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基于脑肠互动论治失眠的研究进展
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【摘要】失眠是临床常见疾病，其发病率逐年上升，且存在年轻化趋势。西医学认为脑肠轴功能紊乱与失眠密切相关。

中医学将失眠归为“不寐”范畴，“胃不和则卧不安”是古籍中关于胃肠与睡眠关系的重要论断，这与西医学的脑肠轴理论

不谋而合。本文从中西医角度出发，分别论述脑肠互动与失眠的联系，并从单药、药对、复方、针灸等方面总结失眠的中

医药治疗特色，以期为失眠的诊疗思路提供借鉴和参考。

【关键词】脑肠互动；失眠；中医治疗；文献综述

DOI：10. 16025/j. 1674-1307. 2024. 01. 024
失眠是一种入睡困难和 （或） 睡眠维持困难

的睡眠障碍性疾患，对患者的心理、身体及职业

健康都有较大负面影响，已成为全球共同关注的

健康问题。调查显示，约 1/3 的成年人有失眠症

状， 57% 的国人被失眠问题困扰［1］。失眠类型中

睡眠持续时间过短、早醒及入睡困难分别占 61%、

52%、38%，近 50% 患者同时表现出至少 2 个症

状［2］。目前临床治疗失眠主要有认知行为疗法

（CBT）和药物干预。前者费时、疗效不稳定、患

者依从性差；后者不良反应大，易成瘾、抗药。

中医学治疗本病简便廉效，精准诊疗，有较大优

势。“胃不和则卧不安”强调睡眠与脾胃的关系，

脑肠轴是胃肠道与大脑之间的双向调节机制，脑

肠互动中脑指心、肝、脑，即神经系统；肠指脾

胃、大小肠，即消化系统。基于中医整体、辨证

论治理论，结合西医学的脑肠轴，从中西医结合

角度调节脑肠互动治疗失眠理论充足，优势显著。

本文将基于脑肠互动论治失眠的研究进展综述

如下。

1 中西医对脑肠互动的认识 
脑肠轴连接神经系统、胃肠道系统、免疫系

统和内分泌系统，通过网状环路调控脑和胃肠道

功能。脑肠互动正是基于脑肠轴的复合调控机制。

中医学认识脑肠互动，包含脑与肠、心脑与脾胃

肠、心脑与肝以及脾肾脑相关。

1. 1　中医学角度　

《素问·逆调论篇》曰：“阳明逆，不得从其

道，故不得卧也。下经曰：胃不和则卧不安。此

之谓也。”意指足阳明胃经经气不畅，逆而上行，

导致不得卧或睡眠障碍，后人多理解为睡眠障碍，

包括各类失眠。脑肠互动主要通过脏腑联系和经

络循行发挥调控作用。

1. 1. 1　脏腑联系：脾胃运化腐熟水谷，小肠分清

别浊，大肠传导糟粕，共同完成水谷的受纳、消

化、传导和排泄过程；中焦化源充足，肝主疏泄，

脾升胃降，维持气机升降运动的动态平衡，将轻

清的水谷精微上输于头，血荣髓充，构成神志活

动的物质基础，完成脑的生理功能［3］。心脑共主

神明，主宰机体，胃肠同司水谷运化，供给精微

物质。“心与小肠相表里”即为脑肠互动的潜在机

理。脑通于肾，肾精可补充脑髓；脾肾先后天互

相滋生，共同充养脑髓。

1. 1. 2　经络循行：《灵枢经·经脉》曰：“小肠手

太阳之脉，从缺盆循颈上颊，至目锐眦，却入耳

中……至目内眦，斜络于颧。”故胃经、大肠经、

小肠经均可连接脑肠。《灵枢经·经脉》曰：“膀

胱足太阳之脉，起于目内眦，上额交巅；其支者，

从巅至耳上角；其直者，从巅入络脑……络肾属

膀胱。”肾通过膀胱经与督脉相连通于脑。经别、

经筋、气街四海理论中也可见脑肠互动。
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1. 2　西医学角度　

