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【摘要】 “肺与大肠相表里”是传统中医学理论之一，古人发现了肺与大肠之间的特定联系，通过阴阳学

说、经脉络属构建了“肺与大肠相表里”理论，该理论有现代医学的科学性。从 20 世纪 80 年代初急诊医学界

首次开展肠道与急性呼吸窘迫综合征（ARDS）的研究以来，“肺与大肠相表里”理论在急危重症领域展现出了

其重要的意义。本文从胚胎早期发育方面分析了肺与大肠的一致性，在脓毒症中通过肠道菌群移位学说解释

了肺与大肠是存在紧密联系的，并针对肠道与肺具有相同辅助性 T 细胞 17（Th17）的免疫调节机制，以及可能

的免疫应答分子机制进行了综述，以期为广大临床医师关于“肺与大肠相表里”传统理论提供进一步的探索

与思考。
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【Abstract】 The "exterior-interior relationship between lung and large intestine" is one of the theories of 
traditional Chinese medicine, which is scientific in modern medicine. The ancients discovered the specific connection 
between the lung and large intestine, and constructed the theory of "exterior-interior relationship between lung and large 
intestine" through the Yin-Yang theory and the meridian attachment. The theory of "exterior-interior relationship between 
lung and large intestine" has been of great significance in the critical care field since the first study on intestinal tract and 
acute respiratory distress syndrome (ARDS) was carried out in the emergency medicine in 1980s. This article analyzes the 
consistence of lung and large intestine in early embryonic development, explains the close connection between the lung 
and large intestine through the intestinal flora translocation theory in sepsis, and reviews the immunoregulation mechanism 
of helper T cell 17 (Th17) in intestine and lung, and the possible molecular mechanism of immune response, so as to 
provide physicians with further exploration of the traditional theory of "exterior-interior relationship between lung and the 
large intestine".
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 “肺与大肠相表里”是中医脏腑表里学说的重

要论点之一，也是祖国医学特色观点之一。“肺与大

肠相表里”理论构建之初是用于指导针灸治疗，之

后逐渐应用于药物治疗领域。“肺与大肠相表里”

理论尤其能体现中医学的整体观，揭示了远隔器官

之间存在一定关联的“整合”理论，可能具有更深层

次的科学解读和研究价值。现对“肺与大肠相表里”

理论的传承和现代解读进行综述，展现现代医学对

传统中医理论机制的深入探索成果，期望能在后续

的研究中拓宽思路，把中医药学这一祖国医学的瑰

宝发扬光大。

1 “肺与大肠相表里”的传统中医理论

 “肺与大肠相表里”的理论首载于《灵枢·本

输》，有“肺合大肠，大肠者，传导之腑”的说法。“肺

与大肠相表里”的理论有两个主要来源，一是阴阳

五行，肺在脏属阴，大肠为腑属阳，“阳在外阴之使

也，阴在内阳为之守也”，故肺与大肠互为表里，阳升

阴降，阴长阳生，相合为用。二是来源于经络理论，

肺与大肠通过经络的联系构成脏腑表里关系，《灵

枢·经脉》曰：“肺手太阴之脉，起于中焦，下络大肠，

还循胃口，上膈属肺。”

 中医生理学理论认为，肺与大肠在生理上密切
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相关，肺主宣发，使大肠得以濡润，肺主肃降是大便

