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1%%%%IBS-D发病机制
肠易激综合征（Irritable%Bowel%Syndrome，IBS）

是一种胃肠功能紊乱而引发的疾病，具体表现为持
续存在或间歇发作的腹痛、腹泻、排便习惯改变及大
便性状（腹泻、便秘、腹泻便秘交替）异常，没有明显
形态学或生化异常改变的症候群。 根据不同症状，
临床上将 IBS 分为腹泻型肠易激综合征（Irritable%
Bowel%Syndrome%with%Diarrhea，IBS-D）、便秘型肠易
激综合征（Irritable%Bowel%Syndrome%with%Constipation，
IBS-C） 及混合型肠易激综合征（Irritable%Bowel%
Syndrome%with%Mix，IBS-M）三种，其中 IBS-D 占整
个 IBS患病率的 40%~60%， 长期不规律的腹泻、腹
痛已经影响到广大患者的日常生活和工作。 目前普

遍认为 IBS-D的发病机制可能和内脏高敏、 脑 -肠
轴功能异常、胃肠功能异常、精神心理因素、胃肠激
素分泌失调有关。
1.1%%%%内脏高敏机制 其中《Nature》、《Pain》有文提
出：各种原因导致的肠道高敏感病理过程，使肠道在
接受食物、寒冷等普通刺激时，出现结肠痉挛、肠道
传输加快或频率紊乱等病理现象， 最终导致肠易激
综合征的各种临床表现， 使内脏高敏逐渐成为了
IBS-D公认的重要发病机制之一。 内脏高敏形成又
与脑 -肠轴功能紊乱、脑肠肽表达异常、肠道轻度炎
症，精神心理因素密切相关，其中脑 -肠轴功能紊乱
引起的内脏高敏开始慢慢进入大众视线[1~2]。
1.2%%%%脑-肠轴通路 脑 -肠轴是能够通过外部刺激
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（视觉、听觉和嗅觉等）与内部思维情感认知把情感
中枢、神经内分泌系统、肠神经系统和免疫系统联系
起来的双向通路， 最终影响到胃肠系统的感觉、运
动、分泌和炎症反应；同时内脏活动的异常也可以反
过来作用于中枢感觉、情绪和行为。脑 -肠轴对胃肠
系统的调控包含了以下三个层次：第一层次是通过
肠神经系统进行局部调控；第二层次是接受来自肠
神经系统和中枢神经系统两方面的信息，随即进行
调控；第三层次是通过中枢神经系统进行调控：由脑
的各级中枢和脊髓接受来自内环境与外环境刺激传
入的各种信息，经过大脑整合，再由植物神经系统和
神经 -内分泌系统将调控信息传送到肠神经系统或
者直接作用在胃肠效应细胞上[3]。 现代研究表明：肠
易激综合症患者脑部可见到不同程度的形态学异
常， 通过弥散张力成像发现肠易激综合征患者上枢
上行纤维和下行纤维密度存在异常差异；通过功能
性核磁共振成像技术（fMRI）也发现了肠易激综合
征患者大脑皮质的活动性与内脏感觉及 IBS 症状
呈现同步改变的现象[4]。 Kilkens等[5]认为：脑 -肠轴
的异常和紊乱提高了内脏的敏感程度，同时增强了
IBS患者对各种应激的刺激反应， 最终导致了胃肠
动力紊乱，由此我们可推测，引起 IBS-D 的主要机
制之一是脑肠轴紊乱引发的内脏高敏反应。
1.3%%%%BDNF-TrkB 通路 脑 -肠轴上存在多种神经
递质、神经肽、激素及免疫因子，它们一起参与了
IBS 的病理生理变化以及内脏高敏的调控。 其中
Nature有文指出：BDNF（Brain%Derived%Neurotrophic%
Factor，BDNF）作为脑 -肠轴上存在的一种递质，属
于小神经角质细胞分泌的脑源性神经营养因子，是
引起神经疼痛敏感的重要细胞因子，能够调控内脏
敏感和痛觉[6]。 BDNF主要产生于肠上皮，在中枢和
外周神经系统均有表达， 而 BDNF的受体 TrkB主
要分布于脑组织中，不会在肠上皮表达，很有可能通
过内脏上皮细胞合成内源性 BDNF对内脏神经进
行调控和选择性表达。 Wang等[7]于 2015年在 SCI%
Rep上发表文章： 显示了 BDNF因子与内脏高敏密
切相关，BDNF与受体 TrkB结合后，TrkB活化，随
即引起一系列反应，最终导致如降钙素相关基因肽
（Calcitonin%Gene%Related%Peptide，CGRP）、5-羟色胺
（5-HT）等感觉因子的释放，从而促进了感觉信号通
路的传导，对内脏高敏进行调控。
1.4%%%%中医机理 IBS-D 在中医症候里常常被归为
“泄泻”一类，古今众多医家对“泄泻”一病有着不同
的阐述和认识。在《素问·举痛论》中即有“怒则气逆，

