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摘要：近年来，多项研究结果提示肠道菌群-肠-脑轴参与偏头痛的发生发展，因此调节肠道菌群成为治疗偏
头痛的新靶点。中医肝、脾与西医学的神经-内分泌、免疫系统等关系密切，该文通过对中医肝、脾生理功能、病理
特点及二者相互影响的阐述展现出中医肝、脾不仅参与肠道和肠道微生物的生理功能，且在肠道与大脑的关系中起
到了重要的链接作用。该文以“肝脾相关”理论阐述肠道菌群-肠-脑轴的作用及偏头痛的发病机制，并从中医角
度论述肠道菌群-肠-脑轴与偏头痛发病的相关性，探讨中医药以肠道菌群-肠-脑轴为治疗靶点，运用肝脾同调
法论治偏头痛诊疗思路的可行性，以期为中医药防治偏头痛提供新思路。
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偏头痛是一种较为常见的神经系统疾病，以反

复发作、一侧或双侧搏动性的中重度头痛为主要临

床表现，并伴有恶心、呕吐或畏光、畏声等自主神经

症状，归属于中医头痛病的范畴，中医学又将其称

之为“头风”“首风”“脑风”“厥头痛”等[1]。一项

对于中国18~65岁人群进行的流行病学调查显示，

我国偏头痛患病率高达9.3%，男女之比为1∶2.2，

40~49岁人群患病率最高[2]。目前，偏头痛的发病

率仍呈上升趋势[3]，偏头痛具有较高的致残率，病程

长、病情缠绵、反复难愈，给个人、家庭、社会带来了

沉重的负担，在全球疾病负担中，偏头痛已成为第二

大致残原因[4]。偏头痛的发病机制仍未明确，除传

统的血管学说、神经元学说（皮质扩散抑制学说、三

叉神经血管学说）、炎症介质学说及基因遗传学说之

外，近期研究提示肠道菌群-肠-脑轴参与中枢系

统的调控可能会导致神经系统疾病的发生，其与偏

头痛的发病有关。本文就肠道菌群-肠-脑轴与中

医肝脾相关理论的关系，以及肝脾同调法通过调整

肠道菌群-肠-脑轴防治偏头痛的诊疗思路进行探

讨，以期为中医药治疗偏头痛提供新思路。
1　肠道菌群-肠-脑轴与偏头痛的关系

1.1　肠道菌群-肠-脑轴参与偏头痛的发病机制

现代研究认为，肠道和大脑可以通过神经、内分

泌、代谢和免疫等途径紧密相连，二者之间的交流是

双向的，包括从脑到肠的下行通路和从肠到脑的上

行通路，被称为“肠-脑轴”（“脑肠轴”或“肠道菌群-

肠-脑轴”）[5-6]。肠道菌群紊乱、肠-脑轴功能障碍

与许多神经系统疾病有关，例如精神分裂症、抑郁、

焦虑、阿尔茨海默病、帕金森病和慢性疼痛等，并且

越来越多的研究表明肠道菌群-肠-脑轴紊乱与偏
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头痛发生关系密切[5，7]。

