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  男性不育症是指育龄夫妇有规律性生活且未采

取避孕措施,由男方因素导致女方在1年内未能自然

受孕[1]。据世界卫生组织(WorldHealthOrganiza-
tion,WHO)估计,全球约有15%的育龄夫妇有生育问

题,其中大约50%属于男方因素导致,而以少弱畸精

子症为主要表现的特发性不育约占男性不育的30%~
40%,是男性不育最常见的病因[2]。特发性不育也叫

原因不明性不育,除精子质量异常外,其他检查结果

均可显示正常,主要表现为特发性少弱畸精子症。该

病临床发病率高,目前指南对治疗特发性不育无明确

推荐药物,临床上常使用如雌激素、维生素E、辅酶等

经验性药物治疗,但疗效不甚理想。中医学治疗特发

性不育,既往多聚焦于补肾填精、温肾助阳,而从脾胃

方面论治该病较少。金代李东垣重视从脾胃论治内

科杂病,他的“内伤脾胃,百病由生”的学术思想,为从

脾胃论治特发性不育提供了新的思路。另外,近年来

关于肠道微生态的研究,发现肠道微生态与脾胃功能

关系密切,并且动物实验发现肠道微生态紊乱可以影

响精子的活力和数量。本文通过对“内伤脾胃,百病

由生”思想的探析,结合肠道微生态与脾胃及不育的

现代研究,阐述从脾胃论治特发性不育的科学性,为
从脾胃论治特发性不育提供理论依据。

1 “内伤脾胃,百病由生”的源流

中医学自《黄帝内经》开始就非常重视脾胃在脏

腑中的作用,《内经》中对脾胃的论述颇多,并有《太阴

阳明论》专篇探讨脾胃关系。首先,从解剖结构来看,
《素问·太阴阳明论》曰:“脾与胃以膜相连耳”[3],且
二者同居中焦,较之其余四对脏腑,脾胃的解剖关系

非常密切。其次,生理功能上,《素问·经脉别论》曰:
“食气入胃,散精于肝……脾气散精,上归于肺,通调

水道,下输膀胱,水精四布,五经并行”,较为全面地说

明了脾胃的生理功能;胃主受纳为降,脾主运化为升,
二者相互配合,使饮食水谷转变为水谷精微,通过脾

转输至肺,肺朝百脉,再将水谷精微输送至全身,内溉

五脏六腑,外荣毛发孔窍;其中脾的转输作用是整个

生理过程的核心环节,脾升胃降,脾胃也成为人体气

机之枢纽,是以脾胃在人体具有非常重要的地位和

作用。
迨至金元时期,医家李东垣充分发挥《内经》重视

脾胃的思想,从脾胃论治各种杂病,并将其学术经验

著成《脾胃论》。该书从“阳精所降”“阳气恶烦劳”“气
或乖错”“胆气不升”以及“外邪因虚伤人”5个角度说

明诸病生于“内伤脾胃”的原因[4]。并且他在《脾胃论·
脾胃虚则九窍不通论》[5]中认为:“真气又名元气,乃
先身生之精气也,非胃气不能滋之”,在《脾胃论·脾

胃虚实传变论》又说:“脾胃之气既伤,而元气亦不能

充,而诸病之所由生也”。因元气乃一身之根本,元气

不足,脏腑生化失常,则杂病丛生。后世医家遂将其

学术思想总结为“内伤脾胃,百病由生”,并据此广泛

论治各种内科杂病。
因此,“内伤脾胃,百病由生”是指脾胃因各种外

感或内伤的因素,使其运化水谷、升清降浊等能力下

降,导致机体出现气血亏虚、湿热、痰浊、血瘀等诸多

病理状态,从而产生各种内科杂病,是后世医家对李

东垣《脾胃论》思想的高度总结和概括。

2 “内伤脾胃”可致特发性不育,调治脾胃贯穿治疗核心

中医学并无特发性不育的说法,本病可归于中医

学的“不育”“无嗣”“无子”等疾病范畴。特发性不育
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主要表现为特发性少弱畸精子症,而精子的发生与肾

