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温肾健脾调枢法治疗腹泻型肠易激综合征临床研究
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  摘要 目的 探讨温肾健脾调枢法治疗腹泻型肠易激综合征(diarrheicirritablebowelsyndrome,

IBS-D)的临床疗效。方法 将105例IBS-D患者随机进行分组,对照组(n=52)给予马来酸曲美布汀

胶囊治疗,观察组(n=53)给予基于“脑肠同调”的温肾健脾调枢法治疗。治疗4周后,比较2组患者中

医证候积分、肠道菌群、蛋白酶激活受体-2(protease-activatedreceptor-2,PAR-2)及蛋白酶激活受体-4
(protease-activatedreceptor-4,PAR-4)表达水平的变化。结果 治疗后,观察组乳酸杆菌、双歧杆菌水

平高于对照组(P<0.05),大肠杆菌、肠球菌水平低于对照组(P<0.05);观察组PAR-2、PAR-4表达水

平低于对照组(P<0.05);观察组腹痛、腰膝酸软、食欲不振、晨起泄泻等中医证候积分均低于对照组(P
<0.05)。结论 温肾健脾调枢法治疗IBS-D能够降低患者中医证候积分,调节肠道菌群和PAR-2、

PAR-4表达水平,值得临床推广应用。
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  Abstract Objective Toinvestigatetheclinicalefficacyofwarmingkidneyandinvigoratingspleenandregula-
tingpivotinthetreatmentofdiarrheicirritablebowelsyndrome(IBS-D).Methods Atotalof105patientswith
IBS-Dwererandomlydividedintotwogroups.Thecontrolgroup(n=52)wasgiventrimebutinemaleatecapsule,

whiletheobservationgroup(n=53)wasgiventhetreatmentbasedon“brain-gutharmonization”towarmkidney
andstrengthenspleenandregulatepivot.TCMsyndromescores,intestinalmicroflora,levelsofprotease-activated
receptor-2(PAR-2)andprotease-activatedreceptor-4(PAR-4)werecomparedbetweenthetwogroupsafterfour
weeksoftreatment.Results Aftertreatment,thelevelsoflactobacillusandbifidobacteriumintheobservation
groupwerehigherthanthoseinthecontrolgroup(P<0.05),whilethelevelsofEscherichiacoliandEnterococcus
werelowerthanthoseinthecontrolgroup(P<0.05).ThelevelsofPAR-2andPAR-4intheobservationgroup
werelowerthanthoseinthecontrolgroup(P<0.05).TheTCMsyndromescoresofabdominalpain,sorenessand
weaknessofwaistandknee,poordietandmorningdiarrheaintheobservationgroupwerelowerthanthoseinthe
controlgroup(P<0.05).Conclusion ThetreatmentofIBS-Dbywarmingkidneyandinvigoratingspleenandreg-
ulatingpivotcouldreducetheTCMsyndromescoresofpatients,regulatetheintestinalmicrofloraandtheexpres-
sionofPAR-2andPAR-4.Itisworthyofclinicalapplication.

Keywords diarrheicirritablebowelsyndrome;warmingkidneyandinvigoratingspleenandregulatingpivot
methods;brain-gutharmonization;intestinalflora

  腹泻型肠易激综合征(diarrheicirritablebowel syndrome,IBS-D)是临床常见的功能性肠病,其病程
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迁延难愈,给患者带来较大精神负担,严重影响生活

质量。目前西医多以解痉、止泻等药物治疗,但长期

用药存在较多不良反应,且停药后复发率较高,加重

了患者的经济负担。IBS-D可归属于中医学“泄泻”范
畴,中医学认为其腹泻、腹痛可由肾阳不足、脾胃虚弱

等因素引起。国医大师路志正先生曾提出“持中央,
运四旁,怡情志,调升降,顾润燥,纳化常”的调理脾胃

的学术思想,并结合临证经验,总结出“调枢通胃”的
医学理论,故对于IBS-D应给予温肾、健脾、调枢治

疗[1]。现代医学研究已证实,IBS-D的发生、发展与患

者心理因素存在密切联系。然而目前临床对于脾胃

病的治疗存在重“病”轻“神”的现象,此处“神”指患者

的精神、思想、心理等。《素问·移精变气论》云:“得
神者昌,失神者亡。”《素问·举痛论》云:“怒则气逆,
甚则呕血及飨泄。”可见神智、精神可明显影响肠胃功

能。中医学认为脑为元神之府、诸阳之会,故脑与胃

肠疾病关系密切,此观点与现代医学所提出的“脑-肠
轴”理论相符合,即治疗IBS-D应“脑肠同调”。因此,
本研究采用基于“脑肠同调”的温肾健脾调枢法治疗

IBS-D患者,现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取本院2019年7月—2021年3月收治105例

