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基于“产丁酸菌——中药多糖”的中药药理研究进展

林萍，舒青龙*

（江西中医药大学 中医学院，南昌 330004）

［摘要］ 最新研究表明肠道菌群与中药药理紧密相关，微生态机制研究已成为中药药理研究的新方向。诸多的肠道菌群

功能类群中，产丁酸菌是肠道菌群的一个重要功能类群，其能够发酵膳食纤维、碳水化合物、内源蛋白等产生代谢产物，其菌群

的失调也与多种疾病的发生相关，因产丁酸菌的重要次级代谢产物是丁酸，而丁酸作为一种重要的短链脂肪酸，在维持肠道健

康、调节免疫系统和炎症反应、调节能量代谢、影响细胞分化和凋亡上发挥着重要作用。中药多糖具有含量多、不易被宿主消

化吸收但能够被肠道菌群分解利用的特点，可以作为细菌碳源，对包括产丁酸菌在内的肠道菌群进行调节，通过改善肠道菌群

结构达到治疗疾病的目的。因此，基于“产丁酸菌——中药多糖”的中药药理研究，从肠道细菌的功能和从菌群碳源的多糖成

分研究中药药理，是中药微生态机制研究的新领域，亟待加强。该文结合最新文献和自己中药微生态药理工作，综述了丁酸的

作用、产丁酸菌利用中药多糖的分子机制、中药多糖与产丁酸菌关联性等方面的研究进展，探讨了产丁酸菌与中药多糖之间的

联系，并对基于“产丁酸菌——中药多糖”的中药药理研究进行了展望，以期抛砖引玉，为基于“产丁酸菌——中药多糖”的中药

药理研究进展提供参考。
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Advances in Pharmacological Research of Traditional Chinese Medicine Based on

"Butyric Acid Producing Bacteria-Polysaccharides of Traditional Chinese Medicine"
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（ College of Traditional Chinese Medicine（ TCM），Jiangxi University of TCM ，Nanchang

330004 ，China）

［Abstract］ The latest research shows that the intestinal flora is closely related to the pharmacology of

traditional Chinese medicine（TCM），and the study of microecological mechanism is a new direction of

pharmacology of TCM. Among many functional groups of intestinal flora，butyric acid producing bacteria is an

important functional group of intestinal flora. It can ferment dietary fiber，carbohydrate，endogenous protein

and so on to produce metabolites. The imbalance of its flora is also related to the occurrence of a variety of

diseases. The reason is that butyric acid is an important secondary metabolite of butyrobacteria. As an important

short chain fatty acid，butyric acid can maintain intestinal health，regulate immune system and inflammatory

response，regulate energy metabolism，and affect cell fraction Chemokines and apoptosis play an important role.

Polysaccharide of TCM has the characteristics of high content，not easy to be digested and absorbed by the host，

but can be decomposed and utilized by intestinal flora. It can be used as the carbon source of bacteria to regulate

the intestinal flora，including butyric acid producing bacteria，and improve the structure of intestinal flora to
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achieve the purpose of disease treatment. Therefore，based on "butyric acid producing bacteria-polysaccharide of

TCM"，it is a new field in the study of microecological mechanism of TCM to study the pharmacology of TCM

from the function of intestinal bacteria and the polysaccharide component of flora carbon source. Based on the

latest literature and microecological pharmacology of TCM，this paper reviews the role of butyric acid，the

molecular mechanism of butyric acid producing bacteria using polysaccharide of TCM，the relationship between

polysaccharide of TCM and butyric acid producing bacteria，and discusses the relationship between butyric acid

producing bacteria and polysaccharide of TCM. It also looks forward to the research of TCM pharmacology

based on "butyric acid producing bacteria-polysaccharide of TCM"，in order to provide a reference for the

research progress of TCM pharmacology based on "butyric acid producing bacteria-polysaccharide of TCM".

