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基于“肠-皮肤”轴探讨肠道菌群干预特应性皮炎的机制及中医药治疗进展  
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摘  要：特应性皮炎（atopic dermatitis，AD）是以反复发作的湿疹样改变伴剧烈瘙痒为特征的慢性难治性疾病，对个人和社

会均已造成不同程度的疾病负担。“肠-皮肤”轴是连接肠道与皮肤的双向通道，肠道菌群被视为二者沟通的桥梁，在维持皮

肤健康中的作用受到广泛关注。肠道菌群失衡、肠道屏障功能受损、肠道代谢产物失调引起的免疫及神经内分泌系统的紊乱

被视为干扰 AD 发生发展的关键因素。中医药对皮肤疾病的治疗具有显著优势，中药复方和活性成分能够通过调节肠道菌群

达到防治 AD 的作用。为此，基于“肠-皮肤”轴理论，围绕肠道菌群在 AD 中扮演的重要角色展开探讨，并对近年来靶向

肠道菌群治疗 AD 的中药进行系统性总结，为 AD 的防治提供思路与借鉴。 
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Abstract: Atopic dermatitis (AD) is a chronic and complex disease characterized by recurrent eczematous changes with intense itching, 

which has caused different degrees of disease burden on both individuals and society. The “gut-skin” axis is regarded as a bidirectional 

channel connecting gut and skin. The gut microbiota, serving as a communication bridge between gut and skin, has attracted extensive 

attention for its role in maintaining skin health. It is considered that imbalance of the gut microbiota, impairment of intestinal barrier 

function, disorders of intestinal metabolites and disturbances in immune and neuroendocrine system are key factors interfering with the 

occurrence and development of AD. Traditional Chinese medicine (TCM) has notable benefits in the treatment of skin diseases. TCM 

compounds and active ingredients can prevent and treat AD by regulating the gut microbiota. Therefore, based on the “gut-skin” axis 

theory, this article explores the crucial role of the gut microbiota in AD and systematically summarizes the TCM targeting the gut microbiota 

for treatment of AD in recent years, with the aim of providing insights and references for prevention and treatment of AD. 
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特应性皮炎（atopic dermatitis，AD）是一种以

反复发作的湿疹样变、剧烈瘙痒并伴有个人或家族

特应性病史为特征的慢性皮肤疾病[1]。经流行病学

数据统计，总体上儿童 AD 的患病率在 15%～

30%[2]，成人 AD 发病率为 2.1%～8.1%[3]，有关我国

AD 的流行病学调查显示其患病率在逐年增长[4]，这
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不仅造成患者生活质量下降，产生较严重的心理负

担，也为家庭和社会带来了直接或间接的经济压

力。AD 的发病机制十分复杂，2 型炎症反应是 AD

病理学主要特征，并受到遗传、环境、皮肤屏障功

能障碍、免疫炎症反应、微生物失调等多因素相互

交织的影响[5]。近年来菌群相关研究表明肠道微生
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态与皮肤稳态之间存在密切联系，即“肠-皮肤”轴

