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基于肝脾相关理论辨治非酒精性脂肪性肝病!

李水洪!韩秀珍!李岩!任娜!商洪涛

南京中医药大学附属医院"江苏 南京 !%"""7

摘要"肝脾两大藏象系统之间密切相关"在生理状态下相互促进"如疏泄与运化相互为用"藏血与统血相互协调#在病理状态

下相互传变"如肝病传脾"脾病及肝"故肝脾不调是非酒精性脂肪性肝病的基本病机! 治疗上以理气化湿&祛痰化瘀为主!

肠<肝轴是肠道及其微生物群与肝脏之间双向沟通的重要途径"肠道黏膜屏障及肝脏的固有免疫系统对于防止肠道中的有

害菌或毒性产物传播至关重要! 异常的肠道微生物群可引起肠黏膜屏障破坏"从而使肠道抗原&细菌及其产物进入肝脏"引

发肝脏炎症&损伤"释放的血管活性物质和炎症因子等物质随血液循环至肠道"又可进一步造成肠黏膜缺血&缺氧以及血管通

透性增加等"加重肠道功能障碍"形成恶性循环! 肠道微生态紊乱通过肠 <肝轴途径促进非酒精性脂肪性肝病的发生发展!

调和肝脾类中药可通过调控肠道微生物组成&修复肠黏膜屏障及平衡胆汁酸代谢等方面"改善非酒精性脂肪性肝病!

关键词"非酒精性脂肪性肝病#肠<肝轴#肝脾相关#微生态失衡#调和肝脾
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&&非酒精性脂肪性肝病!G(G <+9-(.(9F-S+RRX9FWQ,

TFIQ+IQ"'/PO6#是一种代谢应激性肝病"与胰岛素

抵抗&遗传易感性等因素密切相关"以弥漫性肝细胞

大泡性脂肪变性为主要病理特征"疾病谱包括非酒

精性肝脂肪变&非酒精性脂肪性肝炎&肝硬化和肝细

胞癌)%*

( 随着人们生活方式以及社会环境的改变"

'/PO6已成为大多数地区主要的慢性肝病类型"其

发病率正在逐年上升)!*

( 近年来"随着肠道微生态

相关研究的不断深入"发现肠道微生态失衡与

'/PO6&肝硬化&自身免疫性肝病以及肝癌等多种

肝病密切相关( %77: 年"*+,I.+99首次提出+肠<肝

轴,概念"指肠道与肝脏在解剖上共同源于内胚层"

在功能上相互影响"主要通过门静脉循环&胆道系统

以及肝肠淋巴系统等途径沟通)$*

"与中医的肝脾相

关理论相似"即肝藏象与脾藏象系统相互协调"克而

为用"维持协调人体的消化吸收&气血运行及水液代

谢等功能)#*

( 肠道菌群被认为是一种代谢+器官,"

