
基金项目：国家重点基础研究发展计划资助项目（编号：２０１３ＣＢ５３１７０３）；国家自然科学基金资助项目（编号：８１１７３２０９）
通信作者：唐旭东（１９６３３—），博士，主任医师，教授，博士研究生导师，中国中医科学院首席研究员，研究方向：消化系统疾病的中医药防治
研究，Ｅｍａｉｌ：ｔｘｄｌｙ＠ｓｉｎａｃｏｍ

痛泻要方治疗腹泻型肠易激综合征的作用机制

研究现状与思考

马祥雪１　王凤云２　张北华２　朱恩林１　程正义２　田亚欣２　唐旭东２

（１北京中医药大学，北京，１０００２９；２中国中医科学院西苑医院，北京，１０００９１）

摘要　肝脾同治是中医药治疗肠易激综合征治疗的重要特点，以调肝理脾为法的痛泻要方是治疗腹痛泄泻的代表方剂，
其类方在肠易激综合征治疗中显示了独特的优势。文章综合近５年来痛泻药方及其类方治疗肠易激综合征的研究，从调
节脑肠轴、改善内脏感觉高敏感、调节免疫功能等方面探讨痛泻要方干预肠易激综合征起效的药理学机制。研究表明，与

ＩＢＳ复杂的发病机制相对应，痛泻要方的起效机制可能涉及多个层面且相互联系。
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　　肠易激综合征（ＩｒｒｉｔａｂｌｅＢｏｗｅｌＳｙｎｄｒｏｍｅ，ＩＢＳ）是
临床常见的功能性肠病，以腹痛、腹部不适、排便习

惯改变，伴大便性状异常为主要临床特征，症状持续

存在或间歇发作，缺乏可解释症状的组织形态学和

生物化学的异常改变［１］。罗马 ＩＩＩ诊断标准根据大
便性状将其分为腹泻型（ＩＢＳＤ）、便秘型（ＩＢＳＣ）、
混合型（ＩＢＳＭ）和不定型（ＩＢＳＵ）四个临床亚型［２］。

流行病学调查显示，ＩＢＳ全球患病率为 ７％ ～
２１％［３］，其中以 ＩＢＳＤ患病率最高［４］。ＩＢＳ发病机
制尚未完全阐明，可能与脑肠功能失调、内脏感觉
高敏、胃肠动力异常、遗传和环境因素、肠道炎症、肠

道菌群紊乱和社会心理障碍等因素有关。目前尚无

一种药物可以完全有效的治疗 ＩＢＳＤ，近年来临床
常用的解痉剂、止泻药、肠道动力感觉调节剂、益生

菌或抗抑郁药物仅能针对性改善症状［５］，存在治疗

上的局限性。

ＩＢＳＤ属中医“泄泻”“腹痛”“郁病”范畴，现有
研究认为肝脾不和是 ＩＢＳＤ的主要病机，肝脾同治
是ＩＢＳ疾病治疗的重要特点。痛泻要方是以调肝理
脾为法治疗腹痛泄泻的代表方剂，广泛运用于 ＩＢＳ
Ｄ的临床治疗。初步的基础和临床研究显示痛泻要
方及其加减方可能具有多靶点的调节作用，故现将

痛泻要方治疗腹泻型肠易激综合征的药理学机制作

一总结分析，以期为进一步深入研究提供思路。

１　调节脑肠轴
胃肠道功能受自主神经、肠神经系统（Ｅｎｔｅｒｉｃ

ＮｅｒｖｏｕｓＳｙｓｔｅｍ，ＥＮＳ）和中枢神经系统（ＣｅｎｔｒａｌＮｅｒｖ
ｏｕｓＳｙｓｔｅｍ，ＣＮＳ）的共同调控。ＥＮＳ含有往来于
ＣＮＳ和胃肠道间的神经纤维，通过神经递质的释放
和传递形成联系胃肠道与ＣＮＳ的神经内分泌网络，
即脑肠轴。脑肠互动以脑肠轴为物质基础，视觉、
嗅觉或精神刺激等信息通过 ＣＮＳ传出神经产生的
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神经冲动影响胃肠道运动、感觉及分泌功能，而内脏

