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中医药通过“肠-肺轴”治疗急性肺损伤的研究进展  
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摘  要：急性肺损伤（acute lung injury，ALI）作为呼吸系统疾病，严重时会发展为急性呼吸窘迫综合征。目前，现代医学

针对 ALI 的治疗主要以机械辅助通气、抗炎及激素治疗为主，但药物治疗效果有限，主要集中于改善肺部病理状态，缓解疾

病症状，存在一定局限性。因此，寻找一种安全有效的方法预防 ALI 的发生，是临床亟待解决的重要医学问题。肠道和肺之

间的双向通讯枢纽能够影响肠、肺的免疫状态，肠道菌群经“肠-肺轴”途径交互串扰在 ALI 的发病过程中扮演着重要角色。

中医认为肺与大肠相表里，二者在气机升降、津液代谢、阴阳及经络等方面联系紧密。因此，中医药通过发挥整体调节，多

靶点交互的独特优势，能调控“肠-肺轴”促进肠道微生物群和代谢物平衡，抑制肺组织氧化应激和炎症反应，治疗 ALI。基

于此，从“肠-肺轴”治疗 ALI 的作用机制及药物干预等对其归纳总结，探究肠道菌群失衡与呼吸道疾病的关联，为临床 ALI

患者预后和探索肠道菌群经“肠-肺轴”干预 ALI 的防治提供新见解。 
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Abstract: Acute lung injury (ALI), as a respiratory disease, can develop into acute respiratory distress syndrome in severe cases. 

Currently, the treatment of ALI in modern medicine is mainly based on mechanically assisted ventilation, anti-inflammation and 

hormonal therapy, but the effect of drug therapy is limited and mainly focuses on improving the pathological state of the lungs and 

relieving the symptoms of the disease, which has certain limitations. Therefore, finding a safe and effective method to prevent ALI is 

an important medical problem that needs to be solved urgently in clinical practice. The two-way communication hub between the 

intestine and the lungs can influence the immune status of the intestine and the lungs, and the interaction of intestinal flora through the 

“intestinal-lung axis” pathway plays an important role in the pathogenesis of ALI. Traditional Chinese medicine (TCM) also believes 

that the lungs and the large intestine are mutually exclusive, and that they are closely linked in terms of qi elevation, fluid metabolism, 

yin and yang, and meridians and so on. Therefore, TCM can regulate the intestinal-lung axis to promote the balance of intestinal 

microbiota and metabolites, inhibit oxidative stress and inflammation in lung tissues, and treat ALI by exerting the unique advantages 

of holistic regulation and multi-target interaction. Based on this, this article summarizes the mechanism of action and drug intervention 
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of “gut-lung axis” in the treatment of ALI, and explores the association between intestinal flora imbalance and respiratory diseases, 

with a view to providing new insights for the prognosis of clinical ALI patients and exploring the prevention and treatment of ALI by 

the intervention of intestinal flora via the “gut-lung axis”. 

Key words: acute lung injury; gut lung axis; gut microbiota; inflammatory response; immune disorders; metabolites; Scutellariae 

Radix; Rhei Radix et Rhizoma; naringin; astragaloside-IV 
 

急性肺损伤（acute lung injury，ALI）是严重的

呼吸系统疾病，主要表现为肺泡上皮细胞和毛细血

管内皮细胞损伤，及弥漫性肺间质水肿，具有高发

病率和高死亡率的特点[1]。目前针对 ALI 的治疗主

要以机械辅助通气、抗炎及激素治疗为主。虽然治

疗措施也在不断更新和发展，但由于其病理生理过

程及调节机制复杂，其死亡率仍高达 40%[2]，严重

威胁人类的生命健康及生活质量。 

中医认为，肺与大肠通过经络相连，二者在生

理上相互协作，病理上相互影响，形成了“相表里”