［Key words］ short-chain fatty acids； butyric acid； intestinal flora； butyric acid producing bacteria；

polysaccharides of traditional Chinese medicine

最新研究表明，中药治疗多种疾病的机理和肠

道菌群相关，微生态机制研究成为中药药理研究的

新方向。微生态机制研究中，从肠道菌群的研究对

象上，主要以厚壁菌和拟杆菌等优势结构菌群为

主，但以功能菌群为对象的研究尚少；从中药成分

上，黄酮类、生物碱、挥发油、甙类等均有涉及［1-2］，但

以中药多糖为主的微生态机制研究尚缺乏。

肠道菌群的功能类群中，产丁酸菌是肠道菌群

的一个重要功能类群，肠道产丁酸菌菌群的失调与

多种疾病的发生相关，因为产丁酸菌的重要次级代

谢产物是丁酸，而丁酸在维持肠道健康、调节免疫

系统和炎症反应、调节能量代谢、影响细胞分化和

凋亡上发挥着重要作用。中药成分中，多糖是中药

的主要成分之一，不易被胃肠道消化吸收，但能够

被肠道菌群分解代谢。中药多糖研究进展迅速，主

要包括：调节免疫研究、抗肿瘤研究、降血糖研究、

抗病毒研究、抗衰老研究、防治动脉粥样硬化研究、

抗辐射研究等［3-6］；但中药多糖作为碳源因素影响肠

道细菌的研究，鲜见于中药药理学机制研究。

鉴于以上，基于“产丁酸菌——中药多糖”的中

药药理研究应该是中药微生态机制研究的新方向，

但遗憾的是，国内此方面的研究尚缺乏。本文结合

最新文献和自己的中药微生态药理工作，综述了丁

酸的作用、产丁酸菌利用中药多糖的分子机制、中

药多糖与产丁酸菌关联性等方面的研究进展，探索

了产丁酸菌与中药多糖之间的联系，并对基于“产

丁酸菌——中药多糖”的中药药理研究进行了展

望，以期为产丁酸菌的研究和中药成分的开发提供

新的思路和相关依据。

1 短链脂肪酸与丁酸简介

短链脂肪酸（short-chain fatty acids，SCAFs）是
含有 6 个或更少的碳原子的饱和脂肪酸，主要由醋

酸、丙酸和丁酸构成［7-8］。SCAFs 是宿主重要的能量

来源，其在维持人体内稳态中起着至关重要的作

用；而 SCAFs 的产生主要由肠道菌群在近端结肠

（包括升结肠和横结肠）发酵膳食纤维、碳水化合物

和抗性淀粉产生［9］。

而丁酸是肠道发酵产生的三种主要 SCAFs 之

一，占 SCAFs 的 15%［10-11］，为典型的挥发性低级脂肪

酸之一。丁酸是丁酸盐的主要成分，可由产丁酸菌

对膳食纤维和未分解的食用碳水化合物、内源蛋白

质进行发酵代谢产生［9，12］。产丁酸菌生成丁酸有 4

个途径，包括乙酰辅酶 A 途径、赖氨酸途径、戊二酸

途径和 4-氨基丁酸途径，其中，乙酰辅酶 A 途径是最

普遍的一个产丁酸途径，其次是赖氨酸途径［13］。

VITAL 等［13］和 KOH 等［14］对超基因组数据的分析表

明，丁酸可以通过赖氨酸途径由蛋白质合成，进一

步表明肠道菌群可以担任营养开关，以维持重要代

谢产物（如 SCAFs）的合成。而结肠腔产生丁酸的

速率和数量取决于其化学结构 ，如溶解性和聚

合度［10］。

2 丁酸对人体的功能

丁酸在维持人体肠道健康方面发挥着关键作

用，如为肠上皮提供来源，参与宿主细胞的基因表

达、免疫调节、抗炎特性、细胞分化和凋亡等［15-16］，其

对人体的功能分述见图 1。

2. 1 为上皮细胞提供能量 丁酸是肠上皮细胞主

要的能量来源，在结肠上皮细胞中，丁酸氧化的耗

氧量超过 70%。PRIMEC 等和 CUMMINGS 等［17-18］

通过对大肠各部位和静脉血中的 SCAFs 水平研究，

证明结肠上皮能对丁酸吸收和利用，这表明丁酸是

维持结肠内稳态的关键 SCAFs之一。

2. 2 影响宿主免疫 丁酸能影响宿主的免疫调节

作用和炎症反应，其调节机体免疫有两个机制，第
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一个为直接抑制组蛋白去乙酰化酶（HDAC）从而调