1980 年，在蛙皮素对胆囊收缩素调节作用的

研究中首提脑肠轴的概念［4］，其以肠道菌群和脑

肠肽为媒介，整合肠道和大脑信息，经由神经、

内分泌、免疫等系统，调节大脑与肠道的功能，

双向控制，相互作用。

1. 2. 1　神经通路：肠神经系统大约由 10亿个神经

元构成，被称为“第二大脑”“胃肠微脑”，可独

立调节肠道功能。肠道黏膜接受内源性刺激，独

立整合、处理信息，分泌神经递质发挥调控作用；

或通过乙酰胆碱 （Ach） 受体和迷走神经建立突

触，与中枢神经系统完成信息交流，接受调控。

自主神经系统接受肠或中枢神经系统信号后，激

活肥大细胞脱颗粒，释放胆囊收缩素、降钙素、

Ｐ物质等［5］，调节脑肠功能。中枢神经系统处理

外源性刺激，整合内源性信息，由自主神经系统

或 HPA 轴将指令传送至肠神经系统，或直接作用

于胃肠道效应细胞，影响胃肠功能。

1. 2. 2　内分泌通路：脑肠肽分布在脑和胃肠道，

具有激素和神经递质的双重作用，其由神经末梢

细胞或胃肠细胞释放后，经血液循环运送至靶细

胞与其他系统相互作用，完成脑肠互动。脑肠肽

可分为兴奋性和抑制性 2种，通过增减相应作用效

果的脑肠肽分布，协调脑肠互动的各个环节。

1. 2. 3　免疫调节：免疫细胞和免疫因子在脑肠互

动中至关重要。研究发现肠道微生物可以影响小

胶质细胞的发育［4］，而小胶质细胞是中枢神经系

统的免疫细胞，具有吞噬抗原、释放因子、激活

反应等功能。血脑屏障和血肠屏障是免疫通路中

的重要保障，若屏障受损，则物质含量改变，其

表面细菌相关分子结构还会释放相关免疫活性物

质，刺激产生炎症细胞因子，激活防御机制［6］。

1. 2. 4　肠道菌群：据统计，肠道中细菌数量高达

100万亿，是脑肠互动中不可忽视的一环。肠道菌

群可直接或通过产生功能性代谢产物间接参与神

经、内分泌、免疫的调节，作用于大脑，调节睡

眠。研究表明肠道菌群与促肾上腺皮质激素释放

激素（CRH）、皮质醇含量存在联系［7］。双歧杆菌

与脑源性神经营养因子含量、应激状态下的 HPA
轴反应呈相关性。

2 脑肠互动与失眠的关联机制 
2. 1　中医学认识　

脾为心之子，脾胃功能正常则心神安定；脾

胃运化水谷，转输为精，内藏于肾，肾阴上济于

心，抑制心阳，使心火不亢；水谷精微上奉于心，

充养脑髓，神安则寐。子病及母，若胃不和，阳

明经逆乱则诸阳经皆逆乱，阳不得入于阴，故不

寐。肝主疏泄，脾气主升，胃气主降，脾胃相合，

一升一降，相反相成；若气机升降紊乱，道路隔

绝，阴不能纳阳，阳不潜于阴，则“卧不安”。反

之，不寐之人忧思过度，情志不遂，肝郁气滞，

横逆犯脾，中焦气机紊乱，导致“胃不和”。胃不

和与卧不安二者互为因果，可造成恶性循环。

2. 2　西医学认识　

在脑肠互动的神经通路中，胃肠信号在肠神

经系统、自主神经系统的共同调配下传入大脑发

挥调控作用，如夜间进食过饱，胃肠道发出冲动，

兴奋脑干网状结构和大脑皮质，导致失眠［8］。神

经递质中，γ-氨基丁酸（GABA）为抑制性，谷氨

酸为兴奋性，二者形成动态平衡，调节睡眠的昼

夜节律，原发性失眠患者脑内GABA明显低于正常

水平。自主神经系统中去甲肾上腺素（NE）、Ach、
下丘脑泌素等参与睡眠调节，非快速眼动睡眠时

NE分泌减少，快速眼动睡眠时分泌增加；下丘脑

泌素可以刺激觉醒的相关递质释放增加，减少睡

眠；Ach 可调节睡眠觉醒机制。CRH 可启动 HPA
轴 ， 兴 奋 垂 体 前 叶 分 泌 促 肾 上 腺 皮 质 激 素

（ACTH），增加皮质醇，对 GABA 和其他内分泌环

节进行调节［9］，失眠患者 CRH 比正常人体内水平

高，增加外源性CRH可以使浅睡眠增加或者觉醒。

肠道菌群的结构、多样性失调与失眠高度相

关。HUA等［10］研究发现，自闭症伴睡眠障碍的患

儿粪便中菌群种类减少，3-羟基丁酸和褪黑素分

泌减少，5-羟色胺（5-HT）分泌增加。有学者［11］

认为肠道菌群与昼夜节律、生物钟基因相关。肠

道菌群特定的菌群数量、结构、功能和定植位置

可以决定独特的昼夜节律，形成“微生物钟”。人

体的生物钟与微生物钟协同起效，对睡眠产生影

响。脑肠肽中，5-HT可以调节人的睡眠；生长抑

素增加 5-HT 的消耗从而加重失眠；褪黑素［12］能

够调节机体睡眠觉醒周期变化的生物节律，其含

量降低会导致失眠。丙酸含量越多，最长夜间睡

眠时间越长。

在脑肠互动的免疫机制中，白细胞介素 1
（IL-1） 可促进睡眠［13］，其表达与睡眠节律相一

致，当 IL-1 水平升高，人体非眼球快速运动睡眠

时间明显延长。肿瘤坏死因子α （TNF-α）的分泌

呈昼夜规律［14］，可以调节睡眠觉醒机制。
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3 中医基于脑肠互动治疗失眠的研究进展 
目前，CBT、药物疗法和物理疗法是现代医学