的特殊关系。《黄帝内经》云：“肺合大肠，大肠者，

传导之府”。现代医学研究也发现，肠道微生物群不

仅影响肠道本身的正常生理功能和病理过程，也在

远端器官的发病过程中扮演着重要角色，其失衡与

呼吸、循环等其他系统疾病发病密切相关。现代医

学关于“肠-肺轴”机制的研究不仅论证了中医“肺

与大肠相表里”理论，也进一步揭示了肠道菌群与

肺系疾病发病的密切联系。因此，寻求有效的疗法

和安全的药物在治疗肠道微生物失衡引发的ALI中

具有重要作用。 

中医药具有疗效显著、安全性高等特点，能通

过多成分、多靶点、弱效应、协调整合等作用特点

调控肠道微生物群阻断炎症反应，改善免疫紊乱，

恢复肠道生理功能，从而发挥治疗 ALI 的作用。因

此，本文基于“肠-肺轴”探讨中药复方、单体及活

性成分通过调控肠道微生物减缓或逆转ALI的作用

机制，为中医药防治 ALI 提供新方法、新理论。 

1  “肠-肺轴”概述 

“肠-肺轴”的概念由 Marsland 等[3]首次提出，

是指肠道和肺部通过免疫微环境和微生物之间相

互影响、双向调节的途径；主要强调肠道与肺在生

理、病理层面的交互串扰[4]。健康状态下，肺和肠

道存在一种微生物“迁入迁出”的稳态平衡；病理

状态下，肠道微生物失调不仅会引发一系列肺部疾

病，肺部疾病也会引起肠道病变[5-7]；如肠道菌群的

组成和代谢产物也会显著影响肺部疾病的发生和

发展，如慢性阻塞性肺疾病（chronic obstructive 

pulmonary disease，COPD）、哮喘、肺部感染等；而

哮喘、COPD 等肺部疾病常与一些慢性胃肠道疾病

如炎症性肠病（inflammatory bowel disease，IBD）

或肠易激综合征（irritable bowel syndrome，IBS）相

伴发生[6]。由此可见，“肠-肺轴”的研究为理解呼吸

系统疾病的复杂性提供了新的视角，并为开发新的

治疗策略提供依据。 

2  基于“肠-肺轴”的 ALI 发病机制 

随着对肠道微生物的深入研究，“肠-肺轴”的

交流范围也在不断扩大。有研究认为，肠道是肺部

疾病的核心驱动因素，肠道高通透性促进细菌易

位、诱导全身炎症、引发免疫紊乱和器官损伤，菌

群紊乱也会引发肠黏膜损伤和炎症反应，其作用机

制主要包括微生物组分和代谢物的循环运输、免疫

细胞的直接迁移和黏膜免疫调节等[7]。由此可见，

肠道经“肠-肺轴”途径与肺联系，肠道菌群经淋巴

或血液循环到达肺部，通过“肠-肺轴”串扰引发菌

群易位、促进炎症反应、引发免疫紊乱等来影响肺

部疾病的发展和预后，如 ALI[8]。反之，肺部疾病影

响肠道的表现主要由免疫细胞的迁移、代谢物的交

换及炎症信号的传递实现。 

2.1  “肠-肺轴”串扰 

肠道和肺的免疫功能受到共生微生物的远距

离交互影响，而二者之间的双向通讯（串扰）是通

过口咽、血液和迷走神经实现交互传导的[5]。肠道

和呼吸道的上皮具有特定屏障结构，能够抵御病菌

的入侵、防止微生物渗透，而肠道细菌颗粒、短链

脂肪酸（short-chain fatty acids，SCFA）和免疫细胞

等肠道微生物群稳定对呼吸道感染具有广泛的保

护作用。当机体处于病态条件时，肠道菌群的紊乱

会破坏肠道屏障的完整性，从而增加细菌易位的风

险，激活全身免疫系统，诱导细菌向肺部迁移，并

加重对肺部的免疫损伤[9]。研究表明，肠道微生物

在小鼠体内的耗竭或缺失会导致免疫反应受损，引

发细菌或病毒呼吸道感染；反之，肺部微生物群易

位也能引发肠道损伤[10-13]。Wang 等[14]研究发现小

鼠流感病毒感染上调 CC 趋化因子受体 9 的数量，

导致大肠杆菌的生长并诱导异常的辅助性 T 细胞

17（helper T cell 17，Th17）反应和肠道损伤，引发
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Th17 介导的菌群失调和肠道损伤的跨器官交流。尽

