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摘 要：研究发现，肠道菌群和胆汁酸代谢在 2 型糖尿病胰岛素抵抗（Type 2 diabetes mellitus-insulin 
resistance, T2DM-IR）的发生和发展中发挥了重要作用。近年来研究表明，肝失疏泄导致的肝气络形气转化

失常是 T2DM-IR 的病机关键，且与肠道菌群和胆汁酸代谢失调关系密切。本文深入探讨了肠道菌群与胆

汁酸代谢在中医从肝论治的气络调节中的重要作用，揭示其对促进胰岛素敏感性提升以及能量代谢平衡的

积极影响，为临床治疗2型糖尿病提供参考和借鉴价值。
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胰岛素抵抗（Insulin resistance, IR）是一种生理状

态，常见于肝脏、骨骼肌、白色脂肪组织等靶器官胰岛

素敏感性下降，减少葡萄糖摄取和利用，导致代偿性

胰岛素分泌增加。IR 是 2 型糖尿病（Type 2 diabetes 
mellitus, T2DM）患者的特征，预计到 2045 年，该流行

病将进一步上升至 7.8 亿人[1]。IR 是由遗传和环境因

素共同引起的，但其发病机制尚不清楚[2]。肠道菌群

及胆汁酸代谢产物可直接或间接参与肝脏糖脂代谢

紊乱。肠道菌群失调，会导致细菌或内毒素移位，并

通过门静脉直接损伤肝脏，诱发和加重 IR；受损的肝

脏会进一步加重肠道分泌、吸收、屏障、循环等功能障

碍，增加肠道黏膜通透性，促使大量肠道内细菌、内毒

素等通过门静脉进入肝脏，进而对肝脏造成双重打

击，形成恶性循环[3-5]。2型糖尿病胰岛素抵抗（Type 2 
diabetes mellitus-Insulin resistance, T2DM-IR）在中医

学中虽无明确的病名记载，但根据其临床表现将其归

属于“消渴”范畴，正如《诸病源候论》曰“夫消渴者，渴

不止，小便多是也”[6]。中医认为肝失疏泄是T2DM-IR
的病机关键，且与肠道菌群和胆汁酸代谢失调关系密

切[7-9]。消渴与肝失疏泄有着密切联系，肝主疏泄，太

过则旺，不及则郁，郁则其病多壅遏，旺则多胀痛。肝

失疏泄、散精失常是 IR的根本，故提出从肝论治为改

善 T2DM-IR 的重要举措。本文将通过对从肝论治改

善T2DM-IR作用机制探讨，为临床提供新的治疗途径

和方向。

1 肠道菌群-胆汁酸轴在T2DM-IR发生和发展中的

作用 

肠道菌群作为人体最复杂多样的微生物群落，

常通过与宿主间的相互作用调控肠道稳态。研究显

示，肠道菌群及其代谢物是糖尿病的关键调控因子，

可通过多种途径或多种机制参与疾病的发生与发
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展，主要涉及胆汁酸的代谢过程 [4,10]，其改变可影响宿

