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基于下丘脑 - 垂体 - 肾上腺轴探讨艾灸联合微生态制剂

治疗腹泻型肠易激综合征的临床研究 *
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摘要 目的：基于下丘脑 - 垂体 - 肾上腺轴探讨艾灸联合微生态制剂治疗腹泻型肠易激综合征

（IBS-D）的临床效果。方法：按照随机数字表法将我院 2022 年 3 月至 2023 年 7 月期间收治的 142

例肝郁脾虚证 IBS-D 患者分为对照组（接受微生态制剂治疗，n=71）和研究组（接受艾灸联合微生

态制剂治疗，n=71）。对比两组中医证候积分、肠道微生态、血清肠黏膜屏障功能指标 [Ｄ- 乳酸、二

胺氧化酶（DAO）、内毒素 ]、下丘脑 - 垂体 - 肾上腺轴相关指标 [促肾上腺激素（ACTH）、皮质酮

（CORT）、促肾上腺皮质激素释放激素（CRH）]。结果：治疗后，研究组腹痛即泻、两胁胀满、纳呆、

急躁易怒、身倦乏力评分及总分低于对照组同时间点（P<0 .05）。治疗后，研究组粪便双歧杆菌、乳

酸杆菌、拟杆菌高于对照组同时间点；研究组粪便肠杆菌、肠球菌低于对照组同时间点（P<0 .05）。

治疗后，研究组血清 D- 乳酸、DAO、内毒素低于对照组同时间点（P<0 .05）。治疗后，研究组血清

CORT、ACTH、CRH 低于对照组同时间点（P<0 .05）。结论：艾灸联合微生态制剂治疗 IBS-D，可有效

改善患者的临床症状，改善肠道微生态和肠黏膜屏障功能，推测其作用机制可能与调节下丘脑 -

垂体 - 肾上腺轴有关。
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To explore the clinical effect of moxibustion combined with microecological

preparations in the treatment of diarrhea-predominant irritable bowel syndrome ( IBS-D) based on

hypothalamic-pituitary-adrenal axis . 142 liver depression and spleen deficiency syndrome IBS-D

patients admitted to our hospital from March 2022 to July 2023 were divided into control group ( treated

with microecological preparations , n=71 ) and study group ( treated with moxibustion combined with

microecological preparations , n=71 ) by using a random number table method . The chinese medicine

syndrome scores , intestinal microecology, serum intestinal mucosal barrier function indexes [D-lactic acid ,

diamine oxidase (DAO) , endotoxin ] , hypothalamus-pituitary-adrenal axis related indexes

[ adrenocorticotropic hormone (ACTH) , corticosterone (CORT) , adrenocorticotropic hormone releasing

hormone (CRH) ] were compared in two groups . After treatment , the scores and total scores of

abdominal pain was diarrhea , anxious and irritable , anorexia , two flank bilge full , tired and weak of the

study group were lower than those of the control group at the same time (P<0 .05 ) . After treatment , fecal

bifidobacterium , lactobacillus and bacteroides in the study group were higher than those in the control

group at the same time . Enterobacter faecal bacteria and enterococcus in the study group were lower than

those in the control group at the same time point (P<0 .05 ) . After treatment , serum D-lactic acid , DAO

and endotoxin in the study group were lower than those in the control group at the same time point

(P<0 .05 ) . After treatment , serum CORT, ACTH and CRH in the study group were lower than those in

the control group at the same time (P<0 .05 ) . Moxibustion combined with microecological

preparations in the treatment of IBS-D can effectively improve the clinical symptoms of patients , intestinal

microecology and intestinal mucosal barrier function . It is speculated that the mechanism of action may be

related to the regulation of the hypothalamic-pituitary-adrenal axis

Hypothalamic-pituitary-adrenal axis ; Moxibustion ; Microecological preparations ;

