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基于“肺与大肠相表里”探讨中医药调控肠道菌群治疗
慢性阻塞性肺疾病的内涵

王晗笑 1， 栾哲宇 1， 封继宏 2*
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［摘要］ 慢性阻塞性肺疾病（COPD）是一种异质性肺部状态，其特征是持续性、并通常是进行性的气流阻塞，包括支气管

炎、细支气管炎在内的气道异常及呼吸困难、咳嗽、咳痰在内的慢性呼吸道症状等，是世界范围内的主要死亡原因之一。中医

学提出“肺与大肠相表里”，认为肺脏和大肠在生理病理方面相互联系影响，可采用补益肺脾肾，以及祛痰、逐瘀等治法肺肠同

治。肠道菌群在人体的免疫、神经和代谢等方面发挥着重要作用，并可能通过影响肺肠组织结构功能，调节肺部炎症和免疫等

作用于 COPD。中医药能够调控肠道菌群使其恢复平衡，从而有利于 COPD 的恢复，如以补益肺补肾为主的治法能够调控肠

道菌群，改善肺肠组织损伤，调节肺部免疫；以祛痰、逐瘀为主的治法能够调控肠道菌群，降低肺部炎症反应。该文基于“肺与

大肠相表里”，以肠道菌群为关键点，阐述了中医药调控肠道菌群治疗 COPD 的内涵，旨在为临床通过肠道菌群治疗 COPD 提

供新思路。
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Connotation of Traditional Chinese Medicine in Treatment of Chronic Obstructive 
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［［Abstract］］ Chronic obstructive pulmonary disease （COPD） is a heterogeneous lung condition 

characterized by persistent and often progressive airflow obstruction， including airway abnormalities （e. g.， 

bronchitis and bronchiolitis） and chronic respiratory symptoms （e.g.， dyspnea， cough， and expectoration）. It is 

one of the leading causes of death worldwide. According to the theory of traditional Chinese medicine （TCM）， 

the lung and large intestine are interior-exterior related. Therefore， COPD can be treated from both the lung and 

intestine by the methods of tonifying and invigorating lung， spleen， and kidney， dispelling phlegm， and 

expelling stasis. Gut microbiota plays a key role in human immunity， nerve， and metabolism and may act on 

COPD by affecting the structures and functions of lung and intestine tissue and regulating lung inflammation and 

immunity. TCM can restore the balance of gut microbiota， which is conducive to the recovery from COPD. For 
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example， the treatment method of tonifying lung and invigorating kidney can regulate gut microbiota， alleviate 

pulmonary and intestinal injuries， and improve lung immunity. The treatment methods of dispelling phlegm and 

expelling stasis can regulate gut microbiota and reduce pulmonary inflammation. According to the TCM theory of 

lung and large intestine being interior-exterior related， this review elaborates on the connotation of TCM in the 

treatment of COPD by regulating gut microbiota， aiming to provide new ideas for the clinical treatment of COPD 

via gut microbiota.

［［Keywords］］ chronic obstructive pulmonary disease； gut microbiota； traditional Chinese medicine； lung 