控基因表达，丁酸是 SCAFs 中最有效的 HADC 活性

抑制剂［7］，通过抑制 HDAC 活性或表达增加组蛋白

乙酰化来增加基因转录，有效控制促炎细胞因子的

释放［19-21］。第二个机制是通过激活 G 蛋白偶联受体

（GPCRs）传 递 信 号［7-8］，丁 酸 通 过 激 活 GPCRS

（Ffar2，Ffar3，Gpr109a 和 Olfr78）以及调节酶和转录

因子的活性来调节肠道上皮细胞和白细胞的发育、

存活和功能，从而在微生物群和免疫系统之间起到

连接作用［8］。

2. 3 影响细胞分化和凋亡 最新研究表明丁酸能

显著影响细胞分化和凋亡［22］，如诱导凋亡、抑制增

殖和促进分化等［12］。同时，丁酸还可以通过调节各

种类型癌症的活性氧，降低肿瘤增殖，并通过固有

的凋亡途径诱导凋亡，如丁酸通过增强 MIR-22 的

细胞内表达，调控细胞凋亡和增殖［23］。此外，研究

还发现一种新的丁酸抗癌作用机制，即丁酸调节

miRNA（microRNA）谱和基因表达，如丁酸通过其

作为 HDAC 抑制剂和 MIR-106b 表达抑制剂的双重

作用，调节宿主基因表达，延缓细胞周期和抑制癌

细胞增值［24］。

2. 4 改善肠道环境 丁酸可以通过改善肠道环

境，直接影响宿主各种周围组织（如棕色脂肪组

织），对宿主能量代谢产生多重有益 影 响 ，如 调 节

肠 - 脑神经回路改善能量代谢等［25］。此外，丁酸还

可以诱导持续的饱腹感，从而有效地预防饮食引起

的肥胖、胰岛素抵抗、高甘油三酯血症和肝脂肪变

性等［26］。

3 丁酸参与的疾病治疗作用

3. 1 丁酸与肠道疾病 研究证明丁酸与多种肠道

疾病相关，如肠易激综合征、炎症性肠病、克罗恩病

和溃疡性结肠炎等。产丁酸菌的混合治疗可以改

善上皮屏障的完整性，改善肠易激综合征［27］；丁酸

可以减少小肠炎症［28］，其机制是抑制了组蛋白去乙

酰化酶；而在溃疡性结肠炎和克罗恩病中，丁酸通

过抑制核转录因子 -κB（NF-κB）活化和 NF-κB 抑制

蛋白 α（IκBα）降解降低促炎症细胞因子的表达起到

治疗作用［29］；丁酸还可以通过促进钠、钾离子和水

分的吸收，改善由肠道菌群失调引起的腹泻，实验

证明，炎症性肠病、克罗恩病和溃疡性结肠炎个体

中梭状芽孢杆菌簇Ⅳ和ⅩⅣa 等产丁酸菌的数量显

著减少［30］。

3. 2 丁酸与癌症 丁酸对人体肠道健康的一个潜

在益处是预防和抑制结直肠癌的发生。将瓜尔豆

或燕麦麸作为不同的膳食纤维灌胃处理，进行产丁

酸的相关性实验，灌胃麦麸的大鼠肿瘤明显减少，

肿瘤总质量最低。分析结果显示，粪便里的丁酸浓

度与肿瘤质量显著相关，表明体内丁酸的产生与抑

制肿瘤的形成有着重要的关系［31］。其他研究表明，

丁酸对诸多肿瘤有治疗效果，包括胃癌、淋巴瘤、乳

腺癌等，其作用机制包括丁酸上调组蛋白 3 乙酰化

水平，诱导癌细胞的凋亡等［32-34］。当然，丁酸预防和

治疗癌症还有争议，被称之为“丁酸悖论”，其原因

可能是丁酸的化学预防作用部分取决于剂量、致癌

过程的暴露时间以及饮食中脂肪的类型［35］。

3. 3 丁酸与肥胖症 肥胖症与多种疾病如心血管

疾病、某些类型的癌症、非酒精性脂肪性肝病、生殖

功能障碍等等相关［36］，如何治疗肥胖症是人们亟待

解决的问题。研究证明，丁酸能预防饮食引起的肥

胖、肝脂肪变性和胰岛素抵抗［37］，其作用机制与促

进能量消耗和诱导线粒体功能有关，并且丁酸在小

鼠体内没有毒性［38］。此外丁酸会诱发肠道激素，减

少食物摄入量，而不会引起低噬菌体，这可能是肠

道菌群调节宿主代谢的一种新机制［39］。

3. 4 丁酸与糖尿病 糖尿病是一种发病机制复杂

的慢性代谢性疾病，丁酸可以通过激活胰腺胚胎干

细胞早期发育的基因或调节肠道菌群，达到治疗或

预防糖尿病的目的［40］，如丁酸能通过激活胰腺胚胎

干细胞早期发育的基因，使胚胎干细胞分化成胰岛

细胞，增加大鼠胰岛细胞系中 β细胞分化和胰岛素

基因表达，这可能对 1 型糖尿病有治疗作用［41］；而对

糖尿病猫的肠道菌群分析表明，其肠道菌群中产丁

酸菌属减少［42］；同时糖尿病患者的粪便中主要产丁

酸菌普氏粪杆菌（Faecalibacterium prausnitzii）的含

量非常低，对 2 型糖尿病具有高度的鉴别性［43］。

4 产丁酸菌微生态研究进展

随着越来越多的证据表明人体某些疾病与肠

图 1 丁酸的功能及相关疾病

Fig. 1 Function of butyric acid and related diseases
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道菌群的紊乱有关，人们逐渐认识到肠道菌群在维