肠道微生物可能通过免疫、神经内分泌和迷走

神经等多种途径参与偏头痛的发生发展。研究表明，

肠道菌群紊乱会造成肿瘤坏死因子-α（TNF-α）、

白细胞介素-1（IL-1）和白细胞介素-6（IL-6）等

炎症因子的释放，从而启动细胞因子五羟色胺（5-

HT）、P物质或肥大细胞脱颗粒引发瞬时受体电位

香草醛亚家族1（TRPV1）敏化，导致血管扩张因子

降钙素基因相关肽（CGRP）大量释放，从而引发偏

头痛[8-9]。此外，肠道菌群失调会造成包括γ-氨基

丁酸（GABA）、5-HT在内的多种神经递质的合成异

常，进而会使血管舒缩因子释放紊乱，从而引起偏头

痛[10-11]。肠道菌群失调还会改变肠道屏障功能，使

葡萄糖调节受到干扰，胰岛素、胰高血糖素和瘦素等

分泌失调，造成三叉颈核复合体（TCC）敏化，从而

引发偏头痛[12-13]。

除上述对肠道菌群-肠-脑轴与偏头痛发病机

制的研究之外，流行病学调查也显示偏头痛与幽门

螺杆菌感染、肠易激综合征和克罗恩病等胃肠道疾

病相关，患有炎症性肠病的美国成年人比没有炎症

性肠病成年人的偏头痛患病率高，肠易激综合征患

者中偏头痛的发病率是普通人群的2.66倍[14-15]。同

时，70%~80%的偏头痛患者伴随胃肠道症状，其中

以恶心、呕吐最为常见，部分病人还会出现腹痛、腹

泻、呃逆、便秘等症状[16]。
1.2　肠道调节可能是治疗偏头痛的有效途径之一

基于肠道菌群-肠-脑轴与偏头痛的关系，近

年来饮食调整与益生菌在偏头痛的治疗中得以应

用，且显示出一定的疗效。FERRARA L A等[17]的

研究发现低脂饮食显著降低了偏头痛病人的头痛

频率、头痛强度、头痛持续时间和镇痛药物的使用。

还有研究发现生酮饮食对偏头痛治疗也有一定作

用[18]。DE ROOS N M等[19]进行了第一个用益生菌

治疗偏头痛的研究，偏头痛病人每天服用2 g益生

菌，持续12周，结果显示患者头痛平均发作天数及

强度明显降低，偏头痛失能评估问卷（MIDAS）评

分 从（24.8±25.5）分 降 低 到（16.6±13.5）分，但

Henry Ford医院头痛负担评估表（HDI）评分没有显

著变化。STRAUBE A等[20]则在一项针对1020名患

者的观察性研究中发现，使用多品种益生菌制剂可

以降低偏头痛发作的强度和频率。上述临床研究

提示肠道菌群-肠-脑轴可能成为偏头痛治疗的新

靶点。
2　基于肠道菌群-肠-脑轴探讨中医“肝脾相关”