感觉通过ＥＮＳ也可影响 ＣＮＳ感知、情绪和行为［６］。

脑肠肽（ＢｒａｉｎｇｕｔＰｅｐｔｉｄｅｓ，ＢＧＰ）是分布于ＣＮＳ、ＥＮＳ
及胃肠道的具有激素和神经递质两重功能的多肽类

物质，主要包括胃肠激素、胃肠神经肽和神经肽 ３
类。ＢＧＰ经过血液循环或局部弥散，作用于胃肠道
传入神经纤维末梢或靶细胞的相应受体，联系和调

控脑肠轴相互作用的各个环节从而调节胃肠道的运

动、感觉和分泌，并参与情绪的调控。目前认为与

ＩＢＳ密切相关的胃肠激素主要有 ５羟色胺（５
ｈｙｄｒｏｘｙｔｒｙｐｔｏｐｈａｎ，５ＨＴ）、血管活性肠肽（Ｖａｓｏａｃｔｉｖｅ
ＩｎｔｅｓｔｉｎａｌＰｅｐｔｉｄｅ，ＶＩＰ）、生长抑素（Ｓｏｍａｔｏｓｔａｔｉｎ，ＳＳ）、
Ｐ物质（ＳｕｂｓｔａｎｃｅＰ，ＳＰ）、胆囊收缩素（Ｃｈｏｌｅｃｙｓｔｏｋｉ
ｎｉｎ，ＣＣＫ）、胃动素（Ｍｏｔｉｌｉｎ，ＭＯＴ）等。近年来，不断
有学者通过观察痛泻要方对脑肠轴的影响来探讨其

对ＩＢＳＤ的作用机制。
国内学者采用急慢性应激的方法复制 ＩＢＳ大鼠

模型，发现细胞癌基因 ｆｏｓ（ｃｅｌｌｕｌａｒｏｎｃｏｇｇｅｎｅｆｏｓ，ｃ
ｆｏｓ）在结肠组织中表达无改变，在大鼠 ＣＮＳ（额叶、
海马体）中表达增多影响大鼠的结肠动力和感觉，提

示中枢 ｃｆｏｓ可能是治疗 ＩＢＳ药物的一个靶点［７］。

该实验通过心理应激方法影响大鼠 ＣＮＳ功能活动
继而对其结肠动力和感觉产生影响，是脑肠互动机
制的一个具体体现。李冬华［８］等采用束缚制动加注

射番泻叶的方法建 ＩＢＳＤ大鼠模型，通过免疫组化
法检测大鼠不同脑区核团ｃｆｏｓ蛋白表达，同时通过
观察大鼠粪点数、玻璃小球排出时间及小肠墨汁推

进率检测大鼠结肠转运及小肠运动功能。结果发

现，痛泻要方组 ｃｆｏｓ蛋白表达显著降低，同时有效
调节肠功能亢进。ｃｆｏｓ作为 ＣＮＳ中的一种即刻早
期基因，是神经元活性的标志，ｃｆｏｓ蛋白作为其基因
表达产物亦可以客观的反映神经元兴奋水平。生理

状态下ｃｆｏｓ在大多数细胞中呈极低水平表达，而在
ＩＢＳ模型中ｃｆｏｓ则处于高表达状态［９］，因此降低 ｃ
ｆｏｓ在高级神经中枢的表达则可能是痛泻要方调控
脑肠互动，治疗ＩＢＳ的作用机制之一。

旺建伟［１０］等采用经乳鼠结肠刺激方法复制ＩＢＳ
大鼠内脏高敏感模型，通过观察大鼠结肠黏膜组织

病理学改变，运用逆转录聚合酶链反应（Ｒｅｖｅｒｓｅ
ＴｒａｎｓｃｒｉｐｔａｓｅＰｏｌｙｍｅｒａｓｅＣｈａｉｎＲｅａｃｔｉｏｎ，ＲＴＰＣＲ）和
免疫组化染色法分析结肠组织中５ＨＴ４ｍＲＮＡ、ｃｆｏｓ
ｍＲＮＡ及胃肠激素中ＳＳ、ＶＩＰ蛋白的表达变化，结果
发现经痛泻要方干预后，５ＨＴ４受体 ｍＲＮＡ表达增
强，ｃｆｏｓｍＲＮＡ及 ＳＳ、ＶＩＰ表达均明显降低，肠道敏

感性明显降低。痛泻要方可通过调节 ＥＮＳ结肠神
经元的兴奋性，影响胃肠激素的释放及含量，进而调

控慢性内脏痛觉应激反应。许惠娟［１１］等采用应激

与束缚相结合的方法复制 ＩＢＳＤ大鼠模型，应用免
疫组化、ＲＴＰＣＲ检测结肠组织 ＶＩＰ与其受体
ＶＰＡＣ１蛋白和ｍＲＮＡ的表达。与正常组比较，模型
组结肠组织 ＶＩＰ与 ＶＰＡＣ１蛋白、ｍＲＮＡ表达均上
调，与模型组比较，痛泻要方组结肠组织 ＶＩＰ与
ＶＰＡＣ１蛋白、ｍＲＮＡ的表达则下调。痛泻要方治疗
ＩＢＳＤ的作用机制与结肠组织ＶＩＰ与ＶＰＡＣ１表达下
调有关。ＶＩＰ因具有明显的扩血管作用而被命名为
血管活性肠肽，是由２８个氨基酸残基组成的多肽，
属于非胆碱能非肾上腺素能神经递质，肠道 ＶＩＰ分
布于肠黏膜上皮细胞基底侧膜上，具有舒张胃肠平