甚则呕血及飧泄”的记载，描述了愤怒的情绪可以导
致在体内正常循行的气血上逆， 严重时可引起呕血
和泄泻等不适症状；唐容川在《血证论》中即有“木之
性主于疏泄，食气入胃，全赖肝木之气以疏泄之，而
水谷乃化，设肝不能疏泄水谷，渗泻中满之佐，在所
不免”的记载，描述了肝的生理机能主疏泄，调畅全
身气机和情志， 并且能够促进脾胃气机的升降和胆
汁的分泌， 使容纳于胃中的水谷和精微物质得以消
化和传输；如果肝失疏泄，引起气机失调，导致肝气
郁结或肝气上逆， 进而影响水谷和精微物质的消化
和吸收，可以出现腹胀、腹泻、泄泻等不适症状；张介
宾在《景岳全书·泄泻》中即有“凡遇怒气便作泄泻
者，必先以怒时狭食，致伤脾胃，但故有所犯，即随促
而发，此肝脾二脏之病也；盖以肝木克土，脾气受伤
而然”的记载。 描述了情志发怒导致泄泻的原因，一
定是发怒的情绪使肝气上逆，气机失调，水谷和精微
物质停滞于肠胃，不得运化，清气不升，浊气不降，损
伤脾胃，最后导致泄泻，原由是肝木旺盛克伤脾土，
使脾气受损；在《类经·卷十三》中即有“木强则侮土，
故善泄也”的记载。也描述了肝气过于亢盛则横逆犯
于脾土，导致脾气受损，失于运化，最终引起泄泻；叶
天士提出“肝病必犯土是侮之所胜也，克脾则腹胀、
便或塘或不爽；阳明胃土已虚，厥阴肝风振动”。描述
了肝病导致的脾病， 是因为肝气过于旺盛， 克伤脾
土，脾气虚弱则出现腹胀、便溏或大便不爽的症状；
阳明胃土虚弱，厥阴肝风振动，长此已久，发展成为
泄泻，并创立了泻木安土之法；李中梓提出“肝应于
春，属木生风，春伤于风，肝受邪也，木旺则贼土，夏
令助其湿，则生泻，泻者，下利清谷也，邪气久而不
去，脾土大虚，水来侮之，则食禀而不藏而为洞泻”，
描述了肝与春气相通，肝气生风，且易受风邪，在春
天伤于风者使得肝气受邪，肝气旺盛导致脾土虚弱，
到了夏天，暑气助长了湿气，虚弱的脾气受到了湿邪
的凝滞阻碍，失于运化，则导致泄泻，湿邪致病，病势
缠绵，长此以往，脾气严重受损，失去了受纳水谷与
传输精微物质的功能，导致进食之物，未经消化传出
变排出体外，泄泻不止。 古人古籍详尽的描述了“泄
泻”一病与肝脾之间的关系：肝气喜条达而恶抑郁，
肝主疏泄，能够调节全身气机，调畅情志；脾主受纳
和运化水谷精微；忧思恼怒、谋虑不遂、焦虑紧张等
情志失调，则会导致肝失疏泄或者肝气郁结，从而横
犯脾土，引起脾气失调，阻碍了食物的消化和吸收，
容易引起腹胀、腹痛、腹泻、便溏、食欲不振等不适症
状。
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2%%%%肝与脑-肠轴的联系与影响
有学者认为： 肝郁脾虚这一病理机制与脑 -肠