管现有证据表明“肠-肺轴”串扰的主要方向是从肠

道到肺部，但仍有可能以相反的方向进行交流。如

外来病原菌感染可导致肺部微生物群落结构发生

改变，其代谢产物可通过“肠-肺轴”这一双向通讯

途径进行跨器官交流，从而引发肠道菌群组成及其

代谢功能的适应性重构[15]。由此可见，肠道和肺部

之间的串扰对于维持体内平衡和教育宿主免疫系

统至关重要。 

2.2  炎症反应 

肠道作为全身炎症反应的起源，菌群失调引起

的全身炎症反应将促使多器官功能衰竭，加重

ALI[16]。致病菌感染期间，正常的肠道微生物群衍

生信号会发生变化，导致免疫反应异常，引发肠道

和肺部慢性炎症性疾病的发生[14]。研究发现，肠道

黏膜屏障富含第 2 组先天淋巴细胞（group 2 innate 

lymphoid cells，ILC2s），这些淋巴细胞可以从肠道

迁移到肺部参与炎症过程[17]。而 SCFA 作为肠道菌

群的代谢产物，在预防和抑制肺部炎症方面起着重

要作用，如口服丙酸盐可以通过削弱树突状细胞

（dendritic cells，DCs）来提升 Th2 细胞的能力，从

而保护小鼠免受过敏性气道炎症的感染 [18]。

Fyhrquist 等[19]发现经皮内或鼻内给小鼠注射不动

杆菌 Acinetobacter lwoffii，能通过诱导 Th1 相关细

胞因子和白细胞介素-10（interleukin-10，IL-10），减

轻过敏性气道炎症[20]。在脓毒症 ALI 小鼠模型和急

性呼吸窘迫综合征（ acute respiratory distress 

syndrome，ARDS）患者中均可观察到细菌从屏障完

整性受损的肠道转移到肺部[21]。而在急性或慢性肺

部疾病患者中也会观察到肠道微生物群失调和胃

肠道扰动的成分，如 IBS 的出现[22-23]。呼吸道感染

的小鼠，其致病菌能间接改变肠道微生物群，并诱

导肠道发生免疫损伤，如肠道中分节丝状菌的存在

会刺激 Th17 产生反应并保护其免受肺炎链球菌感

染，增强对金黄色葡萄球菌肺炎的抵抗力[24]。临床

证据也表明，ARDS 患者中肺部过度激活的炎症级

联反应可通过“肠-肺轴”导致肠道上皮屏障完整性

受损，进而促进肠道菌群及其代谢产物易位，形成

恶性循环，加重全身性炎症反应综合征[15]。综上，

炎症反应在“肠-肺轴”中扮演着重要的角色，肠道

微生物群的变化通过影响免疫细胞的活性和炎症

介质的产生，进而影响肺部的免疫反应，见图 1。 

2.3  免疫紊乱 

呼吸道和肠道免疫反应都属于黏膜免疫范畴，

身体各个部位的黏膜都具有特定的免疫能力，且黏

膜之间的免疫作用相互关联[25]。肠道作为重要的免

疫器官，具有抵御有害物质入侵，负责协调免疫反

应的功能，并能够对远处的黏膜部位产生影响，尤 

 

图 1  中医药调控“肠-肺轴”治疗 ALI 的炎症机制 

Fig. 1  Inflammatory mechanism of traditional Chinese medicine regulating “gut lung axis” in treatment of ALI 
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其是呼吸道黏膜[8,26]。抗原特异性 T 细胞和 B 细胞

在受到抗原刺激后在局部黏膜中产生，肠黏膜淋巴

组织中产生的部分原浆细胞通过血液循环进入呼

吸道黏膜，而肠道分泌的 B 细胞又能产生分泌型免

疫球蛋白 A（secretory immunoglobulin A，sIgA），

这共同构成“肠-肺轴”免疫通讯的组成部分，使肠

道免疫成为全身免疫的一部分[7]。研究表明，先天

淋巴样细胞（innate lymphoid cells，ILCs）家族中的

ILC2 和 ILC3 与肺肠关系密切，ILCs 作为一种组织

驻留细胞，能通过淋巴归巢迁移并形成“肠-肺轴”

中主要通讯的一部分。其中，ILC3 通过产生细胞因

子与适应性免疫系统相互作用，对肠道黏膜屏障的

稳定和预防远处呼吸道感染至关重要，由其分泌的

IL-17、IL-22 在肺肠免疫与组织动态平衡中发挥着

关键作用[27]；相反，ILC2 能通过肺部淋巴系统进入

血液循环再转移至肠道，参与相关免疫反应。通过

益生菌治疗能够恢复异常的肠道微生物群，从而降

低对哮喘的易感性[28]。此外，COPD 肺部微生物群

中某些菌属，如 Actinomyces、Pseudomonas、

Prevotella 等在 IBD 中也有出现，这提示通过调控

肺微生物群也会缓解肠道损伤[29]。另有研究表明小

鼠肺菌群影响树突状细胞，通过上调 T 细胞的肠道

细胞归巢分子的表达，使 T 细胞能够迁移到肠道，

从而对肠道病原体产生保护作用[30]。因此，在免疫

方面，肺部遭受病原体侵袭时，产生的免疫信号能

调节肠道免疫细胞活性，维持肠道免疫稳态；反之，

肠道免疫也会影响肺部免疫防御。由此可见，肠道

与肺的生态系统，通过复杂的黏膜免疫系统相互连

接，二者间的平衡能维持微生物群落稳定，确保呼

吸和消化系统的健康，见图 2。 

3  中医药调控“肠-肺轴”干预 ALI 

中医将 ALI 归属于“喘证”“喘脱”等范畴[31]，

其发病机制复杂，与“热、毒、痰、瘀”4 类病理产

物有关[32]。在治疗上以清热解毒为主，辅以通腑泻

下、活血化瘀等治法[33]。“肺与大肠相表里”的中医

理论最早始于《黄帝内经》，《灵枢·经脉篇》云：“肺

太阴经脉，起于中焦，下络大肠”，肺与大肠相表里，

肺气的肃降功能有助于大肠传导功能的发挥，大肠

传导功能正常发挥也有利于肺气的肃降。现代研究

表明，肺系疾病在发展过程中也会表现出一系列肠

道受损的症状，反之亦然。基于“肺与大肠相表里”