不仅帮助宿主摄取营养和能量&修饰免疫系统"还能

产生一系列代谢物以调节宿主代谢"使得肠道与远

端器官存在联系)A*

( '/PO6被认为是以肝脏病变

为主的代谢综合征"结合现代医学对其发病机制的

研究"肠<肝轴可能是'/PO6区别于其他代谢综合

征组分的关键( 因此"本文基于中医藏象学说"阐述

中医肝脾相关理论与肠 <肝轴之间的关系"并回顾

相关临床研究"从调节肠<肝轴角度为'/PO6提供

可行的中医药治疗方案(

EFL=[A!的中医病因病机

'/PO6属于中医学+肝癖, +胁痛, +积证, +肥

气,等范畴"饮食不节&劳逸失度&情志失调&久病体

虚&禀赋不足为主要病因"病机总属本虚标实"脾虚

失运为本"痰浊瘀血为标"涉及湿&痰&浊&热&瘀等病

理因素"病位在肝"与脾&肾相关)=*

( '/PO6与胰岛

素抵抗&脂毒性密切相关"为代谢紊乱性肝病"中医

认为脂质&葡萄糖等营养物质相当于脾胃运化的水

谷精微之气"当饮食不节&劳逸失度或情志失调&肝

郁乘脾导致脾失健运时"物不归正化"湿从内生"或

久病体虚&禀赋不足者"肾气化失司"气血津液运行

不畅"可化生痰饮&膏浊&瘀血等病理产物"日久可蕴

湿生热"沉积于肝脏"发为肝癖( 治疗上以理气化

湿&祛痰化瘀为主( 过多的脂质异常沉积于肝脏而

引发的慢性低度炎症是'/PO6的重要机制"现代医

学研究显示此病与肠道微生态紊乱密切相关"肠道

微生态紊乱可通过改变肠道微生物组成&破坏肠黏

膜屏障&干扰物质代谢及破坏免疫稳态等方式引起

肝脏代谢营养物质异常&激活炎症损伤"相当于中医

理论中的肝脾不调&升清降浊功能紊乱(

HF中医学肝脾相关理论

HGEF肝脾相关的中医学内涵&-素问'玉机真脏

论.言%+五脏相通"移皆有次"五脏有病"则各传其

所胜(,指出脏腑之间在生理功能上相互联系"在病

理变化上按一定规律相互传变( 肝脾相关是指肝脾

两大藏象系统之间密切相关"在生理状态下相互促

进"如疏泄与运化相互为用"藏血与统血相互协调"

在病理状态下相互传变"如肝病传脾"脾病及肝(

生理上"肝性主动"内藏启迪升发之气"有助于

脾升胃降"推动脾胃运化功能的正常发挥"使中焦气

机协调"周流不息"同时将胆汁排泄至小肠"进一步

帮助饮食物的消化吸收( 如-血证论.云%+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(, 周学海在 -读医随笔. 论述脾% +性镇

静//静则易郁"必借木气以疏之(,脾土为至阴之

类"主静"性善壅滞易郁"需要借助肝的疏泄之性才

可避免发生阴凝壅滞之证( 脾气健旺"则水谷精气

充足"布散精气"灌溉诸脏"肝气得以濡养"则肝气条

达&疏泄有职( 如刘完素在-名医方论.云%+肝为木

气"全赖土以滋培//中气虚"则九地不升"而木因

之郁//人知木克土"不知土升木"知言哉7,脾为

气血之源"主生血&统血"脾气健运"统血有度"精血

化源充足"则肝有所藏"藏泻有权"可根据人体生理

活动的需要调节血液分布"使气血运行无阻(

若肝失疏泄"气机郁滞"可横逆犯脾"中焦气机

斡旋失司"则脾失健运"升降失职( 或脾滞湿阻"壅

滞气机"影响肝气条达"蕴湿化热"郁蒸肝胆"形成土

壅木郁之证( 均可表现情志抑郁&胸闷太息&纳呆腹

胀&便秘或腹泻等肝脾不调证候( 若脾气亏虚"血液

生化无源或失于统摄"血溢脉外"可致肝血不足"失

于濡养(

HGHF肝脾不调是 L=[A!的基本病机&脾为人体

物质代谢的中心环节"+饮食自倍"肠胃乃伤,"当人

体过食肥甘厚腻"超出脾胃运化的能力时"易引起脾

胃气机阻滞"或素体脾虚"运化功能不足"或因脾主

四肢肌肉"人体活动减少"壅滞气机"脾失健运"水谷

'A$A'



!"!# 年 $ 月 %" 日&第 $ 期

'()$&&%" *+,-. !"!#

&&&&&&&&&

中&医&学&报
/01/023'454*46303'4

&&&&&&&&&&&

第 $7 卷&总第 $%" 期

8(9)$7& &&'()$%"

精微不归正化&失于输布"则化为水湿"湿聚成痰"停

积于体内( 土病及木"湿性黏滞"阻滞气机"肝气条

达不畅"调节人体津液代谢失职"胆汁排泄受阻"不

能促进脾胃运化"加重中焦气机壅滞"不能+泌糟

粕"蒸津液,"清浊难分"浊从中而化"形成病理循

环( 另一方面"肝喜条达而恶抑郁"现代社会人们常

处于高压力&慢性应激以及不良作息习惯的状态下"