and large intestine being exterior-interior related

慢性阻塞性肺疾病（COPD）作为一种异质性肺

部状态，其特征是由包含支气管炎、细支气管炎在

内的气道异常，和包含呼吸困难、咳嗽、咳痰在内的

慢性呼吸道症状，和（或）包含肺气肿在内的肺泡异

常所致的持续性、并通常是进行性的气流阻塞［1］。

我国不同省份 COPD 的患病率在 1.20%~8.87%，位

居我国 3 大死因之列［2］，亦是世界范围内的 3 大死亡

原因之一［3］，严重威胁着我国的国民健康。目前稳

定期 COPD 的常用西药有支气管扩张剂、抗生素、茶

碱、磷酸二酯 -4 抑制剂、糖皮质激素、黏液溶解剂和

镇咳剂等，能够缓解 COPD 的临床症状，然而并不能

完全阻止 COPD 的进行性发展［4］。因此，如何有效

延缓 COPD 的进行性发展是需要攻克的临床目标。

中医学认为肺脏与大肠联系密切，提出了“肺

与大肠相表里”理论，认为肺脏与大肠一阴一阳，一

脏一腑，在经络上表里相对相互属络，在生理病理

方面相互联系相互影响 ，在治疗方面可共同诊

治［5-6］。肠道菌群是人体重要的组成部分，具有稳定

性、动态性和多样性，在人体的代谢、免疫和神经等

方面发挥着不可或缺的作用，能够影响人体的生理

病理，通过调控肠道菌群在疾病的治疗方面有一定

的临床获益［7-9］，已逐渐成为当前的研究热点。现代

医学在一定程度上亦证实了“肺与大肠相表里”理

论［5-6］，有学者发现肠道和肺部微生物群可能通过改

变黏膜免疫而相互作用，对 COPD 的发生发展产生

影响，调控肠道菌群可能是预防改善 COPD 的有效

策 略［10］。 因 此 ，探 究 中 医 药 调 控 肠 道 菌 群 治 疗

COPD 的内涵能够为临床治疗 COPD 提供新的思路

与方向。

1 “肺与大肠相表里”理论内涵

“肺与大肠相表里”理论隶属于中医学藏象学

说范畴，源于《黄帝内经》的“脏腑相合”，后经秦汉、

晋隋、唐宋金元明清等各个时期医家学者不断应用

发展，其基本内涵是肺脏与大肠以气血津液、阴阳

五行和经络学说为基础相互观察、相互表征及相互

配合［11］。肺脏和大肠的表里关系一方面在于脏腑

相表里，《黄帝内经·素问·五藏别论》曰“所谓五脏

者，藏精气而不泻也，故满而不能实；六腑者，传化

物而不藏，故实而不能满也”，脏主藏精以藏为主，

属阴属里，腑主传导以通为用，属阳属表，脏腑之间

存在固定的表里关系，与肺脏相表里的腑是大肠；
另一方面在于经络相表里，《黄帝内经·灵枢·经脉》

载“肺手太阴之经，起于中焦，下络大肠……其支

者，从腕后直出次指内廉，出其端”，“大肠手阳明之

脉，起于大指次指之端……络肺，下膈，属大肠”，描

述了手太阴肺经属肺络大肠，手阳明大肠经属大肠

络肺，两经分别走行于上肢相对应的内外两侧，交

接于食指端处。二者经络互为表里，相互属络，并

通过经别、别络加强彼此在体内、体表的联系。

肺脏和大肠生理病理相互联系影响，对二者相

关疾病的临床诊治有着重要的指导意义。在生理

方面，《医经精义·脏腑之官》曰：“肺气传输大肠，通

调津液，而主制节，制节下行，则气顺而息安……大

便调”，可知肺气充足，下达大肠，则大便调畅。反

之，大便调畅则肺气充足，以降为顺。在病理方面，

《疫疹一得·卷四》记载“肺气不能下达，则大肠不得

传道之令，而大便亦结矣”，《石室秘录·大便闭结》

提及“大便闭结者，人以为大肠燥甚，谁知是肺气燥

乎？肺燥则清肃之气不能下行于大肠”，可知肺气

不降，肺燥等致使气机升降失调、津液输布不畅，可

累及肠腑，出现大肠功能失调。反之，大肠功能的

异常亦可上及于肺。在治疗方面，《温病条辨》载

“喘促不宁，痰涎壅滞，右寸实大，肺气不降者，宣白

承气汤主之”，肺气宣降失司，痰涎壅滞则喘促不

宁，肺脏病及大肠则大便秘结，可用宣白承气汤肺

肠同治。经络是联系机体五脏六腑与体表的通道，

病邪从皮毛侵入机体影响经络，进而传入脏腑，反

之，脏腑病变亦能通过经络反映于体表，机体经络

四通八达，错综复杂，联系密切，手太阴肺经和手阳

明大肠经作为表里经，能够在一定程度上对肺肠疾
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病产生影响。

