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摘要：脾虚证是中医常见的证候类型，也是中医证候研究的重要组成部分，其临床表现复杂、涉及疾

病多样。近年来关于脾虚证的证候研究取得了可喜成果，通过中医理论与现代医学研究相结合的方式对脾

虚证的相关研究进行综述，探索脾虚证的实质，以期为脾虚证相关研究提供借鉴，更好地推动中医辨证体

系现代化。
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ABSTRACT: Spleen-deficiency syndrome is a prevalent TCM syndrome type and an important 
aspect of TCM syndrome research, involving complex clinical presentations and a variety of 
disorders. In recent years, promising results have been achieved in research on the symptoms of 
spleen-deficiency, and a review of spleen-deficiency research has been conducted by combining 
TCM theory and modern medical research to explore the essence of spleen-deficiency, in order to 
provide a reference for spleen-deficiency research and better promote the modernization of the 
TCM identification system.
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0　引言

脾胃为后天之 本，为人体生命活动提 供

必要的基础保障。脾虚证是中医常见的证候

类型，既可为单纯的脾胃疾病表现，也可存在

于其他疾病发展过程中，多与饮食、劳倦、情

志、体质等因素密切相关，临床可分为脾气

虚、脾阳虚、脾阴虚三大类表现，脾气虚可进

一步发展为脾虚气陷、脾不统血等证。目前对

于脾虚证全貌的研究仍处于探索阶段，文章结

合将近十年脾虚证相关研究，从动物模型、免

疫学、肠道微生态、代谢组学、细胞学、脾阴

虚实质等方面对脾虚证研究进展进行综述。

1　脾虚证的动物模型研究

实验动物模型是指以实验动物为研究对

象，通过人为干预的方式模拟人类在疾病发

生、药物治疗、饮食健康中可能出现的临床表

现，以更好地为医学、生命科学、食品安全等

科学研究服务的生物样本 [1]。目前，动物模型

在我国医疗卫生领域发挥着不可替代的作用，
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广泛应用于疾病防治、药物研发与筛选、发病

