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摘 要：“肺与大肠相表里”是中医学理论的基本内容，其核心是肺与大肠作为一个整体而相互关联。

近代生物学研究显示：肠道微生态与呼吸道微生态相互影响，肠道微生物组稳态失衡进而导致呼吸道微生

态组稳态失衡，即“肠病及肺”，故中医临床往往以“肺肠同治”法进行治疗。西医研究结果显示糖尿病患者

往往合并肠道微生物组稳态失衡，而肺作为一个毛细血管密集的脏器，是糖尿病的重要靶器官。因此通过

研究近年来的文献资料，结合肠道微生物组这一热点，探讨“肺与大肠相表里”在糖尿病肺损伤中的生物学

基础，进而丰富中医藏象理论内涵，为防治糖尿病肺损伤提供新思路。
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糖尿病（diabetes mellitus，DM）发病率逐年升高，

在一些发展中国家尤其明显，DM患者同时出现血糖

及血脂代谢异常进而导致靶器官受损，微血管病变是

相关靶器官受损的病理学基础，糖尿病视网膜病变

（diabetic retinopathy，DR）与 糖 尿 病 肾 病（diabetic
kidney disease，DKD）是最为受到关注的两个靶器

官[1-3]。肺作为一个毛细血管丰富的脏器，是糖尿病重

要靶器官，临床研究显示糖尿病患者肺功能较健康人

明显降低[4-5]，但是在防治糖尿病相关并发症的过程

中，很少有人关注肺损伤。随着肠道微生物组成为研

究的热点，肠-肺相关性的理论越来越得到更多人的

重视。肺与肠均参与了机体能量代谢与吸收的过程。

肠道微生物组稳态失衡导致肠粘膜通透性增加、肠道

内免疫应答改变，进而导致 1 型糖尿病（Type 1
diabetes mellitus，T1DM）的发生。此外肠道微生物组

稳态失衡还能引起葡萄糖、脂肪等的代谢异常，诱导

炎症反应而导致胰岛素抵抗，进而发生 2型糖尿病

（Type 2 diabetes mellitus，T2DM）[6]。因此，肠-肺相关

性的理论在防治糖尿病肺损伤中应该有进一步的指

导意义，这与“肺与大肠相表里”的中医理论不谋而

合，且该理论已在中医临床中得到广泛的应用，且取

得了较好的临床疗效，特别是在本次新型冠状病毒肺

炎的治疗中发挥了重要的作用[7]。本文围绕中医藏象

理论，基于“肺与大肠相表里”来探讨通过调节肠道微

生物组对糖尿病肺损伤进行治疗，对中医理论内涵起

到了进一步丰富及其完善的作用，同时在临床工作中

有着很好的指导性作用。

1 “肺与大肠相表里”理论分析

1.1 理论来源

“肺与大肠相表里”首次出现在《灵枢·本输》中的

“肺合大肠，大肠者，传导之腑”与《灵枢·经脉》中的手
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阳明大肠经与肺手太阴经的络属关系，文中讲到“肺