IBS-D患者作为研究对象,采用随机数字表法进行分

组。对照组52例,其中男30例,女22例;年龄20~
56岁,平均(38.52±5.34)岁;病程1~4年,平均

(2.56±0.45)年。观察组53例,其中男29例,女24
例;年龄21~58岁,平均(39.41±4.90)岁;病程1~4
年,平均(2.49±0.43)年。2组患者基线资料比较,差
异无统计学意义(P>0.05),具有可比性。此项研究

获得本院医学伦理委员会批准。

1.2 纳入与排除标准

纳入标准:①符合IBS-D西医诊断标准[2];②中

医诊断标准参考《肠易激综合征中医诊疗专家共识意

见(2017)》[3],辨证分型为脾肾阳虚;③近期未接受相

关治疗;④签订书面知情同意书。排除标准:①妊娠

期或哺乳期妇女;②肠道器质性病变引发的腹泻;③
对本研究所用药物过敏;④中途退出研究者。

1.3 治疗方法

对照组给予马来酸曲美布汀胶囊(山西振东安特

生物制药有限公司,国药准字 H20040713)治疗,餐前

30min口服,2粒/次,3次/d,连续治疗4周。
观察组给予基于“脑肠同调”温肾健脾调枢法治

疗,拟健脾安神汤,组方:补骨脂、党参各20g,肉豆

蔻、郁金、白术各15g,茯苓、夜交藤、吴茱萸、五味子、
山药各10g,生姜、大枣各6g。取清水煎煮至200
mL,早晚2次分服,1剂/d,2周为1个疗程,连续治疗

2个疗程。

1.4 观察指标与判定标准

①肠道菌群检测:于治疗前和治疗4周后,取患

者新鲜粪便中段0.5g,对其提取液进行PCR反应,提
取乳酸杆菌、双歧杆菌、大肠杆菌、肠球菌的DNA,生
成细菌Ct值,计算样本拷贝数。

②生化指标检测:于治疗前和治疗4周后,采集

患者清晨空腹静脉血4mL,采用酶联免疫吸附法检测

蛋 白 酶 激 活 受 体-2(protease-activatedreceptor-2,

PAR-2)、蛋白酶激活受体-4(protease-activatedrecep-
tor-2,PAR-4)表达水平。

③中医证候积分:于治疗前和治疗4周后,按照

《肠易激综合征中医诊疗意见》对患者腹痛、腰膝酸

软、食欲不振、晨起泄泻等进行评分,按照症状由轻到

重记为0、1、2、3、4分,分值越高提示症状越严重。

1.5 统计学方法

使用SPSS23.0软件进行数据分析,计量资料符

合正态分布以均数±标准差(x±s)表示,采用t检验,
以P<0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 2组肠道菌群比较

治疗后,观察组乳酸杆菌、双歧杆菌水平高于对

照组(P<0.05),大肠杆菌、肠球菌水平低于对照组

(P<0.05)。见表1。

表1 2组患者肠道菌群比较(拷贝数·g-1,x±s)
组别 n 时间 乳酸杆菌 双歧杆菌 大肠杆菌 肠球菌

对照组 52
治疗前 6.85±0.84 8.03±0.78 10.44±1.20 9.58±0.85
治疗后 7.42±0.90* 8.26±0.82 9.86±0.98* 9.42±0.77

观察组 53
治疗前 6.79±0.81 7.95±0.72 10.56±1.34 9.73±0.80
治疗后 9.03±1.06*△ 9.18±1.03*△ 9.00±0.93*△ 8.86±0.65*△