概念。根据已有研究显示，肠道微生物群与 AD 的

发生有关，是沟通“肠-皮肤”轴的重要枢纽[6]。当

肠道菌群失调时，不仅可引起其代谢产物分泌异

常，胃肠道通透性受损，同时也会使各物质进入体

循环，从而通过免疫信号及神经内分泌途径，进一

步诱发表皮屏障破坏、炎症因子聚集，由此可见，

肠道菌群对 AD 的作用是多方面的。AD 是中医药

治疗的优势病种之一。中药可以调节肠道菌群结

构、组成和代谢产物，并通过多种方式发挥对肠黏

膜屏障的保护功能，促进机体及皮肤恢复健康状

态。本文对“肠-皮肤”轴及其在 AD 中的作用及中

药复方和活性成分治疗该病的研究现状进行综述，

为 AD 的后续治疗及机制探索提供思路，并为开发

基于肠道菌群的干预措施提供有益方向。 

1  “肠-皮肤”轴的概述 

1930 年，Stokes[7]首次提出关于情绪、肠道菌

群及皮肤炎症之间相互关联的创新理论，逐渐拉开

探索“肠-皮肤”轴的序幕。肠道与皮肤之间拥有诸

多相似的特性和作用。微观上，二者具有相似的胚

胎分化来源，表面均被上皮细胞覆盖，频繁的暴露

于外界环境中保护人体免受病原体的侵害，成为机

体的重要屏障[8-9]，而且承载着丰富的微生物群组，

双方高细胞更新率的特点及宿主与微生物的共生

关系又有效抑制了病原性生物的黏附和感染[10-11]，

再者肠道与皮肤呈现出高度的血管化和类似的信

号转导和神经支配通路，为免疫及神经内分泌功能

的实现提供了必要条件[12]。宏观上，有证据显示肠

道与皮肤的功能受长期饮食、生活方式、外界多种因

素影响，通过多项临床观察亦发现肠道与皮肤有相

关联的病理生理变化和表现，常呈共病状态，如皮肤

屏障的受损会引起肠道菌群的改变，相反某些肠道

疾病往往也伴随着皮肤疾病的发展，在治疗上，有皮

病治肠、肠病治皮、皮肠同治等治疗手段[13-14]。因此，

肠道与皮肤之间存在着密切联系，奠定了“肠-皮肤”