传导的动力。肺呼气是肃除废浊之气的主要途经：

肺外合皮毛，通过气门散气，调节呼吸；同时也通过

大肠传导输化将浊气（矢气）肃除于外。肺为水之

上源，通调水道，参与水液代谢的过程，同时大肠亦

参与水液代谢的过程，能吸收食糜中之水分，使大便

成形。肺气的肃降功能与大肠的传导功能在生理上

互为动力，表现为肺气肃降，使津液敷布，则肠腑传

导正常，大便通畅；同样，肠腑传导有力，大便畅通，

也有利于肺气之肃降。

 中医病理生理学理论也认为，肺热壅盛，则易

发生大便燥结，阴津不足，则肠枯便秘；肺气不足，

大肠虚秘；肺气上逆，大肠气秘；肺失通调，大肠泄

泻；大肠实热秘结，肺气不利而喘咳满闷。《伤寒

论》记载，“腹满而喘”，“喘冒不能平卧”，大肠实热

邪滞，腑气不通，肺气上逆；或通过大肠与肺脏相互

络属的经脉而干扰肺脏的某些功能，临床上便会出

现“肺失肃降”的证候。用现代文简言之，若腑气不

通（肠道功能障碍）可引起大便秘结、腹胀、纳差，上

行可能影响到肺，造成肺气壅塞，进而产生咳痰喘的

症状；同样，肺气壅塞导致的咳痰喘等症状则可使

肺气不能下沉，影响大肠的传化功能，使浊气填塞中

焦，进而产生腹胀、大便郁结等症状。重症医学领

域常见的类似症状有腹内压增高、气促胸闷、慢性

阻塞性肺疾病（COPD）等，患者也常常出现腹胀等

情况［1］。

 祖国医学从临床证候学的角度出发，对传统脏

腑理论“肺与大肠相表里”这一现象进行描述，并从

病理生理学角度进行阐述，既有现象的描述，又有逻

辑的推理，因此该理论有一定的科学性。但对“肺

与大肠相表里”现代科学性的研究却是在近十年间

开展的。

2 早期现代研究揭示了肺与大肠之间的密切关系

 早在 1982 年，王今达教授就在急诊和重症医学

的先驱病房 ——“三衰”病房开展了针对“肺与大

肠相表里”这一理论的临床和动物实验的探索。王

今达教授等［2］根据 1979 年全国急性“三衰”抢救

研究协作组休克肺专题座谈会的标准，筛选了 48 例

急性呼吸窘迫综合征（ARDS）患者，并对患者肠道

功能功能异常进行了定义：① 有影响肠道功能的原

发病，如胃肠道穿孔伴化脓性腹膜炎、肠扭转、肠系

膜动脉栓塞、肠麻痹或高度肠胀气，以及脓毒症、休

克或其他原因导致的麻痹性肠梗阻。② 有明显腹

胀，肠鸣音消失或减弱；或有气过水声；或无明显

腹胀，但有腹痛及肠鸣音消失；或立位腹部影像学

有梯状阴影（Ladder 征）；或有空肠、回肠部位的异

常积气。在上述定义的指导下，48 例 ARDS 患者中

有 25 例继发于肠道功能障碍，21 例为麻痹性肠梗

阻，这些患者既往无心肺疾病，基本在肠道功能障

碍 1～3 d 后出现以呼吸急促和低氧血症为表现的

ARDS。提示肠道功能不良在急性呼吸功能不全中

具有始动作用。同时，王今达教授等［2］针对这一现

象开展了一系列动物研究，他们通过钳夹家兔肠系

膜上动脉 45 min，24 h 后取肺脏进行病理学观察，

结果显示，所有动物均出现肺脏中毒及充血性水肿

合并出血的表现，而对照组钳夹动物单侧肾动脉或

股动脉并未发现肺脏出现类似病理学变化；对钳夹

肠系膜上动脉动物预防性应用仅针对肠道的清热解

毒和活血化瘀中药方剂后（当时命名为 6 号方，具

体成分不详），肺脏病理学有所改善。这是急诊重症

医学界首次对“肺与大肠相表里”理论展开的现代

临床和实验研究，充分说明了肺与肠之间的关系，更

应用去除“热毒”和“瘀血”的方剂改善了肺脏的病

理学损伤，体现了“肺与大肠相表里”在重症医学中

的意义。

3 从胚胎发育学角度看一致性

 肺与大肠间到底有什么样的一致性或内在关

联？两者是否有一些同质性？刘声等［3］研究并比较

了人胚胎发育不同时期肺与肠上皮的形态特征、上

皮细胞的增殖与凋亡及上皮功能蛋白的变化情况，

采用流式细胞仪检测胚胎发育不同时期肺与各节段

肠道上皮细胞的增殖与凋亡情况，同步采用免疫组

化法测定不同时期上皮细胞功能蛋白。结果显示，

在胚胎发育早期，肺与肠上皮细胞形态一致，上皮细

胞的增殖和凋亡情况无显著差异；而在胚胎发育中

晚期，肺与肠上皮细胞形态不一致，胚胎各期肺与回

肠、结肠上皮细胞功能蛋白无显著差异，而与空肠、

直肠、膀胱存在显著差异。上述研究从胚胎学发育

角度发现了肺与回肠、结肠在胚胎组织发生上存在

时相上的同步性，提示“肺与大肠相表里”中“大肠”