2 中医对 COPD 的认识

COPD 属于西医病名，根据其稳定期的临床症

状可将其归属于中医学“肺胀”“痰饮”“喘证”“咳

嗽”等范畴。其中“肺胀”作为病名首载于《黄帝内

经》，稳定期 COPD 的病因病机为本虚标实，素体外

感风寒而内有郁结，久病则体虚，在体内形成痰、

瘀、饮等病理因素阻塞气道，进而肺气胀满发为肺

胀［12］。有研究总结古代文献提出，稳定期 COPD 证

型以虚为主，常见的单纯虚证有肺阴亏虚、肺气亏

虚和肺气阴两虚，标实则主要为痰浊阻肺，而虚实

夹杂则以阴虚火旺为主［13］。在治疗方面，根据《金

匮要略》《医学入门》《医宗必读》等记载，肺胀的治

法主要在于补虚、敛肺、降气、化饮、散瘀、发汗

等［12］。 另 有 研 究 总 结 当 今 COPD 的 医 案 提 出 ，

COPD 主要的证候有肺脾气虚、痰瘀阻肺及痰热壅

肺等，其基本治则在于扶正祛邪，应采用补益肺脾

或肺肾，祛痰化瘀的治法［14］。

3 肠道菌群

人体消化道微生物的数量和复杂度相较于其

他部位是最高的，包含细菌、病毒等繁多种类，其中

细菌是主要类别，包括超过 1 800 个细菌属和超过

35 000 种不同的细菌［9］。正常肠道菌群有免疫调

节、营养代谢、药物代谢及维持肠道屏障完整性等

生理功能［15］，对人体正常的生命活动有着至关重要

的作用。饮食方式、益生菌、抗生素及年龄等能够

对肠道菌群产生影响［8，15］，肠道菌群的失调与多种

疾病相关［8-9］，除了存在肠道菌群 -肺 COPD 轴对

COPD 的发生发展产生影响［10］，还与肠易激综合

征［16］、炎症性肠病［17］、肝脏疾病［18］、代谢疾病［19］、心

血管疾病［20］、免疫相关疾病［21］、肿瘤疾病［22］和抑郁

症［23］等疾病相关。在治疗方面，使用益生菌、粪便

微生物群移植及噬菌体疗法等调控肠道菌群能够

在临床上达到治疗疾病的目的［8］。

4 肠道菌群作用于 COPD 的机制

4.1　肠道菌群介导呼吸道组织损伤作用于 COPD    

    呼吸道和胃肠道黏膜均源自内胚层，二者在解剖

结构和生理功能等方面具有一定的相似性，并可能

通过微生物进行相互作用影响［24］。气道上皮是一

个将吸入物质与组织分开的紧密屏障，与炎症、免

疫和组织重塑等存在广泛联系，其重要组成部分是

由最顶端的紧密连接和黏附连接组成的管腔连接

复合体，这种复合体会受到微生物、吸入性过敏原

和污染物等吸入物质的干扰从而作用于 COPD 等疾

病［25］。在气道疾病中，细菌、病毒和真菌等在内的

微生物与宿主相互作用，致使气道疾病的发生进

展，而包括肠道微生物在内的其他菌群在调节气道

疾病中的作用也逐渐为人所知［26］，肠道菌群与呼吸

道健康密切相关，能够通过改变肺黏膜进而影响呼

吸道疾病［24］。如呼吸道和胃肠道均能够产生分泌

型免疫球蛋白 A（sIgA），对维持呼吸道和肠道黏膜

免疫平衡，抵御外界病原微生物的侵袭有重要作

用［27］，是肺与大肠相联系的重要基础，而 sIgA 与厚

壁菌门等肠道菌群存在相关性［28］。另有研究证实，

胃肠道微生物群可调节呼吸道黏膜的免疫反应，增

加炎症细胞因子的产生，显著增加呼吸道感染引起

的死亡率［29］。此外，经抗生素处理的粪便微生物样

本中能够分离出肠道共生金氏副杆菌（Pg）菌株

MTS01，口服 PgMTS01 能够增加与呼吸道完整性相

关 的 肺 紧 密 连 接 蛋 白 -1（ZO-1）和 闭 合 蛋 白

（Occludin） mRNA 表达，增加肺的完整性，改善烟雾

（CS）诱导的小鼠 COPD［30］。反之，COPD 亦存在一

定程度的肠道组织损伤，有研究发现 COPD 患者的

肠道通透性增加，肠上皮细胞存在损伤［31］，COPD 大

鼠存在与肺部炎症相似的肠道炎症，增加的炎症反

应可能破坏肠组织的紧密连接，导致肠黏膜屏障的

结构损伤及功能障碍［32］。

4.2　肠道菌群介导肺部炎症免疫作用于 COPD    肠

道菌群能够在一定程度上通过影响肺部的炎症和

免疫对 COPD 等呼吸系统疾病产生影响［24］。脂多

糖（LPS）是革兰氏阴性细菌外膜的成分之一，能够

通过激活在巨噬细胞等免疫细胞中表达的 Toll样受

体 4（TLR4）诱导炎症，当肠道屏障功能遭到破坏，

LPS 能够穿过肠道屏障进入体循环［33］，并在肺部可

能通过 TLR4/核转录因子 -κB（NF-κB）信号通路介

导白细胞介素-1β（IL-1β）、IL-6、IL-17 和肿瘤坏死因

子-α（TNF-α）的产生，影响 COPD 的发生发展［34］，而

一些肠道微生物能够减少 LPS 的产生，抑制促炎性

的免疫反应［35］。此外，Pg-LPS 作为 TLR4 信号通路

的拮抗剂，能够减少 COPD 小鼠肺和结肠组织中

IL-1β和 TNF-α等促炎细胞因子表达，调节 B 细胞活

性，调控 COPD 肺部炎症免疫，改善 CS 诱导的小鼠

COPD［30］。

短链脂肪酸（SCFA）包括乙酸盐、丙酸盐和丁酸

盐，主要由肠道微生物发酵膳食纤维等而产生，受

肠道共生细菌的影响较大，不仅能够影响机体炎症

反应，还是肠道微生物和免疫系统之间沟通的介

质［36］。肠道菌群能够通过调控 SCFA 的产生影响
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COPD 的肺部免疫，介导 COPD 的发生发展［37］，其机

