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也摘要页 肠道菌群是人体代谢的重要参与者遥 肠道菌群失调与高尿酸血症渊hyperuricemia, HUA冤互为因果袁肠道菌群结构的紊

乱尧肠道物质环境的改变以及肠道代谢物的变化皆可导致 HUA的发生遥 中医野脾冶之功能健运是肠道稳态的重要条件袁而脾失运化

则是 HUA 病机的核心遥 通过论述肠道菌群尧脾与 HUA三者之间的关联袁探讨HUA 的病机特点及科学内涵遥
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也粤遭泽贼则葬糟贼页 The intestinal microbiota plays a significant role in human metabolism. The imbalance of intestinal microbiota are
causally related to hyperuricemia (HUA), with disruptions in the structure of the intestinal microbiota, changes in the intestinal
environment, and changes in intestinal metabolites all contributing to hyperuricemia. The healthy function of the spleen in Chinese
medicine is crucial for intestinal homeostasis. However, dysfunction of the spleen in transportation and transformation is the core
pathogenesis of HUA. This paper explores the pathogenesis characteristics and scientific connotations of HUA by discussing the
relationship between intestinal microbiota, spleen and HUA.

也运藻赠憎燥则凿泽页 intestinal microbiota; hyperuricemia; the spleen governing transportation and transformation; pathogenesis;
scientific connotation

高尿酸血症渊hyperuricemia, HUA冤是临床常见

的代谢性疾病之一遥 由于饮食结构的改变以及地域

的差异性袁流行病学调查显示袁中国居民 2020要2021
年 HUA 患病率已达 15.32%[1]遥因此袁研究 HUA 的发

病机制以及中医药防治方案具有重要意义遥 肠道菌

群作为人体最大的微生态系统袁参与人体多种代谢

过程袁在 HUA 的发生发展过程中也起着重要的作

用遥 中医学对 HUA 没有确切的定义袁但根据该病的

临床表现以及病理转归袁可认为其核心病位在脾袁病
机为脾失运化遥 因此袁本文基于肠道菌群与 HUA

本文引用院王聪慧, 娄锡恩, 卞兆祥. 基于肠道菌群失调探析中医从脾论治高尿酸血症的科学内涵[J]. 湖南中医药大学学报, 2023, 43(4): 729-
734.
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的关系袁从脾探析 HUA袁为揭示该病的中西医发病