的理论，中医在临床治疗中常采用“调肺以治大肠”

或“通腑以利肺气”的方法。如治疗便秘时可通过 

 

图 2  中医药调控“肠-肺轴”治疗 ALI 的免疫机制 

Fig. 2  Immune mechanism of traditional Chinese medicine 

regulating “gut lung axis” in treatment of ALI 

宣肺降气来促进大肠传导；而治疗咳喘时，通过通

腑来恢复肺气的肃降。因此，在中医理论中，肺的

功能并非仅限于解剖学意义上的呼吸器官，而是被

视为一个系统性的重要脏腑，突出强调其在整体功

能中的系统性作用。这种表里关系不仅体现了中医

整体观念和脏腑相关理论，更为临床治疗提供了重

要的理论依据和实践指导。因此，肺和大肠在经络

上相互属络，位置上下相应，二者在生理上密切相

关，与现代“肠-肺轴”机制相吻合。由此可见，在

中医“肺与大肠相表里”理论基础上，探究中药调

控“肠-肺轴”防治 ALI 具有巨大潜力。 

3.1  中药复方 

3.1.1  玉屏风散  玉屏风散源自《丹溪心法》，主要

由黄芪、白术、防风 3 味中药组成，具有益气固表

止汗的功效。研究表明，玉屏风散可通过调节免疫

应答、抑制氧化应激、减轻炎症反应，改善多种肺

系疾病，且其安全性高，广泛用于临床疾病的预防

和治疗[34]。现代药理学研究表明，玉屏风散具有抗

炎、抗菌、抗病毒、免疫调节及抑制神经氨酸酶活性

等功能，对呼吸系统疾病具有显著的治疗作用[35]。

Wang 等[36]为了探究 ALI 小鼠的肠道屏障功能，通

过建立脂多糖诱导的 ALI 小鼠模型，结果表明，玉

屏风散能促进肠道中闭合蛋白（occludin）和紧密连

接蛋白-1（claudin-1）的表达，下调肠道中 NOD 样

受体热蛋白结构域相关蛋白 3（NOD-like receptor 

thermal protein domain associated protein 3，NLRP3）、
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IL-1β、肿瘤坏死因子-α（tumor necrosis factor-α，

TNF-α）和诱导型一氧化氮合酶的 mRNA 水平，提

升肠道中杯状细胞的数量，抑制结肠中糖蛋白和黏

蛋白的破坏，保护 ALI 小鼠肠道屏障的完整性，间

接证明了玉屏风散能有效防止肠道内的有害物质

扩散到体循环破坏远端器官。 

3.1.2  扶正解毒方  扶正解毒方源自国医大师周

仲瑛教授提出“癌毒”理论，由乌头、干姜、甘草、

金银花、皂角刺、无花果、广藿香、陈皮等药味组

成。该方通过扶正祛邪、解毒清热，不仅能增强患

者的免疫能力，减轻炎症反应，改善呼吸状况，而

且可显著改善患者的免疫功能和生活质量。已有研

究报道，其具有良好的抗炎作用。现代研究认为，

ALI的发病与肠道菌群密切相关[14]。既往研究表明，

扶正解毒方可以下调氧化应激分子和炎症介质表

达，改善肺泡上皮细胞损伤。为了进一步探究肠道

菌群与肺相关疾病之间的密切联系，Lu 等[37]发现

ALI 小鼠在口服扶正解毒方后，不仅显著抑制了结

肠中促炎因子的水平，而且逆转了甘氨酸、丝氨酸、

谷氨酸、半胱氨酸和蛋氨酸在结肠组织中的表达。

证明了扶正解毒方可以通过“肠道-微生物群-肺轴”