手太阴之脉，起于中焦，下络大肠，上膈属肺……，大

肠手阳明之脉，起于大指次指之端……下膈，属大

肠”，《医经精义》里提到“大肠之所以能传，以其为肺

之腑”。 可以解释为肺与大肠一脏一腑，相互为用，肺

为表，肠为里，为“肺与大肠相表里”理论奠定了基础。

《素问》中有言“天气通于肺”，肺的节律性吸气（吸入

清气）与呼气（排出浊气），机体内外气体交换，通过气

的升降出入，实现人体的新陈代谢。同时，又有“大肠

者，传导之官，变化出焉”，大肠的传导动力来源于肺

的肃降，肺气下达，大肠才能传导，此外《医经精义》也

提到大肠的传导功能，需要靠肺来维系。《中西汇通医

经精义》中说到“凡大肠之病皆从肺来……大肠为传

导肺气之府也”。且就脏腑位置而言，《灵枢》里提到

肺位于上部，大肠在下部，上部为阳（表），下部为阴

（里），因此肺为表，大肠为里。

1.2 临床应用

“肺肠同治”法的理论依据是“肺与大肠相表里”，

肺脏与大肠腑，病理生理相互影响、相互作用，两者的

平衡状态决定人体的健康，肠病及肺[8]，肺病及肠[9]、肺

肠同治[10]。根据《伤寒论》中所提到的“病人大小便不

利，大便乍难，时有微热，喘冒不能卧，有燥屎者也，宜

大承气汤”，可以解释为：热离肠去，肠通畅，肺气自

降，可平喘，即上病下治，脏病腑治。也有研究表明：

基于“肺与大肠相表里”这一理论，在临床治疗呼吸系

统疾病时，兼顾治疗大肠，能很好的提高临床疗效[11]。

此外在微生物学角度也证实：通过调节肠道微生物，

使微生物达到稳态，进而提供一个好的肠道环境，更

有利于机体功能的调节，从而也促进了呼吸道微生态

的调节，从而用来治疗慢性阻塞性肺疾病[12]。因此在

“肺与大肠相表里”的理论支持下临床工作者采取“肺

肠同治”将具有重要的临床意义。

2 肺肠生物相关性

2.1 肺-肠发育同源性与免疫相关性

在胚胎发育阶段，肺肠就具有同源性，且均由前

肠发育而来，因此两者的黏膜免疫具有一定的同源

性。研究显示在高氧状态下，肺和肠黏膜的免疫因子

含量具有同源性[13]，与此同时通过基因图谱检测发现，

在胚胎发育期，肺肠基因具有同步性[14]。也有研究发

现胚胎发育阶段，肺肠的 T淋巴细胞亚群具有同步

性[15]。肺与肠道均为机体与外界相通的器官，均有重

要的免疫屏障功能，肺肠黏膜免疫是肺与肠道之间的

沟通桥梁，形成肺肠网络，有学者通过对慢性阻塞性

肺 疾 病 患 者（chronic obstructive pulmonary disease，
COPD）采取益生菌干预，发现益生菌在改善患者的肠

道黏膜屏障的同时，也改善了患者的肺内炎性反应[16]。

2.2 肠道-呼吸道微生态组的神经系统、内分泌系统

联系通道

肠道与肺进行相互作用是靠神经系统维系的，肠

道菌群是依赖于神经系统发挥作用的，因此神经系统

也是肠-肺微生态的重要通道[17]。也有学者发现，经补

益肺气治疗的患者能通过改善肠神经功能的兴奋性

而恢复胃肠蠕动力，肠道菌群失衡也得以恢复[18]。肺

（脏）肠（腑）之间相互影响、相互制约，互为统一，通过

大鼠研究显示，肺病大鼠肺部与肠道均出现相关蛋白

改变，同时伴有肠道菌群失调[19]。也有研究通过建立

猕猴感染肺炎链球菌模型，发现肺部分泌的激素可导

致肠道菌群失调[20]。因此我们可以认为肺肠的神经与

内分泌系统相互联系，肠道菌群能通过神经与内分泌

通道与肺产生联系。

3 肠道微生物组与糖尿病的关系

3.1 肠道微生物组稳态失衡诱导血糖代谢异常

糖尿病是一种常见的代谢疾病，发病原因复杂，

目前认为饮食习惯是重要原因，而饮食习惯可以直接

影响肠道微生态。T2DM患者存在肠道微生物稳态失

衡，在机体能量物质的吸收及其体内代谢过程中，肠

道微生物发挥着非常重要的作用，主要表现为肠道微

生物具有分泌消化酶的功能，这些消化酶能使食物中

的多糖转化为小分子的葡萄糖与其他单糖[21]。肠道微

生物稳态可以看成是肠道菌群与人体建立的一个动

态平衡状态，而这个动态平衡状态受多种因素（饮食、

生活方式、环境）的影响，DM发生与发展同时也受到

多种因素（饮食及其遗传等）的影响。肠道微生物稳

态失衡导致肠道黏膜免疫功能异常，使肠道黏膜通透

性升高，而肠道发生免疫应答异常参与了糖尿病的

发生[22-23]。

3.2 肠道微生物组稳态失衡导致肠屏障功能损伤

肠道黏膜屏障在保护肠道病理性损伤方面具有

重要作用。杯状细胞具有分泌粘液的功能，所分泌的

粘液其具有很强的抗菌作用，清除肠道致病菌。肠道
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微生物组稳态失调可以导致肠粘膜通透性升高（俗称