精的充足和肾阳的温煦推动密切相关。肾藏精主生

殖,是以肾精充足则精子质量好,肾精不足则容易出

现少弱畸精子。《素问·六节藏象论》曰:“肾者,主
蛰,封藏之本,精之处也”,认为肾精衰少、肾气不足是

男子少弱畸精子症的主要病因。《金匮要略·血痹虚

劳病脉证并治》[6]曰:“男子脉浮弱而涩,为无子,精气

清冷”,认为本病属虚劳之证,肾阳虚衰,无力温养精

气,导致无子。历代医家治疗不育症也主要从“补肾

填精”角度入手,如“聚精汤”“温肾丸”“赞育丹”等皆

是通过补肾强精来治疗男子不育。因此,从填精补肾

角度治疗特发性不育是基本的思路。
然而,《素问·上古天真论》亦曰:“肾者主水,受

五脏六腑之精乃藏之,故脏腑盛,乃能泻”,意为肾精

为脏腑多余之精气所化,而脏腑的精气储备又有赖于

脾胃运化水谷精微的能力,只有脏腑精气充足,才能

充养肾精。清代医家章楠也在《医门棒喝》[7]中说到:
“元阳以固密为贵,其所以能固密者,又赖脾胃生化阴

精,以涵育耳”。因此,脾胃强则五脏充,五脏充则肾

精足。而且特发性不育主要表现为少弱畸精子症,目
前对其病机主要侧重为肝郁、肾虚、湿热、血瘀等方

面[8],实际上“内伤脾胃”亦可导致特发性不育。脾胃

功能失调容易导致湿热、痰浊、瘀血等病理产物,并且

水谷精微生成不足,脏腑精气匮乏,肾精自然难充,导
致少弱畸精子症,所以调治脾胃在治疗特发性不育过

程中非常重要。
临床上很多特发性不育患者肾虚兼有脾虚,直接

补肾疗效并不显著,因为一方面脾胃虚弱无力运化药

物,另一方面湿热、痰浊、瘀血等病理产物停滞经络脏

腑,药力难以到达病位;而如果首先调理脾胃的话,就
能显著增加疗效。郭军[9]在治疗少弱畸精子症时,注
重对脾胃的调理,脾肾两虚者益肾健脾,脾胃湿热者

先祛湿清热,而后再益肾强精,则可收到佳效。鄢

盼[10]通过使用益生菌联合聚精汤来治疗脾肾两虚型

特发性不育症,发现治疗前后患者临床症状及肠道菌

群均有明显改变,且整体精子质量相对优于单纯使用

聚精汤治疗的对照组。
这正如叶天士《临证指南医案·遗精》[11]中所言:

