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摘  要 

慢性肾脏病(chronic kidney disease, CKD)患病率高、病程迁延，已成为全球重要公共卫生问题。近年

来，“肠–肾轴”理论不断受到关注，肠道菌群失衡及其代谢产物异常被认为参与CKD发生发展及相关

并发症形成。肾功能减退可导致尿素及其他含氮代谢产物在肠腔蓄积，促进产脲酶菌、产酚菌及产吲哚

菌增殖，增加对甲酚硫酸酯、吲哚硫酸酯、三甲胺氧化物等肠源性尿毒症毒素生成，并通过破坏肠屏障、

诱导炎症反应和氧化应激进一步加重肾脏损伤。白术为健脾益气、燥湿利水之要药，传统上常用于脾虚

湿盛、水湿内停等证候。现代研究表明，白术及其多糖成分可能具有调节肠道菌群、促进短链脂肪酸生

成、改善肠黏膜屏障及调控免疫炎症等潜在作用。本文从中医“脾肾相关”理论、白术化学成分及药理

作用、肠道菌群与尿毒症毒素、肠道菌群失衡相关并发症等方面进行综述，探讨白术通过“肠道菌群–

代谢网络”干预CKD的潜在机制，以期为中医药防治CKD及开发以肠道微生态为靶点的干预策略提供参

考。 
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Abstract 
Chronic kidney disease (CKD) has a high prevalence and a protracted course, making it a major global 
public health issue. In recent years, the “gut-kidney axis” theory has gained increasing attention. 
Dysbiosis of the gut microbiota and abnormalities in its metabolites are considered to be involved 
in the development and progression of CKD and the formation of related complications. Reduced 
renal function leads to the accumulation of urea and other nitrogenous metabolites in the intestinal 
lumen, promoting the proliferation of urease-producing, phenol-producing, and indole-producing 
bacteria. This increases the production of gut-derived uremic toxins such as p-cresyl sulfate, indoxyl 
sulfate, and trimethylamine N-oxide (TMAO), which further exacerbate kidney injury by disrupting 
the intestinal barrier and inducing inflammatory responses and oxidative stress. Atractylodes macro-
cephala is a key herb for invigorating the spleen, benefiting qi, drying dampness, and promoting 
diuresis. Traditionally, it is commonly used for patterns of spleen deficiency with dampness abun-
dance and internal retention of water-dampness. Modern studies have shown that A. macroceph-
ala and its polysaccharide components can regulate the gut microbiota, promote the production of 
short-chain fatty acids (SCFAs), improve the intestinal mucosal barrier, and modulate immune in-
flammation. This review summarizes the traditional Chinese medicine theory of “spleen-kidney in-
terconnection”, the chemical constituents and pharmacological actions of A. macrocephala, the re-
lationship between gut microbiota and uremic toxins, and complications associated with gut dysbiosis. 
It explores the potential mechanisms by which A. macrocephala intervenes in CKD through the “gut 
microbiota-metabolic network”, aiming to provide a reference for the prevention and treatment of 
CKD with traditional Chinese medicine and for the development of intervention strategies targeting 
the gut microecology. 
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1. 引言 

慢性肾脏疾病(chronic kidney disease, CKD)目前全球患病率约为 11%~13% [1]，中国成人患病率约为

10.8% [2]。CKD 起病隐匿、病程迁延，现有治疗手段主要包括控制原发病、管理血压和血糖、降低蛋白

尿、延缓肾功能下降及处理并发症等，尚缺乏根治方法；一旦进展至终末期肾病(end-stage renal disease, 
ESRD)，多需依赖维持性透析或肾移植，治疗费用高，疾病负担沉重[3] [4]。随着研究深入，人们逐渐认

识到，CKD 不仅是单纯的肾脏局部疾病，更是“肠–肾–心”等多器官轴相互作用的全身性疾病：肾功

能减退导致代谢废物排泄障碍，大量蓄积形成“尿毒症毒素”，其中相当一部分来源于肠道菌群对蛋白

质、芳香族氨基酸及胆碱、肉碱等底物的异常代谢，代表性毒素包括吲哚硫酸酯、对甲酚硫酸酯和三甲

胺氧化物等[5]-[7]。因此，从“肠道微生态–尿毒症毒素–肾脏损伤”这一病理链条入手，通过调节肠道
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菌群组成和代谢功能以减少毒素生成与吸收，已成为西医视角下干预 CKD 进展的关键新策略之一。中医