易导致暗耗肝血&肝气虚弱"肝气疏泄不畅"三焦气

化失调"推动人体代谢失职"湿阻气郁日久"易蕴湿

生热"血行不畅"易于化瘀"湿&痰&浊&热&瘀等病理

产物沉积于肝脏"发为+肝癖,(

IF肠S肝轴紊乱是L=[A!的重要机制

'/PO6发病机制复杂"主要涉及代谢&遗传以

及肠道微生态等多种因素)!*

( 人体肠道微生态由

肠道微生物及其所生活的环境构成"与宿主之间是

一种互利共生的关系)A*

( 在健康状态下"宿主与微

生物处于生态平衡状态"宿主可以影响肠道微生物

的组成和功能"肠道微生物参与宿主的物质代谢&免

疫系统的形成及中枢神经系统的功能等( 饮食&抗

生素&年龄&环境&遗传等多种因素可扰乱肠道微生

态"使肠道共生菌和致病菌物种的比例异常"引起微

生物组结构和功能紊乱"即肠道微生态失衡);*

(

肠<肝轴是肠道及其微生物群与肝脏之间双向沟通

的重要途径"如肝脏分泌的抗体以及胆汁排入肠道

后"可调节肠道菌群组成"肝脏中约 $@# 的血供来自

肠道"肠道的血液经门静脉系统回流到肝脏"其中包

含饮食分子&环境毒素&微生物代谢产物和肠促胰岛

素等物质"使肝脏长期暴露于来自胃肠道的多种抗

原"因此肠道黏膜屏障及肝脏的固有免疫系统对于

防止肠道中的有害菌或毒性产物传播至关重

要): <%"*

( '/PO6患者较正常人群的微生物组成有

异"异常的肠道微生物群可引起肠黏膜屏障破坏"从

而使肠道抗原&细菌及其产物进入肝脏"引发肝脏炎

症&损伤"释放的血管活性物质和炎症因子等物质随

血液循环至肠道"又可进一步造成肠黏膜缺血&缺氧

以及血管通透性增加等"加重肠道功能障碍"形成恶

性循环)%%*

( 肠道微生态紊乱通过肠 <肝轴途径促

进'/PO6的发生发展"可能的作用机制有以下几种

情况(

IGEF肠道微生物成分改变&'/PO6患者具有肠道

菌群总多样性和丰富度降低的特点"通常转变为更

多的厚壁菌和更少的拟杆菌"粪杆菌&粪球菌及瘤胃

球菌丰度降低&普雷沃氏菌及链球菌丰度增加"与促

进全身炎症有关)%!*

( 有研究发现"高脂饮食小鼠与

正常饮食小鼠的肠道菌群组成相比"革兰阴性细菌

比例增加)%$*

"弗格森埃希菌!4I-.Q,F-.F+SQ,MYI(GFF#

是一种促进'/PO6发生发展的特定细菌"该菌及其

产物可抑制脂质氧化并促进肝脂生成)%#*

(

IGHF肠道屏障功能破坏&肠道菌群失调可损伤肠

上皮细胞和细胞间连接&破坏血管屏障而引起肠道

通透性增加"细菌&毒素&脂多糖!9FU(U(9XI+--.+,FTQ"

O?5#和炎症因子等有害物质可通过门静脉系统易

位至肝脏"激活肝脏固有免疫反应"上调肝脏门静脉

系统1O?配体水平"激活了肝巨噬细胞和星状细胞

上的1O>#"促进炎症和纤维化"1O>通路的激活可

以促使细胞核中 'P<

#

c异位"诱导多种细胞因子

的产生"触发促炎级联反应"肝巨噬细胞还可分泌肿

瘤生长因子<

%

!RYB(,GQ-,(IFIS+-R(,<

%

"1'P<

%

#&

肿瘤生长因子 <

!

!R,+GIS(,BFGMM,(̂R. S+-R(,<

!

"

1KP<

!