“然必纳谷资生,脾胃后天得振,始望精气生于谷食。”
陈修园[12]亦云:“人之既生,全赖中宫输精及肾,而后

肾得以补益。”脾气虚弱,运化不及,水谷精微化生无

源,则肾精虚弱,肾阳衰惫,振奋无力,容易导致少弱

畸形精子。而“脾虚及肾”又是男性不育症常见病

机[13],只有重视调治脾胃在治疗特发性不育中的地

位,将调治脾胃贯穿治疗特发性不育整个过程,这样

才能“精气溢泻”而繁衍后代[14]。

3 脾胃功能与肠道微生态

3.1 肠道微生态概述

人体的微生态系统可分为呼吸道、消化道、泌尿

生殖道及皮肤4大体系,肠道菌群则是消化道微生态

系统的重要组成部分[15],它是人体内最复杂和种群数

量最多的共生微生物生态系统,肠道内微生物群的代

谢作用相当于人体器官中的另一个虚拟器官[16]。肠

道菌群与其宿主形成的统一体称为肠道微生态系[17]。
据研究,肠道微生态系包括病毒、细菌、真菌、寄生虫

等微生物群落,具有肠道屏障保护、调节物质能量代

谢和机体免疫等几方面功能。肠道微生态系主要含

益生菌和有害菌2类肠道菌群,在正常状态下,这2类

菌处于动态的平衡中;当由于气候、饮食及病原微生

物感染等因素,导致菌群的种类、数量及比例失调,其
动态平衡被打破,则会导致肠道微生态失衡,易出现

一系列相关疾病。研究表明,肠道微生态紊乱可导致

“腹泻”“肠易激综合征”等消化系统疾病[18],“糖尿病”
“肥胖”等代谢性疾病[19],甚至与男性不育关系密切;
而其导致男性不育的机制,可能主要是通过“肠道微

生物群-睾丸轴”来实现的[20]。
王彦等[21]梳理了近年来关于肠道微生物与不育

的研究后发现,肠道微生态的失调容易改变肠道屏障

的功能和解剖结构,导致低度炎症、代谢紊乱、内分泌

紊乱和胰岛素抵抗,而这些都会影响精子发生。因

此,肠道微生态稳定与否,不仅对宿主机体的健康和

疾病有重要作用,也对男性生育力有重要意义。

3.2 脾胃功能失调可导致肠道微生态紊乱

对脾胃的现代医学本质研究,既往多聚焦于消化

酶、内分泌、物质代谢、免疫等方面[22],而肠道菌群的

出现,则吸引了人们对脾胃本质的研究目光。近年

来,中医脾藏象理论与肠道微生态平衡的相关性研究

较多,肠道微生物稳态平衡已经成为中医脾功能正常

的重要保障之一[23]。脾胃功能的异常往往也伴随着

肠道微生态紊乱,导致机体肠道屏障受损、能量代谢

障碍及免疫功能低下。
马祥雪等[24]认为,肠道微生态与脾功能关系密

切。肠道微生态平衡,脾运化功能正常,则肠道菌群

发挥正常的能量代谢功能,化生气血精微;肠道微生

态紊乱,脾功能失调,肠道菌群代谢异常,则化生湿

热、浊毒等有形实邪。任光友等[25]发现,大黄灌胃可

引起小鼠肠道内双歧杆菌和乳酸杆菌数量明显减少,
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而在使用四君子汤治疗后,上述2类菌群在小鼠肠道