机制解析等方面的研究 [2]。研究者在中医学理

论及现代医学方法指导下，通过多途径干预措

施建造脾虚证的动物模型，为探索脾虚证的本

质提供了很好的载体。

1.1　饮食失节造模法

中医认为“凡饮食滋味以养于生，食之有

妨，反能有害”。王启航[3]等以甘兰加猪脂交替

喂饲小鼠建造脾虚证动物模型，观察其生命体

征、体重、进食量、排便、活动情况及其他脾

虚证相关临床表现，观测免疫器官指数、血清

淀粉酶活性、血清D-木糖水平等理化指标及线

粒体功能，结果显示饮食失节组小鼠表现出懒

动、乏力、纳少、排便异常、体重减轻等脾虚

症状，且消化、免疫、代谢有关的理化指标与

正常组小鼠相比也出现明显变化。1989年，部

分研究者开始运用偏食醋、偏食苦味、偏食酒

加醋等饮食偏嗜法制作脾虚证模型，发现模型

组动物出现的脾虚证表现不仅有胃肠损伤，还

涉及了生殖系统和免疫系统异常等病理改变[4]。

1.2　苦寒泻下造模法

苦寒泻下法，又称耗气破气法，是以“大

忌苦寒之药损其脾胃”为依据，采用苦寒泻下

药灌胃模拟出脾虚证动物模型的方法。1979年，

北京师范大学生物系消化生理科研组首先采用

灌饲小鼠“大黄煎剂”复制出了脾虚证模型，为

脾虚证病因造模法奠定基础[5]。樊慧杰等通过观

察“大黄煎剂”灌胃后的脾气虚大鼠模型，发现

模型组大鼠除了表现出典型的脾虚证临床症状

外，还出现了如LTT、GAS降低、血清D-木糖吸

收率下降等体现免疫功能、肠粘膜吸收功能及

消化道黏膜损伤的理化指标的改变，予以健脾

补气药治疗后诸症好转，理化指标恢复[6]。

1.3　现代医学造模法

现代医学造模法主要是采用化学药物、X
线放射、手术损伤等方式进行脾虚证动物模型

的建造。李晨 [7]等采用化学药物利血平制作脾

虚证大鼠模型观察实验大鼠的一般情况和光镜

下胃粘膜的病理学变化，结果显示利血平组脾

虚大鼠出现明显消瘦、纳少、活动力减弱、便

溏、毛枯等脾虚证表现以及胃粘膜损伤等病理

改变。研究者用X线照射大鼠腹部，大鼠表现

出倦怠乏力、体重减轻、大便习惯改变等类脾

虚症状，以健脾药灌胃反证治疗有效 [8]。唐汉

庆 [9]等通过手术切除大鼠肩胛间棕色脂肪使其

减少大鼠产热物质，并予以高脂饮食、低温刺

激，模型大鼠出现体温降低、活动减少、喜扎

堆、便溏等脾阳虚表现，附子理中汤可有效改

善上述病理变化。

1.4　其他造模法

随着探索经验的积累、科研技术的进步，

动物模型的建造也逐渐多样化，如白世敬[10]等

通过水环境小平台站立法制备劳倦过度脾虚证

动物模型；陈静[11]等在研究白术利水药效过程

中，交替胃饲大鼠甘兰、猪油，同时结合游泳

消耗体力的方式塑造饮食不节加劳倦过度的复

合脾虚证动物模型。

2　脾虚证的免疫学研究

中医学中常有“脾为之卫”“四季脾旺不

受邪”之说。脾的生理功能不仅包括了脾吸

收精微、充养机体的作用，还体现了脾充盈气

血、护卫正气的功能，这些都与现代医学中的

免疫机制存在密切联系。因此，揭示脾虚证的

免疫学内涵，研究脾虚证与免疫学的关系在脾

虚证实质研究中具有重要意义。

2.1　脾虚证与免疫器官

现代免疫学认为，免疫器官的超微结构

变化是反映免疫功能异常的重要物质基础[12]，

故脾虚证与免疫学的关系可通过免疫器官超

微结构的变化来展现。吴虹霓等通过观察脾虚

证脾虚动物免疫器官的超微结构变化，发现脾

虚组模型的脾脏和胸腺的超微结构遭到了严

重破环[13]。赵荣华[14]等研究脾虚大鼠免疫功能

变化，通过劳倦过度与饮食失节结合的复合法
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建造脾虚证大鼠模型，分析发现脾虚组大鼠胸

腺、脾脏指数明显降低，表明脾虚对大鼠免疫

器官的发育有明显抑制作用。

2.2　脾虚证与机体免疫

在脾虚证与免疫机制的关系上，万生芳[15]