轴学说和脑肠互动理论异曲同工[8]。 Nature中有文
曾呼吁对抑郁症的脑与周围器官的双向性相互作用
进行研究，研究表明了情志的变化，如抑郁、沮丧、挫
败的情绪可能通过某些机制作用于周围器官，引起
周围器官相应的反应，同样是情志失调，最终导致周
围器官的相应的反应或病理状态，与中医证型肝郁
气滞导致胃肠功能紊乱不谋而合。 近 10余年来，中
医藏象学说对肝进行研究，表明肝的疏泄功能，能调
畅气机，使人心情愉悦，畅达情志，肝气失调，疏泄失
职，导致肝气郁结，郁郁寡欢，而情志变化引起能大
脑皮层功能的改变，进而使肝的病理状态都表现出
了不同程度的神经内分泌功能紊乱[9]。陈芝芸等[10]研
究发现，肝郁气滞证大鼠结肠组织中胃肠激素如神
经肽 Y、 血浆生长抑素及血管活性肠肽含量明显增
高，胃肠激素能够对胃肠运动和感觉机制起到调节
作用，提示肝气疏泄失职，情志抑郁能通过胃肠激素
影响胃肠运动和感觉。张惠云等[11]研究发现：肝气郁
证大鼠下丘脑单胺类神经递质肾上腺素、多巴胺及
5-羟色胺（5-HT）水平显著升高，而去甲肾上腺素水
平显著降低。 下丘脑是自主神经系统的整合中枢，
单胺类神经递质是参与情绪活动、消化功能和疼痛
机制的重要生化物质，神经递质的变化反映了肝气
郁证大鼠自主神经系统功能出现了紊乱。 5-羟色胺
（5-HT）是脑 -肠轴联系的关键递质，参与情绪调节，
在胃肠运动和感觉调控中意义非凡。 在情志方面，
肝主疏泄，调畅情志，而情志变化能引起大脑皮层功
能改变；在经络上，肝与大脑之间也存在联系，《灵
枢·经脉》有记载“肝足厥阳之脉…狭肾。 属肝络胆。
上出额，与督脉会与颠”；《素问》也有记载“髓生肝”，
说明肝与脑关系密切。 综上所述：情志变化通过对
脑 -肠轴上多种神经递质（如 BDNF-TrKB）、 神经
肽、 激素及免疫因子的调控， 导致脑 -肠轴功能紊
乱，最终作用于神经免疫及神经内分泌系统，产生不
同病理状态，而情志不畅、肝失疏泄是引起脑 -肠轴
功能紊乱的中医学主要病理机制。
3%%%%中药治疗与实验前瞻
3.1%%%%痛泻要方全方治疗 中医治疗腹泻型肠易激
综合征，采用经典方剂痛泻要方，全方由防风、白芍、
陈皮、白术四味中药组成。 痛泻要方出自《景岳全
书》，最早载于《丹溪心法·泄泻》。《医方考》中即有
“泻责之脾，痛责之肝；肝责之实，脾责之虚，脾虚肝
实，故令痛泻”的记载，说明痛泻要方是能够缓解腹