持人类健康方面起着重要作用［44］。因此，了解肠道

产丁酸菌的生态是肠道菌群研究的重要任务。肠

道菌群与宿主共同进化，宿主为肠道菌群提供了稳

定的环境，而肠道菌群则为宿主提供了广泛的功

能，如消化复杂的膳食大营养素、生产营养素和维

生素、抵御病原体和维持免疫系统等［14］。

产丁酸菌是人类肠道菌群中的一个功能性类

群，而不是一个连贯的系统发育群［45］，其在丰富性

和功能性方面都是肠道菌群的重要组成部分［44］。

人体肠道中的产丁酸菌广泛分布于革兰氏阳性厌

氧菌中，其中产丁酸菌主要分布在厚壁菌门。普氏

粪杆菌是最主要的产丁酸菌之一，普氏粪杆菌在健

康成人肠道菌群占总数的 5% 以上，属于梭状芽孢

杆菌群Ⅳ，对环境敏感，其丰度是一个潜在的肠道

健康指标［46］。另一个主要产丁酸菌是直肠真杆菌/

罗氏菌属（Eubacterium rectale/Roseburia），属于球

状/梭 状 芽 胞 杆 菌（ 或 梭 状 芽 胞 杆 菌 群 Ⅺ ，

VA）［45，47-48］，见图 2。而放线菌、拟杆菌、梭杆菌、变

形杆菌、螺旋体和热袍菌门也被确定为潜在的产丁

酸菌［45］。VITAL 等［13］通过从整合的微生物基因组

数据库中筛选 3 184 个测序细菌基因组，目前已鉴

定出 225 种可能产生丁酸的细菌的基因组，包括许

多以前未知的候选基因。

5 多糖调节产丁酸菌的研究进展

多糖广泛存在于动植物和微生物中，尤其是许

多不能被消化的膳食纤维可以作为特定菌群的发

酵原料［49］。多糖对人体是否有益，取决于其发酵性

以及生理化学性质，包括保水能力和胆汁酸结合能

力等，而发酵过程和肠道菌群、微生物发酵基质相

关［49-52］，如酸浆多糖可以使乳酸杆菌、丁酸梭菌和类

杆菌数量显著增加，但对肠杆菌有抑制作用；再如

某些肠道菌群在发酵过程中可以利用多糖作为独

特的碳源，分解产生代谢产物，产丁酸菌恰是其中

一种，它能利用多糖发酵日常饮食中的碳水化合

物，而饮食中的多糖能反作用于肠道中的产丁酸

菌，调节其丰度和活性［53］。

从利用碳源的角度上看，多糖对肠道菌群的结

构影响直接［54］，如人类肠道中，革兰氏阴性拟杆菌

能降解的多糖相对广泛，革兰氏阳性厚壁菌则倾向

于代谢某一系列的多糖［50］。不同肠道菌群对多糖

的利用可能取决于该菌群多糖利用位点的不同、多

少等，这些差异可能是中药复方调节肠道菌群的机

制之一［55］。通过研究不同中药多糖对不同产丁酸

菌的调节作用，建立中药多糖与产丁酸菌的精准对

应关系，更有目的性的调节产丁酸菌的丰度，维护

肠道菌群结构，达到保护人体健康，未病先防，既病

防变的目的，是继续研究产丁酸菌和中药多糖关系

图 2 中药多糖及 SCAFs代谢菌群

Fig. 2 Polysaccharides of traditional Chinese medicine and short-chain fatty acid producing bacteria
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的重要一步。