主的胰岛素敏感性和胰岛素分泌，导致 IR 并诱发

T2DM[11-14]。胆汁酸不仅参与消化和吸收，还具有调

节能量代谢的功能，肠道菌群通过调节胆盐水解酶

可重塑胆汁酸代谢，导致胆汁酸浓度下降和代谢紊

乱，而影响 GLP-1 的分泌，进一步促进 IR 的发生和

发展 [15-16]。

肠道菌群通过调节胆汁酸的代谢循环对整体代

谢产生深远影响[17]。已有研究表明，国内一项对345例

中国T2DM患者的粪便样品进行微生物基因组分析的

研究发现，受试者的肠道菌群出现中等程度紊乱，提

示肠道菌群基因的改变在 T2DM 的发生、发展中起着

至关重要的作用[18]。肠道菌群的紊乱可能导致革兰氏

阴性菌比例的升高，伴随脂多糖的增加，从而引发机

体内代谢性内毒素血症。值得注意的是，一些致病菌

生成的脂多糖具有进入血液的能力，诱发慢性炎症状

态，从而破坏胰岛细胞上的受体，降低胰岛素敏感度

和利用度，致使血糖水平升高。这一病理过程直接损

害了胰岛β细胞的结构和功能，为 IR的发生创造了条

件[19]，此外肠道菌群的失调还可能导致肠道屏障通透

性的增加[20-21]。炎症因子 IL-6、IL-1β、TNF-α 等的释

放引起了肠道紧密连接蛋白的错误定位和表达降低。

这使得细菌脂多糖能够随着胆汁酸一同通过门静脉

直接进入肝脏，导致初级胆汁酸增加、次级胆汁酸减

少，导致胆汁酸代谢紊乱，最终诱发 IR[10,22]。此外，

Larsen等[23]发现，T2DM患者 IR与肠道菌群-胆汁酸轴

失调具有显著相关性，推测其机制可能与胆汁酸代谢

失常有关，乳酸杆菌的减少降低了胰岛素敏感性和远

端肠道胆汁酸水平；阿克曼菌属的丰度在患有 T2DM
个体中显著降低，其丰度与血清 β-鹅粪去氧胆酸水

平呈负相关，进而降低胰岛素分泌，形成葡萄糖耐量

的不良损害[24]。肠道菌群可能是通过影响回肠胆汁

酸-TGR5 信号传导调节餐后胰高血糖素样肽 1 反应

产生 IR[15,25-26]。因此，肠道菌群-胆汁酸轴与 T2DM-IR
关系密切。

2 肝失疏泄与T2DM-IR的关系 

2.1　T2DM-IR主要病机特征——肝失疏泄　

虽然中医古代文献中并未详细记载此病，然而依

据 IR的临床特征，可以将其归属于糖尿病前期和糖耐

量受损期，这一阶段在中医中被称为“脾瘅”。当病情

进一步恶化进入并发症阶段时，则称之为“消瘅”[27]。

在中医理论中，IR 与痰湿、膏脂等病理因素高度相

关[28]。这些黏稠的病理物质，破坏了机体的“阴平阳

秘”平衡，长期积累的毒邪，最终触发了本病。传统中

医认为，“消渴”的本质在于“阴虚引起的燥热”，但也

有观点认为肝的疏泄功能是阴阳转化的枢纽，“肝失

疏泄”才是其根本原因[29-30]。刘鸿恩在《医门八法》中

提到“肝气痛……至于克制脾土，使饥不得食，食不得

化；渴不能饮，饮不能消，以致诸症丛生”，肝气痛会影

响脾土的运化功能，食物无法正常转化；张锡纯在《医

学衷中参西录》中强调“肝为气化之始”，同时，叶天士

《临证指南医案·三消》云“心境愁郁，内火自燃，乃消

渴大病”，诸气愤郁，皆属于肝，压力、心火、情志均由

肝脏调节，也是消渴的主要因素。

邪自太阳传至太阴则腹满而咽干，未成渴也；邪

至少阴口燥舌干而渴，未成消也；至厥阴消渴者，热甚

能消水也，饮水多而小便少者，谓之消渴。纵观历代

文献，黄元御在《四圣心源》中云：“消渴者，足厥阴

（肝）之病也。”这是首次提出消渴与肝的联系，为消渴

从肝论治提供了理论依据。同时，这也为后来的学者

在审证求因和辨证论治肝源性糖尿病时提供了有价

值的参考。消渴之病责之于肝，肝主疏泄、调畅气机，

若肝的疏泄功能正常，则气机调畅、气血调和、经脉通

利，各脏腑功能活动正常。

2.2　T2DM-IR 的主要病理基础——血浊难用和散精

失常　

在 IR 时，糖脂代谢失衡的病理状态与肝失疏泄、

气络虚损、血络瘀滞相符合。肝失疏泄导致的血浊难

用和散精失常，是 T2DM-IR 的主要病理基础，贯穿疾

病的整个病程。肝失疏泄与 IR 的关系主要体现在以

下两方面：一是疏泄不及，常因情志抑郁，肝气不舒，

三焦气机不得畅达，相火内郁于肝络，火不蛰藏，则脾

胃运化失常，食壅生热，滞而生痰，散精失常，水谷不

能转化为精微而产生痰湿、浊瘀等病理产物。二是疏

泄太过，常因暴怒，或气郁化火，导致肝气亢逆升发太

过，或气火上逆，形成肝脾气滞、肝胃气滞或胆汁泌泄

异常，则脾虚肝乘，气机不畅，血行艰涩受阻，也可为

痰为湿，血浊难用造成 IR（见图1）。

中医理论认为，肝主疏泄，具有发陈启新之用，而

调节气机和气血是其主要功能。因此，当肝失去疏泄

功能时，不仅气血运行受阻，还会引起代谢紊乱和毒
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素内泛，造成疾病的发生。所以，治疗 IR的关键在于