Diarrhea-predominant irritable bowel syndrome ; Clinical effect

前言

肠易激综合征（IBS）是功能性肠病的一种，

临床症状表现为腹痛，伴有便秘或腹泻等 [ 1 , 2 ]。

目前临床上 IBS 有四种分型（便秘型、混合型、

腹泻型、不定型），其中我国以腹泻型 IBS

（IBS-D）最为常见 [ 3 ]。IBS-D 的发病机制不明确，

有研究发现，IBS-D 的发生发展与肠黏膜屏障功

能、肠道微生态、下丘脑 - 垂体 - 肾上腺轴异常

有关 [ 4 , 5 ]。微生态制剂是治疗 IBS-D 的常用药

物，可在一定程度上改善临床症状，但效果不显

著 [ 6 ]。中医认为 IBS-D 多由脾失健运、饮食不洁

（节）或肝脾不调、情志刺激、气机升降失司、气
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表 1 一般资料对比

Table 1 General data comparison

Groups Male/Female Age (year) Disease course (year)

Control group(n=71) 31/40 39.67± 5.18 2.96± 0.51

Study group(n=71) 30/41 39.84± 4.96 3.02± 0.49

x2/t 0.029 -0.200 -0.715

P 0.865 0.842 0.476

血运行受阻等引起 [ 7 ]。因此，治疗上以健脾和

胃、疏肝理气、温补脾肾为原则 [ 8 ]。艾灸可从整

体调理患者体质，明显缓解腹痛、腹胀等临床症

状，既往艾灸治疗 IBS-D 患者取得了较好的疗

效 [ 9 ]。故本研究探讨基于下丘脑 - 垂体 - 肾上腺

轴探讨艾灸联合微生态制剂治疗 IBS-D 的临床

疗效，旨在为临床治疗提供数据支持。

1 资料与方法

1 .1 一般资料

按照随机数字表法将我院 2022 年 3 月至

2023 年 7 月期间收治的 142 例肝郁脾 虚 证

IBS-D 患者分为对照组（接受微生态制剂治疗，

n=71）和研究组（接受艾灸联合微生态制剂治

疗，n=71）。西医符合罗马Ⅳ中有关 IBS-D 诊断

标准 [ 10 ]，中医符合肝郁脾虚证 IBS-D 相关诊断

标准 [ 11 ]：主症：易激惹，腹痛即泻。次症：两胁胀

满，纳呆，全身疲乏无力。舌脉：舌淡胖，脉弦

细，苔薄白。本研究方案通过我院伦理学委员会

批准进行。纳入标准：（1）符合上述中西医诊断

标准；（2）签署相关知情同意书。排除标准：（1）

其他原因所引起的腹泻；（2）伴有严重心脑血管

病；（3）孕妇及哺乳期女性；（4）肠道器质性病

变者；（5）对研究涉及西药禁忌、过敏者和艾灸

禁忌者；（6）认知功能障碍；（7）近三月有服用

任何影响本研究所涉及检测指标的药物；（8）伴

有皮肤疾病、艾灸处穴位皮肤有破损者。两组患

者一般资料对比未见差异，见表 1（P>0 .05）。

1 .2 方法

对照组给予双歧杆菌四联活菌片（规格：每

片重 0 . 5 克，批准文号：国药准字 S20227006，生

产厂家：杭州远大生物制药有限公司），口服，一

日 3 次，一次 3 片，连续治疗 4 周。研究组在上

述基础上结合艾灸疗法，取穴：大肠俞、肾俞、脾

俞、太溪、天枢（双）、足三里（双）。操作前操作

者手部及患者取穴处皮肤进行常规消毒，将精

制艾条（厂家：南阳汉医艾绒有限公司生，直径：

3 cm）点燃后距离穴位表面 3-5 cm 施灸。艾灸

致皮肤潮红为度，每次每穴各灸 30 min，隔日 1

次，每周 3 次，共灸 4 周。

1 .3 观察指标

（1）治疗前后对两组患者的中医证候进行

评分，并计算总分。主症（易激惹，腹痛即泻）按

无轻中重度评分 0 分、2 分、4 分、6 分，次症（纳

