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摘 要：舌诊是中医望诊的重要内容，随着计算机技术的不断发展，基于图像处理的舌象客观化研究在

较多开展，但从微观角度对舌象形成的机制研究较少。开展舌象尤其是舌苔的形成分子机制对于推动舌象

客观化研究具有重要的意义。本文系统总结了当前舌象形成机制在微生态、代谢组学、蛋白组学、基因表达

谱等方向的研究现状，总结了当前研究存在的问题，并对未来的研究方向和任务提出了建议。
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舌诊是中医临床诊断与辨证论治的重要依据[1-3]。

随着图像采集与分析处理方法的不断突破，中医舌诊

的客观化研究也在较多开展。中医舌诊客观化主要

是指依据中医舌诊的相关理论和成果，通过各种高新

技术实现临床舌诊的模拟诊疗过程。通过舌诊客观

化的研究，能够有效利用采集装备和技术实现中医舌

诊的数字化、标准化，有效弥补了临床医生舌诊诊疗

过程中易出现的主观性强、受外界环境干扰等问题，

对中医舌诊的发展与传承具有重要的意义。

近年来，随着生物信息科学的不断发展，针对中医

舌诊舌象的微观形成机制研究逐渐增加与深入。通过

检测仪器探索不同舌象的形成机制，包括微生态学、代

谢组学、细胞形态学、血液流变、蛋白组学、基因表达谱

等[4]，能够从微观的角度对舌象形成进行探索，深入分析

舌象形成机制，进而推测其舌象表现，从而为舌诊的客

观化研究提供微观机制角度的支持。当前，微生态、代

谢组学、蛋白组学、基因表达谱等方法已经成功的应用

于舌诊，尤其是舌苔的形成机制研究上，已经取得了一

定的研究进展[5-6]，但是当前研究依然存在一些问题，例

如没有形成理论方法、研究样本量较少且难以合并、典

型舌象研究较为集中等。基于微观角度进行中医舌诊

客观化研究的前提和基础在于总结与规范不同技术方

法的采样流程、实施标准、分析模型等，从而为微观舌诊

客观化研究奠定理论依据和方法支撑。本文从微观角

度等方向对舌象形成的相关机制进行了总结与分析，并

对相关研究的现在与未来提出了建议。

1 中医舌诊的微生态研究进展 

1.1　舌体微生态简介与常用技术　

微生态学能够从细胞水平和分子水平对微生物

群进行研究，并且能够从中总结相应分布规律。由于

舌体结构和舌苔性质的特殊性，能够有效保存微生物

并形成舌体微生态，因而舌体微生物菌群的失调可能

会导致舌面发生变化[4]。研究舌象的微生态分布与变

化规律，能够从微观角度对舌象形成机制进行微生态

探索，建立微生态-舌象的关联机制和模型，从而辅助

疾病诊断与辨证施治[4,7]。

微生态学研究方法包括测定观察、培养、基因工
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程、实时荧光定量 PCR、变性梯度凝胶电泳等[8]。基因