从肝论治，通过疏肝畅气方法来调节脏腑功能。现代

研究发现，大柴胡汤能有效提高胰岛素敏感性，改善

T2DM患者的 IR和糖脂代谢[31]。解毒通络调肝方能通

过调节内质网应激信号通路和减少炎症因子，有效改

善 IR，彰显出从肝论治在治疗 T2DM-IR 中的重要性

和有效性[32]。

3 肝失疏泄与肠道菌群-胆汁酸轴的关系 

3.1　中医角度分析相关性　

在中医学中，肝脏承担“疏泄”的重要职责，具有

调节身体气血流通、情绪平衡及促进消化吸收等方面

的作用。徐灵胎注《本经》则以“木能疏土”解之，是谓

肝胆属木、脾胃属土，肝胆能助肠胃化食，而胆汁能助

小肠化食之理。食物的消化吸收依赖于胆汁的分泌

和排泄，而胆汁的分泌、排泄是在肝气的疏泄作用下

完成的。故若其散而肝木太过，相火内寄于肝，怒则

伤肝，相火动者，风火鼓激，其势横逆，阴不制阳，血受

煎迫而入肠化物，损伤肠络，造成肠道菌群组成结构

变化，影响次级胆汁酸循环。正是由于厥阴疏泄的作

用，少阳的物质转化能得以发挥，厥阴气化又通过对

少阳相火的疏泄影响才能顺利进行，胆汁和肝脏的相

互作用对于维持人体内部能量的稳定流动至关重要。

若其散而肝木不足，势必下乘中土，脾湿胜之，土必弱

而时满，导致气滞湿阻，则出现肠鸣矢气、肠道菌群失

衡、胆汁酸分泌异常、便溏不爽等症状。如《沈氏尊生

书》中云“胃痛，邪干胃脘病也。唯肝气相乘为尤甚，

以本性暴，且正克也”指出，肝脏可横逆乘克脾胃小

肠，进而使其纳运受盛功能受到影响，造成肠道菌群

和胆汁酸代谢失衡，进一步加重 IR的发作。

3.2　现代医学角度分析相关性　

在现代医学的视野中，肝脏不仅在血糖调节和对

抗 IR方面发挥关键作用，还在维持胆汁酸和肠道菌群

之间的生理平衡中扮演着至关重要的角色。肝脏是

胆汁酸的合成中心，同时也调控循环流程，确保这些

关键的消化辅助物质从肝脏经由肝胆循环传输至小

肠，并在肠道菌群的消化后，大部分被有效回收再次

回到肝脏，胆汁酸是肝脏与肠道之间信号交流的基

石[33]。肠道内的微生物群体与胆汁酸存在着复杂的双

向相互作用网络：胆汁酸影响肠道菌群的组成和功

能，同时，肠道菌群也能够对胆汁酸进行代谢，产生次

级胆汁酸衍生物。当肝脏的疏泄功能受到干扰，胆汁

酸的正常分泌和循环以及肠道菌群的组成和活性都

会受到影响。这些变化可能导致肠道菌群与胆汁酸

代谢的不平衡，从而影响肠道乃至全身的健康状况。

研究显示，针对肠道微生物群的口服降糖药物不仅有

效地减少肝脏脂肪积聚，还会引起肠道微生物群特定

的变化，并减少肠道胆汁酸的吸收。这些变化与 IR之

间可能存在重要的联系[34-35]。此外，虽然肝脏一直被

视为二甲双胍的主要作用部位，但实际上肠道是二甲

双胍诱导葡萄糖吸收率最高的组织。通过促进肠肝

轴的相互作用，二甲双胍可影响肠道微生物群，增加

胆汁酸含量，并提高胰高血糖素样肽 1的分泌，从而减

少肝脏的葡萄糖产生[36]。

4 基于从肝论治的气络调节探讨肠道菌群-胆汁酸轴

改善T2DM-IR 

4.1　肝气络的提出　

吴以岭院士团队将传统的脉络学说与临床实践相

融合，创新性地构建了气络学说[37-38]。以脏腑、经络、气