呆，两胁胀满，身倦乏力）按无轻中重度评分 0

分、1 分、2 分、3 分，分数越高，症状越严重 [ 11 ]。

（2）治疗前后收集患者新鲜粪便标本 1 g，生理

盐水稀释至 10-9，培养皿培养拟杆菌、肠杆菌、

双歧杆菌、乳酸杆菌、肠球菌菌落，计算各菌落

的对数值（IgCFU/g）。（3）治疗前后取两组空腹

外周静脉血标本 3 mL，静置半小时后上离心机

处理，采用酶联免疫吸附法检测血清肠黏膜屏

障功能指标：Ｄ- 乳酸（试剂盒购自上海阿拉丁

生化科技股份有限公司）、二胺氧化酶（DAO，试

剂盒购自上海烜雅生物科技有限公司）、内毒

素；下丘脑 - 垂体 - 肾上腺轴相关指标：促肾上
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图 1 中医证候积分柱状图

Fig.1 Histoogram of traditional chinese medicine syndrome score

Note: Compared with before treatment, aP<0.05. Compared with after treatment, bP<0.05.

表 2 中医证候积分比较（x± s，分）
Table 2 Comparison of traditional chinese medicine syndrome scores (x± s, score)

Groups Time point

Abdominal

pain was

diarrhea

Anxious and

irritable
Anorexia

Two flank

bilge full

Tired and

weak
Total points

Control group

(n=71)

Before

treatment
4.16± 0.39 3.94± 0.31 1.93± 0.28 2.08± 0.37 1.89± 0.22 11.36± 0.33

After treatment 3.04± 0.41a 2.83± 0.27a 1.62± 0.21a 1.55± 0.25a 1.60± 0.31a 9.18± 0.20

Study group

(n=71)

Before

treatment
4.19± 0.34 3.92± 0.38 1.95± 0.36 2.11± 0.33 1.87± 0.31 11.25± 0.26

After treatment 2.18± 0.26ab 1.99± 0.29ab 1.29± 0.25ab 1.26± 0.19ab 1.28± 0.26ab 7.68± 0.18

2 . 2 肠道微生态指标比较

治疗后，两组粪便双歧杆菌、乳酸杆菌、拟

杆菌升高，研究组高于对照组同时间点；粪便肠

杆菌、肠球菌下降，研究组低于对照组同时间点

（P<0 .05）。见图 2、表 3。

腺皮质激素释放激素（CRH，试剂盒购自武汉益

普生物科技有限公司）、促肾上腺激素（ACTH，

试剂盒购自上海圻明生物科技有限公司）、皮质

酮（CORT，试剂盒购自北京伊塔生物科技有限

公司）。

1 .4 统计学方法

使用 SPSS24 .0 软件进行统计学分析，男女

比例等计数资料以率或比表示，实施 x2 检验，中

医证候积分等计量资料以均值± 标准差（x± s）

表示，实施 t 检验，P＜ 0 . 05 为差异有统计学

意义。

2 结果

2 .1 中医证候积分比较

治疗后，两组中医各项证候评分及总分下

降，研究组低于对照组同时间点（P<0 .05）。见图

1、表 2。
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图 2 肠道微生态指标柱状图

Fig.2 Histoogram of intestinal microecological indicators

Note: Consistent with Table 2.