调节氨基酸代谢，重塑了ALI小鼠肠道菌群的组成，

从侧面也表明了氨基酸代谢途径是肠肺串扰的关

键因素和扶正解毒方的潜在靶点。 

3.1.3  葛根芩连汤  葛根芩连汤最早出自中医古

籍《伤寒论》，由葛根、黄芩、黄连、甘草 4 味药材

组成，具有清热化痰、宣肺平喘的作用，能有效缓

解咳喘症状[38]。具有抗炎、抗氧化、免疫调节等活

性，该方作为治疗表证未解，邪热入里的经典名方，

临床上广泛用于治疗肠道相关疾病[39]。Li 等[40]基于

“肠-肺轴”理论探讨了在治疗肺部疾病方面的潜在

价值，发现葛根芩连汤不仅可以减轻酸葡聚糖钠盐

（dextran sulfate sodium salt，DSS）诱导的小鼠肠道

炎症、改善肠道菌群失衡、提升有益菌的数量、降

低有害菌的数量，而且可以下调 DSS 诱导的结肠炎

小鼠肺部促炎因子，抑制炎性髓细胞向肺组织的募

集。为“肠-肺轴”的双向串扰提供了可靠的证据。 

3.1.4  锦红汤  锦红汤作为一种中医处方，基于中

医“六腑以通为用”理论，由大黄、大血藤、乌头、

厚朴和蒲公英组成，具有清热解毒、行气通腑、活

血消肿的功效[41]。Bao 等[42]通过建立盲肠穿刺结扎

术（cecal ligation and puncture，CLP）诱导的脓毒症

ALI，发现 ALI 小鼠肠道屏障的完整性和功能受到

严重干扰，细菌从受损肠道转移到肺部，随后引起

肺部炎症；而锦红汤能通过调控肠道有害菌的相对

丰度、恢复肠道菌群稳定、修复肠黏膜屏障等功能

减少肠道外来的条件致病菌，从而显著改善 CLP 诱

导的脓毒症 ALI，间接证明了锦红汤能纠正肠道菌

群失调、提高肠道屏障完整性并阻碍微生物群落细

菌易位。 

3.1.5  藿香正气口服液  藿香正气口服液来源于

宋代《太平惠民和剂局方》中的藿香正气散，由厚

朴、白芷、陈皮、苍术、茯苓等组成，具有理气和中、

解表化湿的功效。临床证据表明，其可用于治疗普通

感冒、流行性感冒等呼吸系统疾病，能够有效缓解呼

吸道症状，并改善患者的全身免疫状态[43]。现代药

理研究表明，其具有保护胃肠黏膜、维持肠道稳态、

促进胃肠蠕动、调节肠道菌群失调等作用[44]。Tang

等[45]基于脂多糖诱导的 ALI 大鼠模型，发现藿香正

气口服液能够通过平衡盲肠中 SCFA 的水平、减少

炎性因子的积累、抑制炎症信号通路、缓解肺水肿

和修复结肠组织损伤，在“肠-肺轴”中发挥重要的

抗炎和免疫调节作用。在临床应用方面，藿香正气

口服液能通过调节肠道菌群失衡，使用益生菌、饮

食调整、粪菌移植等方法，可能有助于改善肺部疾

病的症状，预防疾病的进展[46]。 

另外，麻黄升麻汤[47]能提高特定肠道微生物中

碳水化合物酶（carbohydrate-active enzymes，CAZy）

的丰度或葡萄糖苷酶活性；增强中药活性成分的生

物利用度；王氏连朴饮[48]可以促进糖皮质激素受体

（glucocorticoid receptor，GR）mRNA 的转录，提高

肺、肠组织 GR 的表达；通腑泻肺中药颗粒[49]能够

改善 ALI 大鼠肠黏膜的缺血缺氧状态，减轻肠黏膜

细胞损害，降低肠黏膜通透性，保护肠黏膜屏障；

大承气汤 [50]可促进维生素 D 受体（vitamin D 

receptor，VDR）表达，改善脓毒症 ALI 小鼠的肠黏

膜屏障通透性，进而防止 ALI 的进展。 

综上，中药复方通过发挥多点显效、协同增效

的药理作用，在 ALI 的防治中扮演着重要作用。其

中，玉屏风散和扶正解毒方均以“扶正”为基础，

通过提升机体免疫力、防邪入侵来增强机体的抗病

能力；而葛根芩连汤、锦红汤和藿香正气口服液则

更侧重于“通腑”，通过清热解毒、行气通腑、理气

和中等机制“通腑”以利肺气，改善肺部症状。由

此可见，不同方剂在呼吸系统疾病的应用中各有侧

重，充分论证了“肺与大肠相表里”理论。中药复
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方调节肠道菌群防治 ALI 将实现从“临床疗效-机