制 可 能 包 括 ：① SCFA 的 下 降 能 够 激 活 SCFAs/

GPR43/NOD 样 受 体 热 蛋 白 结 构 域 相 关 蛋 白 3

（NLRP3）信号通路，该通路在肠道黏膜免疫过程中

发挥着关键作用，从而可能促进 COPD 的发展［28］；
②SCFAs 能够通过调高 T 细胞分化和细胞因子表达

所需的哺乳动物雷帕霉素靶蛋白 -S6 激酶活性，进

而增强 T 细胞分化为效应 T 细胞，促进机体免疫或

免疫耐受［38］；③由于丁酸盐减少所致使的积聚在肠

道中的炎症性 ILC2 细胞参与了 COPD 的病程发展，

而补充丁酸盐能够减少 COPD 肺肠组织中的炎症性

ILC2 细胞，减轻 COPD 的肺部炎症反应［39］。④高迁

移率族蛋白 1（HMGB1）在 COPD 患者和 CS 暴露小

鼠的肺组织和血清中高度表达，能够诱导巨噬细胞

迁移和自噬，激活 NF-κB［40］，用丁酸钠预处理 LPS

诱导小鼠的急性肺损伤，则能够抑制 HMGB1 的释

放和 NF-κB 的激活，显著抑制包括 TNF-α和 IL-6 在

内的促炎细胞因子产生［41］。综上，肠道菌群能够通

过影响 LPS 及 SCFA 的产生，调控促炎细胞因子产

生，调节免疫细胞活性等影响 COPD 肺部的炎症免

疫，从而作用于 COPD。

4.3　肠道菌群丰度和多样性的改变影响 COPD        

    90% 以上的结肠细菌门类为拟杆菌门和厚壁菌

门，此外还有放线菌门和变形菌门等，包含的属有

拟杆菌属、肠球菌属、链球菌属及双歧杆菌属等［42］。

肠道菌群丰度和多样性的改变能够影响 COPD 的发

生发展，如有研究发现 COPD 急性加重患者粪便中

的肠球菌属相对丰度增高，而与用力肺活量存在正

相关的布劳特氏菌属、栖粪杆菌属、厌氧棒菌属相

对丰度下降，提出 COPD 急性加重患者失衡的肠道

微生态可能参与病情的发展［43］。另有研究发现，CS

诱导的 COPD 小鼠粪便中拟杆菌目、瘤胃球菌科和

丹毒丝菌科的相对丰度降低，而与 COPD 严重程度

呈正相关的毛螺菌科相对丰度增加，该研究将经抗

生素、氨苄西林或万古霉素处理的供体小鼠粪便微

生物群转移到 CS 诱导的受体小鼠中，发现药物对

COPD 的治疗效果可以随着肠道微生物群的移植而

转移，提出肠道微生物群结构的改变可能对 COPD

的发展产生影响［30］。近期的研究则提出肠道微生

物组成和功能的改变或可作为非侵入性生物标志

物识别轻度至中度乃至晚期的 COPD 个体［44］。同

样，有研究认为肠道微生物是 COPD 的重要危险因

素，与 COPD 的发生发展相关，能够在一定程度上预

测 COPD 的发生［45］，然而该研究提出的肠道微生物

是 COPD 重要危险因素的论点仍需要更多的论据对

