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    摘要：本文以肠道微生态及“肠-肾轴”理论为基础，通过分析肠道菌群与慢性肾脏病发病的关系，追溯

中医学肾病治脾之理论渊源，从慢性肾脏病与肠道菌群、脾虚与肠道菌群，以及肾病治脾的理论根源、现代研

究、临床应用方面阐述慢性肾脏病从脾论治的重要性，为慢性肾脏病的临床防治开拓新思路，提供新的治疗

途径。 
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    Abstract: Based on the intestinal microecology and “intestinal-kidney axis” theory, this article traced the 

theoretical origin of TCM for treating kidney disease from spleen by analyzing the relationship between intestinal 

flora and the pathogenesis of chronic kidney disease. It expounded the importance of chronic kidney disease treated 

from spleen from the aspects of chronic kidney disease and intestinal flora, spleen deficiency and intestinal flora, as 

well as the theoretical origins of treating kidney diseases from spleen, modern research and clinical application, with 

the purpose to open up new ideas for the clinical prevention and treatment of chronic kidney disease and provide new 

treatment approaches. 
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    慢性肾脏病（chronic kidney disease，CKD）是肾

脏结构改变或功能损害性疾病。其发病与肠道菌群平

衡状态间有紧密联系，CKD 患者存在肠道微生态失

调，并诱导 CKD 进展及并发症的出现。中医认为脾

肾关系密切，肾病治脾思想为 CKD 从脾论治提供了

理论依据。笔者基于肠道微生态探讨 CKD 从脾论治，

为相关治疗提供参考。 

1  慢性肾脏病与肠道菌群 

1.1  肠源性尿毒症毒素合成 

    硫酸吲哚酚（IS）、硫酸对甲酚（PCS）及氧化三

甲胺等是重要的肠源性尿毒症毒素，而 CKD 患者体

内肠源性尿毒症毒素生成增加。在肠道菌群失调状态 
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下，菌群发生改变，代谢产物不易排出体外，有益菌

减少，肠道黏膜屏障因病原菌及毒素数量的增加而受

到损害，肠壁通透性增加，导致细菌和毒素移位，而

肠源性尿毒症毒素的聚集又进一步加重肠道菌群紊

乱，促进致病菌生长，从而形成恶性循环。研究表明，

终末期肾脏病患者肠道菌群中含有促进 IS 和 PCS 合

成酶的细菌显著扩增，肠道微生物代谢的变化导致尿

毒症毒性和炎症的发生，加快肾功能减退[1]。 

1.2  免疫炎症反应 

    CKD 患者肾脏功能受损，代谢废物未经肾脏完

全排出，体内蓄积的细菌及毒素破坏肠道黏膜屏障，

肠道通透性增加，病原菌及毒素移位入血，单核巨噬

细胞系统被激活，大量细胞因子、炎症因子、氧自由

基等细胞有毒物质释放，再次加重肠黏膜屏障本身的
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炎性损伤；而细菌和内毒素在氧化应激状态下又发生