工程作为微生态检测的常用技术，能够有效分析某一

基因片段的功能结构，从而揭示微生态系统中各菌群

的活动及关系，其中常用的为16S rRNA基因[9]。

1.2　舌体微生态研究进展　

正常人的舌苔微生态环境由于舌的自洁作用而

相对稳定，总体菌群数量相对较少并且种类单一[10-11]。

王静[12]对正常健康人的舌苔进行了取样和微生态检

测，得到了菌群的大致总数和分布。王翰章[10]对舌背

面的微生态环境进行研究，并列举出了优势菌种。

研究人员对不同中医证型的厚腻苔进行了微生

态研究[13]。朱莲娜等[14]检测并分析了湿热证患者舌苔

和正常健康人舌苔的微生态环境，结果发现湿热证患

者相较于正常健康舌苔具有更加丰富的真菌分布[4]。

卢林等[15]对脾虚湿盛泄泻患者腻苔和薄苔进行了微生

态环境检测与分析，结果发现，舌苔厚腻程度与微生

物菌群总数之间存在关联性，舌苔越厚腻表现出菌群

数量越多。付肖岩等[16]对慢性腹泻脾胃湿热证患者进

行菌群检测，结果发现舌苔都存在菌群失调，而脾胃

湿热证比脾虚证表现更为突出。

针对临床疾病，研究人员也对口腔（口臭等）、消

化系统、癌症（肝癌、胃癌、食管癌）等疾病进行了舌象

的微生态研究[17-18]。王菁等[19]发现口臭患者的菌群分

布与种类与正常健康人之间存在显著的差异。李福

凤等[20]发现慢性胃炎患者的腻苔、非腻苔和正常健康

舌苔之间的微生态特征之间存在差异，并分析出腻苔

的形成可能与舌面微生态变化失调具有相关性。肖

飞等[21]对肺癌患者的舌苔微生态进行了检测，同样分

析出腻苔可能与舌面微生态有关[4]。

从上述研究中可以看出，研究人员使用了多种微

生态检测技术对正常人舌苔、典型临床疾病和中医证

型舌苔进行了微生态环境的检测。与正常人舌苔微

生态相比，患病人群的菌群结构发生了失调，并且在

部分疾病舌苔微环境中能够发现失调的细菌种类和

总数。但是由于当前研究技术手段多种多样，导致研

究还不能很好的进行合并分析，并且针对疾病舌苔微

生态只是进行了菌群种类和总数的检测，而很少与宏

观的舌象舌苔进行关联分析。

1.3　舌体与肠道菌群的研究进展　

最新的研究结果发现，通过消化道能够实现口腔

与肠道微生态的关联分析，使得口腔菌群和肠道菌群

具有密不可分的联系。随着口腔菌群与肠道菌群相

关性研究进展，逐步形成口腔舌体-肠道菌群的关联

模型和作用机制，能够有效促进中医舌诊的微观角度

研究在临床诊疗中的应用[22-24]。

李琪等[25]研究发现泄泻患者舌、肠菌群的变化趋

势具有一致性。对脾虚湿盛泄泻患者进行了舌面菌

群检测和肠道微生态检测，结果表明其中具有关联

性，即二者同步失调或改善[26]。当前基于肠道菌群的

舌诊研究开展较少，而研究结果集中在肠道菌群与舌

面菌群的关联性方面，而对舌象表现-舌面菌群-肠道

菌群的具体关联流程研究不足，导致结果还不能应用

于临床诊疗评价中。

2 中医舌诊的代谢组学研究进展 

2.1　代谢组学简介与常用技术　

代谢组学相关方法能够深入研究机体新陈代谢

的变化情况，并分析其可能导致的人体微生态环境变

化，为微观视角研究提供了新的方法和技术[27]。在中

医舌诊相关研究中，研究人员发现基于代谢组学方法

能够实现对舌苔变化机制和临床辨证的区别和鉴

定[4]。核磁共振波谱、质谱、高效液相色谱等分析方法

是进行代谢组学研究常用的技术方法[28]。

2.2　代谢组学在中医舌诊研究中的进展　

在对不同的疾病进行代谢组学分析中，李福凤等[29]

对慢性胃炎患者腻苔、非腻苔、正常人舌苔进行了代

谢组学检测和分析，标记出了相关代谢组学差异。

Sun 等[30]对胃炎患者进行了代谢组学相关研究，并发

现了菌群的代谢标志分子[4]。王广基等[31]对不同证型

冠心病患者的血浆进行代谢组学方法的采样和检测，

分析结果发现其存在差异，并且能够实现不同证型的

区分和鉴别。

通过代谢组学技术的应用，能够实现对舌面的相

关代谢指纹图谱的检测，进而鉴定出潜在标志物或标

志分子，从而实现对异常舌象的识别。当前研究开展

较少并集中在典型异常舌苔上，针对舌象舌苔的代谢

指纹图谱没有进行详细描绘，与舌苔外在表现的关联

性研究不足。

3 中医舌诊蛋白质组学研究进展 

3.1　蛋白组学简介与常用技术　

蛋白质组学能够从蛋白质的组成与活动角度总
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结出相应规律和特点，进而进行生命活动的分析。当