轴这一理念形成的基础，成为“肠-脑-皮肤”轴的重

要组成部分。 

2  “肠-皮肤”轴的作用机制 

“肠-皮肤”轴的作用机制相对复杂，肠道微生

物是连接二者的主要调节因子，起着关键作用。一

方面，肠道菌群及其代谢产物可以通过体循环到达

皮肤，对皮肤的病理生理状态产生影响。肠道菌群

结构的改变会触发 T 细胞的激活，打破与免疫抑制

相关的调节性 T 细胞（regulatory T cell，Treg）的平

衡，引起全身性炎症，从而破坏皮肤稳态，同时肠

道代谢产物也具有抗炎及免疫调节作用，而且能加

强肠上皮的屏障功能[15-16]。皮肤作为主要的代谢器

官，其产生的酶类活性可以与肠道相媲美，皮肤微

生物群和相关外源性酶影响下产生的代谢物，是否

影响肠道代谢和体内平衡也值得进一步探讨[17]。另

一方面，肠道菌群可以影响肠道屏障及通透性，上

皮通透性增加引起的细菌移位可以诱发免疫系统

进入致炎状态，进而影响皮肤功能，促进炎症性皮

肤疾病的发生[18]。此外，肠道菌群还可通过产生 γ

氨基丁酸（γ aminobutyric acid，GABA）、乙酰胆碱、

多巴胺等神经递质以中枢系统为传播媒介刺激神

经通路，触发肠内细胞释放激素，对皮肤功能进行

调节[9]。具体而言，在病理情况下某些皮肤疾病如

AD、银屑病、痤疮等使肠道微生物群发生改变，受

损的皮肤屏障可通过肠道中免疫球蛋白 E

（immunoglobulin E，IgE）介导的肥大细胞扩增导

致食物过敏，而且当皮肤长期暴露于窄谱紫外线

时，容易引起人体肠道微生物的显著变化[19-21]。所

以，“肠-皮肤”轴是涉及多个系统的复杂网络，且

系统间形成双向信息交互途径，肠道菌群则以调节

免疫、代谢、神经内分泌等途径成为“肠-皮肤”轴

的关键环节。 

3  “肠-皮肤”轴与 AD 关系的中医理论基础 

3.1  生理相关，病理相及，正本求源 

中医理论为“肠-皮肤”轴的构建奠定基础。

“肺与大肠相表里”和“肺主皮毛”的论述，表明

大肠通过肺系与皮毛间接相通。《灵枢·本脏》载“皮

厚者，大肠厚；皮薄者，大肠薄，皮肉不相离者，

大肠结”，阐述了大肠与皮肤生理特征之间的相关

性，而《灵枢·五变》中有言：“皮肤薄而不泽，肉

不坚而淖泽，如此则肠胃恶，恶则邪气留止，积聚

乃伤”，则从病理层面揭示肠道与皮肤常常相互影

响的特点。可见，肠与皮肤相互输应，是紧密联系

的整体。在此认识的基础上，“司外揣内”及“有

诸内，必行诸外”的辨证思维，即外在症状可以协

助诊断体内的病理变化，体内的病变能够反映于外

在肌表，有助于从皮肤的表现正本求源，追溯到与

之相对应的内脏，进而衍生出“皮病治肠”的局部

与整体相结合的论治观念及通肠治皮、健脾运肠，

濡养肌肤的具体治法[22]，由此拓宽多种皮肤疾病

的诊治思路。 
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3.2  肠属脾胃，共载精微，荣于皮毛 

《脾胃论》记载：“大肠主津，小肠主液。大肠、

小肠受胃之荣气，乃能行津液于上焦，溉灌皮毛，

充实腠理。”强调脾胃作为中介促进大小肠吸收水

津润养皮肤。此外，现代医学的肠道，主要属于中

医脾胃系统，肠道菌群与饮食物的消化吸收密切相

关，是中医脾胃功能的具体体现[23-24]，广义上其亦

具备受盛化物，运载水谷精微的功效，能“熏肤、

充身、泽毛”，濡养、固护肌表。皮肤需要气血津液

的滋养，因此肠道功能会影响皮肤的营养状态，当

肠道功能失调时，可导致气血津液的生成不足或运

行异常，进而影响皮肤的健康。皮肤承受气血的濡

养，则能正常发挥调节津液代谢、调节体温、调节

呼吸等作用而有助于肠道系统的通畅，二者相互影

响，共同维持“肠-皮肤”轴的健康运作。 

3.3  脾肠失健，运化失司，皮之为变 

脾胃乃气血化生之源，若脾胃不健，一方面无

力运化水谷精微，阴血不足，使皮肤失于濡养而干

枯无泽，另一方面导致卫气生成乏源，表虚不固，