学早在传统理论体系中即提出“脾肾相关”“后天之本(脾)与先天之本(肾)相互资生”的认识，将消化吸

收、运化水湿的脾与主水、藏精的肾视为一体化功能轴，这与现代“肠–肾轴”理论在整体观和系统观

上具有高度契合性。白术作为健脾益气、燥湿利水的代表药物，在中医肾病辨证论治中常用于“脾肾两

虚、湿浊内停”之证型，从“补后天以养先天”的角度改善机体内环境。现代药理学和微生态学研究进一

步发现，白术尤其是其中的多糖成分可能具有一定“益生元样”作用，可被肠道菌群发酵利用，并有望

促进有益菌增殖、增加短链脂肪酸(short-chain fatty acids, SCFAs)生成及改善肠屏障功能[8]-[10]。由此，

白术在 CKD 中的应用不仅体现了中医“健脾补肾、祛湿化浊”的整体治疗理念，也可能从现代“肠道菌

群调节–毒素负荷下降–肾脏保护”的生物医学机制获得一定解释。本文将在系统梳理相关基础与临床

研究的基础上，围绕白术、中医治疗理念、肠道菌群调控及 CKD 防治之间的内在联系，综述白术治疗

CKD 的研究进展，并探讨其在“肠–肾轴”干预中的潜在应用价值。 

2. 白术与 CKD 的治疗 

2.1. 基于中医理论治疗 CKD 

CKD 的基本病机在于脾肾虚损，因虚致实，虚实并见，以本虚为主，常见证型包括脾肾两虚、气阴

两虚等。(1) 从补虚扶正角度来看：国医大师张琪认为(见文献[11])，CKD 的病理基础为脾肾两虚。白术

具补气健脾之功，《本草思辩录·卷一》曰：“白术除脾湿，固中气，为中流之砥柱。”中医认为，脾为

后天之本，主运化水谷精微；肾为先天之本，主藏精。补脾可使脏腑气血充盛，补肾可资全身精血气神，

先天之本有赖后天之本的运化充养，脾肾关系密切。《伤寒论》第 82 条：“太阳病，发汗，汗出不解，

其人仍发热，心下悸，头眩，身瞤动，振振欲僻地者，真武汤主之。”真武汤以炮附子温肾阳，以茯苓、

白术健脾利水，既温补肾阳而主水，又健脾利水，脾肾同治。若脾虚失运，水湿内停，累及肾脏，则水邪

横溢；肾阳不足，又致“土不制水”，水湿愈甚，脾肾亏虚互为因果。《金匮要略·虚劳病篇》云：“五

脏虚损，尤重脾肾”，即强调脾肾虚损在久病之中的核心地位。当代中医肾病学家普遍认同“脾肾虚损”

为 CKD 的重要病理基础。聂莉芳教授认为(见文献[12])，CKD 以脾肾气阴两虚者多见；王亿平教授指出

(见文献[13])，脾肾亏虚是 CKD 最主要的本虚之证；黄春林教授强调(见文献[14])“补后天以养先天，养

先天以助后天”，认为脾肾二脏在生理、病理上相互资助、相互促进。李顺民教授主张(见文献[15] [16])
“从脾治肾”，在辨证施治中注重顾护脾气，故创制经验方“健脾益肾方”。高继宁教授指出(见文献[17])，
健脾补肾法是治疗 CKD 最重要的治则之一，其理论基础在于脾肾无论在升清降浊、化生气血，还是在调