前，蛋白组学相关技术在中医药现代化研究中具有重

要的应用场景和价值[4,32]。目前应用于蛋白质组学的

技术主要包括质谱技术、激光捕获切割、凝胶电

泳等[33]。

3.2　蛋白组学技术在中医舌诊研究中的进展　

对正常舌苔和不同病理舌苔进行蛋白组学的采

样和检测发现其蛋白组学特征存在显著差异，实现了

微观辨证学的研究[4,32-33]。王忆勤等[34]对正常健康人、

慢性胃炎患者的血清蛋白组学进行了采集和检测，分

析了慢性胃炎患者相对于正常健康人的微观组学差

异。通过对消化疾病患者的唾液样本进行采集和分

析，得到了相应的蛋白指纹，并以此为基础，实现了正

常舌苔与消化疾病舌苔的区别和鉴定[35]。Zhang 等[36]

对正常健康人，异常薄苔、厚苔和剥脱苔进行了舌苔

蛋白质组的检测，并从中发现了导致异常舌苔变化可

能与相关蛋白质有关[4]。

蛋白指纹质谱的建立能够有效的筛选和发现与

病例舌象发生发展有关的蛋白质差异表达，进而进行

疾病的诊断和区分。而当前研究的蛋白组学采集来

源和分析方法没有实现统一化和规范化，也没有建立

起蛋白指纹图谱数据库系统，导致还不能利用蛋白组

学技术进行舌象客观化描述。

4 中医舌诊基因表达谱研究进展 

4.1　基因表达谱简介与常用技术　

基因表达谱（Gene expression profile）技术能够有

效描绘出相关检测目标的基因表达种类和丰度。目

前广泛应用于临床样本的分析与处理中[37]。随着生物

信息学的不断发展，不同的研究成果均发现舌粘膜上

皮细胞是影响舌苔形成的重要因素，而舌上皮细胞的

表达与凋亡相关基因的表达密切相关[38-39]。基因表达

谱分析技术逐渐应用于舌苔的形成分子机制分析上，

并取得了一定的进展。常用的舌苔基因表达谱分析

方法包括对舌苔的取样分析和病理检查等[4,40]。

4.2　基因表达谱方法在中医舌诊研究中的进展　

李明等[41]分别对薄厚苔的上皮细胞凋亡相关基因

Bax、TGF-β3 表达水平进行了检测，从实验结果中发

现，厚苔的细胞凋亡相对较少，并且Bax、TGF-β3等相

关凋亡基因表达水平降低，从而推测厚苔的形成原因

可能与其相关[4]。吴正治等[42]研究了舌上皮细胞凋亡、

Bax、bcl-2等方面与舌苔厚度的变化关系，结果发现，

舌苔中均没有检测到 bc1-2 基因表达，而 Bax 基因表

达与舌上皮细胞凋亡呈现正比例关系，从而推测 Bax
基因表达可能与舌苔厚度有关。吴正治等[43]通过对正

常薄白苔、薄苔、厚苔、剥苔的取样与分析发现，各组

舌苔均能够发现舌上皮细胞凋亡的发生，分析出厚苔

可能与 Bax、TGF-β3 mRNA 的低表达有关，剥苔可能

与Bax、fas基因的过度表达有关，整体呈现舌苔厚度变

化与凋亡表达变化趋势相反。研究结果表明凋亡相

关基因不同水平的变化会引起舌苔上皮细胞的凋亡

发生，从而导致舌苔出现不同的变化。佟书娟等[44]通

过实验研究发现黄厚苔中Fas基因的表达最高。吕军

影等[45]对类风湿性关节炎患者的舌苔上皮细胞基因表

达谱分析中发现，湿热郁型证表现出与舌苔变化一致

的规律。综合以上研究结果可以提示舌苔厚度变化

的重要因素可能是凋亡相关基因的表达水平[46-47]。

从当前研究进展中可以看出，凋亡相关基因的表

达水平可能引起舌苔厚度的变化，并发现了部分凋亡

表达基因。但是当前研究集中在了薄厚苔的区分上，

而对其它的舌苔舌象研究不足，还不能形成相关科学

理论和系统。

5 当前研究存在的问题 

（1）采集技术与研究方法没有形成规范化。不同

的研究者使用的采集设备，采集技术存在差异，采集

对象没有规范化，采集样本位置不统一，与采集对象

和采集样本相对应的临床诊断、病理检测等信息同样

不规范，因此在对研究结果进行整合的过程中，很难

实现研究的合并和交叉对比分析[4]。

（2）当前研究大部分为小样本研究，采集的样本

数据量有限，很少开展多中心、大样本的舌象微观信

息的标准采集与存储，也没有形成规范标准的舌象微

观特征数据库，不可避免的形成了数据孤岛，从而给

研究的深入进行带来了困难。

（3）典型舌象的研究较多，在对舌象的微生态、蛋

白组学、代谢组学、基因表达谱研究过程中，大部分研

究集中在黄厚腻苔上，而对舌质与舌苔的其他表现则

研究不足，所得到的研究成果还不足以涵盖丰富的中

医舌诊内容。

（4）当前大多数舌象微观研究都属于探索性研

究，未形成系统总结或标准，研究流程与结果表达缺
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乏规范化，还不具备通用性，因此还不能作为指标直

接应用于临床疾病的诊断与疗效评价之中。

6 微观舌诊研究的建议 

（1） 研究方法的规范化

在进行舌象微观角度的分析过程中，采样位置、

采样时间、检测设备、检测方法的选择都会对分析结

果产生一定的影响，因此需要对舌象微生态、蛋白组

学、代谢组学、基因表达谱等微观采集技术进行研究

并加以规范，能够满足准确性、标准性、快速性、通用

性等要求，为舌象的微观角度数据采集和数据积累提

供基础。