移位现象，形成肠肾二者之间的恶性循环[2]。这也是

“肠-肾轴”概念的核心观点。 

1.3  代谢紊乱与内毒素产生 

    脂多糖又称内毒素，是一种具有多种生物活性的

致病原，是革兰氏阴性菌死亡裂解后释放的产物，与

感染、休克及器官损害存在密切关系。相关研究显示，

CKD 患者血浆内毒素水平明显高于正常人，高内毒

素血症可能是 CKD 发生发展的因素之一，与患者营

养状态可能存在一定关系[3]。肠道菌群失调，肠道定

植抗力下降及肠道上皮通透性增加，脂多糖移位入

血，并通过脂多糖结合蛋白和 CD14 系统，介导作用

于单核细胞和中性粒细胞，诱导细胞分泌与释放多种

细胞因子和炎性物质[4-6]，引起肾脏组织细胞的损伤，

加重肾功能损害。研究表明，益生菌制剂可显著降低

CKD 患者体内内毒素及白细胞介素（IL）-6 等炎症因

子水平，延缓病情进展[7]。 

2  脾虚与肠道菌群的关系 

    脾居中焦，为人体气血生化之源，传输水谷精微

濡养全身，故有“内伤脾胃，百病由生”之说，表明

脾与人体营养状况及免疫功能密切相关。脾虚与肠道

菌群失调密切相关。 

2.1  “脾”与机体代谢 

    脾为后天之本，气血生化之源，主运化升清，为

五脏提供营养物质。中医学“脾”的生理功能涵盖消

化吸收、营养代谢、免疫调节及内分泌等多系统功能。

肠道菌群对人体营养代谢、免疫调节功能的影响，与

中医“脾”的正常生理作用有相对应之处，这种代谢

与免疫功能很可能就是脾生理功能的生物学基础之

一[8]。脾的生理功能异常，消化道菌群发生改变，肠

道菌群中起重要生理作用的优势菌双歧杆菌数量下

降，利于致病菌、产气菌种属及数量增加，出现以腹

胀、泄泻、不欲饮食等为表现的脾虚症状。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，最终肠道微生态

失去平衡，人体抵御病邪的能力受损。同时肠道屏障

功能受损，肠道通透性增高，内毒素及致病菌移位入

血，进入血液循环，引起促炎性细胞因子的表达，更

多炎症因子的释放和炎症细胞的募集，遂致浊毒病邪

蓄积体内，进一步加重疾病，形成脾虚与肠道菌群失

调之间的恶性循环。因此，对肠道菌群与脾之间关系

的探讨不仅可以丰富和完善脾生理功能的本质，更为

脾虚证检验标准化研究提供依据。 

    吴秀等[9]造模脾虚型小鼠，观察其肠道菌群变化

及中药四君子汤对肠道菌群的调节作用，研究发现，

模型小鼠肠道细菌的定植抗力 B/E（双歧杆菌/大肠杆

菌）明显下降，外周血白细胞数及肠道 sIgA 含量明

显降低，表明脾虚小鼠肠道菌群发生紊乱，免疫功能

下降。而经健脾益气的代表方四君子汤治疗后，菌群

与免疫指标改善，接近正常水平。刘崇海等[10]使用抗

生素建立肠道菌群失调小鼠模型，发现模型小鼠肠道

内双歧杆菌、乳酸杆菌等有益菌明显减少，其脾指数、

迟发型变态反应等免疫功能指标均有所下降，小鼠免

疫功能降低，脾脏 Toll 样受体 2、4 基因水平降低，

提示肠道菌群失调可影响脾脏功能，脾虚证与肠道菌

群失衡存在相关性。肠道菌群失调不仅加重脾虚，随

着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，从而加速肾脏功

能受损，出现一系列病理变化[10]。 

2.2  “脾”与机体免疫 

    正常人体肠道内菌群种类繁多且数量巨大，由此

构成人体微生态系统。正常情况下，菌群通过相互作

用而保持肠道微生态的平衡，包括肠道的传输和营养

代谢、抵抗病原微生物入侵及调节机体免疫等功能。

“内伤脾胃，百病由生”，脾与机体的免疫功能密切

相关，而免疫系统与免疫功能的改变是脾虚证本质研

究的重要内容之一[11]。肠道菌群作为人体重要的“免

疫器官”，是人体抵御疾病的第一道屏障，与机体免

疫之间有着紧密联系。肠道黏液层是免疫系统与外界

主要屏障，肠道菌群和黏膜功能正常时，肠道免疫屏

障能对来自黏膜表面的各种抗原作出正确反应，一旦

肠道菌群和肠道免疫平衡被打破，肠道免疫就失去对

正常菌群某些抗原的耐受，诱发疾病产生。可见，肠

道菌群在机体免疫功能方面与中医“脾”有密切联系，

从肠道微生态探索脾虚证本质具有重要意义。 

3  肾病治脾 

3.1  理论依据 

    《素问•玉机真脏论篇》有“脾为孤脏，中央土

以灌四旁”，脾居中焦，五行属土，为人体气血生化

之源，属“后天之本”；《素问•六节藏象论篇》“肾者，

主蛰，封藏之本，精之处也”，肾藏先天之精，为“先

天之本”。脾肾两脏在生理功能上相互关联，脾运化

功能有赖于肾阳温煦，肾之封藏须赖水谷精微不断充

养。病理上二者相互影响，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
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致脾肾两虚证，即脾病及肾。若肾阳虚衰，则脾失于

温煦，不能运化三焦水湿，或肾不主水，肾水泛滥，

伤及脾土，形成脾肾两虚之证，即肾病及脾。 

    《素问•五脏生成篇》“肾之合骨也，其荣发也，

其主脾也”说明脾对肾在生理上的重要作用。后世医

家对脾肾相互关系进一步发挥，《景岳全书》云：“脾

为土脏，灌溉四旁，是以五脏中皆有脾气，而脾胃中

亦有五脏之气，此其互为相使，有可分而不可分者在

焉，故善治脾者，能调五脏，即所以治脾胃也。”可

见肾病从脾而治的必要性。 

    CKD 属中医学“虚劳”“水肿”“关格”及“溺

毒”等范畴，病位主要在脾肾，基本病机为本虚标实，

本虚为脾肾亏虚，标实乃肾功能下降所致代谢产物

（湿、浊、毒等）蓄积，进而导致致病菌及内毒素的

生成，破坏黏膜屏障，移位入血，即为“湿、浊、瘀”