血为核心的气络学说的中心思想为“承制调平”。具体

而言，“承”象征着人体内部系统的和谐共生，强调了维

持生命稳态的重要性。与之相对，“制”则指出了生命

体内系统冲突与平衡的超越，尤其在病理状态下展现

了自我调节与恢复的能力。“调”是中医治疗的核心，强

调与自然的协调，通过激发自愈力来达到疾病治疗的

目的。“平”既是治疗目标也是效应规律，通过干预疾病

图1　从肝论治与T2DM-IR的关系
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状态提升机体的自适应与自修复能力，最终实现健康

的平衡[39]。根据气络学说内容，肝络可分为肝气络与

肝血络[40]。张隐庵在《本草崇原》中言：“益气者，益血

中之气也”，故气顺则一身之津液随气而顺矣。维持肝

中络气可以发挥调节、温养、防御、信息传导、自稳调控

等功能，对肝主疏泄具有重要意义。

气的运动主要表现为升降与出入，体内气机的升

降能够保持人体自稳调控状态，而气的出入则通过与

外界的物质能量交换来维持生命机体的营养代谢，从

而保持人体内外环境的和谐平衡。伴随气络、气机的

升降与出入，发生着气、血、津液、精形气转化的气化

运动，这是生命机体与外界自然及机体内部不同脏腑

组织之间进行的物质交换与能量代谢过程。人体脏

腑、经络、腠理、官窍等都是气机升降的场所，若肝脏

疏泄功能正常，则气机升降正常，能使人体达到阴平

阳秘的状态。所谓“百病生于气”，即指肝脏功能失

常，健康的生命状态就会遭到破坏，故有“气乱则病”

“气治则安”之说。

4.2　“调肝”“通络”是临床治疗T2DM-IR的有效方法　

导师朴春丽基于毒邪理论和络病学说指导内分

泌代谢性疾病的防治，认为肝失疏泄导致的肝之气络

形气转化失常与内分泌代谢系统调节糖脂代谢活动

具有密切相关性[41]。由于络脉是毒邪传变之通道，肝

失疏泄日久不解，形成脾失运化，胆失通利的复杂的

不平衡状态，膏、脂、痰、浊、瘀等毒邪使水谷精微形气

转化失常。肝络损伤引发络气虚滞、精不化气和毒邪

内蕴是其主要病机，继而引发 IR。

导师认为肝气络虚损可能与肠肝轴失衡导致的

肠道菌群结构和胆汁酸代谢紊乱密切相关。由于肝

失疏泄，相火内郁于络，郁积化生火热毒邪，损伤气

络，气化功能减退，引发血津液精之间的形气转化失

常，导致水谷精微生成、输布和排泄出现障碍，日久，

内生毒邪，膏、脂、痰、浊、瘀等久蕴成毒，在微观层面

则表现为高糖、高脂、炎症因子等应激因素可使人体

肠道微生态与其代谢产物稳态失衡，胆汁酸代谢失

调，致病菌繁殖增加等，可直接导致糖尿病及 IR的发

生（图 2）。从肝论治意在于“疏其血气，令其调达”，维

持气络的正常生理功能对指导 T2DM-IR 的治疗具有

重要价值[41-44]。

解毒通络调肝方是导师基于“肝失疏泄”理论指

导下研制的中医药防治 2型糖尿病的有效复方，以“通

络”“调肝”并举，临床上能有效降低血糖水平、改善胰

图2　基于肠肝轴对从肝论治T2DM-IR的理论探讨
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岛素抵抗。解毒通络调肝方由黄连、黄芪、丹参、酒大

