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基于肠道菌群探讨从脾论治糖尿病肾病的科学内涵※

洪金妮1，2 付婷婷1，2 杜 玉1，2 黄旭晖1，2 闵存云1，2▲

摘 要 肠道菌群在糖尿病肾病的进展中发挥重要作用。中医药对糖尿病肾病疗效显著，其作

用机制可能与调节肠道菌群有关。本文以肠道菌群为基础，通过分析肠道菌群、脾及糖尿病肾病三

者之间的关系，追溯中医药理论中“脾病及肾”及“从脾论治”肾脏病的渊源，阐述“从脾论治”糖尿病

肾病的重要性，并基于肠道菌群理论探讨其科学内涵，为糖尿病肾病的发病机制及临床防治研究提

供理论基础。
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糖尿病肾病（Diabetic kidney disease，DKD）是常

见的糖尿病并发症之一。中医学认为，糖尿病的基本

病机为“脾虚”[1-2]，“脾病及肾”是糖尿病进展为DKD
的主要病机之一。肠道菌群在以糖尿病为代表的代

谢性疾病的发生、发展中发挥着重要作用。本文基于

“脾病及肾”理论探讨DKD的中医药防治思路，并结

合肠道菌群探讨“从脾论治”DKD的科学内涵，为

DKD的发病机制及治疗思路提供理论依据。

1 DKD与肠道菌群的关系
人体最大的微生态系统——肠道菌群，在人体的

物质能量代谢过程中发挥着非常重要的作用[3]。研究

发现，与正常人相比，DKD患者肠道菌群的致病菌比

例较高[4-5]，其拥有较多的普氏梭杆菌属，较少的普雷

沃氏菌属和乳杆菌属[6]；与不伴有肾脏并发症的糖尿

病患者相比，DKD患者肠道菌群中含有较少的乳酸杆

菌[7]；厌氧孢杆菌属和异杆菌属可加剧DKD进展，而

经黏液真杆菌属可延缓DKD进展[8]。因此，肠道菌群

可能参与了糖尿病发展为DKD的疾病进程[9-10]。

与健康人群相比，DKD患者拥有较多需氧菌和厌

氧菌，其中的变形菌门、厚壁菌门和放线菌门过度增

长，使得肠黏膜屏障受到破坏，脂多糖[11]、衍生毒素增

加[12]，导致内毒素血症、氧化应激和慢性炎症[13-14]，进

而损害肾脏[15]，进一步使得有害物质无法经过肾脏代

谢，大量聚集在结肠内，肠道环境被破坏，肠道菌群失

调[16-17]，形成恶性循环。因此，深入研究DKD中肠道

菌群的作用及机制具有重要意义[18]。

2 脾虚与肠道菌群的关系
“内伤脾胃，百病由生”，脾胃损伤可导致各类疾

病出现，提示脾与人体的免疫功能关系密切[19]。而肠

道菌群是人体抵御病原体入侵的第一道屏障，与人体

的免疫功能密切相关。因而，“脾虚”与肠道菌群失调

相关。

2. 1 关于“脾主运化”的现代理论研究 《难经·四十

四难》曰：“脾重二斤三两，扁广三寸，长五寸，有散膏

半斤。”“半斤”按当时度量衡换算约为 120 g，与现代

医学中的“胰腺”质量接近。因此，现代研究认为中医

的“脾”包括现代医学中“胰腺”的功能，是从解剖和生

理等多个方面对其功能进行概括。

“脾主运化”包括胰腺的内、外分泌功能。从现代

医学的角度理解，食物首先经过口腔的物理消化、胃

的初步消化，被胰腺分泌的酶作用分解为小分子物

质，从而被机体吸收，这与中医“脾主化生精微”相似；

进而被小肠吸收进入血液，在胰腺激素的帮助下转化

为有用物质，从而被机体利用，这与中医学“脾主运化

升清”相似[20]。
2. 2 “脾主运化”与肠道菌群稳态的关系 食物经过

胃“受纳腐熟”、小肠“分清泌浊”和大肠”传导化物”而

被消化。“脾主运化”在现代医学中主要表现为肠道菌

群参与食物的消化吸收。

据报道，厚壁菌门和拟杆菌门在人体正常的肠道

菌群中占主导地位[21]。实验研究[22]发现，肠道菌群失
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调模型小鼠的肠道有益菌明显减少，脾指数、脾脏Toll
样受体基因水平和免疫功能指标降低，提示肠道菌群