“漏肠”），肠道绒毛破坏，进而影响肠粘膜细胞间连接

（肠粘膜细胞间连接主要有紧密连接、缝隙连接、粘附

连接及桥粒等，以紧密连接最为重要），细胞间的紧密

连接（主要有 3种紧密连接蛋白：封闭蛋白、ZO-1、
Claudin-1）受损进而导致革兰阴性菌所释放的脂多糖

进入体液循环，进而促进机体内抗原－抗体反应，导

致免疫系统被激活，进而出现慢性炎症反应，降低胰

岛素受体功能作用，进一步使其分泌更多的胰岛素，

发生胰岛素抵抗（insulin resistance，IR），进而发生

DM[24]。此外，有研究显示 T2DM患者肠道微生物组失

衡导致肠道粘膜屏障功能降低，毒性物质进入血液会

导致肺毛细血管肺毛细血管通透性降低进而导致肺

功能受损，肠道粘膜与肺泡上皮存在免疫学的同源

性，进而导致肺泡上皮受损，且 IgA在其发挥了重要的

作用，大大影响肺功能，但是肠道微生物如何调控肺

功能具体机制还需要进一步的探讨[25-27]。

3.3 肠道微生态稳态失衡导致内毒素血症进而导致

炎性反应（非特异性）发生

肠道黏膜屏障破坏后导致内毒素入血，进而导致

慢性炎症持续状态，这一过程是导致糖尿病发生的关

键[28]。肠壁通透性增加而使脂多糖（lipopolysaccharide，
LPS）激活非特异性炎症反应，因此可以将 LPS看成是

慢性炎症的启动因素，也被成为“代谢性内毒素”[29-30]，

这也是导致糖尿病发生的原因之一。

3.4 肠道微生物组稳态失衡导致糖尿病的中医病因

3.4.1 脾（胃）与肠道菌群

《素问·经脉别论》：“饮入于胃，游溢精气，上输于

脾，脾气散精，上归于肺，通调水道，下输膀胱，水精四

布，五经并行。”《灵枢·五味篇》云：“水谷皆入于胃，五

脏六腑皆禀气于胃……谷气津液已行，营卫大通，乃

化糟粕，以次传下。”脾胃为后天之本，气血生化之源，

与水谷精微的消化吸收及其排泄密切相关。脾胃之

气下行，以润大肠之气，行气于大肠，以次推动大肠之

气传导糟粕。脾胃之气受损，肠道传导功能失调，痰

浊、瘀血等毒性产物蓄积，导致肠道微生物组稳态失

衡，引发糖尿病 [31]。

3.4.2 肾与肠道菌群

肾是先天之本，水火之宅，具有调节阴阳的功能。

肾为水脏，五脏之阴液皆汇集于肾。大肠居于前，肾

脏居于后。肾阴前达，滋润大肠，便于传导糟粕。肾

阳温化大肠，使糟粕形成便形。肾阴虚，濡养肠腑功

能降低，导致肠道津液亏损，从而诱发肠道微生物组

稳态失衡，此外肾气受损，肠内毒素排泄受阻，进一步

促使菌群失衡，进一步促进DM的发生及其发展。肠

道菌群失衡后可以导致肠腑泌清别浊功能受损，使痰

浊、瘀血等毒性产物返归肾脏，损伤肾气，形成恶性

循环[32-33]。

3.4.3 肝与肠道菌群

《素问·经脉别论》：“食气入胃，散精于肝，淫气于

筋。”肝主疏泄，调畅气机，唐容川在《血证论·脏腑病机

论》论述肝气疏泄对大肠之作用失调引起腹泄时写道：

“木之性主于疏泄。食气入胃，全赖肝木之气以疏泄

之，而水谷乃化。设肝之清阳不升，则不能疏泄水谷，

渗泻中满之证在所不免。”肝气疏泄作用于大肠，使其

机枢和调，血气通畅，糟粕粪便能顺利地排除。这与

Marshall提出的“肠-肝轴”学说相吻合[34]。如肝疏泄功

能异常，则糟粕不能顺利的排除，痰浊、瘀血等毒性产

物蓄积，导致肠道微生物组稳态失衡，引发糖尿病。

3.4.4 肺与肠道菌群

《素问·经脉别论》：“食气入胃，浊气归心，淫精于

脉，脉气流经，经气归于肺，肺朝百脉，输精于皮毛，毛

脉合精，行气于腑。”《素问·灵兰秘典论篇》：“大肠者，

传道之官，变化出焉。”肺气下达，行气大肠：大肠与肺

相表里，以经络相连，以气相通。肺气通过呼吸，其气

下降，行气于大肠，有节奏地推动糟粕沿大肠管道向

下传导，唐容川在《医经精义·脏腑之官》道：“大肠之

所以传导者，以其为肺之腑，肺气下达，故能传导。”肺

气虚，宣发肃降无力，大肠传导功能失常，痰浊、瘀血

等毒性产物蓄积，导致肠道微生物组稳态失衡，引发

糖尿病。现代医学研究显示，呼吸系统与肠道均具有

黏膜屏障，存在大量微生物定植，具有免疫与营养功

能[35]。应用现代红外热成像技术，肺病可以显示出肠

道微生物稳态失衡的病证，肠道微生物稳态失衡也能

影响肺病[36]。

4 糖尿病与肺损伤

4.1 糖尿病肺损伤的西医研究

肺作为一个毛细血管丰富的器官，也是糖尿病的

重要靶器官。其主要是肺内微血管病变，但是目前具

体发病机制仍不明确，且缺乏明确的诊断标准（主要

依据肺功能、影像学检查）。目前评价糖尿病肺损伤

的主要标准使肺功能参数：一氧化碳弥散量（DLCO）、

肺总量（TLC）、一氧化碳弥散量与肺泡通气量之比值
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（DLCO/VA）、用力肺活量（FVC）[37]。在糖尿病的早期