泻、腹痛等不适症状，是治疗肝郁脾虚型腹泻的有效
方剂。 Bian等[12]研究表明痛泻要方治疗 IBS-D的临
床疗效确切，是该病的有效治疗方剂，该研究被英国
国家健康中心（National%Health%Service，NHS）收录，
以此作为中医药治疗 IBS-D的科学依据。 现代研究
表明：痛泻要方能够降低 5-HT含量，降低肠黏膜中
P物质含量，降低背角神经元兴奋性，从而提高内张
痛阈，降低内脏高敏，缓解腹胀、腹泻等不适症状，是
缓解 IBS-D的有效方剂[13]。
3.2%%%%痛泻要方拆方治疗 现为明确痛泻要方缓解
IBS-D的主要有效成分，将原方拆分为抑木组分（防
风、白芍）和培土组分（陈皮、白术）。 基于情志不畅、
肝失疏泄引起脑 -肠轴功能紊乱，引发内脏高敏，最
终导致 IBS-D发生的中医机理，对抑木组分的两味
中药进行进一步分析。 防风一味在《本草纲目》里即
有记载“祛风胜湿，引药入脾，疏肝，解郁散火”的记
载，现代药理表明：防风具有止痛、抗炎作用，并且能
够抑制超敏反应[14]；白芍一味在《本草纲目》中即有
“白芍药益脾，能于土中泻木”的记载；在《滇南本草》
也有“泻脾热，止腹痛，止水泻，收肝气逆疼，调养心
肝脾经血，舒经降气，止肝气疼痛”的记载，现代药理
表明：白芍具有抗抑郁、抗炎镇痛的药理作用[15~16]。
以上两味中药能够疏肝柔肝敛肝，引脾益脾养脾，而
现代药理表明两味中药能起到抗炎镇痛、抑制超敏、
调节情绪的作用，对治疗 IBD-D的不适症状疗效确
切。
3.3%%%%实验结果 黄德铨团队前期通过动物实验发
现：（1）痛泻要方抑木组分（防风、白芍）能够有效降
低IBS-D小鼠的粪便含水量，能够降低排粪量，抑木
组分（防风、白芍）缓解 IBS-D小鼠有效率明显大于
培土组分（陈皮、白术），且小鼠腹泻症状的改善与结
肠感觉阈值的提高呈正相关性；（2）模型组大鼠内脏
敏感性明显高于正常组大鼠， 基因检测结果显示模
型组大鼠结肠组织中 BDNF和 TrkB基因表达量均
明显高于正常组大鼠， 由此可见， 脑 - 肠轴中
BDNF-TrkB 信号通路的异常表达和调控导致
IBS-D内脏高敏机制形成；（3）与模型组比较，全方
组和抑木组 （白芍防风） 大鼠结肠组织中
BDNFmRNA%和 TrkBmRNA表达值有差异，全方组
和抑木组（白芍防风）大鼠结肠组织中 BDNFmRNA
和 TrkBmRNA表达值较模型组大鼠的表达值降低；
而与正常组比较，全方组和抑木组（白芍防风）大鼠
结肠组织中 BDNFmRNA 和 TrkBmRNA 表达值无
明显差异；（4）药物治疗结束后，培土组（陈皮白术）
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功能性消化不良（Functional%Dyspepsia，FD）是
指经内镜、血生化及病理生理检查未能发现可解释
症状的胃十二指肠的器质性疾病。 特异症状表现为
上腹痛、餐后饱胀、早饱感、上腹胀气、上腹烧灼感、
恶心、呕吐和嗳气等这八类。 罗马Ⅲ标准按其临床
表现分为餐后不适综合征（PDS） 和上腹痛综合征
（EPS）两大类[1]。 FD的总患病率为 11.5%~14.5%，在
亚洲， 消化不良患病率为 8%~23%。 目前西医治疗
FD的主要手段还是给予促胃动力、抑（抗）酸及抗幽
门螺旋杆菌感染的药物等，治疗效果并不明显，且易

复发，长期服药会有一定的不良反应。 近几年来，关
于中医药治疗该病的临床研究报道比较多， 本文就
近年来报道的中医药对本病的治疗进行了综述。 现
报告如下：
1%%%%病因病机

中医中无“功能性消化不良”这个病名，根据其
临床症状，本病应属于中医中的“胃痞、胃脘痛、嘈
杂”等范畴。近现代许多名老中医及临床工作者在继
承前人观点的基础上， 对 FD的病因病机做了深入
的探讨。 张声生教授[2]认为本病多由饮食不节、劳逸

大鼠结肠组织中 BDNFmRNA表达量与模型组比较
有降低的趋势，但差异不明显。 由此推断，痛泻要方
缓解 IBS-D 大鼠内脏高敏的机制是通过调节大鼠
内源性 BDNF和 TrkB表达量，使 BDNF-TrkB信号
通路的表达和调控达到平衡，从而发挥药物疗效；痛
泻要方抑木组（白芍防风）对 IBS-D 大鼠结肠组织
中 BDNFmRNA 和 TrkBmRNA 表达量的调节作用
接近于痛泻要方全方，两组间同一组织中同一基因
表达量无明显差异，而培土组（陈皮白术）大鼠组织
中的基因表达量同模型组相近。 由此推断：痛泻要
方可改善模型组大鼠 IBS-D的病理状态，痛泻要方
中发挥生物学疗效的主要成分是抑木组分（白芍防
风），BDNF-TrkB 信号通路与 IBS内脏高敏密切相
关，抑木组分（白芍防风）极有可能通过 BDNF-TrkB
信号通路缓解 IBS-D内脏高敏，进一步临床研究仍
在进展中。
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