理论

蔡光先认为，中医肝与下丘脑-垂体轴有关，具

有一定的“神经内分泌免疫网络”调节机制，中医脾

则与胃肠功能有关，并与内分泌、免疫和神经系统等

有密切联系，因此脑-肠轴是肝脾相关的现代生物

学基础[21]。

《灵枢·本输》云：“大肠小肠，皆属于胃，是足阳

明也。”脾与胃相表里，共同居于中焦，脾主升，胃主

降，二者在生理和病理上息息相关，密不可分。《素

问·厥论篇》曰：“脾主为胃行其津液者也”，脾主运

化，胃主受纳腐熟，加上大肠传导及小肠受盛化物、

分清泌浊作用，共同完成了饮食水谷的消化及精微

物质的吸收、传导，饮食水谷代谢过程中最为重要的

莫过于脾，脾主运化是其中最必不可少的中心环节。

中医脾胃系统包含了人体内的肠道和肠道微生物的

生理功能。脾不仅为气血生化之源，且将水谷精微

吸收并转输至全身，营养五脏六腑、四肢百骸。《灵

枢·五癃津液别》中提到：“五谷之津液，和合而为膏

者，内渗入于骨空，补益脑髓。”脾将运化吸收后的

水谷之精上输于头窍，充养脑髓，为脑发挥正常的生

理功能提供物质基础，从而将 “脑”与“肠”紧密联

系起来。

肝在饮食物的代谢过程中亦发挥着不可忽视的

作用。肝主疏泄，调畅气机，协调脾胃升降运动，促

进脾胃运化水谷。除此之外，《医学入门·脏腑相通

篇》中提到“肝与大肠相通”，陈英杰认为大肠传导

糟粕功能的正常发挥依赖于肝的疏泄功能，肝又借

大肠降泻浊气的功能使肝之疏泄正常[22]。也就是

说，肠道微生态系统的稳定不仅受肝的调节，反过来

也影响着肝生理功能的正常发挥。肝与脑亦有着密

切联系，《灵枢·海论》云：“脑为髓之海”，《素问·阴

阳印象大论篇》又曰：“髓生肝”，钱镜湖在《辨证奇

闻》中则提出了“脑气不足，则肝之气应之，肝气太虚，

不能应脑……治之法，必须大补其肝气，使肝足以应

脑，则肝气足而脑气亦足也”的观点。再者，肝主情志，

对于脑进行正常的精神活动起着不可或缺的作用。

由此可见，肝在链接“肠”与“脑”之间的关系中有着

重要意义。

综上所述，肠道菌群-肠-脑轴与中医肝脾理

论密切相关。
3　基于肠道菌群-肠-脑轴从肝脾论治偏头痛的中

医理论

3.1　偏头痛发病与肝脾的关系理论

中医早在《内经》中就己经认识到肝脏与头痛的

发病密切相关。《素问》有云：“肝病者，两胁下痛……

气逆，则头痛”。《脉经·头痛》中指出：“足厥阴与少

阳气逆，则头目痛”。而以“头风”“首风”“脑风”

等来命名偏头痛，表明与风的密切关系，《兰室秘藏》

曰：“高巅之上，惟风可到”，《圣济总录》中描述到 “偏

头痛之状，由风邪客于阳经，其经偏虚者，邪气凑于

一边，痛连额角，故谓之偏头痛也。”肝主动主升，在

人体的气机升降过程中占有重要地位，发病则易动

风。正如《类证治裁》所云：“凡上升之气，皆从肝

出”，《奇效良方》曰：“少阳厥阴头痛者……其经肝

胆风木为邪也”，肝若失之调达，气机逆乱，则风气内

动，夹杂体内固有之火、痰、瘀等病理因素，共同上扰

清窍，阻滞经络，发为偏头痛。《素问·至真要大论

篇》又云：“诸逆冲上，皆属于火”。肝体阴而用阳，内

寄相火，肝气升动太过，肝火上炎，或肝阳上亢，又或

肝失疏泄，郁而化火，“风火相煽，多上高颠”，肝经火

邪随风上扰，致偏头痛发作剧烈。《医学心悟》载：“偏

头痛，其痛暴发……多系肝经风火上扰所致”，说明

肝经风火上扰是偏头痛重要病机。

至于脾，《金匮要略》言明：“四季脾旺不受邪”，

脾胃乃后天之本，气血生化之源，脾旺则正气足，邪

不可干，脾胃虚弱者，抗邪无力，邪之所凑发为病。
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正如《医学心悟·头痛》提出：“头为诸阳之会，清阳