#和血小板衍生生长因子! U9+RQ9QRTQ,FWQT

M,(̂R. S+-R(,"?6KP#"并刺激肝星状细胞"1'P<

%

可抑制胰岛素受体及其底物 <%"导致胰岛素抵

抗)%A <%=*

(

IGIF肠道菌群代谢产物变化&如过量碳水饮食与

肠道蠕动减少引起的结肠细菌过度生长都可增加内

源性乙醇的发酵生成"乙醇可影响肠道微生物组成

及功能&破坏肠黏膜屏障&损伤肠道相关淋巴组织

!MYR<+II(-F+RQT 9XBU.(FTRFIIYQ"K/O1#"对肝细胞

有一定的毒性)%; <%:*

$胆碱合成减少"导致处理脂肪

酸的8O6O水平降低"导致肝脂肪沉积和胰岛素抵

抗)%7*

$短链脂肪酸!I.(,R<-.+FG S+RRX+-FTI"50P/I#

是结肠菌群降解机体难以消化的多糖生成的"主要

包括乙酸盐&丁酸盐和丙酸盐"具有调节糖脂代谢&

修复肠黏膜屏障等作用"肠道微生态紊乱时生成减

少"影响功能发挥)!"*

$胆汁酸由肝脏代谢胆固醇生

成"由肠道菌群进行脱羟基及差异异构化修饰"肠道

菌群失调可影响胆汁酸池水平"进而导致胆汁酸受

体肠道 P̀>信号表达下降"可损伤肠黏膜屏障及影

响糖脂代谢平衡)!%*

(

IGJF免疫功能紊乱&肝脏是一个先天免疫器官"富

含多种免疫细胞"并产生人体中的大部分免疫分子"

肠道微生物对宿主免疫系统具有调节和促进发育的

作用"由于肝脏不断接收来自肠道的富含菌群代谢

'=$A'
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物&饮食和环境抗原的血液"肝脏既需要耐受这些无

害物质又要时刻警惕有害物质"肠道与肝脏之间的

免疫稳态可以避免过度免疫引起的无菌性炎症或免

疫不足引起的慢性感染和癌症"当免疫稳态被打破

时"可引起肝脏剧烈的免疫反应"造成肝脏病变和损

伤"释放的炎性因子等物质可随血液循环至肠道等

器官"引起慢性低度炎症)A"!! <!$*

(

IGKF内分泌不足&肠道是人体最大的内分泌器官"

肠道上皮中的内分泌细胞 !QGRQ,(QGT(-,FGQ-Q99"

440#可分泌胰高血糖素样肽 <% !M9Y-+M(G <9FEQ

UQURFTQ<%"KO?<%#&葡萄糖依赖性促胰岛素肽

!M9Y-(IQ<TQUQGTQGRFGIY9FG(R,(UF-UQURFTQ"K3?#等肠

促胰岛素"与胃肠蠕动&食欲控制和葡萄糖稳态等生

理功能有关"可刺激胰腺分泌胰岛素和胰高血糖素"

有助于维持人体糖脂代谢平衡( 有研究发现高脂饮

食诱导的'/PO6大鼠肠道菌群组成改变"结肠O细

胞数量减少"KO?<% 分泌和受体数量下降"从而促

进疾病发生发展)!#*

( 目前已有大量基础实验和临

床试验表明"KO?<% 类似物&66?<% 或66?<# 抑

制剂具有减轻体质量&减少脂质沉积&降肝酶&抗炎

等作用"在改善'/PO6方面具有较好的效果)!A <!;*

(

JF肝脾相关理论与肠S肝轴相通

JGEF生理方面&中医学认识饮食物的消化吸收与

现代医学涉及的脏器&过程大致相似( -素问'六

节藏象论.云%+脾胃大肠小肠三焦膀胱者"仓廪之

本"营之居也"名曰器"能化糟粕"转味而入出者

也//此至阴之类"通于土气(,脾与胃&大肠&小

肠&三焦&膀胱均为仓廪之本"通于土气"共同参与水

饮食物的消化&吸收&代谢及排泄过程"胃受纳腐熟

后"下送小肠以分清泌浊"浊者由大肠排泄至体外"

清者由脾吸收"脾气散精"使五脏六腑&形体官窍得

以充养( 现代研究发现"肠道微生态不仅能帮助宿

主进行饮食物的分解&吸收&代谢"还能调节和修饰

宿主的免疫系统"这与+脾为之卫,理论相似"卫气

是护卫机体的正气"与肺&脾&肾有关"重点在脾"脾

气健运"则气血充足"充养卫气"卫气循行于人体皮

肤&黏膜&体内的肠腔等组织发挥御邪防病作用"类

似于肌表屏障&肠道黏膜屏障)!:*

( 由于古早时期的

社会文化等影响"中医关于人体解剖学的内容相对

欠缺"张锡纯认为%+古人不名胰而名散膏//而时

时散其膏液于十二指肠之中//故曰散膏"为脾之

附脏(,明确提出胰腺附于脾"与胃&大肠&小肠等同

属于脾藏象系统"胰腺分为外分泌腺和内分泌腺两

部分"外分泌腺分泌胰液"排入十二指肠中"参与饮

食物的消化吸收"与中医脾主运化水谷相似$内分泌

腺分泌胰岛素&胰高血糖素等激素"中医脾气散精与

胰岛素促进人体细胞摄取葡萄糖"获取能量以供各

组织正常活动的功能类似)!7*

( 中医藏象理论认为"