表 3 肠道微生态指标比较（x± s，IgCFU/g）
Table 3 Comparison of intestinal microecological indicators(x± s, IgCFU/g)

Groups Time point Bifidobacterium Lactobacillus Bacteroides
Fecal

enterobacter
Enterococcus

Control group

(n=71)

Before treatment 8.67± 0.95 6.87± 0.91 7.82± 0.95 10.52± 1.29 8.23± 0.84

After treatment 10.09± 1.26a 9.26± 1.14a 10.37± 1.21a 8.15± 0.75a 6.93± 0.75a

Study group

(n=71)

Before treatment 8.72± 1.04 6.92± 0.84 7.79± 0.86 10.46± 1.38 8.25± 0.79

After treatment 12.71± 0.85ab 12.73± 1.35ab 12.94± 1.43ab 6.72± 0.86ab 5.37± 0.62ab

2 . 3 肠黏膜屏障功能比较

治疗后，两组血清 D- 乳酸、DAO、内毒素下

降，研究组低于对照组同时间点（P<0 .05）。具体

见图 3、表 4。

2 .4 下丘脑 - 垂体 - 肾上腺轴相关指标比较

治疗后，两组血清 CORT、ACTH、CRH 下

降，研究组低于对照组同时间点（P<0 .05），具体

见图 4、表 5。

3 讨论

调查数据显示，IBS-D 患者 6 岁至 97 岁皆

可患病，年龄跨度较大，以青壮年为多发 [ 12 ]。双

歧杆菌四联活菌片能够对胃肠道运动进行调

节，改善胃肠道功能，临床上常用于 IBS-D 患者

的治疗 [ 13 ]。双歧杆菌四联活菌片作为微生态制

剂可改善 IBS-D 患者的肠道菌群，可能是通过

对水电解质进行调节，改善肠道微环境，平衡肠

道菌群，进而缓解 IBS-D 临床症状 [ 14 , 15 ]。研究证

实 [ 3 ]，IBS-D 患者长期药物治疗患者耐受性差，

复发率高，不良反应多。中医学将 IBS-D 归属于

" 便秘 "、" 泄泻 " 等范畴 [ 16 ]。如《景岳全书·泄

泻》中所书 " 泄泻之本，无不由于脾胃 "。基于

IBS 患者常伴有焦虑和（或）抑郁，因此与 " 郁

证 " 也有联系 [ 17 ]。此外，泄泻还与脏腑不调、饮

食不节、情志不舒等相关 [ 18 ]。故而以健脾和胃、

疏肝理气、温补脾肾为主要治疗原则 [ 19 ]。艾灸疗

法作为中医学的重要组成部分之一，能够促进

血液循环、调节经络、祛风除湿以及温暖脾胃，

而且操作便捷，临床常用于肝郁脾虚证 IBS-D

患者的辅助治疗 [ 20 ]。
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图 3 肠黏膜屏障功能柱状图

Fig.3 Histoogram of intestinal mucosal barrier function

Note: Consistent with Table 2.

表 4 肠黏膜屏障功能比较（x± s）
Table 4 Comparison of intestinal mucosal barrier function(x± s)

Groups Time point D-Lactate(mg/L) DAO(滋g/L) Endotoxin(pg/mL)

Control group(n=71)
Before treatment 10.57± 1.54 14.13± 2.71 0.98± 0.08

After treatment 7.94± 1.68a 10.43± 2.62a 0.83± 0.12a

Study group(n=71)
Before treatment 10.42± 1.38 14.08± 3.52 0.97± 0.11

After treatment 5.38± 1.47ab 7.84± 1.97ab 0.71± 0.09ab

图 4 下丘脑 -垂体 -肾上腺轴相关指标柱状图

Fig.4 Histoogram of related indicators of hypothalamus-pituitary-adrenal axis

Note: Consistent with Table 2.