中明显增多。王卓[26]等用番泻叶和大黄进行大鼠灌

胃造模后,发现大鼠肠道菌群多样性显著下降。
由此可见,脾胃功能正常发挥的前提是保持肠道

微生态的平衡,而脾胃功能失调,则容易形成湿热、浊
毒、瘀血等病理产物,成为机体的致病因素,导致肠道

微生态紊乱。

3.3 调治脾胃可恢复肠道微生态平衡

研究发现,治疗脾胃疾病的药物多具有调节肠道

微生态平衡的作用。如黄芪中的主要活性成分黄酮

类、多糖类和皂苷类物质功能性的实现与肠道菌群密

切相关[27]。黄芪多糖可通过修复空肠绒毛的结构损

伤,调节肠道中的乳酸杆菌、双歧杆菌和肠杆菌科的

数量来平衡肠道菌群,从而增强肠屏障功能。白术多

糖可以通过增加双歧杆菌和乳酸杆菌并降低放线菌、
厌氧菌、肠球菌等来改变肠道菌群的组成。党参多糖

主要通过调节肠道中有益菌和有害菌的平衡从而改

善脾虚证肠道菌群紊乱,并能够修复宿主肠黏膜病理

损伤,保护肠黏膜免疫屏障[28]。因此,从脾论治,恢复

肠道菌群的平衡稳态,具有重要的理论及实践意义。
中医健脾类方剂对肠道微生态的调节作用日益

受到关注,越来越多的研究证实健脾中药复方有助于

调节肠道菌群,维持肠道微生态的平衡。刘名波[29]使

用香砂六君子汤治疗脾虚泄泻小鼠发现,香砂六君子

汤可促进小鼠肠道双歧杆菌等有益菌生长,抑制肠杆

菌等繁殖,并能有效改善脾虚泄泻患儿的临床症状。
孟良艳等[30]采用利血平造脾虚大鼠模型,通过16S
rDNA测序法分析大鼠肠道菌群多样性变化,结果发

现利血平灌胃后大鼠肠道菌群多样性明显减少,益生

菌比例降低;而在使用四君子汤治疗后,肠道菌群多

样性明显升高,益生菌比例增加。因此,中医健脾类

方剂可提高脾虚大鼠肠道菌群多样性,对脾虚造成的

肠道菌群失调具有明显改善的作用,可通过调节肠道

菌群的种类和数量从而恢复肠道的微生态平衡。

4 肠道微生态与特发性不育

4.1 肠道微生态紊乱可导致特发性不育

特发性不育,主要表现为特发性少弱畸精子症,
现代医学目前尚无特效治疗方法,而中医药治疗该病

具有一定的的临床疗效[31]。随着肠道微生态的兴起,
从肠道微生态角度研究特发性不育,成为当前新的研

究方向。DingN 等[32]将高脂肪饮食(high-fatdiet,

HFD)小鼠肠道微生物移植到正常饮食(normaldiet,

ND)维持小鼠中,结果发现粪菌移植(fecalmicrobiota

transplantation,FMT)小鼠精子发生显著减少,精子

活力显著降低;HFD微生物移植还导致T细胞和巨

噬细胞的肠道浸润,以及附睾中促炎细胞因子的显著

增加,这 表 明 附 睾 炎 症 可 能 导 致 精 子 活 力 受 损。

ZhangT等[33]研究发现,HFD可导致胆汁酸水平降

低,引起脂溶性维生素如维生素 A的吸收中断,导致

血液循环系统的维生素A减少;经FMT证实,维生素

A的异常代谢作用可通过循环血液转移到睾丸细胞,
从而导致精子发生异常。

4.2 调节肠道微生态平衡可改善精子质量

白消安是一种抗癌烷化剂,已广泛用于淋巴瘤、
慢性白血病的治疗,但它也可以破坏睾丸生殖细胞,
降低睾丸重量和精子活力,增加精子异常和少精子症

的发生率[34]。海藻酸盐是一种天然多糖,存在于各种

海洋棕色海藻中,而海藻酸盐低聚糖(alginateoligo-
saccharides,AOS)则是海藻酸盐的一种降解产物,具
有多种生 物 学 功 能,包 括 抑 制 肥 胖 和 促 进 细 胞 增

殖[35]。ZhangP [36]等发现,白消安加AOS10mg/kg
小鼠的肠道微生物群(busulfanplusgutmicrobiota
fromAOS10mg/kgmice,A10-FMT)可以显著改善

精子发生,与单纯FMT相比,精子浓度和精子活力分

别增加了2倍和20倍。研究发现,AOS可以通过增

加肠道内拟杆菌和乳酸杆菌等“有益”细菌,并减少脱

硫弧菌等“有害”细菌,调节肠道微生态平衡,改善精

子的质量和浓度。此外,A10-FMT也改善了与睾丸

精子发生相关的基因表达,并增加了精子发生的最重

要基因的蛋白质水平。HaoY [20]等发现,A10-FMT
通过调节脂质代谢以产生n-3多不饱和脂肪酸,如二

十碳五烯酸和二十二碳六烯酸,有益于肠道微生物群

和改善肝功能,修复因HFD受损的睾丸微环境,以改

善精子发生并提高精液质量和生育能力;这提示AOS
可能为通过调节男性肠道菌群治疗不育的一种手段。

这些研究充分证明了肠道微生态与精子发生和

精子活力有密切的联系,同时也和脂质代谢、内分泌

调节等关系密切,这提示肠道微生物对精子质量的影

响可能是整体性的。

5 结语

综上所述,“内伤脾胃,百病由生”的思想为从脾

胃论治特发性不育提供了理论依据,而肠道微生态与

脾胃和不育的研究,揭示了从脾胃治疗特发性不育的

现代机制。从“内伤脾胃,百病由生”的角度去治疗特

发性不育,核心是要通过恢复脾胃功能,达到调节肠

道微生态平衡的目的,以改善精子的质量和活力,从
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而提高男性生育力。虽然目前肠道微生态紊乱与不