更易受风、湿邪气侵袭，这一病机与 AD 皮肤屏障

受损的病理变化相类似，而且肠腑失调也会引起肠

道防御屏障受损，对食物等过敏原的摄入更易激发

机体的免疫应答反应[25-26]。李杲在《脾胃论》中记

载：“既脾胃气衰，元气不足，而心火独盛”，尤其

小儿的生理特性是脾常不足而心常有余，为 AD 心

火脾虚证型的形成提供了条件，表现为疾病进展期

皮损偏红、瘙痒剧烈与缓解期皮损干燥、脱屑、肥

厚表现的交替变化[27]。再者脾胃运化直接影响着肠

腑的功能，脾胃是运化水湿的重要脏器，脾胃虚弱，

运化无力，中焦枢纽失于斡旋，酿湿生痰，蕴而化

热，泛溢肌肤，邪气顺而下行，则肠腑容受不及，

大肠不能主津，小肠不能主液，痰饮水湿内聚，转

输、利用和排泄过程受阻，导致浊邪逆行，加重皮

肤功能的紊乱。基于此，临床针对 AD 的治疗多围

绕在健脾、运脾、泻火、利湿等方面，重视其标，

不忘治本。 

4  现代生物医学视角下“肠-皮肤”轴在 AD 中的

体现 

AD 是一种常见的慢性炎症性皮肤疾病，涉及

免疫、过敏反应、微生物群改变等[28]。相关研究报

道，AD 的发生与遗传、环境因素共同作用下的皮

肤屏障功能障碍和免疫调节异常有关，故而出现辅

助性 T 细胞 1（T helper 1，Th1）/Th2 失衡及白细

胞介素-13（interleukin-13，IL-13）、IL-4、IgE、胸

腺基质淋巴生成素（thymic stromal lymphopoietin，

TSLP）升高等病理状态[1,29]。但 AD 的发病机制仍

无确切定论，一直以来是临床研究的难点。随着对

人体生理病理探索的不断深入，肠道微生态成为调

控免疫性皮肤疾病的关键因子，其中与 AD 的相关

性研究逐渐成为热点，肠道菌群的构成及功能被认

为是影响 AD 的重要因素[30]，从肠道菌群入手来维

持皮肤稳态可能成为治疗 AD 的靶点之一。 

4.1  肠道菌群结构改变 

肠道菌群的结构失衡在 AD 的发病机制中发挥

关键作用。首先，AD 影响早期肠道菌群的发育及

完善。在一项关于 AD 患儿和健康儿童的粪便菌群

追踪研究中发现，AD 患儿的肠道菌群在生命进程

早期阶段已经出现失调，表现为肠道菌群在出生后

的 1 年内过早成熟，而在后期又延迟成熟，这种转

变使原本以专性厌氧菌占据的肠腔环境出现了兼

性厌氧菌大幅增加，导致肠腔内氧气含量过高，加

重了厌氧菌的菌群紊乱[31]。此外，AD 患者存在肠

道菌群多样性缩小和菌群丰度减少的特征。有研究

表明，与健康对照组相比 AD 患者的梭状芽胞杆菌、

艰难梭菌、大肠杆菌和金黄色葡萄球菌的比例升

高，而双歧杆菌、乳酸杆菌等有益菌属的比例下降，

而且 AD 患者肠道微生物组内 α 多样性低于健康

组，其 β 多样性在门和科水平上存在显著差异[32-33]。

经宏基因组分析 AD 患者的粪便样本，结果显示，

普拉梭菌中一个亚种的富集引起种内组成变化，使

具有抗炎作用的丁酸盐和丙酸盐生成减少[34]。国内

研究也得出粪杆菌、瘤胃球菌相对丰度与特应性皮

炎积分指数（scoring atopic dermatitis，SCORAD）评

分呈正相关的初步结论，但仍需进一步精确细化[35]。

综上表明，AD 患者无论在生命早期还是疾病进展

过程中均表现出不同程度的肠道菌群紊乱特征，然

而这种改变更可能是多因素相互作用的基础之一，

仍需结合遗传、免疫及外界环境等条件，以更深入

的揭示 AD 发生机制。 

4.2  肠道屏障功能受损 

肠道屏障功能的正常是抵抗有害病原体入侵

的第 1 道防线，对维护肠道内环境的稳定及皮肤组

织的健康至关重要。当肠道屏障完整性遭到破坏

时，一方面可引起过敏原、微生物、毒素刺激黏膜

下免疫系统释放细胞因子和炎症介质不断增强肠

道上皮屏障的降解，形成恶性循环，另一方面这些
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物质能易位进入循环系统，到达包括皮肤在内的目