其进行证实。

综上，在 COPD 的发生发展过程中存在肺组织

损伤，存在肺部炎症反应和免疫紊乱，存在肺功能

的下降等，这些或与失调的肠道菌群存在不同程度

的联系，而 COPD 亦可反向影响肠道组织。由此可

得，肠道菌群能够对肺的组织、结构和功能均产生

影响，从而作用于 COPD，并且肠道菌群作为非侵入

性生物标志物可能在一定程度上识别、预测 COPD

病程的发生进展。

5 基于“肺与大肠相表里”从肠道菌群论治 COPD

“肺与大肠相表里”理论为从肠道论治肺部疾

病提供了思路，现代医学使用鼠李糖乳杆菌能够改

善哮喘 COPD 重叠综合征小鼠的肺部炎症和失调的

肠道菌群［46］。祖国医学治疗 COPD 可分为中医外

治和中医内治，针灸属于中医外治的一种，有研究

表明电针可能通过调控肠道菌群来修复慢性萎缩

性胃炎大鼠的胃黏膜病理损伤［47］，抑制帕金森病小

鼠黑质炎症来缓解行为缺陷［48］。另有研究表明，电

针能够调控肠道菌群，减少 LPS 的产生和循环，减

少外周血中 IL-6 和 IL-12 的表达，减少心肌中 TLR4

和 IL-6 表达以减轻心肌缺血再灌注损伤［49］，而现有

的证据表明针灸亦能下调 COPD 大鼠 NF-κB 的表

达，降低 IL-6 和 TNF-α等表达水平，减轻 COPD 大

鼠肺部炎症反应，改善肺功能［50］。综上，针灸通过

经络调控肠道菌群治疗 COPD 具有潜在可能性。中

医学认为本虚标实是稳定期 COPD 的基本病机，中

医内治应以补益肺脾肾为主，并配合祛痰、逐瘀等

治法，而“肺与大肠相表里”部分归因于肺脏与大肠

通过气血、津液、经络相互联系，因此中医药通过补

气行气行津、补血活血祛痰等治法调控肠道菌群使

其恢复平衡，可以在一定程度上恢复肺肠组织损

伤，调节肺部免疫，减轻肺部炎症反应等，从而干预

COPD 的发生发展。

COPD 的肠道菌群处于失调状态，通过补益肺

脾肾、化痰祛瘀等治法能够调控肠道菌群恢复平

衡，中药提取物或中药复方、制剂，能够提高厚壁菌

门、拟杆菌门、乳杆菌属、双歧杆菌等丰度，降低变

形菌门等丰度，进而有助于 COPD 的整体恢复。

COPD 存在肺肠组织损伤，中医学认为素体亏虚、气

血不足，不能正常濡养脏腑则会出现脏腑损伤，脏

腑功能失调，由此产生的痰、瘀等病理产物会进一

步影响脏腑功能，可使用以益肺健脾、补益气血为

主的治法，配合使用清热、化痰、逐瘀等治法调控肠
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道菌群，促进已受损组织的修复，如沙棘五味散［51］，

补肺汤［52］，宣白承气汤［53］，清源化痰颗粒［54］能够改

善肺肠组织损伤。COPD 存在免疫紊乱，中医学讲

“正气存内，邪不可干”，正气需要处于“足、通、和”