滑肌和刺激腺体分泌作用。研究证明，应激可导致

交感神经兴奋、内脏血管收缩、肠道局部缺血，代偿

性刺激 ＶＩＰ的释放。但随着缺血时间延长，ＶＩＰ呈
现病理性增多。痛泻药方可能通过降低结肠ＶＩＰ与
ＶＰＡＣ１的表达量，解除对结肠黏膜水通道蛋白表达
的抑制作用，进而促进结肠对水分的吸收而达到治

疗腹泻作用。

２　改善内脏感觉高敏感
内脏感觉高敏是指内脏组织对各种机械、化学

刺激的感受性增强，扩张刺激时结直肠的容量和压

力阈值明显降低，致敏的肠道表现为痛觉过敏或痛

觉异常。内脏高敏性是 ＩＢＳ重要的病理特征之一，
是产生ＩＢＳ多样化症状的病理基础［１２］。因此，降低

内脏敏感性可能是痛泻要方干预ＩＢＳＤ起效的作用
机制之一。

晁冠群［１３］等采用腹腔注射鸡卵清蛋白致敏和

樟脑丸气味刺激结合肢体束缚刺激两种造模方法复

制内脏高敏感大鼠模型，发现两种大鼠模型均出现

内脏高敏感状态，促肾上腺皮质激素释放因子（Ｃｏｒ
ｔｉｃｏｔｒｏｐｉｎＲｅｌｅａｓｉｎｇＦａｃｔｏｒ，ＣＲＦ）在模型大鼠神经中
枢多个部位表达上调，提示 ＣＲＦ可能与应激相关，
且在内脏刺激信号的传入过程中起重要作用。痛泻

要方可有效减少由应激引起的 ＣＲＦ的释放，其机制
可能是通过减少结肠感觉感受器的兴奋性，减少下

丘脑ＣＲＦ的过度表达，调节与ＣＲＦ表达相关影响内
脏感觉和运动的神经递质或胃肠激素的释放，进而

调节结肠运动、降低肠道敏感性，从而改善腹痛、腹

泻的症状。蒋霞［１４］等以灌服番泻叶煎剂加束缚限

制活动的方法建立 ＩＢＳ大鼠内脏高敏感模型，采用
冰冻切片免疫组化对大鼠脑干进行染色，观察各组
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大鼠脑干孤束核降钙素基因相关肽（ＣａｌｃｉｔｏｎｉｎＧｅｎｅ
ＲｅｌａｔｅｄＰｅｐｔｉｄｅ，ＣＧＲＰ）的表达。结果发现内脏高敏
感大鼠脑干孤束核 ＣＧＲＰ表达上调，经痛泻要方干
预后其表达明显下降。既往研究已证实ＣＧＲＰ在脑
干核团的表达参与痛觉过敏的形成，而在内脏高敏

感大鼠脑干中有多个核团尤其是孤束核的ＣＧＲＰ表
达明显增加［１５］。由此提示降低 ＣＧＲＰ在高级神经
中枢孤束核的表达可能是痛泻要方降低内脏敏感

性、治疗ＩＢＳ的又一作用机制。
３　调节免疫功能

近年研究认为免疫调节异常与ＩＢＳ发病密切相
关，ＩＢＳ患者结肠黏膜存在免疫细胞（ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、
ＣＤ８＋Ｔ细胞等）数量增多，并伴有细胞因子（ＩＬ５、
ＩＬ３、ＩＬ６、ＩＬ１β、ＴＮＦα等）表达增加。同时细胞因
子又可以通过局部及或全身免疫途径介导肥大细胞

（ＭａｓｔＣｅｌｌｓ，ＭＣ）活化。ＭＣ是广泛分布于肠道黏膜
和黏膜下层中，既具有免疫活性又能分泌多种递质

的重要的免疫细胞，参与肠道的免疫调节。研究显

示结肠ＭＣ浸润和递质释放与 ＩＢＳ患者内脏高敏感
密切相关，ＭＣ活化在远端肠段的增加与ＩＢＳ症状严
重程度相关［１６］。因此，机体免疫调节异常，ＭＣ活
化、释放递质并促进神经纤维释放神经肽对 ＩＢＳ的
发病起着关键作用。