等采用苦寒泻下法制备脾虚证模型，发现模

型对照组CD3+T、CD4+T细胞较空白对照组下

降，且用红芪多糖灌胃能够提高脾虚证大鼠血

中CD3+T细胞、CD4+T细胞含量，故认为红芪

多糖一定程度上能提高脾虚证大鼠的机体免

疫。刘芬[16]等复制脾虚大鼠模型，检测大鼠体

内IgA、IgG含量，结果显示脾虚证模型组大鼠

体内IgA、IgG含量较正常组明显减少，以“苍

术提取物”灌胃治疗后IgA、IgG含量显著升

高，实验表明脾虚会降低大鼠体液免疫，“苍

术提取物”可改善脾虚症状、促进免疫功能

恢复。

此外，研究发现脾虚证与免疫遗传和神经

内分泌也存在一定的关联性。杨泽民[17]等研究

发现脾虚组患者血清miRNA表达谱与健康组

对比有86个差异表达。白敏[18]等采用蛋白质印

迹法检测大鼠脑肠肽激素表达水平，结果显示

脾气虚模型组大鼠海马和小肠中的Ghrelin蛋白

表达水平较正常组大鼠降低，且四君子汤对其

有上调作用。

3　脾虚证的肠道微生态研究

研 究证明，机体营养物质的消化吸收需

要各种生理性肠道菌群的参与，若肠道微生

态系统稳态遭到破坏，人体便会出现如腹泻、

便秘、食欲不振等一系列消化、吸收功能降

低的症状，这与中医“脾虚证”的临床表现一

致[19]。因此，脾虚证的肠道微生态研究对于脾

虚证实质研究具有重要意义。

研究者发现，脾虚泄泻时肠道双歧杆菌、肠

杆菌等生理性菌群数量减少，梭菌、酵母菌等潜

在致病菌数量增加[20]。曹静[21]等研究发现四君子

汤类健脾补气药可以调节肠道菌群、增加肠道有

益菌数量。赵兴兵[22]等分析脾虚便秘小鼠的肠道

菌群状况，结果显示，与正常组相比脾虚便秘组

小鼠肠道菌群总数明显减少，酶活性显著降低，

认为脾虚便秘破坏肠道微生态平衡。

在免疫调节方面，中医认为“百病皆由脾

胃衰而生”，“脾”的免疫、保卫作用，与肠

道微生态系统的抵御病原体入侵、刺激机体免

疫器官成熟、激活免疫系统等功能具有显著相

关性[23]。研究发现，具有补益脾胃作用的参苓

白术散在促进肠道益生菌的增殖的同时，亦能

增加肠道分泌性免疫球蛋白（slgA）含量，修

复肠粘膜，提高肠道局部的免疫能力[24]。

综合上述研究发现，四君子汤类补气健

脾剂对脾胃虚弱证有明显的治疗作用，并能调

节、恢复肠道菌群，尤其对脾虚证肠道微生态

具有正向调整功能。

4　脾虚证的代谢组学研究

代谢组学（metabonomics）作为系统生

物学的组成部分，是一门“在新陈代谢的动态

进程中，系统研究代谢产物的变化规律，揭示

机体生命活动代谢本质”的科学，它强调把人

体作为一个完整的系统来研究，以便通过分

析人体各种体液内代谢物的组成变化，认识

和反映在疾病和药物影响下的代谢模式[25]。代

谢组学的整体、动态、辨证思维观与中医证候

研究的整体、恒动、辨证论治理论具有高度契

合性。此外，中医证候的区分、中药对证候治

疗效果的评价均可利用代谢组学的研究来实

现，代谢组学通过探索证候的潜在生物标记物

和代谢途径，使中医证候研究更客观化、科学

化[26]。故在研究脾虚证时，学者常利用代谢组

学技术探究证候本质。

4.1　代谢组学在脾虚证本质研究中的应用

4.1.1　代谢组学应用于脾虚证实验研究

邹中杰[27]等运用代谢组学方法研究利血平
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所致脾虚大鼠血清和尿液代谢表型的变化，并

鉴定了与脾虚相关的12种和10种生物标志物，

发现脾虚大鼠血清葡萄糖、LDL/VLDL、不

饱和脂肪酸、甘油三酯、甜菜碱和肌氨酸水平

下降，3-羟基丁酸、肌酸激酶、缬氨酸和甲硫

氨酸水平升高；尿液中与三羧酸循环相关代谢

产物如柠檬酸、琥珀酸和α-酮戊二酸水平下

降，结果表明脾虚证模型的机体糖代谢、脂质

代谢、氨基酸代谢和氨代谢紊乱。实验证明，

一系列对脾虚证模型进行的代谢组学分析可

以为脾虚证实质的量化、客观化建立依据。贾

连群[28]等应用液质联用技术检测大鼠血清代谢

谱，发现与正常组相比，脾气虚和脾阳虚两组

大鼠血清硬脂酸、亚麻酸、花生四烯酸等多种

脂肪酸含量表现出明显差异，而脾阳虚组大鼠

三羧酸循环的中间产物累计含量更高，脾气虚

组大鼠血清肉碱及酰基肉碱水平相对更高，并

初步得出脾虚证相关的小分子标志物。

4.1.2　代谢组学应用于脾虚证临床研究

牛晓曼[29]等利用核磁共振氢谱技术检测痛

风患者粪便代谢谱，通过对比发现脾虚型痛风

组患者粪便异亮氨酸、亮氨酸含量较非脾虚型

痛风组显著增多（P＜0.05），并由此得出脾虚

证相关痛风疾病的粪便代谢标志物。施旭光[30]