育之间已有较多研究,但仍有很多具体机制未能阐

明,并且缺少关于肠道微生态与特发性不育的临床研

究,未来仍需要继续进行肠道微生态与特发性不育的

机制研究和临床研究,以期提高该病的治疗效果。

参 考 文 献

[1] 中华医学会男科学分会,男性不育诊疗指南编写组.男性

不育诊疗指南[J].中华男科学杂志,2022,28(1):66-76.
[2] 张志杰,陈小均,贾玉森,等.中医对少弱精子症的临床治

疗研究进展[J].中国性科学,2015,24(9):72-74.
[3] 郭霭春.黄帝内经素问校注[M].北京:中国中医药出版

社,2020.
[4] 温永天,王凤云,唐旭东,等.从肠道菌群探讨“内伤脾胃,

百病由生”的科学内涵[J].中华中医药杂志.2022,37
(8):4334-4337.

[5] 李杲.脾胃论[M].北京:中国中医药出版社,2019.
[6] 张仲景.金匮要略[M].北京:中国医药科技出版社,2018.
[7] 章楠.医门棒喝[M].北京:中国医药科技出版社,2011.
[8] 陈杰,孙建明,叶玉姝,等.特发性不育症的中西医治疗现

状[J].长春中医药大学学报,2012,28(3):559-561.
[9] 高庆和,王福,余国今,等.郭军辨治畸形精子症经验[J].

中国中医药信息杂志,2015,22(6):103-104.
[10]鄢盼.基于肠道菌群探讨从脾胃论治脾肾两虚型特发性

少弱畸形精子症的临床研究[D].南京:南京中医药大

学,2022.
[11] 叶 天 士.临 证 指 南 医 案 [M].北 京:人 民 卫 生 出 版

社,2018.
[12] 陈 修 园.女 科 要 旨 [M].福 州:福 建 科 学 技 术 出 版

社,1982.
[13]王杰,曾杰,许明贺,等.论脾肾两虚是男性不育症的主要

病机[J].中华中医药杂志,2018,33(7):2866-2869.
[14]陈德宁.论 治 男 性 不 育 当 重 视 调 理 脾 胃[J].新 中 医,

1997,29(9):43.
[15]甄建华,于河,谷晓红.肠道微生态医学研究进展概述

[J].中华中医药杂志.2017,32(7):3069-3075.
[16]ValdesAM,WalterJ,SegalE,etal.Roleofthegutmi-

crobiotain nutritionand health [J].BMJ,2018,13
(361):k2179.

[17]唐立.中国肠道微生态学研究的实践[J].胃肠病学和肝

病学杂志,2019,28(3):241-244.
[18]GäbeleE,DostertK,HofmannC,etal.DSSinducedcoli-

tisincreasesportalLPSlevelsandenhanceshepaticin-
flammationandfibrogenesisinexperimentalNASH [J]

Hepatol,2011,55(6):1391-1399.
[19]BaothmanOA,ZamzamiMA,TaherI,etal.Theroleof

gutmicrobiotainthedevelopmentofobesityanddiabetes
[J]LipidsHealthDis,2016,15:108.

[20]HaoY,FengY,YanX,etal.Gutmicrobiota-testisaxis:

FMTmitigateshigh-fatdiet-diminishedmalefertilityvia
improvingsystemicandtesticularmetabolome[J].Micro-
biolSpectr,2022,10(3):e0002822.

[21]WangY,XieZ.Exploringtheroleofgutmicrobiomein
malereproduction[J].Andrology,2022,10(3):441-450.