机制提供新的思路遥
1 HUA与肠道菌群的关系

1.1 HUA 疾病特点

HUA 是一种嘌呤代谢失衡引起的代谢性疾病袁
其主要成因为内源性或外源性嘌呤的增多以及嘌呤

的排泄障碍遥 尿酸为人类氨基酸和嘌呤化合物的末

端代谢产物袁其蓄积体内会导致尿酸盐的析出并沉

积于关节尧肾脏等处袁进一步发展为痛风性关节炎尧
关节畸形尧HUA 肾病等遥 LIU 等[2]研究发现袁HUA 可

引起氧化应激的增加袁促进炎性因子的合成与释放袁
导致内皮功能障碍尧加剧血小板黏附和聚集袁促使血

管收缩遥 因此袁HUA 也是心血管疾病尧肥胖尧慢性肾

损伤等疾病的独立危险因素遥
1.2 肠道菌群的功能

定植于肠道的数种菌群构成了复杂且重要的微

生态系统袁在宿主的生命周期中参与多种生理尧病理

过程袁是人体代谢和免疫不可或缺的一环遥 肠道微

生态主要从以下几个方面影响人体机能院渊1冤参与食

物的消化与吸收遥 益生菌群袁例如类杆菌属尧优杆菌

属与双歧杆菌属等菌群袁可提取尧合成和吸收人体所

需的重要营养素及分泌代谢物[3]遥 渊2冤维持机体免疫

屏障遥 益生菌通过与机会致病菌以及致病菌竞争营

养物质和黏附部位袁分泌抗菌肽保护肠道上皮表面袁
以抵御病原体与肠道黏膜直接接触遥 当肠道菌群失

衡袁肠道上皮通透性改变袁致病菌可大量繁殖引发疾

病遥 渊3冤介导免疫调节[4]遥 共生菌及其代谢物可作用

于免疫相关受体袁活化 T 细胞袁激发自身免疫反应袁
引发局部或特异性炎症遥
1.3 肠道菌群与 HUA 的潜在关联

人体约 1/3 的尿酸由肠道排泄袁肠道清除功能

障碍可导致 HUA遥肠道清除功能与肠道菌群分泌的

多种转运蛋白的基因表达相关[5]袁尿酸由多种蛋白

从血液运输至肠腔袁经肠腔乳杆菌属和假单胞菌属

等分解或直接排出体外遥 因此袁肠道菌群可通过调

节肠道炎症反应袁促进肠道上皮组织细胞的修复与

再生袁加速尿酸转运蛋白代谢袁从而影响尿酸的肠道

排泄遥 肠道菌群失调影响尿酸水平的潜在机制可能

为以下几个方面遥

1.3.1 肠道菌群结构改变是肠道菌群紊乱引起

HUA 的潜在途径 SHAO 等[6]小样本研究发现袁HUA
人群肠道菌群与健康人群有明显差别袁其菌群 琢 多

样性指数明显下调袁机会病原菌群上调袁例如卟啉单

胞菌科红球菌属尧丹毒梭菌属和厌氧菌科等遥 金钗[7]

进一步研究发现袁HUA 患者肠道菌群的奇异菌尧乳
杆菌尧双歧杆菌及酪酸梭菌等益生菌属较健康人群

明显缺乏遥除细菌属结构失调外袁真菌属也与肠道尿

酸代谢相关袁CHIARO 等[8]研究发现袁酿酒酵母通过

增强宿主嘌呤代谢从而增加肠道屏障的通透性袁导
致尿酸增加遥因此袁肠道菌群结构的改变影响肠道的

分泌以及排泄功能袁必然导致嘌呤代谢紊乱和尿酸

排泄障碍遥
1.3.2 肠道有机环境改变是肠道菌群紊乱引起

HUA 的潜在途径 肠道作为消化器官袁饮食种类的

摄入对其内环境的影响最为直接遥经众多研究证实袁
长期高嘌呤尧高糖的饮食可改变肠道菌群的结构袁造
成外周血中黄嘌呤氧化酶的表达水平增高袁从而诱

发 HUA[9-10]遥 黄胜男等[11]研究发现袁高嘌呤饮食可改

变肠道菌群袁促进肠源性内毒素的释放袁诱导炎症反

应袁从而提高黄嘌呤氧化酶的活性袁导致 HUA遥 DO
等[12]从高糖因素对肠道菌群影响的方向切入研究袁
高葡萄糖或果糖喂养的小鼠肠道微生物多样性下

降袁拟杆菌比例下调袁而变形杆菌的比例显著增加袁
增加了肠道通透性袁从而影响代谢遥
1.3.3 肠道代谢物改变是肠道菌群紊乱引起 HUA
的潜在途径 肠道菌群可通过调控短链脂肪酸

渊short-chain fatty acids, SCFAs冤尧脂多糖渊lipopolysac鄄
charide, LPS冤代谢影响尿酸遥 SCFAs 是肠道微生物

的关键代谢产物袁主要由乳酸菌株生成袁研究证实其

可通过抑制黄嘌呤氧化酶活性减少尿酸的生成[13]遥
LI 等[14]研究推测袁SCFAs 通过抑制尿酸转运蛋白袁降
低尿酸的重吸收袁然而 SCFAs 的菌群丰度在 HUA
大鼠中明显下降遥 LPS 是革兰氏阴性菌细胞壁的组

成成分袁可激活炎症通路袁使机体处于慢性炎症状

态遥 XU 等[15]发现袁HUA 大鼠中血清中 LPS 显著升

高袁同时肠道微生物群落的差异伴随着肠道屏障通

透性的改变袁导致微生物产物的易位与增加袁血清内

毒素升高诱发炎症遥 肠道菌群与 HUA 的潜在关联

机制详见图 1遥
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2 野脾冶之功能健运是维持肠道稳态的重要