的状态才具有正常祛邪、抗病、调节、修复及适应外

环境等能力，在发病中有主导作用［55］，基于此，中医

学的“正气”与现代医学的“免疫”有一定程度的相

似性，可以运用以补法为主，并佐以驱邪的治法，调

控肠道菌群恢复机体免疫，如复方苍术方［56］，益气

通腑方［57］，能够上调 CD4+、CD4+/CD8+等水平，改善

机体免疫。此外，补肺健脾方［28］，虫草素与虫草多

糖［58］，益气涤痰破瘀方［59］，宣白承气汤［60］，玉屏风颗

粒［61］，芪白平肺胶囊［62］在调节肠道菌群，修复肺肠

组织损伤的同时，能够提高胸腺指数，改变免疫细

胞等的表达调节机体免疫，从而作用于 COPD。

见表 1。

表 1　中医药通过调控肠道菌群治疗 COPD

Table1　Traditional Chinese medicine can treat COPD by regulating gut microbiota

    中

药提

取物

    中

药复

方

    虫草素

与虫草多

糖

    补肺健

脾方

    沙棘五

味散

补肺汤

    宣白承

气汤

    复方苍

术方

    益气通

腑方

    益气涤

痰破瘀方

理肺汤

大鼠

大鼠

大鼠

大鼠

大鼠

小鼠

患者

患者

大鼠

大鼠

    肠 道 内

容物、肺和

结肠组织、

血清

    粪便、肺

和 结 肠 组

织

    粪便、肺

和 小 肠 组

织 、血 清 、

肺 泡 灌 洗

液、盲肠内

容物

    粪便、肺

和 结 肠 组

织

    肺 和 结

肠组织、粪

便 、血 浆 、

支 气 管 肺

泡灌洗液

    粪便、肺

和 结 肠 组

织

粪 便 、血

液、血清

粪便、血液

    肠 道 内

容物、肺和

结肠组织

粪便、血清

    增加肠道菌群多样性，提高厚壁菌门等相对丰度，降低变形菌

门等相对丰度；缓解肺泡间隔增宽、肺泡损伤，改善肠黏膜炎细

胞浸润，黏膜下层水肿，升高肺组织与结肠组织 sIgA 含量，提高

结肠组织紧密连接蛋白 Occludin、Claudin-1 和 ZO-1 的相对表达

水平；降低炎性因子 TNF-α、IL-6、IL-8 与 C 反应蛋白（CRP）的含

量；提高胸腺指数

    增加厚壁菌门丰度，调低变形菌门、螺旋体门、梭菌科和密螺

旋体等的丰度；降低肺部组织病理学损伤，减少结肠组织炎症细

胞浸润，恢复肌肉层厚度，杯状细胞变饱满圆润；提高肠黏膜

sIgA 表达；降低 TNF-α、IL-1β、IL-6、IL-8、NLRP3 和胱天蛋白酶

（Caspase）-1 表达；提高 SCFA 水平（乙酸盐、丙酸盐和丁酸盐）
    增加瘤胃球菌科、气球菌科等丰度；上调小肠紧密连接蛋白

ZO-1 和 Occludin-1 的表达；降低了 TNF-α、IL-6、IL-8 和 IL-17 的

表达，减弱炎症细胞向肺的浸润；增加 SCFA 水平（乙酸盐、丙酸

盐和丁酸盐 ）；改善 0.3 s 用力呼吸容积（FEV0.3）、用力肺活量

（FVC）和 FEV0.3/FVC

    增高厚壁菌门、乳杆菌属等丰度；减少肺组织炎症细胞浸润，

肺泡结构基本正常，结肠黏膜层上皮细胞排列紧密整齐；下调

TNF-α、IL-8 含量；反向调节磷酸戊糖途径（非氧化分支）Ⅰ及还

原型戊糖磷酸循环

    改善多种肺肠菌群相对丰度的紊乱；改善肺和结肠组织炎症

细胞浸润肺，改善肺泡间隔增厚、肺泡上皮细胞水肿，改善结肠

黏膜上皮及腺体结构破坏和黏膜层出血等不良改变；减少 TNF-α、
IL-8 表达 ；调控亚油酸、牛磺酸和花生四烯酸等代谢物 ；改善

FEV0.3/FVC

     积累益生菌，抑制致病性链球菌的生长；改善支气管周围的炎

性细胞浸润、黏膜上皮增厚、肺泡增大等不良改变；降低辅助性 T

细胞 17（Th17）/调节性 T 细胞（Treg），减少 IL-1β、TNF-α和基质