[22]张吉.脾胃本质的研究概述[J].中医药学报.1979,7(1):

49-54.
[23]张作军,张溥瑛.脾虚湿盛致肠道微生物稳态失衡与特应

性皮炎[J].河南中医,2020,40(1):32-34.
[24]马祥雪,王凤云,符竣杰,等.基于肠道菌群的中医健脾方

剂作用机制的研究现状与思考[J].中国实验方剂学杂

志,2017,23(5):210-214.
[25]任光友,张贵林,卢素琳,等.四君子汤对动物肠菌失调及

正常胃 肠 功 能 的 药 理 研 究[J].中 成 药,2000,22(7):

505-506.
[26]王卓,彭颖,李晓波.四君子汤对两种脾虚模型大鼠肠道

菌群紊乱的影响[J].中国中西医结合杂志,2009,29(9):

825-829.
[27]田雨,丁艳平,邵宝平,等.黄芪等药食同源类中药作为功

能性食品与肠道菌群的相互作用[J].中国中药杂志,

2020,45(11):2486-2492.
[28]边甜甜,司昕蕾,牛江涛,等.脾气虚证与肠道菌群的相关

性及健脾益气中药对肠道菌群的调节作用研究进展[J].
中药药理与临床,2022,38(5):212-217.

[29]刘名波.香砂六君子汤对脾虚泄泻免疫功能和肠道微生

态的影响[D].苏州:苏州大学,2015.
[30]孟良艳,陈秀琴,石达友,等.四君子汤对脾虚大鼠肠道菌

群多 样 性 的 影 响[J].畜 牧 兽 医 学 报,2013,44(12):

2029-2035.
[31]王宇刚,宋焱鑫,姚晓飞,等.补肾生精法在特发性不育症

患者中的应用效果[J].深圳中西医结合杂志,2020,30
(20):70-72.

[32]DingN,ZhangX,ZhangXD,etal.Impairmentofsper-
matogenesisandsperm motilitybythehigh-fatdiet-in-
duceddysbiosisofgutmicrobes[J].Gut,2020,69(9):

1608-1619.
[33]ZhangT,SunP,GengQ,etal.Disruptedspermatogenesisin

ametabolicsyndromemodel:theroleofvitaminAmetabo-
lisminthegut-testisaxis[J].Gut,2022,71(1):78-87.

[34]ZhaoY,ZhangP,GeW,etal.Alginateoligosaccharides
improvegermcelldevelopmentandtesticularmicroenvi-
ronmenttorescuebusulfandisruptedspermatogenesis
[J].Theranostics,2020,10(7):3308-3324.

[35]XingM,CaoQ,WangY,etal.Advancesinresearchon
thebioactivity ofalginate oligosaccharides[J].Mar
Drugs,2020,18(3):144.

(下转第140页)

·031·



中西医结合研究2023年4月第15卷第2期 ResearchofIntegratedTraditionalChineseandWesternMedicineApr.2023,Vol.15,No.2

4 小结

在“新医科”背景下,传承皇甫谧针灸学术思想,
首先要解决的就是人才问题。甘肃是一个中医药大

省,拥有丰富的中医药资源和深厚的中医药文化底

蕴[22],在历史发展的长河中,涌现出了众多中医名家。
在针灸方面,贡献最大的乃属世界针灸鼻祖皇甫谧,
皇甫谧撰写的《针灸甲乙经》奠定了针灸学的理论基

础。皇甫谧针灸文化是祖先留给我们的宝贵历史文

化财富,我们要继承发扬它的学术思想,需要全面落

实“健康中国”建设战略,建立全方位、全周期维护人

民群众健康的医学人才培养体系,用新的理念、新的

技术推动针灸事业的蓬勃发展。“新医科”背景下传

承皇甫谧针灸学术思想,使其古为今用,对打造甘肃

皇甫谧针灸文化品牌、培养卓越医学人才具有重要意

义,可促进学科交叉,发挥针灸在临床疾病诊疗中的

优势,切实有效地为“健康中国”战略实施发挥应有

之力。
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