制解析-药物研发”的全链条突破。机制研究表明，

此类方剂能够通过调节肠道菌群的组成和功能，增

强肠道屏障功能，减少炎症因子的释放，进而减轻

肺部炎症和组织损伤。其调节肠道微生物菌群的作

用主要包括改善肠道菌群失衡；提升厚壁菌门、乳

杆菌属等有益菌的数量；降低拟杆菌门、柠檬酸杆

菌、肠球菌属、志贺氏菌、大肠杆菌、粪肠球菌等

有害菌的数量；平衡盲肠中 SCFA 的水平；提高特

定肠道微生物中 CAZy 的丰度；保护肠道屏障的完

整性，抑制结肠中糖蛋白和黏蛋白的破坏；修复肠

黏膜屏障功能，减少肠道外来致病菌等作用来实现

的。临床研究显示，中药复方不仅可以调节免疫、

改善肺部炎症状态，而且能够扶正祛邪、抵抗病原

微生物、调节肠道菌群、增强机体的非特异性抵抗

力，对 ALI 患者的呼吸功能改善具有积极作用。随

着对“肠-肺轴”理论的深入研究，在此基础上，益

生菌作为重要的辅助治疗手段，在 ALI 治疗中的重

要性日益凸显，其在调节肠道微生态、增强肠道屏

障功能及抑制肺部炎症反应方面具有显著优势，为

后续临床药物研发提供了重要的理论依据和实践

方向。这些优势不仅显示了中药复方在治疗 ALI 中

的潜力和独特价值，也为临床防治肺部疾病和药物

研发提供了新的思路和方法。 

3.2  单味药 

3.2.1  黄芩  黄芩是唇形科植物黄芩的根，具有调

节免疫、神经保护、抗癌、抗病毒、保肝、护肝等药

理活性，按其性状又可分枯芩和子芩[51]。Xiong 等[52]

研究发现枯芩不仅能抑制细胞因子风暴、调节色氨

酸代谢、改善吲哚胺 2,3-双加氧酶 1 活性改善 ALI，

并且通过恢复肠道代谢物 SCFA 的水平、重塑肠道

微生物群落的组成、增加了嗜黏蛋白阿克曼菌的丰

度以维持肠道免疫稳态，减少致病菌由肠道向肺部

转移，最终治疗脂多糖诱导的 ALI。 

3.2.2  大黄  大黄为蓼科植物掌叶大黄或药用大

黄的根茎，主要包括蒽醌类化学成分等[53]。现代药

理学研究认为，大黄的药理作用主要包括抗炎、抗

菌、抗癌、调脂、神经保护等[54]。Tang 等[55]发现 ALI

小鼠表现出肠道菌群失调，并引起 Th17/Treg 细胞

失衡；大黄干预能有效促进另枝菌属、梭状芽胞杆

菌和乳酸菌增殖，增加组蛋白去乙酰化酶 6 浓度，

恢复 Th17/Treg 细胞平衡，改善 ALI。 

3.2.3  连翘  连翘来源于木犀科连翘属灌木。现代

研究显示，连翘提取物具有抗炎、抗菌、抗病毒、

抗癌、抗氧化、抗衰老、抗肥胖及治疗炎症、热证

等药理作用[56]。Wang 等[57]基于“肠-肺轴”探讨连

翘提取物在治疗 ALI 中的抗炎机制，发现连翘提取

物通过发挥抗炎作用保护ALI小鼠肺和结肠的上皮

屏障，也证实了连翘提取物对 Toll 样受体 4（Toll-

like receptor 4，TLR4） /丝裂原活化蛋白激酶

（mitogen-activated protein kinases，MAPK）/核因子-

κB（nuclear factor-κB，NF-κB）炎症信号的抑制作

用可能受到过氧化物酶体增殖物激活受体 γ

（ peroxisome proliferators-activated receptor γ ，

PPARγ）受体的调节。 

3.2.4  蜂胶  蜂胶来源于蜜蜂从植物的芽苞、树皮

或树干上采集的树脂。其化学成分复杂，具有抑制

癌细胞的增殖、血管生成和转移，并刺激细胞凋亡

等药理作用[58]。Li 等[59]发现蜂胶不仅能下调 TNF-

α、IL-1β、IL-6 和 γ 干扰素等炎性因子，抑制肺部

促炎因子的水平，而且能够调节肠道菌群的组成、

提升有益菌群的丰度、恢复 SCFA 的水平。由此可

见，蜂胶通过调控“肠-肺轴”发挥抗炎作用治疗

ALI。 

3.2.5  熊胆粉  熊胆粉为熊科动物⿊熊或棕熊胆

囊内的胆汁，具有保肝利胆、解热镇痛和明目退翳

等功效。临床上常用于治疗各种肝脏类疾病，近年

来研究发现，其在抗炎、神经保护等方面的作用尤

为显著[60]。Cheng 等[61]发现熊胆粉通过抑制 NF-κB

通路的激活和降低 CD14 蛋白的表达来减轻 ALI 小

鼠的肺损伤，并且能通过改善肠道菌群结构和增强

肠道菌群的代谢功能来促进 ALI 的恢复。另外，叶

马精[62]可以降低 NF-κB 通路相关蛋白的表达和下

游促炎因子的水平，下调 NF-κB 通路相关蛋白的表

达，达到治疗 ALI 的作用。 

3.3  中药活性成分 

中药活性成分柚皮苷、刺梨果多酚、黄芪甲苷、

异长春花苷内酰胺、灵芝多糖等可以通过改善肠道

组织损伤、恢复肠道稳态达到治疗 ALI 的作用。 

3.3.1  柚皮苷  柚皮苷作为中药化橘红、陈皮、枳

壳等中药的主要药效成分，具有防治神经退行性疾

病、心血管疾病、糖尿病、代谢综合征、癌症、肺

部疾病及胃肠道疾病等药理作用[63-64]。而柚皮苷二

氢查耳酮（naringin dihydrochalcone，NDC）是一种

天然存在的类黄酮糖苷，其作用主要是抑制炎性因

子的表达[65]。He 等[66]发现 NDC 能改善肠道微生物
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稳态和代谢，刺激 SCFA 的产生，升高肠道有益菌