互结[12]，影响肾功能，因此，泄浊化湿是 CKD 治疗

的重要手段，而这又与脾主运化功能紧密相关。肠道

疾病损伤肾脏功能，肾脏疾病影响肠道功能，构成

“肠-肾轴”，即脾病及肾，肾病及脾，终致脾肾两

虚[13]。研究表明，临床采用调理脾胃、化湿泄浊法治

疗 CKD 效果满意[14]。有学者认为，CKD 基本病机是

脾气虚弱，致机体免疫功能失调，从而诱发其异常免

疫反应，并主张在疾病进展各阶段都应从脾论治，强

调健脾是不可忽略的基本环节[15]。张雪梅根据多年临

床经验，在治疗 CKD 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[16]。 

3.2  现代研究 

    CKD 状态下肠道微生态的改变，从中医脏腑而

言主要涉及脾胃，肠肾关联从中医可以理解为脾肾相

关[17]。根据现代医学，慢性肾功能衰竭患者的肾脏代

谢能力下降，代谢产物在体内蓄积，血液中代谢产物

浓度升高，肠道黏膜屏障被蓄积的代谢产物通过肠壁

血管的吸收而破坏，在肠腔内呈现高代谢产物水平状

态，肠道菌群发生紊乱，能够产生尿毒素的条件致病

菌增殖加剧肠源性尿毒素在血液中蓄积，进一步损害

肾脏功能，形成肠肾二者之间的恶性循环[17-18]。 

3.3  临床应用 

    近年来研究提示，健脾益气类中药及复方制剂与

微生态制剂有类似作用，对于调节肠道微生态平衡有

明显作用。中医药基于“肠-肾轴”理论，将中医健

脾类中药或方剂应用于肠道微生态调节及 CKD 治

疗，效果显著。对 CKD 患者给予微生态制剂及灌肠

疗法等治疗，能够有效调节 CKD 患者肠道菌群的平

衡，促进肠道黏膜屏障的修复，减轻炎症反应，保护

肾功能。健脾类中药或方剂与微生态制剂有相似作

用，可有效调节肠道菌群的平衡。 

3.3.1  微生态制剂 

    微生态制剂是包括益生菌、益生元和合成元等种

类的调节剂，具有调节肠道菌群平衡、调控人体免疫

功能、修复肠道黏膜、维持正常新陈代谢等作用。研

究显示，对 CKD 患者给予补充微生态制剂治疗，在

改善患者肠道菌群紊乱状态的同时，可有效促进肠道

内毒素的排泄，尿素氮含量降低，延缓肾功能下降，

改善患者临床症状[19]。一项评估益生菌治疗慢性肾病

患者炎症反应情况的随机双盲试验研究发现，口服双

歧杆菌、乳酸菌等益生菌 6 个月后，腹膜透析患者血

清中内毒素、肿瘤坏死因子-α（TNF-α）、IL-6 和 IL-5

等促炎因子水平显著降低，而 IL-10 等抗炎因子水平

显著升高，且益生菌对残留肾功能也有一定的保护作

用[20]。临床评估合生元对 CKD 患者肠道菌群及血清

中 IS 和 PCS 浓度改变研究表明，合生元可显著降低

PCS 浓度[21]。某些益生菌、益生元在减少 IS 及 PCS

等尿毒症毒素水平的同时，减少炎症介质的释放，减

轻黏膜屏障损害，从而改善 CKD 患者内毒素血

症[22-23]。而健脾益气类中药，如黄芪能促进双歧杆菌

的生长，发挥生物拮抗作用[24]。研究显示，日本汉方

制剂大黄甘草汤（浓缩颗粒 TJ-84）通过调节肾功能

衰竭模型大鼠体内肠道菌群，不仅使其肠道屏障功能

得以修复，而且在肾功能指标与免疫功能恢复方面起

到相应作用[25]。这与微生态制剂调节肠道菌群的平

衡、调控人体免疫、修复肠道黏膜等功能类似。 

3.3.2  灌肠疗法 

    灌肠疗法是通过结肠给药途径，达到刺激肠道蠕

动、稀释肠内毒物、促进毒素排泄等治疗目的。以大

黄为主的中药灌肠疗法在临床得到较广泛应用，且治

疗效果得到证实。大黄具有清热泄浊之功效。研究表

明，大黄通过增加胃肠蠕动促进 CKD 患者血尿素氮

等内毒素的排泄，改善尿毒素中毒症状，抑制残余肾

功能的恶化，同时可抑制细菌与毒素移位入血，保护

肠道黏膜屏障，对胃肠功能的恢复起到重要作用，其

延缓 CKD 进展的机制可能是通过恢复肠道功能实

现[26-27]。贺海东等[28]观察固本泻浊方结肠透析对 2～

3 期 CKD 患者炎性指标的影响，检测患者血浆 C 反

应蛋白、TNF-α及 IL-6 等炎性指标均有明显下降，且

营养状况得到改善。 

4  小结 

    综上所述，CKD、肠道菌群及脾三者间紧密关联。
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肠道菌群紊乱可通过促进肠源性尿毒症毒素合成、免

疫炎性反应发生及营养代谢紊乱等对 CKD 产生影

响。而益气健脾类中药可显著抑制毒素合成、炎性反

应，调整代谢紊乱状态，促进肠道有益菌的生长，在

恢复肠道微生态中具有重要作用。肠道微生态的调整

对肾功能改善、CKD 患者生存及预后起到重要作用。

因此，从脾论治 CKD 既符合中医理论，也符合肠道

菌群及其代谢的机制，开拓治疗慢性肾脏病的中西医

结合新视角。 
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