脾包含了胃&大肠&小肠&胰腺等脏器的功能活动"共

同为人体提供水谷精微并增强卫气"现代医学发现

肠道微生态参与上述功能( 有学者认为"中医脾的

生物学内涵是肠道菌群参与宿主营养吸收&御邪护

体&代谢及免疫调节等功能"肠道微生态是中医脾重

要的物质基础)#"$"*

(

解剖医学中的肝脏具有解毒&代谢&分泌胆汁&

造血储血及调节血量&免疫等功能"与中医肝主疏

泄&主藏血功能相类( 有研究认为肝主疏泄主要是

通过分布在各种管腔平滑肌的舒缩"实现推动气&

血&精&津液等物质在体内运行的调节功能)$%*

( 大

肠具金体而兼土性"功能降泻浊气"明代李蓇在-医

学入门'脏腑.中首次提出+肝与大肠相通, +肝病

宜疏通大肠"大肠病宜平肝经,( 肝与胆互为表里"

胆为清净之腑"内藏精气"藏而不泻"无法为肝排泄

浊气"而大肠末端之魄门+亦为五脏使,"可为肝泄

浊气"使肝气条畅"肝气疏泄又可调节大肠降浊"故

肝与大肠相通)$! <$$*

"这与肠<肝轴理论相似( 现代

医学认为肝与肠道之间通过门静脉&胆道&体循环等

途径相互联系"胃肠道可将富含营养物质的血液经

门静脉输送至肝脏"即+食气入胃"散精于肝,"肠道

菌群可调控胆汁酸池水平及胆汁酸的合成"促进胆

固醇代谢"肠黏膜屏障作为机体与外界接触的重要

+防线,"使肝脏免受外源性抗原侵害"可看作大肠

为肝泻浊"免受浊邪侵袭的生理表现$肝脏可生成胆

汁"帮助胃肠道消化食物并调节肠道菌群组成(

JGHF病理方面&若情志不舒"肝疏泄失职"横逆犯

脾"脾失健运"水谷精微失于敷布"清浊不分( 肝疏

泄失职"即调节胃肠道平滑肌舒缩功能失调"可导致

胃肠蠕动不足&胆汁排泄不畅&肠道微循环阻滞以及

微生态紊乱等"影响机体消化代谢功能( 过食肥甘

或劳逸失度"脾失健运"湿邪中阻"困阻气机"影响肝

气疏泄"为脾病及肝( 即饮食&环境等因素可影响胃

肠道消化吸收功能及肠道微生态"如肠道菌群组成

变化&肠黏膜屏障破坏"引起细菌和内毒素移位"激

';$A'
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发肝脏免疫反应"产生的炎症因子及血管活性物质

又可加重肠道微生态损害( 无论肝病及脾或脾病及

肝"两者常互为因果"形成恶性循环"常表现为胁肋

胀痛&情志抑郁&脘腹痞满&大便黏滞不爽或泄泻&纳

差&困倦乏力等肝脾不调症状( 治疗上常遵循+肝

病实脾"脾病调肝,的肝脾同调原则)$#*

"健脾化湿与

疏泄肝气兼施"使肝调达则和&脾健运则顺(

综上"中医肝&脾与肠道及其微生态联系密切"

肠道及肠微生态属于脾藏象系统的内容"肝脾相关

可表现为现代医学中肝与肠道的联系"肠 <肝轴学

说丰富了中医肝脾相关理论( 根据肝脾相关理论及

肠<肝轴学说的联系"中医从调和肝脾角度入手"以

调节肠<肝轴的代谢与免疫平衡"是防治'/PO6的

重要思路(

KF从调和肝脾论治L=[A!