的解剖定位大致位于回肠、结肠，为胚胎发育早期

肺与回肠、结肠同源发生提供了一定的依据，表明

“肺与大肠相表里”可能与二者胚胎发育早期有同

源性，也揭示了后续可能在功能上有一定相关性的
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原始基础。提示肺与大肠在胚胎早期具有同源性，

两者均为上皮细胞特性，虽然后续发育并无同源性，

并出现了一定程度的分化，但两者仍有原始相关性。

同时，上述研究也特意定位了大肠的节段，提示了大

肠主要与回肠、结肠具有一定相关性，现代医学提

示该解剖节段主要起肠道运行功能，从现代医学的

解剖和生理功能上揭示了大肠肃降和肺宣发之间的

关系。

4 “肺与大肠相表里”学说在脓毒症中的应用

 学者刘清泉［4］认为，脓毒症发生的关键有三：

其一是正气不足；其二是毒邪内蕴，“毒”乃广义之

毒，包括痰、瘀、火热、湿浊等；其三是络脉瘀滞，气

血失运，脏腑、四肢、百骸失于濡养。他还指出脓毒

症的发病基础为毒邪内蕴。毒邪外受，始发肺卫，肺

失宣发则内外毒邪难以排出体外，“肺与大肠相表

里”，无肺气之肃降，大肠难以推动浊邪自肠道排出；

大量毒邪聚于肠中，损伤肠道，又成为毒邪入侵的新

途径。在脓毒症的病变中，肺脏与肠道既是易受毒

邪攻袭之地，又为毒邪蕴生之所，在治疗中应随时顾

护，以尽早调整恢复两脏腑之正常功能为要务。早

期研究提示，肠道缺血可能引起 ARDS。那么肺部

受损后能否引起肠道改变呢？有学者用内毒素脂多

糖（LPS）灌洗小鼠肺泡 24 h 后，盲肠内容物中可检

出以 16s rRNA 为代表的细菌大量繁殖。说明使用

内毒素导致急性肺损伤（ALI）后，同样可以造成结

肠端的细菌载量明显增加［5］。究其原因，主要为下呼

吸道肺泡腔内并非完全无菌环境，而 ALI 的主要病

理生理学变化是肺泡上皮和肺血管内皮细胞通透性

增加，因此在内毒素导致 ALI 后，肺内菌群移位［6］。

有研究者检测血中 16s rRNA 提示，用 LPS 灌洗肺泡

后 4 h 16s rRNA 出现高峰，随后在 72 h 内再次出现

高峰，说明内毒素引起肺损伤，肺内菌群约在 4 h 后

入血，最终引起盲肠段细菌增加；随后，肠道成为重

要细菌来源，因此出现血中浓度再次升高；同样，给

予抗菌药物后盲肠细菌载量下降，也说明细菌移位

被抑制［5］。

 显而易见，在脓毒症时肺泡上皮通透性明显增

加，那么同理，肠道上皮的通透性是不是也一样增加

呢？而通透性的增加是不是也会引起肠道菌群移位

呢？ Dickson 等［7］的实验结果也显示，肺内微生态

与肠道菌群存在一定相关性。他们使用 16s rRNA

作为标志物，结果显示，不管是人还是实验动物，在

发生 ARDS 后，肺内肠道相关菌群（如拟杆菌属）均

明显增加；同时，在脓毒症小鼠模型中可见肺内肠

杆菌属之一的大肠杆菌序列数量增加；而在上呼吸

道内，这些肠道相关菌属则并未明显增加。这说明

ARDS 时肠道菌群可能特异地移位至肺部。上述研

究有力地佐证了肺与大肠在严重脓毒症和 ARDS 时

存在联系。

 尽管如此，我们仍有必要考虑的是，这些移位的

肠道菌群是否为造成肺部炎症放大进而导致 ARDS

的“罪魁祸首”呢？有研究结果表明，即使重症监护

病房（ICU）气管插管患者接受了诸多吸痰等侵入性

操作，通过传统的培养方法仍未能检测出包括拟杆

菌属在内的肠道相关菌群［8］。分析其原因，除传统

的培养手段本身具有一定局限性外，肺内微生态改

变可能并不是简单的肠道细菌移位感染。因此，是

否存在其他交互感染的免疫机制是一个值得探讨的

问题。

5 “免疫应答轴”可能是“肺与大肠相表里”学说

的重要机制

 肠道作为重要的消化器官，在免疫功能中的重

要作用也不容忽视。近年来对 ARDS 和脓毒症的研

究开始聚焦于免疫功能调节［9］。

 Panzer 等［10］在严重创伤机械通气患者中发现，

早期肺内微生态异常伴随着白细胞介素（IL-6 和

IL-8）升高的患者更容易出现 ARDS。同样，Dickson

等［7］的研究也表明 ARDS 患者更容易发生肠道菌

群移位。

 用链球菌和肺炎克雷伯菌感染清洁级小鼠后，

小鼠肺内 IL-17和粒-巨细胞集落刺激因子（GM-CSF）

水平降低，这两者与肺的免疫屏障功能维护密切相

关，在体实验表明，IL-17 和 GM-CSF 能有效预防细

菌穿过免疫屏障进入血液［11］。因此设想，用 LPS 灌

洗肺泡后可造成 ALI，使肺通透性增加，肺泡免疫屏

障被破坏，导致肺内微生物移位进入血液；同样，肠

道上皮受损，通透性增加，细菌在局部定植造成肠道

感染。“肺与大肠相表里”表现为“热毒”的扩散就

更具有现代免疫屏障理论的意义。那么这些免疫屏

障异常是如何起作用的呢？ Bradley 等［12］分别采用

含和不含分段丝状细菌（SFB）的类风湿关节炎小鼠

模型发现，肠道中的 SFB 可以远距离刺激肺部病变，

并通过直接诱导 T 细胞表面受体（Vβ6+ Vβ14- 和

Vβ6+ Vβ14+）辅助性 T 细胞 17（Th17）来调节免疫
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功能，且不需要通过分子模拟或旁路激活产生病变。