标组织，诱导 Th2 向炎症区域的募集和炎症因子的

释放，触发组织损伤[36-37]。早期研究已证实 AD 患

者伴有肠道屏障完整性的下降及上皮渗透性的增

加[38]。如 AD 中 IL-4/IL-13 通路失调增加了肠道闭

合蛋白-2（claudin-2）表达，细胞间的紧密连接结构

和功能无法维持，而且降低其选择性渗透作用，为

病原体入侵创造了有利条件[39]，进一步研究指出，

肠道屏障功能的破坏造成免疫功能失衡，AD 患者

缺乏双歧杆菌，无法刺激派尔斑诱导 IgA 的产生，

因此不能维持肠黏膜的免疫功能，加重了内外源性

免疫原性物质的渗透[6]，而且 AD 患儿肠道共生细

菌难以实现对肠黏膜的黏附，导致肠道屏障功能出

现障碍，使肠道中抗炎因子 IL-10 的产生减少，促

炎因子水平升高[40]。 

4.3  肠道菌群及代谢产物驱动免疫应答 

肠道菌群不仅可以影响胃肠道局部免疫系统

的功能，还可以通过其代谢产物进入血液循环影响

全身免疫反应。AD 患者肠道微生物群失调会启动

免疫细胞活化并释放促炎因子，打破机体平衡状

态，从而加剧皮肤炎症和过敏风险[32]。肠道内革兰

阴性菌表面的脂多糖与 Toll 样受体 4（Toll-like 

receptor 4，TLR4）识别，触发 β 干扰素调节的信号

转导途径活化，进而对皮肤屏障功能的维护、减轻

过敏反应及抑制炎症因子释放展现出积极作用[41]。

肠道菌群的代谢产物如短链脂肪酸（short-chain 

fatty acids，SCFAs）、次级胆汁酸和色氨酸，能使免

疫系统维持在稳定状态，同时对多个器官产生广泛

影响[37]。最近的一项研究发现，吲哚-3-甲醇（indole-

3-carbinol，IC-3）属于双歧杆菌菌株 CCFM1029 的

色氨酸代谢物，可以激活芳香烃受体（ aryl- 

hydrocarbon receptor，AhR）信号通路以抑制 Th2 免

疫反应，缓解 AD 症状[42]。此外，SCFAs 对 AD 的

改善作用也涉及 Th 细胞，SCFAs 和病原体相关分

子模式能激活 TLR，促进 Th1/Th2 平衡[43]。口服益

生菌通过与胃肠黏膜和肠相关淋巴组织相互作用

调节免疫反应，根据益生菌菌株的不同或产生 IL-

12、IL-18 和肿瘤坏死因子-α（tumor necrosis factor-

α，TNF-α）来激活免疫系统，或上调 IL-10 和转化

生长因子-β（transforming growth factor-β，TGF-β）

来促进抗炎信号的传导，在此种免疫环境下，促进

Treg 的发育，对于平衡 Th 和 Treg 来维持外周免疫

耐受从而改善 AD 至关重要[44-46]。接受粪菌移植技

术的 AD 小鼠肠道微生物环境恢复正常化，随之调

节 Treg 功能，纠正 Th1/Th2 免疫失衡状态，并降低

IgE 水平及肥大细胞、嗜酸性粒细胞和嗜碱性粒细

胞的数量，从而验证了肠道微生物与免疫稳态维持

及 AD 相关过敏反应的抑制作用之间的关联性[47]。 

4.4  肠道微生物介导神经内分泌途径 

作为“肠-皮肤”轴主要的调控方式之一，肠道

释放的神经递质或神经活性代谢物与中枢系统或

宿主相互作用，介导 AD 的发生与进展。首先，肠

道来源的神经递质包括 GABA、5-羟色胺（5-

hydroxytryptamine，5-HT）等，会通过影响肠道与

大脑的交流作用于 AD。其中 5-HT 是一种强效的致

痒因子，已被证明能引起 AD 患者皮肤的非组胺性

瘙痒，这可能因为 5-HT 通过蛋白酶激活受体 2 型

（protease activating receptor 2，PAR2）诱发瘙痒，随

后引起相关脊髓背角神经元的活动增强，进而参与

搔抓行为的发生及痒信号神经元的传导所致[48-49]。

此外，人脑中最主要的抑制性神经递质 GABA 可由

乳酸杆菌和双歧杆菌产生，肠道菌群结构的改变则

可能影响 GABA 的含量。研究表明，高水平的

GABA 介导神经元信号传导减轻 AD 模型小鼠瘙痒

症状及皮损严重程度[50]。再者，SCFAs、皮质醇和

色氨酸等神经活性代谢物经由神经内分泌通路及肠

道局部细胞表面受体，向宿主传递信号[51]。长期处于

应激状态造成下丘脑-垂体-肾上腺轴（hypothalamic- 

pituitary-adrenal，HPA）的功能障碍，使皮质醇分泌

水平升高，由此造成肠道及宿主免疫细胞和细胞因

子的异常释放，尤其是造成了 Th1/Th2 失衡，从而

加重过敏性炎症反应[52-53]。而且色氨酸能下调中枢

血清素浓度并受其他代谢物途径干扰，对慢性瘙痒

行为产生直接影响[54]。SCFAs 可依赖瞬时受体电位

香草酸亚型 1（transient receptor potential vanilloid 1，

TRPV1）通道显著降低感觉神经元对致痒源的响应

比例和幅度，并通过抑制神经肽的释放来抑制 AD

模型小鼠的炎症及瘙痒[55]。 

综上，肠道菌群及其代谢产物的变化通过影响

机体屏障功能、免疫炎症反应、神经内分泌代谢等单

一或交叉途径，共同参与 AD 的发生发展[56]（图 1）。 

5  中医药调控肠道菌群干预 AD 的相关研究 

无论临床研究还是动物实验，均表明 AD 的发

生发展与肠道菌群的失调密切相关，而中药复方和

活性成分能够通过恢复菌群稳态，改善肠黏膜功

能，抑制炎症反应，进而影响宿主及皮肤的代谢及 
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图 1  肠道菌群影响 AD 发生的机制 

Fig. 1  Mechanism of gut microbiota affecting occurrence 

of atopic dermatitis 

免疫应答改善 AD。 

5.1  中药复方 

根据四诊资料辨证论治是中医遣方用药的核

心原则，亦是有别于西医治疗疾病的独特之处。AD

患者的辨证分型以“湿热浸淫证、心火脾虚证、脾

虚湿蕴证、脾虚血燥证”最为常见[57]，如心火脾虚

证型 AD 患者确实存在与健康人群不同的肠道菌群

代谢轮廓[58]，中药复方也多围绕上述常见证型展开

AD 与肠道菌群相关性的研究。 

在基础研究方面，健脾益肠方作用于脾虚型

AD 小鼠可提高双歧杆菌、乳酸杆菌等有益菌含量，

并抑制类杆菌、大肠杆菌等有害菌的相对丰度，进

而改善肠道微生态，帮助重建小鼠受损的肠黏膜屏

障，对 AD 症状的好转大有裨益[59]。改良黄连解毒

汤是在经典名方黄连解毒汤的基础上将白鲜皮替

换为栀子而成。Wang 等[60]研究显示该方不仅能恢

复 2,4-二硝基氯苯（ 2,4-dinitrochlorobenzene ，

DNCB）诱导的 AD 小鼠的皮肤屏障功能缺失，对

抗炎症反应，而且可以通过增加肠道微生物群内益

生菌的丰度，显著调节 AD 小鼠的肠道菌群，体现

了“肠-皮肤”轴在改良黄连解毒汤治疗 AD 中的作

用。清热祛湿方药简而力专，因其清热祛湿的特性

而闻名。Shen 等[61]证明在丝聚蛋白突变的 AD 小鼠

模型中，清热祛湿方 3.86 g/kg 能抑制小鼠炎症因子

水平，减轻 AD 样皮肤病变，同时，其可调节小鼠

肠道微生物群的多样性和组成，表现为乳杆菌科的

相对丰度上升和拟杆菌目的相对丰度下降，并在此

基础上预测得出经清热祛湿方治疗后的小鼠肠道

微生物群功能有类似益生菌的功效，能对 AD 发挥

良好的防治作用。复方参蝉汤是源于“治皮先治脾”