等研究临床慢性浅表性胃炎（CSG）不同证型

的分类，通过代谢组学技术分析发现，与正常

组相比，CSG脾气虚组患者尿液中反映氨基酸

分解代谢能力的甲酸氨酸和二甲基甘氨酸含量

明显降低，三羧酸循环的中间产物α-酮戊二酸

水平也显著下降，认为脾气虚会影响人体氨基

酸分解代谢和三羧酸循环。

4.2　代谢组学在脾虚证治疗中的应用

黄张杰[31]等采用核磁共振氢谱（1H-NMR）

分析脾虚证大鼠尿液代谢表型的变化情况，应

用主成分分析（PCA）和正交偏最小二乘判别

分析（OPLS-DA）筛选出与脾虚证相关的代

谢产物8种，并对比“补中益气汤”及其配比组

方治疗后的代谢产物变化，结果显示补中益气

汤对其中6种代谢物水平变化有较大的逆转作

用，且原方对脾虚证大鼠的代谢恢复调节作用

优于去“升麻-柴胡”和倍“升麻-柴胡”的配比

组方。运用代谢组学分析药物对于脾虚证机体

代谢产物的影响，能更客观地反映治疗前后机

体代谢情况，为脾虚证的治疗提供新的思路和

方法。

5　脾虚证的细胞学研究

脾虚证的细胞学研究主要从脾虚证与细胞

能量代谢和内质网应激两个角度开展。

5.1　脾虚证与细胞能量代谢

脾运化水谷精微的过程，在能量代谢层面

属于物质吸收与能量转化的过程。脾胃虚弱，

运化功能不及，影响营养物质的生成与输布，

导致能量代谢障碍。因此，机体能量代谢状况

可以为脾虚证的研究提供客观依据。

线粒体是能量代谢的关键部位。根据最近

的研究，能量是通过生物氧化产生的，线粒体

中的三羧酸循环即是实现此活动的方式，故当

线粒体功能出现异常时，会导致细胞内能量生

成不足，进而引发机体能量代谢障碍[32]。80年

代末，刘友章利用扫描电镜观察人体胃粘膜超

微结构，发现脾胃气虚组患者胃粘膜上皮细胞

萎缩、线粒体数目减少，并于1991年首先提出

了“中医脾-线粒体”假说，为脾虚证与能量

代谢相关性研究提供依据[33]。陈慧[34]等选择脾

虚证大鼠作为研究对象，检测大鼠肝组织ATP
含量、线粒体膜电位及线粒体自噬相关蛋白变

化，发现脾虚证大鼠肝组织ATP含量、线粒体

膜电位降低，线粒体自噬相关蛋白紊乱，认为

脾虚与大鼠线粒体损伤有关。

5.2　脾虚证与内质网应激

蛋白质是生命活动不可缺少的物质，而内

质网是合成、运输、修饰、折叠蛋白质，使其

具有生物活性的关键场所。

吕林 [35]等结合中医脾功能与内质网的结
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构、功能的相关性，提出内质网应激（ERS）