条件

脾居中焦袁升清降浊袁为运化水谷与传输精微之

枢机袁为后天之本曰小肠为受盛之官袁主受盛化物与

泌别清浊曰大肠为传导之官袁主传化糟粕袁吸收津液袁
三者协作促水精四布袁浊液下行遥 叶素问窑六节藏象

论曳云院野脾胃大肠小肠三焦膀胱者袁仓廪之官袁营之

居也袁名曰器袁能化糟粕袁转味而出入者也遥 冶脾与大

小肠相辅相成袁共同完成五谷运化与传输遥 脾胃为

气机升降之枢纽袁脾气散精袁则清阳向上输布袁运达

四旁袁滋养脏腑肌腠曰胃气降浊袁受纳腐熟水谷袁将浊

阴归于大小肠袁在此分离糟粕并排出体外遥 因此袁人
体消化尧吸收与排泄的过程袁是以脾为核心袁胃尧小
肠尧大肠协同完成的生理过程遥脾主运化主导着整个

环节袁脾主升清为其表现形式袁大小肠之功能皆受其

影响遥 如叶素问窑阴阳应象大论曳云院野清气在下袁则生

飱泄曰浊气在上袁则生月真胀遥 冶若脾失健运袁则清浊不

分袁壅滞于肠道袁导致肠道内环境紊乱袁表现纳呆尧脘
痞尧腹胀尧腹泻等症状遥

水谷精微的运化与传输类似于人体营养物质及

其代谢产物的吸收与排泄袁其中袁该过程与肠道微生

物参与人体诸多代谢活动相一致遥 生理上袁脾胃为

肠道的上游袁功能上脾之功能的健运也直接或间接

影响着肠道的功能遥多项研究表明袁脾之健运与肠道

稳态关系密切遥脾之生理功能受损可破坏肠道稳态袁
吴三明等[16]研究发现袁脾虚患者肠道球杆菌比值倒

置是肠道菌群失调的重要表现遥 卢林等[17]通过对脾

虚患者的肠道菌群进行定量研究发现袁脾虚患者的

肠道厌氧菌减少袁肠道菌群明显失衡遥孟良艳等[18]研

究发现袁脾虚大鼠肠道拟杆菌属比例增加袁而乳杆

菌属的比例明显减少袁经四君子汤灌胃后袁小鼠肠

球菌属的比例明显增加遥因此袁脾之功能健运是维持

肠道稳态的重要条件遥
3 野脾失健运冶为 HUA的病机之本

HUA 诊断主要依靠实验室检查袁中医学中并无

HUA 病名袁因此袁根据临床特点以及病程发展袁HUA
可归属于野痹病冶野痛风冶野历节病冶等范畴遥 中医学认

为袁人体内代谢产物的蓄积会影响气机的运行尧血脉

的通畅尧津液的输布袁进而演化成痰湿尧瘀血尧内热尧
浊毒等病理产物袁此类病理产物停滞于人体各部袁进
一步影响气血津液的运行袁形成恶性循环遥 因而袁基
于中医学理论进行解析袁脾胃为气血之源遥 野脾禀气

于胃袁而灌溉四旁袁营养气血者也冶渊叶脾胃论窑脾胃胜

衰论曳冤袁野脾受胃禀袁乃能熏蒸腐熟五谷者也冶渊叶脾胃

论窑脾胃虚则九窍不通论曳冤袁即脾胃受纳五谷袁将五

谷之气转化为诸气袁再由脾胃升降功能输布全身袁清

图 1 肠道菌群与 HUA的潜在关联机制图
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阳在上袁浊阴在下袁则阴阳平衡袁从而代谢平衡遥若脾