的理论由参苓白术散加减化裁而来。实验研究表

明，此方能调节 AD 模型小鼠厚壁菌门和拟杆菌门

的相对平衡并且可以阻碍 AD 引起的瘤胃球菌丰度

的增加，促进 SCFAs 分泌，减轻皮肤炎症损伤，还

可以抑制组胺受体 H1/PAR2/TRPV1 瘙痒信号通路

传导，从而参与治疗 AD[62]。敷和汤出自陈无择《三

因极一病证方论》，可治疗血虚风盛、脾虚湿阻的皮

肤疾患，其中酸枣仁是敷和汤中的君药，在方中具

有重要作用。有研究者观察含不同剂量酸枣仁的方

药对 AD 模型小鼠的作用机制，发现含中剂量酸枣

仁（30 g）的敷和汤效果最优，以增加厚壁菌门、乳

杆菌属和普雷沃氏菌属丰度，降低拟杆菌属水平的

方式，重塑肠道菌群结构，减少血清中 IgE 的产生，

从而稳定免疫平衡，实现治疗 AD 的良好效果[63]。 

临床研究方面，培土清心方是广东省中医院陈

达灿教授的经验方。裴悦等[64]运用培土清心方治疗

心火脾虚型 AD 患儿 60 例，发现 AD 患儿肠道内

厚壁菌门、柔嫩梭菌属数量上调，拟杆菌相对丰度

下降，推测中药通过纠正肠道菌群组成结构的偏颇

及产生的代谢产物来达到减轻肠道炎症、改善 AD

的作用。相关临床实验表明健脾祛风汤治疗脾虚型

的 AD患者疗效显著[65]。罗瑞静等[66]运用 16S rRNA

高通量测序法观察到脾虚型 AD 患儿口服该方后，

拟杆菌门及其属、种水平丰度呈降低趋势，厚壁菌

门及其属、种水平丰度则呈现与之相反的结果，可

能与健脾祛风汤对 AD 的治疗作用有关，而且验证

了普拉梭菌的降低是诊断 AD 的标志性物质。 

马绍尧教授认为 AD 的治法应以祛湿为先、以

健脾为要、重视清热解毒，并以此理论为基础制成

除湿止痒合剂。徐晓倩等[67]将其用于湿热蕴结型

AD 患者，观察并验证该复方临床疗效，结果发现

除湿止痒合剂虽对 AD 患者肠道菌群 α、β 生物多

样性影响不显著，但可提升有益菌丰度，包括乳杆

菌属、拟杆菌属等并抑制致病菌生长，从免疫、代

谢等途径维持“肠-皮肤”轴稳态。运脾化湿清肺汤

是针对脾虚型 AD 证候的一种具有稳定疗效的中药

验方。张梦婕等[68]共观察脾虚型 AD 患儿 61 例，

其中治疗组 31 例患儿采取运脾化湿清肺汤联合双

歧杆菌三联活菌胶囊的干预方式，对照组 30 例患
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儿则单独服用中药汤剂，数据分析显示治疗组