节阴阳方面，皆互为表里、互成因果；CKD 久病不愈，可致脾肾亏损，相关生理功能逐渐减退。史伟教

授则认为(见文献[18])，脾为后天之本，肾为先天之本，二者生理病理上相互影响、相辅相成；患者病久

必见脾肾亏虚，脾虚则运化失司，肾虚则气化无权，水湿浊邪停留体内、壅遏三焦，恶性循环进一步损

伤脾肾，形成虚实夹杂之证，加速病情进展。综上，白术之补气健脾，实为健后天之本以充先天之精微，

从脾肾同治入手，针对 CKD“脾肾虚损”的本虚病机，从中医理论角度看，可能具有一定“治本”意义。

(2) 从祛邪治标角度来看：《药鉴·卷二》载白术“入手太阳，少阴兼足阳明、太阳、少阴、厥阴。除湿

益燥，和中益气。”《汤液本草》亦言：“洁古又云：非白术不能去湿。” 余承惠教授认为(见文献[19])，
湿邪蕴肾是慢性肾脏病的基本病理之一，而肾湿之病的发生发展与脾关系尤为密切[20]-[22]。脾虚则湿盛，

水湿内停，日久累及肾脏，致肾失固摄而出现大量蛋白尿。白术具有健脾燥湿、利水之功，治疗上从脾

胃入手，兼顾及肾，采用健脾益气利水之法，可能有助于防止水湿内停加重肾损害，从而在一定程度上

起到保护肾脏的作用。《黄帝内经》曰：“三焦者，决渎之官，水道出焉。”肾主水，脾治水，肺通调水
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道，而水液运行的通路系于三焦，三焦“有名而无形”，为水液与气机升降出入之枢纽，水湿代谢与其密