传统中医药在整体观和辨证论治原则的指导

下"从调和肝脾角度诊治肝脾相关疾病"在现代消化

系统疾病中"尤其是与肠<肝轴相关的疾病中"获得

了较好的治疗效果)$A*

( 目前已有大量研究表明中

药单体&中药成分&中药复方可通过调控肠<肝轴防

治'/PO6

)$=*

( 本文将从调节肠道微生物组成&修

复肠黏膜屏障以及平衡胆汁酸代谢 $ 个方面"梳理

调和肝脾类中药复方治疗 '/PO6的效果"阐述与

肠<肝轴相关的药理机制"为调和肝脾类中药用于

治疗'/PO6提供科学理论依据(

KGEF调节肠道微生物组成&四逆散出自 -伤寒

论."主要由柴胡&枳壳&白芍&炙甘草组成"是调和

肝脾的经典方剂"具有疏肝理脾&透邪解郁的功效"

临床常用于治疗肝胆&胃肠等疾病( NQF等)$;*应用

四逆散治疗高脂饮食诱导的'/PO6大鼠"可减轻体

质量"降低谷丙转氨酶&谷草转氨酶&总胆固醇&低密

度脂蛋白&三酰甘油&白细胞介素<=&白细胞介素<

%

!

&1'P<

%

水平"肝组织学显示肝总胆固醇&三酰

甘油和脂滴含量减低"表明四逆散可改善肝脏脂肪

变性和炎症( J.Y 等)$:* 发现高脂饮食诱导的

'/PO6小鼠在服用四逆散后"肠道菌群组成及功能

发生了改变"其中振荡螺旋菌 CI-F99(IUF,+可能是四

逆散组的特殊微生物"与高蛋白饮食有关"对

'/PO6或宿主都产生有益影响(

逍遥散由四逆散加减而得"具有调和肝脾&疏肝

解郁&养血健脾功效( 纳入了 %! 项临床研究的荟萃

分析显示"逍遥散可通过降低'/PO6患者的血清总

胆固醇&三酰甘油&谷丙转氨酶&谷草转氨酶&谷氨酰

转肽酶和脂联素水平)$7*

"还可改善肝纤维化"调节

肠道菌群组成"降低内毒素"对肝脏有保护作用)#"*

(

周志强)#%*应用逍遥散治疗高脂饮食诱导的 '/PO6

大鼠"研究显示"逍遥散可通过增加梭菌&P+Q-+9Fa

[+-Y9Y类有益菌群"减少*Y,F[+-Y9+-Q+Q类有害菌群

来调节肠道菌群组成(

KGHF修复肠黏膜屏障&当归芍药散是张仲景创制

的调和肝脾经典方( 彪雅宁等)#!*将此方用于高脂

饮食的'/PO6模型大鼠"治疗后血清和肝组织中总

胆固醇&三酰甘油&丙二醛 !B+9(GF-TF+9TQ.XTQ"

*6/#水平下降"DQ+U%@',S! 信号通路表达升高"以

抵抗'/PO6的氧化应激损伤( 此方可修复肠黏膜

屏障"紧密连接蛋白是肠道机械屏障的重要结构"主

要由闭塞素(--9YTFG&闭塞蛋白&连接黏附分子和JC

蛋白组成"其中闭塞素和JC<% 蛋白结合可形成1\

的基础结构)#$*

( 有研究显示"当归芍药散可能通过

促进回肠及结肠的 (--9YTFG&JC<% 蛋白表达"对

'/PO6模型大鼠发挥保护肠黏膜屏障&降低肠道通

透性的作用)##*

(

参苓白术散"功能补脾益肺"在调节胃肠运动&

改善代谢和免疫等方面具有较好疗效"一项*QR+分

析显示"参苓白术散组的有效率均高于对照组"可显

著降低血清谷丙转氨酶&谷草转氨酶&总胆固醇&三

酰甘油水平)#A*

( J.+GM等)#=*发现参苓白术散可减

轻高脂喂养的'/PO6模型大鼠的体质量"改善肝功

能"降低血清内毒素及抑制相关炎症因子的表达"在

肠道微生态方面"参苓白术散减轻了结肠充血水肿"