SCORAD 评分下降更为明显，疗效更佳，且拟杆菌

门丰度较对照组明显降低，其作用可能与中药与益

生菌协同增效，调节肠道微生态有关。 

5.2  中药活性成分 

除中药复方外，对中药活性成分的挖掘有助于

开发出具有针对性的抗 AD 的创新药物，已有研究

发现中药活性成分同样可以通过调节肠道菌群对

AD 产生良好的治疗效果。 

黄芩苷来源于具有清热燥湿、泻火解毒功效的

黄芩，现代药理研究表明其具有抗炎、解热、抗菌

和抗过敏活性。黄芩苷悬浮液 50、100、200 mg/kg

可呈剂量相关性上调 AD 小鼠丝聚蛋白（filaggrin，

FLG）和兜甲蛋白（loricrin，LOR）表达，尤其是

中、高剂量可以通过上调糖单胞菌、粪球菌-1、瘤

胃梭菌-6 和乳杆菌的丰度，遏制另枝菌、拟杆菌

S24-7、瘤胃球菌-1 的异常生长，调节 DNCB 引起

的小鼠肠道微生物群失调，此外，接受黄芩苷供体

粪便微生物群移植的伪无菌 AD 小鼠模型，背部皮

肤厚度和湿疹面积和严重程度指数评分降低，并抑

制小鼠血清中 IgE、组胺和 TNF-α 的释放，从而干

预小鼠 AD 样皮肤病变[69]。银耳是担子菌门真菌的

子实体，银耳多糖是从中提取的主要活性成分。Xie

等[70]采用局部外涂和 ig 银耳多糖 2 种给药方式治

疗 AD 小鼠，发现 2 种途径均可成功减弱背部皮肤

的经表皮水分流失，有效缓解了小鼠耳部皮肤肿

胀、表皮增厚和肥大细胞浸润的疾病表现，但后者

疗效更为明显，而且经 ig 银耳多糖 200 mg/kg 治疗

后，小鼠肠系膜淋巴结中 Treg 数量的增加维护了体

内免疫稳态，并且肠道菌群中厚壁菌门/拟杆菌门的

值降低，在改善 AD 样小鼠肠道菌群组成的同时促

进了肠道菌群衍生的乙酸、丙酸、丁酸等代谢产物

的分泌，共同维持皮肤健康，表明银耳多糖治疗 AD

的潜在机制与 Treg 数量的上升和肠道微生物群及

其代谢物的调节有关。铁皮石斛是一种天然的名贵

中药，铁皮石斛多糖是其主要活性成分之一，具有

较强的抗氧化、降血糖、抗炎作用。研究发现，用

铁皮石斛多糖治疗 AD 样小鼠，不仅可降低肠道内

厚壁菌门/拟杆菌门的值，而且明显增加可产生

SCFAs 肠道菌群的丰度，抑制影响肠上皮细胞的促

炎细菌的产生，进而使菌群结构更加接近健康对照

组，改善 AD 样症状[71]。赵静等[72]选择生长于红豆

杉上的铁皮石斛提取出的杉上斛多糖作为干预手

段，以 0.6 g/kg ig 于 AD 小鼠 3 周，观察其对 AD

模型肠道菌群的影响，实验结束后在 AD 小鼠中检

测到拟杆菌属、葡萄球菌丰度下调，Muri 菌、拟普

雷沃氏菌属、毛螺菌科-NK4A136 组丰度增加，而

且血清中 IgE、γ 干扰素和 IL-4 水平下降，表明杉

上斛多糖亦能通过改善肠道菌群来调节免疫反应，

保护肠道屏障完整性和维护宿主健康进而有效减

轻 AD 的炎症性损伤。人参皂苷 F2 是从人参中经生

物转化提取出的稀有成分，具有抗氧化、抗炎、抗

癌、调脂、降血糖等活性。经人参皂苷 F2 治疗的 AD

小鼠体内金氏拟杆菌和植物乳杆显著富集，而且观

察到二者与肠道代谢产物丙酸浓度呈正相关，进一

步研究发现通过 ig 丙酸于 AD 小鼠，其血清中 IgE

和脂多糖水平降低，并通过促进 G 蛋白偶联受体

43/核因子-κB（nuclear factor-κB，NF-κB）信号通路

激活抑制肠道和皮肤炎症，改善了模型小鼠的 AD

样皮肤症状，为中药介导的肠道微生物群及其代谢

物治疗 AD 提供有力依据[73]。芍药提取物中富含芍

药苷、羟基芍药苷、芍药内酯及多糖类等有效活性

成分，可用于治疗疼痛、炎症和免疫紊乱等病理状

态。Lee 等[74]首先通过管饲抗菌药物联合 DNCB 外

涂诱导AD小鼠模型，随后 ig 芍药提取物 200 mg/kg

于 AD 小鼠，检测到小鼠体内闭锁连接蛋白 -1

（zonula occludens-1，ZO-1）和闭合蛋白（occludin）

水平恢复正常，肠道菌群结构发生改变，特别是在

门水平上，厚壁菌门、拟杆菌门丰度增加，变形菌门

丰度减少，既修复了受损的肠黏膜屏障，又显著提高

产生丁酸盐的有益菌群丰度，并且通过降低 IL-17A

水平，增加叉头蛋白 P3 表达，进一步调节促炎与

抗炎因子的平衡阻止 AD 的发展。 

6  结语与展望 

许多研究表明肠道菌群已逐渐成为沟通“肠-皮

肤”轴的关键媒介，并在防治 AD 过程中承担重要

职责。肠道菌群结构及组成的异常一方面可影响如

SCFAs、胆汁酸等肠道菌群代谢产物的变化，通过

与菌群紊乱相互作用，形成恶性循环削弱肠道屏障

功能，过敏原、微生物、细菌及病毒通过“肠-皮肤”