不可分。白术属三焦十药之一，常与茯苓、泽泻配伍以利水渗湿，取自“五苓散”之意。《本草新编·宫

集》云：“白术入心脾胃肾三焦之经，除湿消食，益气强阴，尤利腰脐之气。”所谓“利腰脐之气”，即

善治肾中之湿。白术通过“助脾治水”，有助于减轻肾脏负担，改善水湿壅滞，从而缓解 CKD 患者双下

肢浮肿等症状。综合来看，白术一方面通过补气健脾以固本培元，另一方面通过燥湿利水以祛邪减负，

符合 CKD“本虚标实、虚实夹杂”的病机特点，在中医辨证论治 CKD 中具有重要应用价值。 

2.2. 白术多糖调节肠道菌群的作用机制 

现代药理研究表明，白术主要含有多糖类、倍半萜内酯类、挥发油、黄酮类及多种氨基酸、微量元

素等活性成分，其中白术多糖和白术内酯类成分是目前研究较多的活性物质基础[8]。白术多糖具有免疫

调节、抗炎、调节胃肠功能及影响肠道菌群等作用，是解释白术“健脾”功效现代生物学基础的重要切

入点[8] [9]。白术多糖作为大分子多糖，在上消化道不易被完全消化吸收，可进入结肠并被肠道菌群发酵

利用，表现出一定的益生元样特征[9]。相关体外发酵及动物实验提示，白术多糖可影响肠道菌群结构和

代谢功能，促进部分有益菌增殖，增加 SCFAs 生成，并改善菌群失衡状态[9] [10]。但目前白术多糖直接

用于 CKD 患者并观察肠道菌群变化的临床研究仍相对不足，其对 CKD 肠道微生态的作用仍需进一步验

证。双歧杆菌和乳杆菌在利用白术多糖的过程中大量产生短链脂肪酸(short-chain fatty acids, SCFAs)，如

乙酸、丙酸、丁酸等。一方面，SCFAs 降低肠腔 pH 值，抑制腐败菌及产毒菌生长，减少酚类、吲哚类等

尿毒症毒素前体的生成；另一方面，SCFAs，尤其是丁酸，是结肠上皮细胞的重要能量来源，可参与调节

上皮细胞代谢、黏液分泌和紧密连接蛋白表达，进而可能增强肠屏障完整性，减少细菌组分和毒素易位

[10] [23]。此外，SCFAs 还可通过 G 蛋白偶联受体及组蛋白去乙酰化酶等途径调节免疫炎症反应，对维

持肠道免疫稳态具有重要意义[23] [24]。因此，白术多糖通过促进 SCFAs 生成而改善肠屏障和炎症状态，

可能是其参与 CKD“肠–肾轴”干预的重要机制之一。同时，白术多糖还可通过调节肠黏膜相关淋巴组

织功能，影响肠道局部 Th17/Treg 比例，降低肠道及全身炎性细胞因子水平，改善 CKD 相关的慢性低度

炎症状态。在“肠–肾轴”理论框架下，白术多糖一方面通过“选择性喂养”双歧杆菌、乳杆菌等益生

菌，抑制产酚菌群，减少酚类尿毒素生成；另一方面通过修复肠屏障和调控免疫炎症，减少毒素入血及

肾脏炎性损伤，为延缓 CKD 的潜在作用提供了可能的物质基础。这从现代微生态学角度印证了白术“健

脾益气、燥湿利水”与调节肠道微生态之间的内在联系。 

3. 双歧杆菌和乳杆菌对 CKD 相关酚类尿毒症毒素的影响 

CKD 患者由于肾小球滤过率下降，尿素等含氮代谢产物在血液及肠腔中浓度升高，可改变肠内环境

并破坏肠道菌群稳态，增加产脲酶菌、产吲哚菌和产酚菌比例，使肠道代谢模式更倾向于蛋白质腐败发

酵[17] [25]。在此过程中，部分菌群过度分解芳香族氨基酸(如酪氨酸、苯丙氨酸)，产生酚、对甲酚等酚

类小分子，经肠道吸收后在肝脏被硫酸化或葡萄糖醛酸化，形成对甲酚硫酸酯、苯酚硫酸酯等蛋白结合

型尿毒症毒素。该类毒素不易经常规透析充分清除，可诱导氧化应激、炎症反应、内皮功能紊乱及肾间

质纤维化，与 CKD 进展及心血管并发症密切相关[6] [26] [27]。双歧杆菌与乳杆菌是宿主体内最重要的两

大益生菌属，在调节肠道氮代谢和芳香族氨基酸代谢中发挥关键作用。双歧杆菌与乳杆菌以可发酵多糖、

低聚糖等碳水化合物为主要能量来源，可与腐败菌竞争底物和生态位，降低后者对蛋白质及芳香族氨基

酸的利用，从而减少肠源性尿毒症毒素前体生成[17] [28] [29]。此外，其发酵产生的 SCFAs 可抑制部分

产毒菌生长，并通过改善肠屏障、降低黏膜通透性，减少尿毒症毒素及炎症介质入血[10] [23]。此外，双

歧杆菌与乳杆菌发酵产生的大量 SCFAs 能抑制产酚菌生长，并通过强化肠屏障、降低黏膜通透性，减少
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酚类及其他尿毒症毒素的吸收与入血。在白术多糖等“益生元”存在的情况下，双歧杆菌与乳杆菌的丰

度和代谢活性得到进一步提高，构成“白术多糖–益生菌–酚类尿毒素”调控链条，为中医药干预 CKD
毒素负荷提供了新的微生态学解释。 

3.1. 双歧杆菌作用机制 

双歧杆菌为专性厌氧革兰阳性菌，是健康人体肠道重要优势菌群之一。其减少 CKD 相关酚类毒素的

主要机制包括：(1) 竞争性利用底物，抑制腐败代谢。双歧杆菌偏好利用多糖、低聚糖等可发酵碳水化合

物，通过糖代谢途径产生乙酸、乳酸等有机酸。其在肠腔中占据优势生态位后，可显著降低腐败菌对蛋

白质及芳香族氨基酸的利用机会，从而减少酚类及其前体产物的生成。(2) 产酸调节肠腔 pH，抑制产酚

菌。双歧杆菌大量产酸，使结肠腔内 pH 值下降至更适宜益生菌而不利于产酚菌生长的范围。酸性环境可

抑制携带关键酚类代谢酶(如对羟基苯丙酸脱羧酶)的菌株生长及相关酶活性，间接降低酚类代谢通路的

活跃度。(3) 促进短链脂肪酸生成，改善肠屏障。双歧杆菌与其他共生菌协同发酵产生的 SCFAs 可上调

肠上皮紧密连接蛋白表达，增强黏膜屏障完整性，减少酚类及其他尿毒症毒素经旁路入血。同时，SCFAs
通过结合 G 蛋白偶联受体等信号通路，抑制 NF-κB 介导的炎症反应，从而减轻 CKD 患者的全身炎症负