（2） 微观舌象数据库的构建

舌象的微生态、蛋白组学、代谢组学、基因表达谱

等方面都包含了舌体微观角度的众多信息，因此对微

观舌象进行深入、系统的信息挖掘，从多种角度对舌

象形成的分子机制研究进行关联与探索是舌诊客观

化研究的重要内容之一。因此，如何构建标准规范的

微观舌象信息数据库是一项重要的研究任务。

（3） 微观与宏观舌象研究的结合

目前的中医舌诊客观化研究大部分依赖于舌象图

像的分析与处理上，所得到的研究结果大多集中在宏

观舌象的特征提取与分析。因此将宏观舌象的颜色、

纹理、空间、光谱等特征与微观角度的微生态、蛋白组

学、代谢组学等不同信息进行融合，建立舌象多模态客

观化研究模型，实现微观与宏观舌象研究的融合与交

叉，对揭示中医舌诊的科学内涵具有重要的意义。

（4） 新技术和新算法的引入与应用

当前的微观舌象研究方法大多集中在数据统计

与聚类等，所用研究模型多为通用算法，没有结合中

医舌诊特色形成具有临床实用价值的舌诊客观化分

析算法。因此，在未来研究中需要进一步引入最新的

大数据、人工智能算法，注重多学科交叉融合，最终形

成具有中医特色、符合临床需求的舌诊标准量化技术

方法与流程。

（5） 中医微观舌诊仪等新设备的研发

当前舌诊仪器大多基于普通相机，对周围环境、

光线、显示设备有着较高的要求。因此，研究新型的

微观舌诊仪，实现对舌体便捷的采样，能够快速分析

其微生态、蛋白组学、代谢组学、基因表达谱等多种角

度的相关信息，也是未来中医药智能诊疗设备研发的

重要方向。
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The Present and Future of the Research on the Objectification of TCM Tongue Diagnosis

Based on the Microscopic Angle

Zhang Dong1,2， Pang Wentai1,2， Wang Keyi1,2， Yang Fengwen1,2， Zhang Junhua1,2

(1. Center for Evidence-Based Medicine, Tianjin University of Traditional Chinese Medicine, Tianjin 300193, 
China； 2. Institute of Traditional Chinese Medicine, Tianjin University of Traditional Chinese Medicine,

Tianjin 300193, China)

Abstract: Tongue diagnosis is important in the inspection of traditional Chinese medicine. With the continuous 
development of computer technology, more researches on the objectification of tongue images based on image processing 
have been carried out, but there are few studies on the mechanism of tongue image formation from a microscopic 
perspective. It is of great significance to develop the molecular mechanism of tongue image, especially the formation of 
tongue coating, to promote the objectification of tongue image. This paper systematically summarizes the current research 
status of the tongue formation mechanism in microecology, metabolomics, proteomics, gene expression profiling, etc., 
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summarizes the existing problems in current research, and makes suggestions for future research directions and tasks.
Keywords: TCM tongue diagnosis, Microecology, Metabolomics, Proteomics, Gene expression profile, Research 
progress, Future prospects
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