阶段就出现肺功能降低，且与糖化血红蛋白（HbAlc）
呈负相关[4, 5, 38]。动物实验结果显示：糖尿病大鼠存在

肺泡毛细血管及基底膜增厚，甚至出现肺泡纤维化，

最终导致肺泡塌陷[39]。目前认为糖尿病患者体内氧化

与抗氧化物质失衡[40]及炎性因子升高[41]是肺泡损伤及

纤维化的主要原因。

4.2 糖尿病肺损伤的中医研究

祖国医学中无糖尿病肺损伤的病名，但根据其对

应的气喘、咳痰、口渴多饮等临床症状，可以认为属于

“上消、肺消”的范畴，其病机主要是气阴两虚为本，燥

热内结和瘀血阻络为标。肺消的临床症状主要表现

为：口渴、食量增加（也可能是略微减少或者不变）、口

舌腐烂、面红虚浮、咽喉肿痛、气喘痰嗽等，这与T2DM
中表现的“热”证相吻合 [42]。元·张子和《儒门事亲·三

消论》说：“夫消渴者，多变聋盲、疮癣、痤痱之类”，“或

蒸热虚汗，肺萎劳嗽”。这与我们临床常见到的糖尿

病患者出现肺结核、肺炎等肺部疾病的可能性高于非

糖尿病患者也相吻合[43]。

5 干预治疗方案

5.1 西医治疗方案

在临床治疗中采取“肺肠同治”的治疗方案，取得

了较好的临床疗效，肠道菌群可看做是肺肠之间的桥

梁，可把菌群视为治疗的靶点，有研究显示肠道合法

能通过改善肠道菌群失衡来纠正过敏性哮喘大鼠的

肺组织炎性因子失衡状态[44]。此外通腑肃肺方能通过

改善肠道菌群失衡来治疗急性加重期的慢性阻塞性

肺疾病[45]，证实治疗肺部疾病可通过调节肠道菌群来

实现。目前对于糖尿病的治疗，也以菌群为靶点进行

治疗，研究证实二甲双胍能通过改善肠道菌群失调而

改善血脂代谢[46]，此外韩雨薇等[47]研究发现，小檗碱配

伍水苏糖能显著改善胰岛素抵抗，上调肠道内双歧杆

菌及乳酸杆菌。张磊艺等[48]研究发现，银杏叶提取物

可能通过升高糖尿病大鼠肠道内肠球菌、双歧杆菌、

乳杆菌等，从而发挥调节脂质代谢的作用。但目前针

对糖尿病肺损伤的调节肠道微生态稳态失衡方面还

未有报道，也是我们今后需要去研究解决的问题。

5.2 中医治疗方案

消渴的治疗，《医学心悟·三消》：“三消之症,皆燥

热结聚也。大法治上消者,宜润其肺,兼清其胃,二冬汤

主之；治中消者，宜清其胃，兼滋其肾，生地八物汤主

之；治下消者，宜滋其肾兼补。其肺，地黄汤、生脉散

并主之。夫上消清胃者，使胃火不得伤肺也；中消滋

肾者，使相火不得攻胃也；下消清肺者，滋上源以生水

也[49]。”可见，肺消的治疗，必须兼顾中焦脾胃，而调节

中焦脾胃，则是改善肠道菌群的有效方法之一，这也

是我们提出通过改善肠道微生物组稳态来治疗糖尿

病肺损伤的有力支撑。

6 小结与展望

课题组前期实验表明，早期 T2DM患者存在小动

脉 RI升高，出现痉挛性改变。此外氧化物质浓度升

高、抗氧化物质降低，与患者肺功能参数负相关，因此

可以通过球后动脉RI来预测患者肺功能改变及其发

生DR及DKD的几率（15年），而传统的HbAlc仅仅代

表 3个月左右的血糖情况。从中医理论说，T2DM“热”

证及其肺消中的“热”证密切相关。糖尿病患者存在

全身微血管病变，而中医辨证理论证实一个整体观理

念，我们可以今后可以充分发挥中医特点，针对糖尿

病进行整体性治疗，而我们没有围绕肠道微生物进行

研究，目前已经有研究基于肺与大肠相表里的“肠病

及肺”动物模型进行制备[44]，这些均为我们今后的研究

提供了依据。

终上所述，“肺与大肠相表里”是中医理论的重要

内容，而“肺肠同治”具有很好的临床应用价值，具有

很强的现代内涵及研究意义。基于“肺肠同治”理论，

通过调节肠道微生态治疗糖尿病肺损伤，是中医整体

观念的具体体现，也是肠腑与肺脏互为统一、相互关

联（通过神经、内分泌等相联系）具体表现。通过这一

理论来干预糖尿病肺损伤，进一步体现了肠道与肺同

源性的观点。我们今后将围绕这一方案开展一系列

的研究，以更好的丰富中医理论内涵，用现代医学理

念研究中医治疗，为广大医务工作者治疗糖尿病肺损

伤提供一定的理论基础。
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Intervention of Lung damage in Diabetes from the Regulation of the Gut microbiome Based on the