土失固袁脾胃运化失司则可出现一系列代谢紊乱遥
3.1 诸湿肿满袁皆属于脾

湿邪为水液代谢异常的产物袁中医学认为湿邪

为 HUA 的诱因袁亦为 HUA 进展的病理基础遥 湿性

趋下尧重浊尧黏滞袁正如叶张氏医通窑痛风渊历节冤曳记载

野肥人肢节痛袁多因风湿痰饮流注冶袁湿邪缠绵难化袁
易蒙困脏腑袁停滞筋肉关节之处袁诱发疾病遥 叶景岳

全书窑肿胀曳云野凡水肿等证袁其本在肾袁其标在肺袁其
制在脾冶袁说明脾为水液代谢之要脏袁脾失健运袁则津

液输布失常袁湿浊内生遥 叶温病条辨窑中焦曳云野在人

身湿郁本身阳气袁久而生热也冶袁湿邪易热化袁热化成

痰袁痰热郁闭袁碍于脉道尧经络尧关节袁发为野痹病冶遥
脾失健运非一蹴而就袁长期的高糖尧高脂尧高嘌呤饮

食以及情志因素所致的内分泌功能障碍袁都可导致

尿酸代谢失常袁作为代谢产物稽留于体内袁阻碍气机

升降袁久之则与痰湿相融袁清阳不升袁阳气不可归原袁
则灼烁津液袁痰湿之邪逐渐演变为浊毒尧瘀血尧结石

等病理产物遥现代中医学家也认为脾虚湿蕴为 HUA
病机之根本院张智龙认为脾虚浊盛是 HUA 的核心

病机袁应以运脾泄浊为该病辨证论治的基础[19]曰胡荫

奇认为脾虚及肾袁脾肾两虚袁是 HUA 病机之核心袁
恢复脾肾之功能才能祛除湿浊[20]曰邓铁涛认为 HUA
为内外湿邪杂合所致袁饮食寒凉尧居所潮湿皆为外

湿袁外湿伤脾袁脾不化湿袁内湿乃生[21]遥
3.2 脾虚湿蕴袁肝肾失健袁痛风即现

痛风是 HUA 最常见的临床表征袁HUA 是痛风

发作的生化基础袁也是痛风迁延难愈的重要因素遥
痛风发作规律常表现为脾经循行之处受累遥 叶灵枢窑
经脉曳记载院野脾足太阴之脉袁起于大指之端袁循指

内侧白肉际袁过核骨后袁上内踝前廉噎噎上膝股内

前廉噎噎膝内肿厥袁足大趾不用遥 冶可知脾经循行以

足大趾为起点袁过踝尧膝等大关节处袁正如临床 HUA
所致痛风发作袁常以第一跖趾关节红肿热痛为首发

症状袁随着病情反复袁可累及足背尧足跟尧踝尧膝等大

关节遥许璧瑜[22]研究发现袁针刺脾经五俞穴可以明显

降低 HUA 患者血尿酸水平袁减缓痛风发作遥
历代医家对于痛风的病机争议不断袁痛风虽可

归属于野痹病冶范畴袁但其临床表现如夜间骤然起病尧
红肿剧痛尧关节结构受损袁非单一风寒湿热等外邪所

致遥朱丹溪首次提出痛风之内因为血热袁叶格致余论窑

痛风曳记载院野彼痛风者袁大率因血受热噎噎夜则痛