治疗失眠的主要方式。CBT包括睡眠健康教育、放

松治疗、认知治疗、刺激抑制治疗、睡眠限制治

疗。由于 CBT 短期效果不显著、睡眠习惯要求繁

琐，患者多对该疗法持悲观、怀疑态度，故依从

性差。中医药治疗失眠，基于脑肠互动可以重点

调节胃肠道功能，影响大脑的神经内分泌免疫通

路，维持肠道菌群的稳态，从而治疗失眠，疗效

明显，同时得到临床和实验研究支持。

3. 1　古代医家治疗　

《灵枢经·邪客》曰：“治之奈何……饮以半

夏汤一剂，阴阳已通，其卧立至。”半夏秫米汤问

世最早，流传最广，方中半夏祛邪消痰、和胃降

逆；秫米甘凉益胃、能养营阴。二者相合，旨在

通调阴阳，使痰清邪去、胃和寐安。《伤寒杂病

论》中张仲景择大承气汤治疗阳明腑实、里热炽

盛、上扰神明所致的不得眠；择五苓散治疗水湿

内停、饮邪阻隔、阳不入阴所致的不得眠；择半

夏泻心汤治疗虚实夹杂、胃肠疾病引起的夜卧不

安。《医学心悟》对不寐有专论，分析了阳明腑证

导致不得眠的演变过程及相应用方，认为“有胃

不和卧不安者，胃中胀闷疼痛，此食积也，保和

汤主之。”有研究［15］指出，历代医家治疗失眠使

用药物次数前 10 位的是甘草、人参、茯苓、酸枣

仁、当归、生姜、半夏、茯神、黄芪、白术。均

从脾胃论治。经统计，古人治疗失眠，择脾、胃

二经最多，选穴上脘、隐白、下廉、阴陵泉、章

门最多［16］。

3. 2　现代中医药疗法的临床运用与实验研究　

3. 2. 1　单味中药治疗：古人认为半夏生长于阳胜

始衰、阴始长之时，可交通阴阳，且半夏归脾胃

二经，祛痰热，可疗痰热扰心所致失眠。细数经

方，半夏秫米汤、瓜蒌薤白半夏汤、温胆汤、半

夏茯苓汤等方中均有半夏，所治病症均与失眠有

关。现代药理学研究证明，半夏醇提取物能够降

低小鼠腹腔毛细血管的通透性［17］，进而改变肠道

屏障内分泌物质的含量。

3. 2. 2　药对治疗：《医学秘旨》曰：“盖半夏得阴

而生，夏枯草得阳而长，是阴阳配合之妙也。”二

者配伍可使阴阳相交、水火相济，从而有效治疗

失眠。杨青婷等［18］对半夏-夏枯草药对进行网络

药理学研究，其中豆甾醇可以增加 GABA，减少

TNF-α；β-谷甾醇可以增加NE、5-HA，参与促觉

醒、唤醒机制，调控昼夜节律。应用该药对时选

择法半夏最多，两药均常用 15 g 进行 1∶1 配伍，

最大剂量为30 g。
3. 2. 3　复方治疗：罗海鸥［8］将 117例失眠患者随

机分为治疗组 59例（和胃安神方）和对照组 58例

（酒石酸唑吡坦），治疗 4周。结果提示，和胃安神

方（清半夏、生薏、陈皮、茯苓、白术、炙甘草、

柴胡、黄芩、夜交藤） 可以调节 GABA、5-HT、
Ach、NE、多巴胺的水平，改善睡眠质量、延长深

睡期、优化睡眠结构，与酒石酸唑吡坦效果相当，

临床使用无明显不良反应。