轴影响远隔皮肤部位导致炎性因子聚集，免疫环境

失衡，参与 AD 的发生与进展；另一方面肠道菌群

失调波及包括 GABA、5-HT、色氨酸等神经活性物

质的分泌，对宿主的自觉症状产生影响，可触发并

放大瘙痒感觉信号，引起搔抓行为，不利于 AD 的

好转。中医药治疗 AD 不仅蕴藏整体观和辨证论治



·1410· 中草药 2025 年 2 月 第 56 卷 第 4 期  Chinese Traditional and Herbal Drugs 2025 February Vol. 56 No. 4 

   

的传统优势，而且具有多靶点、全方位、安全有效

的药理特点。上述中药多健脾除湿、清心导赤、滋

阴养血，这与 AD 的病因病机认识多相吻合，现有

的临床及实验研究也体现出，中药可以增加肠道益

生菌的数量，抑制有害菌的生长来改善肠道菌群结

构及代谢物的产生，减轻肠黏膜屏障的损伤，维持

机体免疫系统的动态平衡，还可以影响神经内分泌

途径，调节自主行为，在 AD 的治疗中展现出巨大

潜力。 

肠道微生物群的庞大、AD 发病机制的复杂和

中药成分的多样性表明三者之间的研究仍任重而

道远。AD 是由许多危险因素造成的，想要从肠道

菌群为切入点治疗疾病，在已知二者之间具有相关

性的前提下，挑战在于明确特定的细菌种群和代谢

产物是否与 AD 之间存在因果关系，对此可借助孟

德尔随机化等研究探讨疾病机制。目前，肠道菌群

对 AD 的影响多集中于某些优势菌群，仍有大部分

菌群有待检测与分析，而且由于肠道菌群种属的繁

多，缺乏统一的测定标准，使用手段相对片面，并

存在巨大的个体间和个体内差异，可以参考网络药

理学的研究经验构建系统完善的数据库，有效利用

现有实验成果及器官芯片等新兴技术，拓宽研究思

路，在不断补充肠道菌群对 AD 产生影响的研究资

料的同时，提高研究质量。 

无论中药复方还是中药有效成分均能通过调

节肠道微生物防治 AD，说明干预肠道菌群是中药

治疗 AD 的有效手段。但现有的基础或临床研究多

止步于肠道菌群物种的定性、定量及差异代谢产物

的测定，鲜有进一步探究中药对宿主产生作用的具

体机制和潜在靶点，而且未能明确是中药有效成分

直接影响肠道菌群发挥作用，还是肠道菌群将中药

活性成分转化为代谢物对宿主产生了生物学效应，

因此在今后的研究中可以采用微生物单细胞测序、

基因组学、代谢组学、转录组学等技术手段，并加

快多学科、多领域相互配合、相互融合的步伐，深

入分析及阐明中医药治疗 AD 的内在机制，充分彰

显中医药有别于西医单一靶点治疗策略的独特优

势并为新型药物开发拓宽思路。此外，辨证论治是

中医的核心精髓，将中医证型与肠道菌群相结合对

AD 的治疗具有重要意义，但有关肠道菌群与 AD

中医证型之间相互联系的研究数量较少，而且部分

有待验证，探寻不同证型肠道菌群的特征性差异，

有望成为诊断疾病的生物标志物，肠道菌群引起不

同证型的产生亦有助于疾病的针对性治疗及预后

判断，这一研究的开展可以为临床应用的转化奠定

基础，实现更加精准的调控策略，包括个性化的益

生菌补充、肠道菌群移植或饮食摄入等非药物疗

法，体现“肠-皮肤”轴在临床中的应用价值。另外，

相关临床研究数据空缺较大，未来应努力开展大规

模、多中心的前瞻性研究，提供高水平的循证医学

依据并时刻注意对药物毒理学、药动学等的监测，

在保证安全的前提下，为中医药防治 AD 等难治性

皮肤疾病奠定更加坚实的基础。 
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