甚袁行于阴也冶遥国医大师吕仁和认为袁痛风发作责于

肝脾二脏袁脾虚湿胜袁肝失疏泄袁湿热下注于肝脾二

经袁即为痛风急性期发作之征袁临床可见关节肿胀疼

痛或伴有灼热难耐袁疼痛局限袁夜间加重[23]袁如叶诸病

源候论窑风湿痹候曳所言院野久不瘥袁入于经络遥搏于阳

经袁亦变令身体手足不遂冶遥 国医大师朱良春[24]提出袁
应以野浊瘀痹冶为痛风病名袁强调其发病机制为脾肾

失健袁清浊代谢紊乱袁湿浊痰瘀损及脏腑袁客于经脉袁
以致关节肿痛尧畸形袁甚至破溃袁如痛风慢性迁延期

可见关节隐痛不适或冷痛袁红肿不显袁关节喜温恶

寒袁屈伸不利袁或结节尧畸形尧破溃伴随白粉屑样分泌

物袁经久不愈遥 综上所述袁脾虚湿蕴贯穿痛风发病的

始终遥
3.3 内伤脾胃袁百病由生

叶素问窑阴阳应象大论曳云院野谷气通于脾遥六经为

川袁肠胃为海袁九窍为水注之气遥 冶九窍为五脏主之袁
五脏受胃气充盈才能通利遥若脾失健运袁不能为胃行

其津液袁则五脏九窍失养袁即出现野脾胃一伤袁五乱互

作冶遥叶脾胃论窑脾胃虚实传变论曳言院野元气之充足袁皆
由脾胃之气无所伤袁 而后能滋养元气曰 若胃气之本

弱袁饮食自倍袁则脾胃之气既伤袁而元气亦不能充袁
而诸病之所由生也遥 冶元气为血液循环尧津液充盈尧
脏腑功能正常运行的原动力袁即叶金匮要略方论窑脏

腑经络先后病脉证曳所言野五脏元真通畅袁人即安

和冶遥因此袁脾气滋养元气袁从而充养五脏九窍曰反之袁
脾气损伤袁则五脏失养袁脾失运化为诸病之源遥

现代营养物质的摄入与消耗的失衡曰社会生活尧
环境压力造成的长期焦虑抑郁状态曰先天禀赋不足袁
后天正气不充袁六淫邪气侵袭脾脏袁皆可导致脾胃之

气虚损袁进而出现五脏元气不充袁脾病及五脏遥 清代

医家黄元御提出脾胃之气为中土之气袁为其余四

脏气机升降的枢纽袁中气左旋上升化为肝木和心

火曰中气右旋下降化为肺金和肾水遥四脏之气赖脾气

推动袁合抱阴阳袁循环无端遥 HUA 为代谢综合征的一

环袁始发无明显症状袁而尿酸为水谷精微运化的产物

之一袁赖脾胃运化袁但漫长的尿酸代偿期使脾胃虚

损袁枢机不利袁导致心肺肝肾气机升降失序袁出现一

系列并发症遥
因而袁以脾元亏虚为始因袁肝尧肺尧肾等脏腑的相

继虚损是 HUA 进展的病理过程遥 脾病及肝肾袁则肝
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失疏泄袁经脉筋节失于濡养曰肾失气化开阖袁蒸腾无