增加闭塞素含量"修复肠黏膜"并增加了双歧杆菌&

厌氧菌这类产生 50P/I的细菌丰度"50P/I中的丁

酸盐和丙酸盐成分可结合结肠上皮细胞表面的 K

蛋白偶联受体 K?>#$"对于保护肠黏膜&维持正常

的肠道通透性具有重要意义(

大柴胡汤是治疗肝胆病的经典方剂( 0YF等)#;*

利用大柴胡汤对'/PO6模型大鼠进行实验"发现大

柴胡汤可增加 >(B[(YRIF+&拟杆菌&乳酸杆菌&/Ea

EQ,B+GIF+和1Y,F-F[+-RQ,这类有益菌的相对丰度"有

利于 50P/I的合成及调节血脂异常( 此外"有研究

认为/EEQ,B+GIF+可改善高脂饮食小鼠的肠道屏障

功能和3>

)#:*

( 高誉珊等)#7*应用大柴胡汤及其拆方

治疗'/PO6大鼠"利用电镜观察肠组织可见肠细胞

':$A'
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间隙显著缩小( L+GM等)A"*认为大柴胡汤可降低肝

组织炎性因子表达"上调肠道 I9M/&肠闭塞素&

JC<% 蛋白和B>'/表达!肠道I9M/是肠道免疫屏

障的重要成分"可中和外来抗原以保护机体#"具有

保护肠黏膜机械和免疫屏障的双重作用(

KGIF平衡胆汁酸代谢&茵陈蒿汤出自-伤寒论."

是治疗黄疸等肝胆病的经典方剂"由茵陈&栀子&大

黄组成"全方具有清热利湿之功( 刘悦)A%*用此方治

疗湿热型'/PO6患者"可显著降低肝酶&血脂及炎

性因子水平"使肠杆菌及肠球菌等机会致病菌数量

下降"双歧杆菌及乳酸菌等益生菌增加"发挥保肝&

降血脂及调节肠道微生态环境的作用( P̀>可维

持胆汁酸稳态"保护肝脏免受胆汁酸毒性损害"还可

调节脂质代谢和抑制肝脏炎症"在'/PO6患者中表

达不足)A!*

( 刘馨烛)A$*研究发现茵陈蒿汤可升高高

脂诱导的 '/PO6模型小鼠肝组织 P̀>蛋白表达"

调控胆汁酸转运"并降低脂肪合成关键因子

5>4c?<%-表达"减少脂肪酸生成"降低三酰甘油

及胆固醇水平( 邱剑楠)A#*对高脂诱导的'/PO6模

型小鼠进行肠道菌群和代谢组学研究"发现茵陈蒿

汤可影响'/PO6模型小鼠肠道菌群组成"降低拟杆

菌丰度"促进肝组织 P̀>@52?表达"降低 5>4c?<

%-&06$= 表达"从而改善胆汁酸&脂肪酸代谢"减轻

肝脏脂质沉积(

柴胡疏肝散是由张景岳创制的名方"具有疏肝

理气&活血止痛之效"当前研究发现其治疗 '/PO6

患者具有较好的临床疗效( 谢维宁等)AA*应用此方

对'/PO6患者进行治疗"有效率达 :%)":h"治疗

后柴胡疏肝组患者在保肝&降血脂&改善肠道微生态

及免疫微环境方面疗效显著( 'FQ等)A=*通过网络药

理学得出柴胡疏肝散治疗 '/PO6的关键靶基因是

??/>

'

&P̀>&??/>

%

和 >/>

%

"并对其进行实验验

证"结果显示 ??/>

'

& P̀>&??/>

%

和 >/>

%

的

B>'/表达水平上调"'/PO6模型大鼠在体质量&

肝脏组织病理学&血清和肝脏脂质方面均有改善效

果( 娄静等)A;*应用柴胡疏肝散治疗肝内胆汁淤积

模型大鼠"发现使用柴胡疏肝散组大鼠肝组织病理

损伤显著减轻"肝酶水平降低"K52<?Z&5C6&P̀>

蛋白表达升高"认为此方可能通过调控 P̀>@',S!@

/>4通路发挥保护肝脏作用(

TF结语

肝脾相关理论最早源于-黄帝内经.-难经."由

后代医家进一步发展论述"通过近现代医家的深入

研究"相关内涵得到进一步的升华( 肠 <肝轴紊乱

是'/PO6发生发展的重要机制"也是目前国内外的

研究热点"中医肝脾相关理论与肠 <肝轴有相通之

处"论治'/PO6具有优势"其中调控肠道微生态可

能是调和肝脾类方药潜在的作用机制"但当前相关

研究不够全面"因此需要进行更多的实验和临床研

究探索其潜在的作用机制"更为系统地总结机理"为

临床干预'/PO6提供可行的策略(
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