的相对丰度。其主要机制是激活腺苷酸活化蛋白激

酶/沉默信息调节因子 1 信号通路，抑制 NF-κB 信

号通路，减轻炎症反应与细胞凋亡，修复损伤的肠

黏膜屏障功能，从而发挥抗 ALI 的作用。 

3.3.2  刺梨果多酚  刺梨果多酚是从高原特有果

实刺梨中提取的天然活性成分，其富含大量的多酚

类成分及维 C，具有抗炎、抗氧化、调节免疫，抗

高血压和抗癌等作用[67]。Tang 等[68]从“肠-肺轴”

的角度系统阐明了刺梨多酚显著改善肠道组织损

伤、抑制氧化应激、增加盲肠内容物中 SCFA、调节

肠道菌群组成和结构、增加嗜黏蛋白阿克曼菌和调

节紊乱的肠道内源性代谢物来协同发挥抗 ALI 功

效，在 ALI 的辅助治疗中具有显著优势。Chen 等[69]

通过“肠-肺轴”途径从肠道微生物群和粪便代谢

组学系统阐明了刺梨发酵汁可调节肠道微生物群

和代谢物，增加 SCFA 水平，从而减少 ALI 小鼠的

肺组织损伤、炎症和氧化应激。研究表明，刺梨发

酵汁通过调节小鼠的氨基酸和脂质代谢来纠正益

生菌和病原菌之间的生态失调，从而缓解 ALI，有

望在调控肠道微生物群改善 ALI 的治疗中发挥巨

大优势。 

3.3.3  黄芪甲苷（astragaloside-IV，AS-IV）  AS-

IV 是黄芪的主要活性成分，其生物活性优于黄芪多

糖。现代药理学研究认为，AS-IV 具有增强机体免

疫功能、神经保护、抗炎、抗调亡、抗衰老、抗疲

劳等作用[70]。Luo 等[71]发现 AS-IV 能够降低 ALI

小鼠血清和支气管肺泡灌洗液中 TNF-α、IL-6 和

IL-1β 的水平，其机制主要是通过抑制磷脂酰肌醇

3-激酶（phosphatidylinositol-3-kinase，PI3K）/蛋白

激酶 B（protein kinase B，Akt）和哺乳动物雷帕霉

素靶蛋白（mammalian target of rapamycin，mTOR）

的 mRNA 表达来改善炎症。由此可见，AS-IV 能

通过抑制 PI3K/Akt/mTOR 通路，改善 AIL 大鼠肠

道菌群的组成。 

3.3.4  异长春花苷内酰胺  异长春花苷内酰胺是

从胆木心材中提取的一种吲哚类生物碱糖苷。现代

药理学表明，具有抑制肿瘤细胞生长、抗菌、抗病

毒等生物活性[72]。Wu 等[73]通过构建脂多糖诱导的

ALI 小鼠模型，发现异长春花苷内酰胺不仅可以降

低 Th17 相关因子 IL-6 和 IL-17 的水平，增加 Treg

相关因子 IL-10 和转化生长因子-β（transforming 

growth factor-β，TGF-β）而抑制肺部炎症反应，而

且可以重塑肠道微生物群的多样性和结构，并影响

ALI 小鼠免疫功能与肠道微生物群之间的关联。 

3.3.5  灵 芝 多 糖 （ Ganoderma lucidum 

polysaccharide，PSG）  PSG 主要是灵芝菌丝体提

取出来的一种多糖，来源于多孔菌科真菌赤芝或紫

芝的干燥子实体。现代研究表明，PSG 具有提高免

疫力、抗肿瘤、抗菌、抗炎、抗氧化等药理活性[74]。

Li 等[75]通过研究结果发现，PSG 的肺保护作用可以

通过调节 ALI 大鼠的 SCFA 来改善肠道和肺之间的

串扰来实现。 

此外，青藤碱[76]能减轻小鼠肠上皮屏障功能的

破坏，防止肠肺之间的串扰治疗 ALI；石杉碱甲[77]