力袁水液蓄于下焦袁正如李东垣所言野脾病则下流承

肾袁土克水袁则骨乏力袁是为骨浊袁令人骨髓空虚冶袁从
而出现寒湿尧浊毒流注关节袁筋骨失养袁肢体废用袁严
重可发为关格危象遥 现代研究亦表明袁HUA 可累及

肾脏袁为膜性肾病进展和预后的独立危险因素[25]袁也
是慢性肾病的潜在危险因素[26]袁其发病机制可能与

激活炎症通路以及内皮功能障碍相关遥 肺为水之上

源袁脾不升清袁脾病及肺袁则肺失清阳充养袁宣发肃

降失序袁水液敷布不畅袁水饮痰湿停滞于肺脏遥 刘洋

等[27]研究发现袁HUA 与呼吸系统疾病有潜在的联系袁
其发病机制可能与缺血尧缺氧尧氧化应激以及炎症反

应等方面有关遥
4 基于肠道菌群从脾论治 HUA

生理状态下袁肠道菌群参与人体消化吸收尧能量

转化尧水电解质平衡等多种生理过程袁与脾主运化尧
升清尧统血等功能相应遥 其中袁野脾主运化冶为脾功能

的核心袁现代科学阐释野运冶即传输尧转运之功能曰
野化冶即物质吸收尧分解尧转化之功能遥 野运化冶是古代

医家对于肠道菌群参与人体物质交换和能量转化的

宏观理解和高度概括遥 病理状态下袁脾失运化袁则膏

粱肥甘不可化为精微袁转为痰湿之邪袁正如肠道菌群

紊乱而导致蛋白质合成障碍尧糖脂代谢异常及炎性

介质增加等疾病征兆[28]遥因此袁肠道微生物稳态为脾

生理功能的重要生物学表现遥 脾虚为许多代谢性疾

病的病因以及证型袁可通过肠道菌群稳态失调的具

象表现影响疾病的发展遥
从中药的研究中可以发现袁诸如菊苣尧党参尧菥

蓂尧桑黄尧桑叶等可以通过改善肠道菌群结构降低尿

酸遥 其中袁菊苣入脾尧肝尧膀胱经袁具有清肝利胆尧健
胃消食尧利尿消肿功效遥 BIAN 等[29]研究发现菊苣可

以通过增加益生菌群袁同时减少致病菌群来改善肠

道菌群袁经菊苣干预后的 HUA 鹌鹑尿酸的水平明

显降低遥 党参入脾尧肺经袁有健脾益肺尧养血生津之

效袁为临床治疗脾胃虚弱证常用药遥 现代药理学研

究表明袁党参具有调节胃肠运动尧抗溃疡尧增强机体

免疫力等广泛药理作用遥 对党参有效成分党参总皂

苷研究[30]发现袁其可明显降低尿酸水平袁潜在机制为

促进肠道微生态正常化袁且对短链脂肪酸代谢正向

性调控遥 吴菲虹等[31]临床研究发现袁对 HUA 患者证

型进行聚类分析袁证型分布主要为脾虚痰湿证尧湿热

蕴结证尧气滞血瘀证尧肾阳亏虚证曰高频症状为倦怠

乏力尧头晕尧口干尧纳呆尧四肢重尧腹胀等遥 由此可知袁
脾胃虚损是 HUA 的基本病机袁肠道菌群失调是HUA
的病理特征遥

因此袁治疗上应以恢复脾主运化之功能为目标袁
贯穿 HUA 治疗全过程遥 无症状期 HUA 应以健运脾

胃袁调畅中焦为主袁可选取六君子汤尧参苓白术散[32]

为基础方袁常用豆蔻尧生薏苡仁尧茯苓尧苍术等健脾燥

湿之药遥 王灿晖认为袁无症状 HUA 在调畅中焦气机

之时袁也应兼顾上尧下二焦袁将湿邪从三焦逐步分解袁
以期达到运达中焦之目的袁方可选用三仁汤合胃苓

汤加减化裁[33]遥 HUA 进展为痛风期袁应根据其证候

进行辨证论治袁若见湿热蟠灼袁则应清热祛湿尧健脾

泄浊袁选四妙散加减曰若见湿热挟瘀袁则应清热祛湿尧
活血化瘀袁可在四妙散的基础上加用丹参尧牛膝尧桃
仁尧红花等活血化瘀药袁同时可用川芎尧威灵仙等行

气通络之药袁使气行则血行袁气行而浊泄遥 HUA 慢性

期以及并发症期可见肝脾肾三脏亏虚袁则应固护脾

胃的同时袁补益肝肾袁以调和阴阳袁扶正补虚为要袁临
证用药可选取附子尧桂枝尧白术尧黄芪尧熟地黄尧陈皮

等遥 若见下肢肿满者袁可酌加加茯苓皮尧薏苡仁等利

水渗湿曰若见手足逆冷尧腰膝酸软尧小便清长者袁加鹿

茸尧肉苁蓉尧杜仲等温补肾阳曰若见烦热盗汗尧骨蒸潮

热者袁加当归尧生地黄尧知母等滋阴清热遥 HUA 证候

复杂多样袁病位变化由浅入深袁故临证治疗需以调理

脾胃为核心袁化湿祛浊袁尽早截断其进程袁若待尿酸

瘀阻脉络袁久耗肝肾元阴袁则应补益肝肾袁兼顾通络

散瘀遥
5 结语

综上所述袁脾失运化是 HUA 的本因袁肠道菌群

失调而出现的诸如倦怠尧脘痞尧腹胀尧便溏等症状为

HUA 的标症遥 由于 HUA 可长期处于无明显临床表

现的阶段袁且由于个人体质差异而出现中医证型的

多样性袁中医药治疗普遍倾向于清热解毒尧祛湿化浊

的治法袁但相关研究疗程较短袁鲜有长期随访结果遥
从理论而言袁通过健运脾胃袁重塑肠道稳态袁可改善

尿酸的代谢袁但临床从治疗脾胃着手进一步研究

HUA 人群肠道菌群研究较少遥 因此袁以野脾主运化冶
为理论基础袁肠道微生态为中西医研究契合点袁肠道
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菌群可能为 HUA 治疗的潜在靶点及预后评估指

标袁为临床中西医结合治疗该病提供新的思路遥
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