6 基于中药多糖成分的产丁酸菌的研究

中药多糖是用现代科技方法从中药中提取的

有效多糖成分，是大多数中草药的最主要的化学成

分之一［56-57］。中药多糖主要由葡萄糖、鼠李糖、甘露

糖、半乳糖、木糖、阿拉伯糖、核糖、果糖、蔗糖及岩

藻糖等多种单糖成分组成［53，58］，具有免疫调节、抑

菌、抗病毒、抗肿瘤、降血糖及降血脂等药理作

用［57］。如人有口味偏差、饮食偏好，不同的产丁酸

菌对不同的底物选择也不同。例如，有的产丁酸菌

利用氮源合成蛋白质，有的则更倾向于利用碳源，

并且，不同的产 丁 酸 菌 对 不 同 的 氮 源 、碳 源的利

用率千差万别。因此，中药多糖作为起治疗作用的

中药物质之一，不同的产丁酸菌对不同中药多糖的

选择利用存在极大的差别，同样，不同的中药多糖，

对各种产丁酸菌的影响也存在差异性。中药多糖

以肠道菌群为桥梁作用于人体，中药多糖在肠道菌

群发酵分解下降解为 SCAFs，二氧化碳（CO2）等，进

一步参与机体能量代谢、免疫应答等，同时也对宿

主肠道菌群的丰度、种类及比例等产生重要影响。

中药多糖通过扶植肠道有益菌生长、抑制有害菌生

长、调节各菌群之间的平衡，起到治疗疾病的作

用［50］。多项实验研究已表明，许多中药多糖具有调

节肠道菌群、促使肠道优势菌数量增加，抑制有害菌群

繁殖的作用，见表 1。最新的研究发现，许多中药多糖

的添加可以影响肠道产丁酸菌/丁酸含量［59］。

中药 -中药多糖 -丁酸菌 -丁酸的研究正成为中

药药理学的热点，有研究发现，一些中药多糖可以

影响肠道丁酸的含量［59］，如 SU 等［73］研究证明，茯苓

菌核多糖可以增加小鼠盲肠中的产丁酸菌，提高肠

道内丁酸的含量，改善肠黏膜的完整性。TAO 等［74］

实验证明，菊花多糖可以增加大鼠肠道内的产丁酸

菌，通过调节肠道菌群改善 2，4，6-三硝基苯磺酸诱

发的结肠炎结肠炎症。LUO 等［75］实验则表明大黄

芍药汤能明显增加产丁酸菌的数量 ，恢复肠道

SCAF 含量，治疗溃疡性结肠炎。TSANG 等［76］研究

表明五味方尽管使产生丁酸的嗜臭菌的相对丰度

显著降低，但是小鼠体内诱导丁酸的调节性 T 细胞

（Treg）数量显著增加。遗憾的是这两项实验未能证

明中药复方多糖在其中起到的作用。

中药多糖-碳源是研究产丁酸菌-丁酸的可能机

制，因为中药多糖可以作为产丁酸菌的利用碳源，

进而改变肠道菌群的结构，产生丁酸等 SCAFs，改