失调可导致脾功能异常，“脾虚”与肠道菌群关系

密切。

进一步研究发现，脾虚模型小鼠的肠道分泌型

IgA 含量降低，肠球菌和肠杆菌的丰度升高，乳酸杆

菌、双歧杆菌和拟杆菌的丰度降低，灌胃四君子汤后

肠道菌群和免疫指标可得到明显改善[23]，提示脾虚与

肠道菌群密切相关。

3 从脾论治DKD
3. 1 脾虚是DKD的基本病机 DKD在现代中医学

中被称为“消渴病肾病”。脾主运化，输布水谷精微。

血糖是人体重要的精微物质，脾主运化功能正常则血

糖稳定，反之血糖转输不畅，滞于血中，则波动大[24]。
因此，脾主运化在血糖稳态的调节中发挥核心作用。

现代研究认为，①糖尿病前期，饮食不节致脾胃

受损；②糖尿病阶段，脾虚致水湿内停，痰浊内生；③
经口入者，脾胃首当其冲，口服降糖药是 2型糖尿病

的首选疗法，亦是药源性致病因素；④糖尿病存在胰

岛素相对或绝对不足，故脾缺乏“为胃行其津液”的物

质基础，因此可见“脾虚”的症状[25]。因此，糖尿病及

其并发症的病机之本为“脾虚”。

3. 2 脾病及肾是糖尿病进展为 DKD的重要病机

《素问·玉机真藏论》首见“脾病及肾”的记载：“脾受气

于肺，传之于肾……脾传之肾，病名曰疝瘕。”《圣济总

录·水气通身肿满》曰：“肾主水，脾胃俱属土，土克水，

……又脾得水湿之气，土衰不能制之，水气独归于肾，

肾虚三焦不泻，经络闭塞，故水气溢于肌肤，传流四

肢，所以通身肿也。”故见脾之病，知脾传肾。李东垣

在脾肾关系中亦十分强调脾胃的重要性，认为脾胃功

能障碍可及肾，正如其著作《脾胃论》所言：“脾病则下

流乘肾，土克水则骨乏无力，是为骨痿。”

“脾气下陷肾中，土克水而生气泄也”（《三指

禅》），指出脾失健运则水谷精微聚集在三焦，无以发

泄则乘肾。现代医学认为，糖尿病患者之脾的生理功

能异常，导致消化道菌群发生改变，益生菌减少，致病

菌增加，二者竞争结合在肠道黏膜，使局部产生炎症

反应，破坏肠道免疫屏障，肠道通透性增高，致病菌及

内毒素的移位、入血，激活机体免疫系统产生过多细

胞因子、炎症因子、氧自由基等细胞毒性物质，遂致浊

毒、痰湿、瘀血等有形实邪蕴积体内，化生毒邪，随经

络入肾，损伤肾脏[22]，从而进展为DKD。由此可见，

“脾虚”为DKD的使动环节，糖尿病若控制欠佳，病久

可及肾，因而“脾病及肾”是糖尿病进展为DKD的重

要病机。

3. 3 从脾论治是DKD的重要治法 脾、肾关系密

切。生理上，二者相互关联，脾主运化之功能有赖于

肾阳的温煦，而肾之封藏须赖水谷精微的不断充养。

病理上，若脾气虚弱，未能化生气血，则肾无以充养，

封藏失司；若脾运化失职，则水湿停运，日久损及肾

阳，影响肾蒸化水液的功能，导致脾肾两虚证，即脾病

及肾[26]。因此，有学者认为，包括DKD在内的慢性肾

病的基本病机是脾虚，导致机体免疫功能失调，主张

在疾病进展的各阶段都应从脾论治[27]。
张雪梅根据多年临床经验，在治疗慢性肾病时从

调理脾胃的角度出发，恢复中焦脾胃运化及升清降浊

的生理功能，以后天滋养先天，助元气恢复，达到脾肾

同补的目的[28]。现代研究中，张俐敏教授擅长运用补

脾升阳法治疗慢性肾炎[29];阎洪臣教授运用“脾病及

肾”理论治疗泌尿生殖系统疾病均收获良效[30]，此皆

为脾病及肾在临床中的灵活运用。

现代研究[31]认为，糖尿病和DKD患者肠道菌群的

丰度和种群与健康人群相比有显著差异，肠道菌群失

调与糖尿病等多种代谢相关性疾病关系密切。肠道

菌群紊乱可看作是中医“脾失健运”的病理体现之一，

二者在生理、病理上互为因果[32]。糖尿病等慢性病脾

胃虚弱患者常伴免疫力下降及肠道菌群异常改变等

病理现象，而纠正肠道菌群可防止该类疾病的进一步

发展[33]。
研究发现，益生菌马乳酒样乳杆菌可通过调节肠

道菌群促进胰高血糖素样肽-1分泌，从而降低血糖，

提示可通过调节肠道菌群来改善糖尿病[34]。糖耐康

能够影响DKD大鼠肠道中乳酸杆菌及普雷沃菌的丰

度[35]。阿魏酸钠能改善DKD患者大便球/杆菌比例失

调，增加肾小球滤过，改善肾功能[36]；桑叶多糖可降低

糖尿病大鼠尿素氮、肌酐、24 h尿蛋白定量水平，改善

体内炎症状态，增加肠道菌群失调模型小鼠的菌群种

类和数量[37]。张文杰等[38]发现，山药多糖灌胃可降低

DKD小鼠肠道内拟杆菌属、埃希菌属、志贺菌属、沙门

菌属等有害菌种含量，同时改善DKD小鼠的肾功能。

这些研究提示“脾虚”与肠道菌群存在相关性，助脾运

化之法可调节肠道菌群、胰岛β细胞和血糖稳态，这

可能是DKD的潜在治疗方法。

4 小结
DKD、脾及肠道菌群三者关系密切。肠道菌群在

人体中不仅可参与营养物质的合成、吸收及能量的代
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谢过程，还可维持肠道上皮稳态，参与机体免疫防御，

在DKD的发生、发展中发挥重要作用。脾虚是DKD
的基本病机和使动环节，与肠道菌群关系密切。通过

调整饮食结构、益生菌等微生物制剂和粪便移植等途

径维持肠道微生物平衡可延缓糖尿病及DKD的发展

进程；中医助脾运化法可调节肠道菌群、胰岛β细胞

和血糖稳态，从而延缓DKD进展。因此，从脾论治

DKD具有重要的临床意义。本文为DKD的发病机制

研究及中西医结合治疗提供了理论依据。
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