提示，肠道内菌群可能通过某一“共同免疫”途径来

刺激肺部免疫反应。

 另外，Huang 等［13］研究发现，Ⅱ型固有淋巴细

胞（ILC2s）可从肠道进入肺和其他器官参与炎症反

应的过程，影响器官的免疫功能。ILC2s 参与Ⅱ型

免疫需要被 IL-25 和 IL-33 激活，产生大量 IL-5 和

IL-13，当用 IL-25 诱导或微生物感染作为炎症信号

时，富集于小肠的 ILC2s 以 1- 磷酸鞘氨醇（S1P）依

赖的方式打开通向淋巴管的通路，激活的来源于小

肠的 ILC2s 也被称作炎性 ILC2s（iILC2s），从淋巴管

进入血管进而迁移至肺部，参与肺部的Ⅱ型免疫和

组织修复。提示在受到外来微生物刺激时，肠道淋

巴细胞活化，通过 S1P 途径打开淋巴系统进入肺部，

激活肺部淋巴系统产生一系列免疫反应，若免疫反

应过强，产生“炎症风暴”，可造成急性呼吸功能障

碍。因此，临床上可见肠道感染患者突发呼吸窘迫

等急症。

 同样，肺部刺激也可能通过 Th17 细胞增加肠道

的炎症反应程度。有学者用短时暴露于香烟烟雾中

的小鼠模型研究发现，烟雾刺激后，小鼠肺内 Th17

细胞和中性粒细胞均明显增加，同时肠道内的 Th17

细胞、中性粒细胞和 ILC3 也均明显增加，肠道炎症

反应程度进一步加重；随后基因敲除 IL-17A（Th17

细胞的活化条件）发现，烟雾刺激后肠道内炎症反

应程度明显降低，提示 Th17 细胞可能是肺肠交互作

用的轴心［14］。以上结果说明肺部受损也可能引起

肠道炎症的放大。在临床常见的情况是 COPD 急性

加重（AECOPD）患者出现严重腹胀，而肺功能改善

后腹胀表现也有所好转，揭示了肺与大肠之间的重

要联系。

 近年来，对于免疫机制的研究逐渐进入了分子

时代。目前的研究显示，短链脂肪酸（SCFAs）［15］、

Toll 样受体 2/4（TLR2/4）［16-17］以及核苷酸寡聚化结

构域（NOD）样受体（NLRs）［18］均参与了“肺与大肠

相表里”这一过程。

 SCFAs 是肠道菌群作用于膳食纤维后的产物，

具有免疫调节功能，对预防过敏性气道炎症的发生

有一定作用［19］。此外，用 SCFA 处理无特定病原体

（SPF）级小鼠后可以增加肠道内叉头翼状螺旋转录

因子 P3（FoxP3+）和 FoxP3+ IL-10+ 循环调节性 T 细

胞（cTreg）的增殖，同时 Th17 细胞无明显增加［20］。

提示 SCFA 可以影响 T 细胞的功能，然而其对 Th17

的影响不太明确。但 SCFA 毕竟不是自身产物，因

此具有一定的免疫原性。

 TLRs 是一类在先天免疫系统中发挥重要作用

并参与炎症过程的蛋白。TLRs 作为经典的信号分

子，其信号转导通路的激活可以使许多在宿主防御

中发挥作用的基因表达水平增加，主要包括炎性细

胞因子、趋化因子和抗原呈递分子［16］。肠道感染了

菌群中最常见的脆弱拟杆菌以后，可以导致经 TLR2

途径活化的 CD4+ T 细胞增殖，而阻断 TLR2 则可以

下调炎症反应。缺乏 LPS-A（该细菌的主要直接致

病原因尚未证实）的脆弱拟杆菌可以有效活化肠黏