Theory of Exterior and Interior Relation of Lung and Large Intestine
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Fourth of Affiliated Hospital of Guangzhou University of Traditional Chinese Medicine,Shenzhen 518033,
China；3. Key Laboratory of Hospital Chinese Medicine Preparation,Shenzhen 518033,China；4. Collage
of basic medical science, Chinese Capital Medical University,Beijing 100069,China；5. Department

of Key Laboratory of Ministry of Education for Traditional Chinese Medicine Visera-State
Theory in Liaoning Traditional Chinese Medicine University, Shenyang 110847,China)

Abstract: Theory of exterior and interior relation of lung and large intestine is the foundation of traditional Chinese
medicine (TCM) theory, and its core theory is to consider lung and large intestine are correlated as a whole. The
imbalance of gut microbiome can induce the imbalance of respiratory tract microbiome, as "large intestinal diseases lead
to pulmonary disease", so we can adopt the TCM method to treat the large intestinal and pulmonary disease at the same
time. Modern medicine shows that the patients with diabetes mellitus often associate with homeostasis imbalance in
intestinal microecology group; nevertheless, lung, as an organ with rich capillariesis, is an important target organ of
diabetes mellitus (DM). Therefore, the biology basis of "theory of exterior and interior relation of lung and large intestine
" in diabetic lung injury is discussed by studying recent literature and combining with the heated discussion of intestinal
microecology group, so as to enrich the viscera and manifestations theoretical connotation of TCM and provide new ideas
for the prevention and treatment of diabetic Pulmonary Injury.
Keywords: Exterior and interior relation of lung and large intestine, Gut microbiome, Diabetes mellitus, Lung damage
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