变肠道 SCAFs 组成，达到调节肠道菌群和肠道酸碱

环境的作用［66］。通过研究不同的中药多糖对产丁

酸菌的影响，发现中药多糖对肠道菌群的影响规

律，可为治疗肠道菌群相关疾病方法提供参考。

7 展望

基于“产丁酸菌——中药多糖”的中药药理研

究进展中药药理研究，从技术和微生态层面上，肠

道产丁酸菌本身的生态功能及基因组研究还不充

分，应加强对肠道产丁酸菌的生态功能的多样性和

对已有的肠道产丁酸菌基因组解析的研究；从中药

药理结合层面上，产丁酸菌菌群在中药药理的响应

机制、产丁酸菌微生态与中医药治未病理论的研

究、与产丁酸菌相关的病证、方剂配伍研究等亟待

表 1 部分中药多糖对肠道菌群的影响

Table 1 Effect of polysaccharides from traditional Chinese medicine on intestinal flora

名称

人参多糖

白术多糖

茯苓多糖

甘草多糖

黄芪多糖

山药多糖

昆布多糖

石斛多糖

蒲公英多糖

参苓白术散复方多糖

四君子汤复方多糖

麦冬多糖

上升菌群

乳杆菌属

双歧杆菌、乳杆菌

革兰氏阳性菌

双歧杆菌、乳酸杆菌

放线菌门、拟杆菌门

厚壁菌门、梭菌纲、芽孢杆菌纲等

乳杆菌、双歧杆菌

双歧杆菌、乳杆菌、产气荚膜梭菌

双歧杆菌、乳酸杆菌

拟杆菌

-

双歧杆菌、乳酸杆菌

下降菌群

拟杆菌属、链球菌属、苍白杆菌属、假单胞菌属

肠杆菌

革兰氏阴性菌

大肠埃希菌、沙门氏菌

毛螺菌科

肠杆菌、肠球菌

-

肠球菌、肠杆菌

肠杆菌、肠球菌

艰难梭菌

双歧杆菌、乳酸杆菌、脆弱拟杆菌、大肠埃希菌数

大肠埃希菌、脱硫弧菌科
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加强。这将有助于深入对产丁酸菌和中药药理学

的研究，并为其他功能类群的肠道菌和中药成分的

研究提供研究思路和方法。

综上，本文结合最新文献和自己中药微生态药

理工作，综述了丁酸的作用、产丁酸菌利用中药多

糖的分子机制、中药多糖与产丁酸菌关联性等方面

的研究进展，探讨了产丁酸菌与中药多糖之间的联

系。基于“产丁酸菌——中药多糖”的中药药理研

究，从肠道细菌的功能和从菌群碳源的多糖成分研

究中药药理，是中药微生态机制研究的新领域，亟

待深入研究。
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