  与治疗前比较*P<0.05;与对照组比较△P<0.05
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2.2 2组PAR-2、PAR-4表达水平比较

治疗后,2组PAR-2、PAR-4表达水平均较前降

低(P<0.05),且观察组显著低于对照组(P<0.05)。
见表2。

2.3 2组中医证候积分比较

治疗后,2组腹痛、腰膝酸软、食欲不振、晨起泄泻

等中医证候积分均较前降低(P<0.05),且观察组上

述评分均显著低于对照组(P<0.05)。见表3。

表2 2组患者PAR-2、PAR-4表达

水平比较(g/L,x±s)

组别 n 时间 PAR-2 PAR-4

对照组 52
治疗前 3.78±0.93 3.24±0.82
治疗后 2.39±0.61* 1.95±0.39*

观察组 53
治疗前 3.85±0.96 3.28±0.91
治疗后 1.28±0.37*△ 0.86±0.23*△

  与治疗前比较*P<0.05;与对照组比较△P<0.05

表3 2组患者中医证候积分比较(分,x±s)

组别 n 时间 腹痛 腰膝酸软 食欲不振 晨起泄泻

对照组 52
治疗前 3.45±0.49 3.52±0.39 3.44±0.38 3.39±0.46
治疗后 1.43±0.28* 1.56±0.30* 1.42±0.31* 1.23±0.25*

观察组 53
治疗前 3.42±0.45 3.46±0.43 3.50±0.43 3.32±0.41
治疗后 0.84±0.20*△ 0.82±0.24*△ 0.82±0.23*△ 0.72±0.20*△