不升，则邪气乘之，致令头痛。”又因其为太阴湿土，

脾胃不足，运化失常，痰湿内生，易上蒙清窍。《外

台秘要》提出脾虚水湿不运，湿从内生，上蒙清窍发

为头痛。湿性重浊黏腻，阻滞经络气血，伏而为邪，

诸多诱因加之，皆可发而为病，其病程缠绵，反复难

愈。水湿不化，久之聚而成痰，《杂病源流犀烛·头

痛源流》中云：“头风之症，素有痰饮，或栉沐取凉，

久卧当风，以致贼风入脑入项”，风邪夹痰上扰清

窍，阻滞脑络引起头痛。《景岳全书·头痛》则云：“偏

正头风，久而不愈，乃内挟痰涎风火，郁遏经络，气

血壅滞”，痰饮郁而化火，风火痰合而为病，经久难

愈。痰湿之邪内伏，遇引则发，乘虚而作，病势缠绵

反复，符合偏头痛发病原因复杂、多次反复发作、病

程较长等特点。

肝藏血，主疏泄而条畅气机，可协调脾胃气机之

上行下达；脾统血，主生成水谷精微，是人体气血精

津之主要来源，又为气机升降之枢纽，故能“散精于

肝”，肝脏气血之调达、疏泄功能的正常发挥需要脾

所散之精不断充养，同时脾胃枢机上行下达有序，有

助于维持肝气条达及主疏泄之功的发挥，即“木赖

土培之”，二者共同协作以保证机体气血运行通畅。

倘若肝脾不调，气滞血瘀，加之痰、火等阻滞，累积脉

络，痹阻不通。又言：“病久入深，营卫之行涩，经络

失疏故不通”（《素问·痹论篇》），偏头痛病程日久，

脑络瘀阻，经脉不通，不通则痛。此外，久病则虚，偏

头痛日久损伤脑络，机体羸弱易受风、火、痰、瘀等侵

扰，如《临证指南医案·诸痛门》所云：“久痛必入于

络，络中气血，虚实寒热，稍有留邪，皆能致痛”，故头

痛反复，痼而难愈。

除此之外，偏头痛的伴发症状也与肝脾失调息

息相关。研究显示，60%以上的偏头痛患者在发作

时有恶心、呕吐、畏光等症状，6.4%~59.6%的患者伴

发眩晕、头晕等症状[23]。部分患者在发病前存在先

兆，以出现闪光性暗点、水波纹等为主的视觉先兆最

为常见，恢复期则表现为疲乏、畏光、易怒、恶心等。

中医角度来看，肝开窍于目，畏光、视觉障碍等症状

与肝息息相关，恶心、呕吐等则与脾胃关系密切。肝

脾失调，气机升降斡旋失司，脾不升清，则生飧泻，伴

随头晕目眩、乏力等；胃不降浊，则生䐜䐜胀，伴随恶心

等；肝气犯胃，胃气上逆而致呕吐，肝脾失调的诸多

表现与偏头痛发作时的伴随症状高度重合。
3.2　肠道菌群-肠-脑轴与偏头痛发病相关的中医

理论

早在两千多年前，中国古代的医家就已经发现

了肠脑之间的联系。《伤寒论·阳明病篇》云：“阳

明病，其人多汗，以津液外出，胃中燥，大便必硬，硬

则谵语。”明确指出胃肠疾病会导致神志异常。《素

问·通评虚实论篇》则阐明：“头痛耳鸣，九窍不利，

肠胃之所生也。”