担。(4) 吸附与固定酚类毒素。部分双歧杆菌株分泌的胞外多糖及其细胞壁成分对酚类小分子具有一定吸

附或“固定”作用，可降低游离酚类在肠腔中的有效浓度，减少其被动扩散及转运蛋白介导的吸收。在

白术多糖的“定向供养”下，双歧杆菌数量与功能活性提升，可在多环节干预酚类尿毒素的生成与吸收，

有望成为 CKD 微生态干预的重要菌群靶点。 
综上，双歧杆菌可通过竞争底物、产酸调节肠腔环境、促进 SCFAs 生成、改善肠屏障及调节炎症反

应等途径影响 CKD 相关尿毒症毒素负荷[23] [28]-[30]。但不同菌株在代谢能力、定植能力及毒素吸附能

力方面存在差异，未来仍需进一步明确适用于 CKD 微生态干预的优势菌株及其安全性。 

3.2. 乳杆菌作用机制 

乳杆菌为兼性或专性厌氧革兰阳性杆菌，同样是人体肠道内重要的益生菌属，在维持肠道稳态、调

控免疫及代谢方面具有重要作用。其可能参与降低 CKD 相关酚类毒素的机制主要包括：(1) 乳酸发酵与

交叉营养效应。乳杆菌通过同型或异型乳酸发酵将糖类代谢为乳酸等有机酸，降低肠腔 pH 值，在一定程

度上抑制喜碱性环境的腐败菌和产酚菌增殖。部分乳杆菌产生的乳酸还可作为其他有益菌(如某些丁酸菌)
的底物，经“交叉喂养”进一步转化为丁酸等 SCFAs，协同增强抑菌和修复肠屏障的作用。(2) 竞争黏附

位点，减少产毒菌定植。乳杆菌具较强的肠黏膜黏附能力，可与致病菌及部分产酚菌竞争肠上皮黏附位

点，从而降低后者在肠道黏膜上的定植机会，减少其产毒潜能。同时，乳杆菌可分泌过氧化氢、细菌素

样物质等具有抑菌活性的代谢物，直接抑制部分产酚菌生长。(3) 调节肠屏障与炎症反应，乳杆菌可通过

上调紧密连接蛋白表达、促进黏液层形成，增强肠上皮物理屏障功能，减少酚类等毒素跨黏膜转运。此

外，乳杆菌可通过调节树突状细胞功能和 T 细胞分化，抑制促炎因子(如 TNF-α、IL-6)释放，促进抗炎因

子(如 IL-10)表达，改善 CKD 伴发的慢性炎症状态，从而间接减轻尿毒症毒素对肾脏及心血管系统的损

伤。(4) 代谢转化与降解作用。部分乳杆菌菌株具有代谢转化芳香族化合物的能力，可将部分酚类或其前

体转化为毒性较低、易于排泄的代谢产物，或通过结合、共沉淀等方式降低其生物利用度。总体来看，

在白术多糖等中药成分的“益生元”作用下，乳杆菌与双歧杆菌协同，构建以产酸、产 SCFAs 为主的有

利微生态环境，多靶点、多途径降低 CKD 患者酚类尿毒素负荷。 
总体来看，乳杆菌可通过乳酸发酵、竞争黏附位点、产生抑菌物质、增强肠屏障及调节免疫炎症等

方式参与肠道微生态稳态维持[30] [31]。在 CKD 干预中，乳杆菌的作用更多体现为与双歧杆菌及其他共
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生菌协同降低肠源性毒素和炎症负荷，但其具体获益仍受菌株类型、剂量、干预周期及患者基础肠道菌

群状态等因素影响[28] [30]。 

4. 肠道菌群失衡与 CKD 相关并发症 

CKD 不仅表现为肾功能进行性下降，还常合并心血管疾病、慢性肾脏病–矿物质与骨异常(CKD-min-
eral and bone disorder, CKD-MBD)、贫血、蛋白质能量消耗和感染易感性增加等多种并发症，对患者预后

