，为证候客观化研究提供理论依据。

中医药治疗疾病的作用机制一直是中医药领域的

研究热点，肠道微生态与中医学中脾的功能息息相关，

调整肠道微生态可能是中医药有效干预脾虚诸病的重

要作用机制之一，这也在某种程度上体现了中医学“异

病同治”的核心观点。但对于中药复方中各种药物相

互作用下对肠道菌群的具体机制仍有待进一步研究。
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A Review of Studies on Spleen Deficiency Syndrome Based on Intestinal Microflora

ZHANG Kunli1， LYU Mi1， HU Jiayan1， YU Wenxi2， QIAO Xiyun1， WANG Yuxi2， WANG Fengyun1

(1. Xiyuan Hospital, Chinese Academy of Traditional Chinese Medicine, Beijing 100091, China;
2. Graduate School of Beijing University of Traditional Chinese Medicine, Beijing 100029, China)

Abstract: The human gastrointestinal tract is the largest reservoir of bacteria in the body, inhabiting a very complex and 
active microbial community. Under normal circumstances, the interaction between the intestinal flora and the host 
maintains a dynamic balance. Spleen deficiency syndrome is a common classic syndrome type in TCM clinical practice. 
A large number of studies have shown that spleen deficiency syndrome is closely related to intestinal microorganisms, 
and the balance of intestinal flora is the basis for the normal functioning of the spleen's main transportation and 
transformation functions. Intestinal flora imbalance can lead to a series of manifestations of spleen deficiency. In 
addition, intestinal flora is an important medium for the metabolism of polysaccharide components and the effectiveness 
of traditional Chinese medicine for invigorating the spleen, and traditional Chinese medicine for invigorating the spleen 
can also play a therapeutic role by regulating the structure and quantity of intestinal flora. This article summarizes the 
relationship between intestinal flora and spleen deficiency syndrome in physiology, pathology, and the efficacy of 
traditional Chinese medicine for invigorating the spleen. Based on intestinal flora, the study of spleen deficiency 
syndrome aims to provide some thoughts and suggestions for revealing the connotation of spleen deficiency syndrome in 
traditional Chinese medicine.
Keywords: Spleen deficiency syndrome, Intestinal microflora, Polysaccharide, Traditional Chinese medicine
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