表 5 下丘脑 -垂体 -肾上腺轴相关指标比较（x± s）
Table 5 Comparison of related indicators of hypothalamus-pituitary-adrenal axis(x± s)

Groups Time point CORT(ng/mL) ACTH(ng/mL) CRH(ng/mL)

Control group(n=71)
Before treatment 358.76± 27.35 42.68± 4.25 31.27± 3.14

After treatment 257.64± 25.72a 34.42± 5.16a 25.75± 2.03a

Study group(n=71)
Before treatment 357.43± 22.46 41.59± 5.32 31.32± 3.64

After treatment 183.74± 21.58ab 26.35± 3.41ab 20.26± 2.53ab

本次研究中，研究组患者的临床症状缓解

情况明显优于对照组。艾灸疗法具有温通气血、

升阳补泄之功 [ 21 ]。其中艾灸取穴：天枢穴具有调

节结肠黏膜细胞因子水平、促进肠道蠕动的作

用 [ 22 ]。足三里穴有健脾和胃的功效 [ 23 ]。大肠俞、

肾俞、脾俞、太溪等穴位与天枢、足三里两穴相

配，共奏补益肝肾、强筋健骨、增强人体肠胃功

能之功，从而达到缓解 IBS-D 诸症的目的 [ 24 ]。肠
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道菌群中的双歧杆菌、乳酸杆菌、拟杆菌在人体

中具有促进消化吸收的作用，但当肠道内菌群

失调，粪便肠杆菌、肠球菌等致病菌群可损伤肠

黏膜，加重 IBS-D 患者病情 [ 25 ]。此外，当 IBS-D

患者肠黏膜通透性增加时，大量 DAO、D- 乳酸、

内毒素经门静脉进入循环，加重 IBS-D 患者病

情 [ 26 ]。本次研究结果也显示，在肠道微生态、肠

黏膜屏障等方面，研究组患者优于对照组。这表

明艾灸联合微生态制剂治疗 IBS-D 可能通过调

节肠道微生态、肠黏膜屏障来改善症状。双歧杆

菌四联活菌片具有保护肠黏膜屏障、免疫调节、

调整肠道微生物群的生态平衡作用 [ 27 ]。双歧杆

菌四联活菌可以在肠道表面形成一层保护膜，

可调节肠道黏膜水电解质平衡 [ 28 ]。动物实验证

实 [ 29 ]，艾灸可有效调节肠道菌群失调。主要是因

为艾灸治疗使肠杆菌、肠球菌数量有所改善 [ 9 ]，

且艾灸能使炎症性肠病患者乳酸杆菌属丰度有

所增加 [ 21 ]，此外，艾灸能纠正 IBS-D 患者肠道菌

群失调，修复损伤的肠黏膜 [ 30 ]。随着研究的深

入，发现下丘脑 - 垂体 - 肾上腺轴功能的异常

会导致 IBS-D 产生应激，应激使分布于丘脑下

部的室旁核内侧的小型神经细胞的 CRH 产生

量增多 [ 5 , 31 ]。合成的 CRH 经垂体门脉系统运送

到垂体前叶的促肾上腺皮质细胞，生成 CORT、

ACTH[ 32 ]。灸疗法能作用于 " 下丘脑 - 垂体 - 肾

上腺轴 "，促进糖皮质激素分泌增加，抑制炎症

反应，进而缓解 IBS-D 炎性反应 [ 33 ]本研究中研

究组患者的 CORT、ACTH、CRH 改善效果优于

对照组，提示艾灸联合微生态制剂治疗 IBS-D

发挥疗效的主要原因可能与下丘脑 - 垂体 - 肾

上腺轴的调节有关。分析可能是因为艾灸可以

纠正异常的下丘脑 - 垂体 - 肾上腺轴功能，从

而调节机体神经 - 内分泌 - 免疫系统功能紊

乱，通过改善肠道低度炎症水平（抑制促炎细胞

因子、降低肠道通透性及缓解内脏痛）达到治疗

IBS-D 的目的 [ 34 ]。

综上 所 述 ， 艾 灸 联 合 微 生 态 制 剂 治 疗

IBS-D，可有效改善患者的临床症状，改善肠道

微生态和肠黏膜屏障功能，其作用机制可能与

调节下丘脑 - 垂体 - 肾上腺轴有关。
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