和生活质量造成严重影响[3] [4]。近年来研究发现，CKD 相关肠道菌群失衡与尿毒症毒素累积，可能是

上述多系统并发症发生与进展的重要驱动因素之一。一方面，CKD 导致的尿素及其他含氮代谢产物在肠

腔浓度升高，可破坏正常菌群结构，增加产酚、产吲哚和产三甲胺等菌群的比例，导致对甲酚硫酸酯、

吲哚硫酸酯、三甲胺氧化物等肠源性尿毒症毒素生成增加[5]-[7]。这些毒素经肠屏障入血后，可诱导血管

内皮功能障碍、氧化应激、平滑肌细胞表型转化及炎症反应，促进动脉粥样硬化和血管钙化，是 CKD 心

血管事件风险升高的重要机制之一[7] [27] [32]。另一方面，肠道菌群失衡及毒素累积可损害肠黏膜结构

与功能，增加肠道通透性，使细菌组分及脂多糖进入循环，引发内毒素负荷增加，激活单核–巨噬细胞

系统及 Toll 样受体相关信号通路，促进 TNF-α、IL-6、CRP 等炎症介质释放，形成持续的低度慢性炎症

环境[25] [33] [34]。慢性炎症不但加重肾小球硬化与间质纤维化，还参与 CKD 相关贫血、蛋白能量消耗、

肌肉减少及骨质疏松等并发症的发生发展。此外，肠道菌群及其代谢物还可能通过调节炎症反应、维生

素 D 代谢、磷代谢和甲状旁腺激素水平等途径参与 CKD-MBD 发生发展；肠道菌群失衡所导致的慢性炎

症和营养吸收障碍，也可能影响铁代谢、红系生成及促红细胞生成素反应性，从而参与肾性贫血和蛋白

质能量消耗形成[3] [35] [36]。由此可见，肠道菌群失衡及其代谢产物与 CKD 多系统不良反应密切相关，

是“肠–肾–心–骨”多器官损伤网络中的关键环节。基于此，从“肠道微生态–尿毒症毒素–系统并

发症”轴线进行综合干预，已成为 CKD 防治的新策略。白术及其多糖通过调节肠道菌群结构，促进双歧

杆菌、乳杆菌等益生菌增殖，减少酚类等尿毒症毒素生成，并改善肠屏障与炎症状态，有望在减轻 CKD
并发症、改善预后方面发挥重要作用，为中医药干预 CKD 提供了新的理论支点和实践方向。 

5. 小结与展望 

综上，以肠道菌群为切入点的中医药干预在 CKD 防治及预后改善方面可能具有一定潜力。中医“脾

肾相关”“肠腑同治”等理论与现代“肠–肾轴”及肠道微生态调控理念在整体观上具有相通之处。白术

具有健脾益气、燥湿利水之功，其多糖成分可能通过“白术多糖–益生菌–SCFAs/尿毒症毒素”轴影响

肠道菌群结构、代谢产物生成、肠屏障功能及炎症反应，从而为白术干预 CKD 提供可能的现代生物学解

释。 
但需要指出的是，目前关于白术干预 CKD 的研究仍存在一定局限：一是白术及白术多糖直接用于

CKD 患者并观察肠道菌群、尿毒症毒素和肾功能结局的高质量临床研究较少；二是现有研究多集中于菌

群组成变化，对菌群功能、代谢通路及宿主反应之间的因果关系阐释不足；三是不同研究在白术来源、

炮制方式、提取工艺、剂量、干预周期及评价指标方面差异较大，影响结果可比性。 
未来研究可从以下方面进一步推进临床转化：首先，建议开展以 CKD 3~4 期、辨证属脾肾两虚或脾

虚湿浊证患者为主要对象的多中心、随机、双盲、安慰剂对照临床试验，比较标准治疗联合白术或白术

多糖干预与单纯标准治疗在延缓 eGFR 下降、降低尿蛋白、改善血肌酐及尿素氮水平方面的差异。其次，

应将肠道菌群结构、宏基因组功能、SCFAs、吲哚硫酸酯、对甲酚硫酸酯、TMAO 及炎症因子等作为关

键机制性终点，以明确“菌群–代谢物–肾功能”之间的关联。再次，可建立白术药材来源、炮制方法、

白术多糖提取工艺、质量控制指标和给药剂量的标准化体系，从而提高研究结果的可重复性和临床推广
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价值。最后，可探索基于患者基线肠道菌群特征和中医证候分型的个体化用药策略，例如筛选对双歧杆

菌、乳杆菌丰度较低或尿毒症毒素负荷较高患者更可能获益的亚群，为白术及其复方纳入 CKD 综合管理

方案提供更高质量证据。 
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