降低了肠道中有害菌的相对丰度；增加有益菌的

含量；三叶苷[78]改善肠道菌群结构；人参茎叶总

皂苷[79]可以调节肠道菌群和 SCFA 代谢；恢复肠道

菌群多样性；改善肠道菌群的组成结构；麻黄均一

多糖[80]能升高有益菌群的増殖、降低有害菌群的生

长、调节肠道菌群紊乱；桦褐孔菌[81]提升有益菌的

相对丰度，调节线粒体电子氧化呼吸链途径及糖、

氨基酸代谢，影响相关菌群代谢产物和三羧酸循环

代谢产物的产生，从而达到治疗 ALI 的效果。 

综上，单味药通过调控“肠-肺轴”治疗 ALI 的

作用是多方面的，主要通过改变氨基酸代谢途径；

调节肠道中的 SCFAs；改善肠道和肺之间的串扰；

增强肠道菌群的代谢功能；维护肠道屏障功能等途

径来改善 ALI。而中药活性成分能改善肠道微生物

稳态和代谢，刺激 SCFA 的产生、升高肠道有益菌

的相对丰度，改善肠道组织损伤；增加 SCFA 水平；

通过调节氨基酸和脂质代谢来纠正益生菌和病原

菌之间的生态，重塑肠道微生物群的多样性和结

构。这些作用机制为 ALI 的治疗提供了新的思路。

尽管单味药及活性成分在体外表现出良好的生物

活性，能够填补复方功效物质研究空白，但其在体

内的药动学和药效学研究仍存在瓶颈，缺乏对复杂

成分的系统研究。如中药成分在体内可能通过不同

的代谢途径发挥作用，也可能同时作用于宿主靶标

和肠道菌群，但目前的研究方法难以全面揭示这些

成分的体内过程。但相关药物研究的临床推进情况

已取得一定进展，如益生菌被证实能够通过调节肠

道菌群改善 ALI，显示出良好的临床应用潜力[82]。

此外，中药的超分子形式被认为可能是其发挥药效

的重要物质基础，在后续研究中，可利用多学科联

用技术，从“多成分、多途径、多靶点”角度揭示
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中药功效物质群的药效基础和作用机制。由此可

见，单味药及活性成分在调节肠道菌群治疗 ALI 方

面具有重要的药物研发意义，但仍需进一步探索其

体内作用机制，加快临床药物研发速度。 

4  结语与展望 

“肠-肺轴”是肠道菌群与肺部疾病之间的重要

途径，其中肠道菌群及其代谢产物作为“肠-肺轴”

途径的重要调节因子，被认为是 ALI 病理生理学的

重要组成部分，近年来，基于“肠-肺轴”探究肠道

菌群和 ALI 之间关系的研究逐渐增多，其作用机制

主要包括：肠道菌群异常移位引起肺部免疫应答，

大量炎性因子释放导致肺泡上皮细胞及血管内皮

细胞损伤及肺部免疫系统激活诱发肺部氧化应激，

最终导致 ALI 的发生，为 ALI 的治疗提供了新的思

路和视角。 

本文通过归纳总结发现，中药复方、单体及活

性成分能通过调控“肠-肺轴”改善肠道菌群的组成

和结构，促进肠道微生物群与代谢物平衡，从而抑

制肺组织氧化应激和炎症反应，起到治疗 ALI 的作

用。目前，尽管中医药治疗 ALI 取得了巨大的进展，

但其调控“肠-肺轴”干预肠源性 ALI 的作用机制仍

存在局限性，肠道菌群如何影响肺部疾病的信号通

路仍不明确，其调控机制单一，缺乏多通路、多层

面交叉的研究，需进一步深入探索来阐明这些机制

及临床相关性。另外，中医药干预“肠-肺轴”治疗

ALI 的实验性研究和临床性研究均相对较少，实验

性研究缺乏肠道菌群如何影响细胞间信号通路密

切相关的物质表达，如紧密连接蛋白的调节、细胞

因子的释放等一体化研究；临床性研究缺乏大规

模、多中心、随机对照的临床试验来验证其疗效和

安全性。 

因此，在未来的研究中，应当利用现代多学科

交叉技术深入探索中药复方、单体及活性成分影响

肠道菌群防治 ALI 的作用机制，在明确肠道菌群引

发 ALI 作用机制的基础上，进一步探究益生菌如何

抑制炎症因子、氧化应激及免疫反应等功能减轻肺

组织损伤并恢复肠道微生态并逐步加大益生菌在

ALI 临床的应用。本课题组长期从事肺系疾病及肠

系疾病的中医药防治工作，对于急危重症型肺系疾

病的临床处置具有丰富的经验，提出了“关口前移，

截断扭转，防治于早期，治愈于初期”治疗 ALI 的

“甘肃策略”。近年来，随着“肠-肺轴”理论的提出

与发展，肠道与肺部疾病的关联性研究已成为新的

热点。未来研究将重点聚焦于中医药调控“肠-肺轴”

治疗 ALI 的作用机制，通过多组学技术解析关键靶

点与通路，旨在为 ALI 的临床防治及创新药物研发

提供新策略、新方向。 
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