是脾虚证本质的观点，认为脾虚是由紫外线

照射、营养物质缺如、缺氧、氧化应激等多

种因素导致内质网内蓄积大量未折叠或错误

折叠蛋白，Ca2+平衡紊乱，导致ERS、蛋白质

分泌不足，造成能量代谢、水液代谢、血液

循行异常等疾病。梁丽娜 [36]等利用Western 
Blot法观察发现脾阴虚组大鼠大脑皮质LC3Ⅱ

表达较正常组降低，p-IRE1α、p-JNK1以及

p-JNK2蛋白表达增加，表明脾阴虚大鼠存在

内质网应激，进一步证实了脾虚证与内质网应

激的关联性。

6　脾阴虚证实质的研究

脾阴虚证属于脾虚证中一种相对特殊的证

候类型，既有阴虚证的典型表现，又有脾胃病

证的临床症状，但又区别于常见的脾气虚证和

脾阳虚证。脾能布散精气，若脾胃虚弱，阴液

化生不足，气血津液运行无力，机体则会失于

濡养，表现出食少、消瘦、腹胀、干呕、潮热

盗汗、口唇干燥等脾阴虚相关症状 [37]。目前，

对于脾阴虚实质的研究多以动物模型为载体，

分析脾虚证对胃肠免疫屏障、肠道微生态、物

质能量代谢等多方面的影响。

翁 泽 斌 [ 3 8 ] 等 研 究 脾 阴 虚 大 鼠 消 化 道 激

素、水液代谢及能量代谢的情况，并分析补阴

药对其的改善作用，采用饥饱失常+劳倦耗气

的方法建立脾气虚动物模型，复结合燥热伤

阴法制造出脾阴虚证大鼠模型，观察发现脾阴

虚大鼠胃肠激素CCK、VIP和水道蛋白AQP4
表达水平明显高于正常组，能量代谢相关的

胰腺p-Akt和胃窦Clp P蛋白酶、Lon蛋白酶

水平显著降低，胃饲补阴药后上述病变明显

改善。孙晓霞 [39]等研究发现脾阴虚证大鼠肠

道菌群紊乱、肠粘膜免疫蛋白表达显著降低，

予以滋阴药治疗后肠黏膜屏障异常改变得到

改善。

7　展望

脾虚证作为临床常见证候之一，其症状复

杂多样，可单独出现，亦可与他证相兼出现，

常涉及多脏器、多系统的病变，故探索脾虚证

的证候实质，以客观的指标规范其诊疗体系是

脾虚证研究中十分重要的一环。

一方面，脾虚证的研究整体而言取得了较

大进展：多角度、多途径、多因素地塑造动物

模型更能贴合脾虚证复杂的致病因素，日渐成

熟的动物模型为脾虚证临床研究提供更可靠的

依据和支撑；免疫学及肠道微生态的深入研究

揭示了其与脾虚证的相关性，丰富了脾虚证病

因和防治手段研究的科学内涵；代谢组学与细

胞学通过动物实验和临床研究从微观的角度分

析脾虚证的病理表现，利用现代技术为脾虚证

的诊治提供可供参考的生化指标和数据支持。

另一方面，从长远角度来看，脾虚证的研

究进展仍存在一些限制因素：中医证候表现复

杂，同一证候有不同症状表现，不同证候又可

表现相似症状，缺乏客观、统一的诊断标准；

动物与人体的差异性使得动物模型无法完整

复刻临床实际表现；在建造某一类型脾虚动物

模型时，可能出现一种造模方式诱发多种致病

因素而导致实验结果的不准确性；现代医学技

术虽为脾虚证研究提供了大量科学支持，但仍

缺乏较强的特异性指标，指标之间也缺乏一定

的规律性，使得同一指标可在不同“证”中出

现。此外，目前对脾虚证的研究多围绕脾气虚

证（脾阳虚证）开展，缺乏脾阴虚相关研究。

综上所述，脾虚证的研究仍存在很大上升

空间。笔者认为，代谢组学技术作为一种较为

新颖的研究方式，有很多值得探索之处，脾虚

证研究不仅可以利用代谢组学技术进行血清、

尿液分析，还可以从脾虚证的粪便代谢组学进

行研究，更能直观地反映肠道微生态及机体代

谢情况，并可以通过对客观指标的规律性和特

异性的探索使脾虚证研究更具科学性、客观性
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急性脑栓塞患者动脉介入溶栓治疗临床疗效观察

WT1基因在监测急性髓细胞白血病微小残留病中的临床意义

PBL教学模式在口腔种植修复教学中的应用效果

优质护理管理模式在肾内科应用的效果评价

急性左心衰竭患者不同院前急救模式的疗效

经胸乳入路腹腔镜下甲状腺切除术的治疗效果分析

热疗辅助放疗治疗晚期肝癌的效果分析

探讨腹腔镜右半结肠切除术与开腹手术治疗结肠癌的比较情况

手术治疗外伤性颈段脊柱脊髓损伤患者的临床研究

经尿道等离子电切术治疗膀胱肿瘤的治疗效果分析
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和针对性；动物模型方面，现代医学造模法损

伤脾胃的中医机制尚未明确，可以利用较为成

熟的传统造模技术建立病证结合模型，并进行

不同造模法模型间的对比研究，增强动物实验

的严谨性；此外，脾阴虚证作为脾虚证证型之

一，对其实质的探索也将成为今后的重点研究

方向。
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急性脑栓塞患者动脉介入溶栓治疗临床疗效观察

WT1基因在监测急性髓细胞白血病微小残留病中的临床意义

PBL教学模式在口腔种植修复教学中的应用效果

优质护理管理模式在肾内科应用的效果评价

急性左心衰竭患者不同院前急救模式的疗效

经胸乳入路腹腔镜下甲状腺切除术的治疗效果分析

热疗辅助放疗治疗晚期肝癌的效果分析

探讨腹腔镜右半结肠切除术与开腹手术治疗结肠癌的比较情况

手术治疗外伤性颈段脊柱脊髓损伤患者的临床研究

经尿道等离子电切术治疗膀胱肿瘤的治疗效果分析
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