金属蛋白酶（MMP）-9 表达；增加 FEV0.2/FVC

    增加拟杆菌、双岐杆菌、乳酸杆菌；上调 CD3+、CD4+、CD4+/

CD8+，下调 CD8+；下调 IL-6、IL-8、TNF-α和 CRP 水平；提高 FEV1/

FVC；症状积分下降

降低粪便球杆比异常型的比例；上调 CD4+、CD4+/CD8+

    增加肠道菌群多样性，增加肠道厚壁菌门、拟杆菌门等含量，

降低肠道变形菌门等含量，增加肠道菌群多样性；缓解肺和结肠

组织炎性细胞浸润，支气管结构和肠黏膜相对完整；上调肺和结

肠组织免疫分子 sIgA 水平，下调肺组织未成熟树突状细胞数量；
下调 IL-8、TNF-α 水平；改善胸腺、脾脏指数；上调乙酸、丙酸和正

丁酸水平

增加双歧杆菌含量，降低肠杆菌含量；降低 IL-16、IL-17、CRP 含量

    调节肠道菌群，改善肺与

结肠组织损伤，调节免疫功

能，改善炎症反应

    调控肠道菌群，改善肺与

结肠组织损伤，改善黏膜免

疫功能，抑制炎症反应，调

控代谢

    调节肠道菌群，增加肠道

屏障功能，抑制炎症反应，

改善肺功能，调控代谢

    调整肠道菌群，改善肺和

结肠组织损伤，减轻炎症，

调控代谢

    调控肠道菌群，改善肺和

结肠组织损伤，减轻炎症反

应，调控代谢，改善肺功能

    调控肠道菌群，改善肺组

织损伤，调节免疫，减轻肺

部炎症，改善肺功能

    调节肠道菌群，提高免疫

功能，抑制炎性反应，改善

肺功能，改善临床症状

    调节肠道菌群，改善免疫

功能

    调控肠道菌群，恢复肺和

结肠组织损伤，减少炎症，

提高免疫，调控代谢

调控肠道菌群，拮抗炎性反应

［58］

［28］

［51］

［52］

［53］

［60］

［56］

［57］

［59］

［64］

类别 药物 对象 标本 表型变化 作用 参考文献
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   中药

制剂

    清金化痰

汤

    清源化痰

颗粒

    玉屏风颗

粒

    芪白平肺

胶囊

    健脾化痰

通腑颗粒

    车前子粗

多糖胶囊

患者

患者

小鼠

大鼠

大鼠

患者

患者

粪便、血清

粪便、血液

    肺 组 织 、

肺泡灌洗液、

粪便

    肺 组 织 、

粪便、血清

    肺 组 织 、

肠道内容物、

血液、血清

粪便、血清

粪便、血清

    增加肠道嗜酸乳杆菌、双歧杆菌、粪肠球菌数量，降低大肠埃希

菌数量；下调 IL-6和 IL-18等水平；提高 FEV1、PEF、FEV1%pred、PaO2

指标；改善中医症状积分、综合症状评分

    增加厚壁菌门、乳杆菌属丰度；降低 CRP指标；改善 FEV1/FVC、

FEV1%pred、PaO2、PaCO2水平

    调节肠道菌群的丰度和构成；缓解肺组织炎症细胞浸润，减轻肺

泡结构破坏，降低肺平均内衬间隔；下调促炎因子 HMGB1及其受

体 RAGE 的 mRNA、蛋白表达，上调凋亡执行蛋白 C-Caspase-3 水

平，诱导以中性粒细胞为主的炎症细胞凋亡，减轻中性粒细胞介导

的肺部炎症；提高丁酸盐水平

    拟杆菌门、拟杆菌纲、拟杆菌目高丰度表达，降低芽孢杆菌纲等

低丰度表达；改善肺泡腔扩大等不良改变；降低干扰素（IFN）-γ水
平；提高 FVC 等水平

    抑制粪球菌_2、普雷沃氏菌_9等相对丰度，积累雷沃氏菌科UCG_

003相对丰度；缓解肺泡结构紊乱、肺泡弹性降低、肺泡腔扩大等不

良改变；下调 IL-17A 水平，上调 IL-10 水平；增加 Treg 和叉头框蛋

白P3（FoxP3）表达，减少Th17和视黄酸受体相关孤儿受体γ（RORγt）
表达；降低 Th17/Treg；改善 FEV0.3、FVC 和 FEV0.3/FVC