膜中 Th17 细胞，而分离这一缺少 LPS 的拟杆菌刺激

的肠黏膜固有层细胞后，可以刺激肠道 IL-17 的分

泌［21］。结合上述两项实验结果提示，肺与大肠可能

在正常免疫状态下通过 Th17 细胞途径产生一定的

功能关联。

 NLRs 是一种模式识别受体，类似于 TLRs，属于

细胞质受体，可识别病原体相关分子模式（PAMPs）

和损伤相关分子模式（DAMPs），被激活的NLRs具有

炎症小体形成、信号转导、转录激活和自噬4大类功

能，在先天免疫应答中发挥着非常重要的作用［18］。

Clarke［22］用经鼻内滴注肺炎克雷伯菌（ATCC 43816，

野生型）感染建立小鼠模型，并在制模前给予口服

新霉素、甲硝唑和万古霉素选择性肠道去污预处

理，结果显示，去污组小鼠早期细菌清除率降低，提

示肠道菌群对肺部免疫可能具有重要作用；进一步

研究表明，动物通过源自肠道的 NLRs 配体（主要是

NOD1 和 NOD2）来识别细菌，进而增强肺泡巨噬细

胞的活性，提高肺部清除细菌的能力。此外，NOD2

的表达水平依赖于肠道正常菌群，为肠道去污后的

小鼠补充益生菌可诱导肠道内的 NOD2 表达增加。

提示肠道正常菌群能通过 NLRs 配体识别功能来提

高肺泡内固有免疫功能。说明肺与大肠在免疫功能

上具有一致性。

 然而，需要特别指出的是，在急危重症患者中，

免疫功能本身就是复杂的。即使测定全身免疫反应

也未必能完全反映大肠和肺局部炎症反应的强弱。

上述研究虽然从肠到肺和从肺到肠均有涉及，但对

于急危重症患者的急性免疫异常，包括“炎症风暴”

和“免疫麻痹”两种状态仍缺乏精准的研究。因此，

在急危重症领域尤其是肠道疾病导致的 ARDS 和
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ARDS 导致的严重肠道功能不全，这些免疫和分子

机制仍值得后续研究进一步证实。

6 结论与展望

 “肺与大肠相表里”这一理论体系历经 2 000 多

年的发展，从一开始朴素的生理病理现象，到今天的

胚胎发育、细菌移位和免疫活化一整套理论体系的

建立，其内涵不断丰富，也越来越明确。但目前的研

究尚有一些不足之处，比如当前研究多为动物实验

研究，构建模型时大多采用机械性、外伤性方法，与

人体发病病因、病机尚有很大差距。因此，我们应

该更加重视中医临床发病的内因和外因，利用现代

医学方法和理论，进一步诠释“肺与大肠相表里”的

科学实质。

 综上所述，传统的祖国医学在急危重症救治

中应发挥更大作用，我们急危重症专业医师应建立

“传承和创新”理念，需要对祖国医学有所继承，在

丰富临床救治手段的同时，更要对传统理论进行现

代医学的探索和解读。可喜的是，在新型冠状病毒

肺炎（简称新冠肺炎）救治中，“肺与大肠相表里”

这一传统论述为我们提供了新的疾病治疗方向和认

识［23］。随着研究的深入，祖国医学的一些传统原理

会逐渐被证明其具有现代科学性，在治病救人的过

程中发扬光大。
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