疏肝和胃颗粒由香附、佛手、茯苓、厚朴、

麦芽、甘草、旋覆花、黄芩组成，功效疏肝解郁、

健胃消食。赵学军等［19］研究发现疏肝和胃颗粒可

延长睡眠时间，起效迅速；提高戊巴比妥钠阈下

剂量小鼠的入睡率。

3. 2. 4　针灸治疗：针灸能够调节优势菌群丰度，

减少致病菌数量［20］；改善 HPA轴功能，调节下丘

脑室旁核ACTH的释放；调节TNF-α、IL和免疫因

子的释放，减轻炎性反应［21］，以调控脑肠互动。

根据脑肠的经络联系，多选择手足阳明经、督脉

等相关穴位。针刺足三里可以增加视丘脑下部、

同侧室旁核、双侧颞叶的葡萄糖代谢和脑血流量，

调节植物神经中枢和颞叶功能；同时增加血管活

性肠肽、褪黑素、GABA［22］的分泌，抑制 TNF-α、

白细胞介素-25、5-HT的表达，增加肠道有益菌群

含量，恢复肠道菌群多样性。刘良生等［23］以和胃

安神为治则，选择中脘、天枢、足三里、脾俞、

胃俞、安眠、神庭、百会治疗失眠患者，效果明

显。任建宁［24］ 以“胃病则阳跷穴满”为理论基

础，选取中脘、水分、天枢、足三里、阴陵泉、

三阴交、内庭、仆参、申脉治疗失眠，效果明显。

3. 2. 5　其他疗法：杨金亮等［25］发现，耳穴贴压

迷走神经分布区域能增加 5-HT、GABA 的分泌，

从而改善睡眠。李黄彤等［26］ 择中脘、下脘、气

海、关元、（双） 滑肉门、外陵治疗失眠患者 94
例，有效率 85. 48%。腹部推拿可使肠道及内容物

的位置和形态发生改变，增加肠道神经纤维的数

量，刺激肠道自主神经［27］，增加 5-HT含量，降低

NE含量。

4 总结与展望 
综上所述，基于脑肠互动论治失眠符合中医

整体观念和生物心理社会医学模式，其科学性在

临床和药理研究中均得到了初步验证。中医药可
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以从脑肠互动的神经、内分泌、免疫、肠道菌群、

脑肠肽等多维度调控治疗失眠，且中医药治疗高

效安全，无成瘾性、耐药性，不良反应少，可以

从根本调节患者体质，治疗失眠，防止复发。失

眠的证型相对复杂，临床上仍需要仔细辨证，痰

热证可选择温胆汤及其类方，虚实夹杂证可选择

半夏泻心汤，肝郁证可选择疏肝和胃颗粒，脾气

虚损证可选择四君子汤及其类方等；或遵循前人

经验，选择疗效较好的组穴配方；联用耳穴、腹

针、腹部推拿等疗法，使机体气血调和、阴平阳

秘。脑肠互动理论提示应从脾胃饮食入手预防失

眠，并注意在失眠初始阶段调理脾胃，避免陷入

胃不和与卧不安的恶性循环。今后仍需进一步验

证中医药治疗失眠的脑肠轴路径，并进行临床研

究，以加深对该理论的认识和体会。
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