    恢复紊乱的肠道菌群；降低 CRP、IL-6、IL-8、TNF-α水平和中性

粒细胞占比；升高 PaO2水平，降低 PaCO2水平；降低中医证候评分

    增加双歧杆菌、乳酸杆菌基因相对表达量，降低大肠埃希菌基因

相对表达量；降低 CRP 水平；降低中医症状积分

    调节肠道菌群，减轻炎症反

应，改善肺功能，减轻临床症

状

    调控肠道菌群，降低炎症水

平，改善肺功能

    调控肠道菌群，减轻肺组织

损伤，减轻肺部炎症，纠正代

谢

    通过调控肠道菌群，改善肺

组织损伤，调节免疫，改善肺

功能

    调控肠道菌群，减轻肺组织

损伤，抑制炎症因子，调节免

疫因子，改善肺功能

    调控肠道菌群，减轻炎症反

应，改善肺功能

    通过调节肠道细菌，抑制炎

症反应，减轻临床症状

［65］

［66］

［54］

［61］

［62］

［67］

［68］

续表  1

类别 药物 对象 标本 表型变化 作用 参考文献

COPD 存在炎症反应，中医学提出“邪之所凑，

其气必虚”，有学者认为炎症微环境与中医学范畴

的“水、湿、瘀”等因素密切相关，并存在一定程度的

正气亏虚［63］，以清肺热、祛痰逐瘀为主要治法，并配

以补益药治疗 COPD 能够调控肠道菌群减轻炎症反

应，如补肺健脾方［28］，沙棘五味散［51］，补肺汤［52］，宣

白承气汤［53，60］，清源化痰颗粒［54］，复方苍术方［56］，虫

草素与虫草多糖［58］，益气涤痰破瘀方［59］，芪白平肺

胶囊［62］，理肺汤［64-65］，清金化痰汤［66］，健脾化痰通腑

颗粒［67］，车前子粗多糖胶囊［68］，能够降低炎性因子

TNF-α、IL-6、IL-8、IL-17 及 CRP 等水平，上调 IL-10

等水平抑制 COPD 炎症反应。COPD 存在一定程度

的肺功能不足，中医药能够调控肠道菌群，改善患

者肺功能，如沙棘五味散［51］，宣白承气汤［53，60］，复方

苍术方［56］，玉屏风颗粒［61］，芪白平肺胶囊［62］，理肺

汤［65］，清金化痰汤［66］，健脾化痰通腑颗粒［67］，能够提

高 FEV0.3、FVC、FEV0.3/FVC 及 PaO2等指标。

此外，COPD 还存在 SCFA 等代谢异常，中医药

能够调控肠道菌群，促使 SCFA 等代谢恢复稳态，如

补肺健脾方［28］，沙棘五味散［51］，益气涤痰破瘀方［59］

能够增加 SCFA（乙酸盐、丙酸盐和丁酸盐）水平，补

肺汤［52］可以反向调节磷酸戊糖途径（非氧化分支）
Ⅰ及还原型戊糖磷酸循环，宣白承气汤［53］能够调控

牛磺酸、亚油酸和花生四烯酸等代谢过程，清源化

痰颗粒［54］可以提高丁酸盐水平，有利于 COPD 的

恢复。

6 结语与展望

基于“肺与大肠相表里”理论，中医学采用补益

肺脾肾，配合祛痰、逐瘀等治法，调控肠道菌群使其

恢复平衡，有助于 COPD 的恢复好转，其中以补益肺

脾肾为主的药物能够调控肠道菌群，修复肺肠组织

损伤，改善肺部免疫；以祛痰、逐瘀为主的药物能够

调控肠道菌，减轻炎症反应。然而到目前为止，关

于肠道菌群-肺 COPD 轴的研究仍存在一定局限性：

①关于 COPD 肠道菌群丰度和多样性变化的研究大

部分是统一的，仍存在部分不一致的声音，可能是

与不同的入组标本、实验检测手段及实验方法等方

面相关；②缺乏更多高质量的证据明确证实肠道菌

群直接影响呼吸道组织进而影响 COPD 的发生发

展，目前的证据多表明失调的肠道菌群与 COPD 呼

吸道组织损伤存在一定程度的相关性；③目前研究

的肠道菌群种类尚不够全面，具体致使 COPD 发生

发展的作用通路亦有待进一步补充完善；④中医药

在临床上治疗 COPD 多使用方剂，遣方用药多变，有

效靶点较多，作用通路复杂，仍需要更多研究挖掘

中医药调控肠道菌群治疗 COPD 的机制。⑤已知针

灸能够治疗 COPD，并能够通过调控肠道菌群治疗

多种其他疾病，然而缺乏有效的实验以验证针灸通
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过经络调控肠道菌群治疗 COPD 的潜在可能。在之

后的研究中，可以致力于以下几点：①根据 COPD 的

不同证型给予不同肠肺同治的方剂，探究不同功效

的方剂调控肠道菌群治疗 COPD 的具体作用靶点和

通路，逐步完善中医药调控肠道菌群治疗 COPD 的

作用机制；②探究针灸通过经络调控肠道菌群治疗

COPD 的临床效果和潜在的作用机制；③深层次探

究肠道菌群如何通过影响呼吸道组织、肺部炎症免

疫等作用于 COPD，为调控肠道菌群治疗 COPD 提

供更直接有效的证据支持，并深一步探究肠道菌群

对 COPD 病程发展的预测性。基于“肺与大肠相表

里”探讨中医药调控肠道菌群治疗 COPD，是以肠道

菌群为主要切入点，总结完善 COPD 的发生发展机

制及中医药治疗 COPD 的机制，能够为临床通过肠

道菌群治疗 COPD 提供新思路，同时完善了“肺与大

肠相表里”的理论内涵，拓展了“肺与大肠相表里”

的临床应用。
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