  与治疗前比较*P<0.05;与对照组比较△P<0.05

3 讨论

IBS-D可归属于中医学“泄泻”“腹痛”等范畴,其
病机主要为饮食不节,伤及脾胃;或情志不遂,肝气久

郁,横逆伤脾;或水湿不行,痰浊阻于中焦。诸多因素

共同引发脾胃失健、气机不畅,从而出现腹痛、泄泻等

症状。从经络上讲,足阳明胃经直入脑络,可输送脾

胃所化生的气血入脑,保证脑部“主神明”的作用。大

肠通降,促进糟粕、浊气排出,清阳上升于脑,气机调

畅,神明正常;而大肠功能受脑部调控,二者相互影

响,故在治疗脾胃疾病过程中应“脑肠同调”。《景岳

全书》云:“泄泻之本,无不由脾胃,……脾弱者……易

泻”,又“二便之开闭,皆肾脏之所主,今肾中阳气不

足,则命门火衰……阴气盛极之时,即令人洞泄不止

也”,可见脾肾阳虚为IBS-D关键病机。《素问·阴阳

别论篇》云:“二阳之病发于心脾。”指胃经和大肠经发

病与心脾相关,而心主神明,可见情志失调损伤心神

也与IBS-D的发生有关。故其治疗应注重温肾健脾、
调通心脑神明之枢。健脾安神汤中党参健脾益气,补
骨脂温肾壮阳,二者共为君药;肉豆蔻温中行气、涩肠

止泻,郁金活血止痛、行气解郁,夜交藤养心安神、祛
风通络,白术补脾健胃,共为臣药;茯苓健脾宁心,吴
茱萸助阳止泻,五味子补肾宁心,山药补脾固肾,共为

佐药;生姜散寒止呕,大枣养血安神,二者共为使药,
并调和诸药;全方共奏健脾气、温肾阳、安神志之效。

相关研究发现,与健康人群相比,IBS-D患者体内

肠道菌群数量存在明显差异,主要表现为有益菌群乳

酸杆菌、双歧杆菌定植力下降,有害菌群肠球菌、大肠

杆菌水平增高[4]。肠道微生态平衡被打破,导致肠道

屏障功能完整性丧失,从而促进IBS-D的发生与发

展。本研究结果发现,治疗后,观察组乳酸杆菌、双歧

杆菌水平高于对照组,大肠杆菌、肠球菌水平低于对

照组;提示基于“脑肠同调”温肾健脾调枢法治疗能够

有效改善患者肠道菌群水平。分析原因可能在于健

脾安神汤中补骨脂性味辛、温,归肾、脾经,具有纳气

止泻之效,现代药理学研究[5]指出,补骨脂所含黄酮

类、酚萜类化合物成分具有抗菌、抗炎、抗氧化等作

用,可减轻肠道炎症反应对正常菌群的破坏;肉豆蔻

性味辛、温,归脾、胃、大肠经,具有涩肠止泻之效,现
代药理学研究[6]指出,肉豆蔻醇提取物可促进腹泻小

鼠肠黏膜的修复,保护小鼠正常肠道菌群。

PAR-2是细胞表面的1种G蛋白偶联受体,其在

肠道上皮细胞中异常激活可导致肠道黏膜敏感性和

通透性提高,加重腹泻症状;PAR-4活化可促进乙酰

胆碱分泌,提高速激肽合成速度,导致患者肠道平滑

肌处于紧张状态,并加重腹痛、腰膝酸软、食欲不振、
晨起泄泻等症状。本研究结果发现,治疗后,观察组

PAR-2、PAR-4表达水平及腹痛、腰膝酸软、食欲不

振、晨起泄泻等中医证候积分均低于对照组,说明基

于“脑肠同调”温肾健脾调枢法治疗IBS-D能够改善

PAR-2、PAR-4表达水平,降低中医证候积分。分析

原因可能在于:健脾安神汤具有调节肠胃运动、保护

胃肠道黏膜之功效;其中党参所含糖类、生物碱类、苷
类成分具有抗溃疡、抗炎、抗氧化、调节糖脂代谢等多

种功效,可保护肠道上皮细胞,清除多余自由基,减轻肠

(下转第168页)
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一致,其中安神药物有酸枣仁、煅龙骨、煅牡蛎、远志、
石菖蒲、郁金等;其中酸枣仁、川芎、当归、枳实、茯苓

为酸枣仁汤变方以养血安神;方中法半夏、陈皮、茯
苓、枳实为温胆汤组成以清热燥湿化痰,加黄连、黄芩

可加强清热化痰功效以治痰热扰心;法半夏、黄芩、柴
胡又合小柴胡和解少阳之意;栀子豉汤解郁除烦安

神;苏木、蛰虫活血化瘀;泽泻可利水渗湿又可泻肾之

虚火,使全方补而不滞。
综上所述,通过数据挖掘可以发现,梅师治疗不

寐常用药物有法半夏、酸枣仁、川芎、当归、茯苓、郁
金、枳实、陈皮、炒栀子、石菖蒲、远志、煅牡蛎、煅龙

骨、蛰虫、苏木、黄连、黄芩、淡豆豉、泽泻、柴胡等,多
以主方小柴胡汤、温胆汤、酸枣仁汤、小陷胸汤、远志

散、柴胡加龙骨牡蛎汤、栀子豉汤、左金丸等相互拆解

加减。其治疗不寐病以和解枢机为主,针对不同病机

又各有侧重,根据病位、病机、病性等不同,采用和解

少阳、肝胆、脾胃、心肾等枢机不利,同时兼燥湿化痰、
清热化痰、调理脾胃、交 通 心 肾、养 血 除 烦 等 不 同

治法。
本研究借助古今医案云平台及统计分析软件整

理挖掘出梅国强教授治疗不寐的处方规律,为临床治

疗本病提供借鉴。但本研究尚存在不完善之处,如未

对舌脉、用药剂量等信息进行分析,在临证时还需四

诊合参,辨证论治,方能药到病除。
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医国药,2018,29(11):2775-2777.
[8] 梅国强.加减小柴胡汤临证思辨录[J].湖北中医杂志,

2006,28(12):3-6.
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道黏膜损伤[7];茯苓多糖能够增强结肠运动和胃排空

功能,抑制腺体分泌亢进[8];吴茱萸能够降低内脏敏

感性,缓解肠道平滑肌紧张状态,减轻腹痛[9]。诸药

合用可有效缓解患者腹痛、腹泻症状,降低中医证候

积分,但有关健脾安神汤改善PAR-2、PAR-4表达水

平的具体机制有待进一步研究。
综上所述,基于“脑肠同调”温肾健脾调枢法治疗

IBS-D患者疗效显著,能够调节肠道菌群水平,改善

PAR-2、PAR-4表达水平,降低中医证候积分。
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