黄、柴胡等组成，方中黄连擅泻肝肠郁火湿热，调肝通

络为君药；生用黄芪益气通络，托毒外出，恢复脏腑气

机，丹参活血祛瘀、调肝解毒，酒大黄荡涤肝肠湿热浊

毒，共为臣药；柴胡引药入肝经，且疏利肝胆，畅达气

机，为佐使药。全方脏腑通调，畅达气机，升降有序，

共奏疏肝通络、化瘀解毒、清热泄浊之功（见图 3）。解

毒通络调肝方在宏观上可恢复由于肝失疏泄、损伤脉

络引发脏腑功能运化失常而导致的水谷精微生成、输

布和排泄出现障碍。在微观层面上可恢复由于高糖、

高脂、炎症因子等应激因素引起的人体肠道微生态与

其代谢产物稳态失衡等[43]。

一项纳入 96 例肝胃郁热型 T2DM 合并非酒精性

脂肪肝患者的临床试验中[44]，随机分为中药组和对照

组，对照组给予常规西医治疗，中药组在对照组的基

础上加用解毒通络调肝方。观察两组患者干预前后

的脂肪肝分度、中医证候积分、糖代谢相关指标的糖

化血红蛋白、空腹血糖、餐后血糖、胰岛素抵抗指数和

临床总有效率等。研究发现与对照组相比，中药组治

疗后的中医证候积分、糖化血红蛋白、空腹血糖、餐后

血糖，均有显著下降（P<0.01），脂肪肝严重程度、胰岛

素抵抗指数明显降低，具有统计学意义（P<0.05）。中

药组的中医证候疗效有效率和临床总有效率明显优

于对照组（P<0.05）。

5 小结与展望 

中药可以多靶点、全方位地控制肠道菌群，从而

恢复菌群稳态，修复受损的肠黏膜屏障，改善胆汁酸

代谢，从而有效改善 IR。如今，肠道菌群转化中药和

中药靶向肠道菌群治疗疾病已成为生命科学的重要

发现[45]。越来越多的中医研究显示了肠肝轴在

T2DM-IR的发展中扮演了关键角色，也是研究中医以

阐明中医深奥理论的一种方式[46]。在中医理论中，这

种失调被解释为“肝失疏泄”。《血证论·脏腑病机论》

曰：“木之性主于疏泄，食气入胃，全赖肝木气以疏泄

之，而水谷乃化”。食物中的精微成分转变为人体所

需的各类营养素，需依赖肝脏的疏泄作用来完成。肝

气络虚损导致阴阳转化失常，从而影响精微物质的分

布和利用，进而使得血浊难用和散精失常，气血津液

精的相互转化以及糖脂代谢活动均受到显著影响。

提出从肝论治消渴，旨在促进肠肝轴平衡，减少毒邪

产生，可以有效改善 IR。这种方法帮助机体正常吸收

图3　解毒通络调肝方组成
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和应用葡萄糖，从而改善 IR。因此，这种基于调节肠

肝轴的治疗方法可能是改善 IR 和治疗 T2DM 的重要

机制，但目前仍存在诸多不足。首先，中药的作用机

制尚未完全明确，多靶点作用增加了研究复杂性。其

次，中药的标准化和质量控制仍需加强，以确保其有

效性和稳定性。未来，将深入研究肠肝轴的因果作

用，探索中药从肝论治靶向肠道菌群治疗疾病的更多

可能性，为临床应用提供更有力的支持。
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To Explore the Effect of Gut Microbiota-Bile Acid Axis on Insulin Resistance in Type 2 Diabetes 

Mellitus Based on Liver-Oriented Therapy with Qi Colligation Regulation

WANG Yu1， SONG Jiayuan2， Wang Li3， ZHANG Naiwen3， PIAO Chunli3

(1. School of Chinese Medicine, Changchun University of Chinese Medicine, Changchun 130000, China；
2. College of Integrative Medicine, Changchun University of Chinese Medicine, Changchun 130000, China；

3. Shenzhen Hospital of Guangzhou University of Traditional Chinese Medicine (Futian), Shenzhen 518000, China)

Abstract: Studies have found that gut microbiota and bile acids metabolism play an important role in the occurrence and 
development of type 2 diabetes mellitus and insulin resistance (T2DM-IR). Recent studies have shown that the abnormal 
transformation of qi and Liver-qi collaterals caused by liver dysfunction is the key to the pathogenesis of T2DM-IR, 
which is closely related to intestinal flora and bile acid metabolism disorders. This article delves into the crucial role of 
intestinal microbiota and bile acid metabolism in regulating qi and collaterals within traditional Chinese medicine 
treatment from a hepatic perspective. It unveils its favorable impact on enhancing insulin sensitivity and achieving 
balance in energy metabolism, thereby offering valuable references for clinical management of T2DM.
Keywords: Intestinal flora disorder, Insulin resistance, Type 2 diabetes mellitus, Bile acid metabolism, Qi collaterals 
theory
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