3.2.1　饮食因素

《脉因证治》云：“食积因胃中有阴冷宿食不化，

上冲头痛”，明确提出食积不化可导致头痛。现代研

究报道也称，饮食如酒精、巧克力、富含硝酸盐等食

物是引起偏头痛发作的诱因[24]，可见饮食因素与偏

头痛的发生息息相关。现代社会，随着人们生活水

平的不断提升，膳食结构也发生了巨大变化——过

食肥甘厚味、暴饮暴食、贪杯饮冷等不良饮食习惯，

不仅使得消化不良、腹泻、便秘、胃食管反流等胃肠

道疾病多发，也导致偏头痛的发病率提升。研究显

示，快速和极端的饮食变化可以直接影响肠道微生

物群的多样性[25-26]，肠道菌群失调引起的肠道通透

性变化和炎症反应可通过肠脑轴作用导致偏头痛的

发生。

《素问·痹论篇》有“饮食自倍，肠胃乃伤”之警

示，饮食失节，脾胃受损，运化失司；膏粱厚味、肥甘

之品，运化不易，饮食积滞，进一步伤及脾胃；生冷油

腻之物，助生痰浊湿邪；痰湿内蕴，郁而化热，阻滞气

机，肝失调畅，瘀阻随之而至，脑络不通而痛。再者，

脾胃功能失常，水谷难以运化吸收，加之内有痰浊、

瘀血等阻滞，土壅木郁，脾胃枢机不利、肝气不舒，致

使气血生化乏源、清阳上升被遏，髓海不充，脑窍失

养，不荣而痛。

3.2.2　情志因素

偏头痛最常见的诱因是情绪紧张、劳累、睡眠障

碍[24]。根据《丹溪心法·六郁》所云：“气血冲和，万

病不生，一有怫郁，诸病生焉。故人身诸病，多生于

郁。”偏头痛患者常伴随着焦虑、抑郁等不良情绪，

反过来精神压力也进一步诱发偏头痛。现代研究表

明，心理和生理压力可能会通过应激反应改变肠道

微生物群分布，从而导致肠道通透性的改变[6-7]，故

情绪变化和肠道疾病常与偏头痛一起发生。

《灵枢·本神》有云：“肝藏血，血舍魂……脾藏

营，营舍意。”《素问·阴阳应象大论篇》也道：“肝

在志为怒……脾在志为思。”肝脾二者均与情志活

动关系密切。首先，肝主疏泄，喜调达而恶抑郁，

调畅气机，和调气血，从而调节精神情志，正如《灵

枢·平人绝谷》所云：“血脉和利，精神乃居”。情志

不遂，恼怒抑郁，精神紧张，易致肝风内动，上扰清

窍。《灵枢·平人绝谷》又云：“神者，水谷之精气也。”

人的精神情志活动以精气血津液为物质基础，而后

天之精又主要来源于脾胃的化生，故脾胃运化功能

正常保证了情志活动的正常产生，反之，则神失所

养，精神神志失常。此外《血证论》中提到“食气

入胃，全赖肝木之气疏泄之，而水谷乃化”，饮食精 

微的消化吸收也有赖于肝气疏泄功能的正常。过

怒伤肝，过度思虑则伤脾，情志不舒导致肝脾郁结，

气血运行不畅，不通则痛；肝失调达，横逆克脾，饮

食精微运化失司，各种脾胃疾病随之而生，脑窍也

因不荣而痛。
4　基于肠道菌群-肠-脑轴从肝脾治疗偏头痛

大量研究表明，多种中药及复方的活性成分对

于肠道菌群具有调节作用，能维护肠道微生态系 

统的平衡。例如，茯苓中含有的多糖成分，具有增

加益生菌含量、降低致病菌、增加肠道菌群多样 

性的作用[27]。参苓白术散可以通过扶植双歧杆

菌、抑制肠球菌等作用调节脾虚小鼠肠道菌群微

生态[28]。彭颖等[29]发现，四君子汤、理中汤、补中益

气汤这3种健脾补气方药对肠道菌群均有一定的调

节作用，而健脾益气类方药对于气虚型偏头痛具有
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较好的疗效。天麻钩藤饮是通过平肝熄风治疗偏

头痛的常用方，治疗效果显著，温芝琪[30-31]的研究

显示，天麻-钩藤药对可以通过影响慢性偏头痛大 

鼠的肠道菌群结构和功能起到治疗偏头痛作用。

除此之外，对于肝脾失调、气滞血虚型偏头痛逍遥散

具有较为显著的疗效，研究表明逍遥散具有调节肠

道菌群组成，增加菌群多样性及丰度等作用[32-33]。以

上研究均说明调节肝脾方药对肠道菌群及肠-脑

轴的作用，因此从肝脾治疗偏头痛具有较高的可 

行性。
5　小结

“肝脾相关”是中医五脏相关学说的重要组成

部分，广泛应用于多种临床疾病的诊治。“肠道菌

群-肠-脑轴”与“肝脾相关”理论具有密切联系，

通过对肠道菌群的调节可以有效改善偏头痛症状，

这对从肝脾论治偏头痛具有重要的临床指导意义，

也对以肠道菌群作为中医药治疗偏头痛的靶点提供

了新的思路。◆
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