李蒙等［１７］采用结直肠扩张联合束缚刺激建立

ＩＢＳ大鼠模型，观察痛泻要方对ＩＢＳ大鼠肠道ＭＣ及
细胞因子表达的影响，探讨痛泻要方的作用机制。

实验结果显示，痛泻要方可使大鼠肠黏膜 ＩＬ４及血
清ＩＬ９表达水平明显降低，并减少肠黏膜ＭＣ数量，
降低肠道的高敏感性。其可能的机制是痛泻要方通

过作用于与 ＭＣ相关的细胞因子，减少 ＭＣ脱颗粒，
从而降低内脏高敏感，改善 ＩＢＳ的症状。旺建伟
等［１８］采用乳鼠直肠扩张刺激法结合乳鼠与母鼠短

暂分离制备 ＩＢＳ内脏高敏性大鼠模型，观察痛泻要
方对结肠组织 ＭＣ形态学、密度及 ＳＰ、ＳＰｍＲＮＡ表
达的影响，结果显示痛泻要方可改善 ＭＣ活化程度，
降低ＳＰ释放，调控结肠 ＳＰ、ＳＰｍＲＮＡ表达，通过调
控神经递质和免疫细胞关系，而降低 ＩＢＳ内脏高敏
性，亦进一步为免疫系统参与 ＩＢＳ的发病机制提供
有力的依据。

４　抑制肠道平滑肌收缩
肠道动力异常是 ＩＢＳ重要发病机制之一，肠道

平滑肌运动亢进可导致 ＩＢＳＤ腹泻、腹部不适等症
状。细胞内ＣＤ２＋浓度与平滑肌收缩密切相关。细
胞内ＣＤ２＋浓度增加主要来源于细胞外液 ＣＤ２＋内

流及细胞内贮存 ＣＤ２＋释放。因此调节钙动员可能
是痛泻要方的作用机制之一。

袁建业等［１９］从影响钙动员角度，探讨痛泻要方

抑制大鼠结肠平滑肌收缩的作用机制。应用离体平

滑肌张力测定方法，观察痛泻要方对乙酸胆碱、氯化

钾和细胞内钙库耗竭后细胞外 ＣＤ２＋内流对大鼠结
肠平滑肌收缩的影响。研究发现痛泻要方能够抑制

ＫＣＩ和细胞内钙库耗竭后细胞外ＣＤ２＋内流，从而减
弱大鼠结肠平滑肌收缩，缓解平滑肌运动亢进情况。

痛泻要方的干预机制可能是通过阻断电压门控钙通

道、钙库调控性钙通道和受体操纵性钙通道，抑制胞

外ＣＤ２＋内流从而抑制大鼠结肠平滑肌的收缩。魏
睦新等［２０］观察痛泻要方拆分成分防风、白术和白芍

对离体大鼠结肠平滑肌的影响，并探讨其部分机制。

发现痛泻要方主要成分白术和白芍对大鼠结肠平滑

肌均有促进收缩的作用。防风有抑制作用，其作用

机制与肾上腺素能α受体有关，与胆碱能 Ｍ受体可
能也有一定关系。

５　调控水通道蛋白表达
水通道蛋白（Ａｑｕａｐｏｒｉｎ，ＡＱＰ）又称水孔蛋白，是

细胞膜上转运水的特异孔道，在哺乳动物机体中已

发现有１３个ＡＱＰ亚型的表达，广泛分布于机体肾、
脑、消化道、腺体等水代谢活跃的组织器官。研究发

现ＡＱＰ３及ＡＱＰ８对肠道水液的吸收和分泌起重要
的调节作用［２１］。既往基础或临床研究发现 ＩＢＳＤ
模型大鼠或患者结肠 ＡＱＰ３和 ＡＱＰ８表达均下
调［２２，２４］。国外研究亦表明ＩＢＳＤ患者降结肠和升结
肠ＡＱＰ８ｍＲＮＡ表达显著下降，且其在结肠的表达
水平与排便频率、病程长度和大便性状密切相

关［２２］。病程越长，排便频率就越高，大便含水量越

多，结肠ＡＱＰ８ｍＲＮＡ表达量就越低。由此，ＡＱＰ３、
ＡＱＰ８介导的水液转运障碍可能是 ＩＢＳ发生的重要
原因，而上调结肠组织 ＡＱＰ３、ＡＱＰ８表达则可能是
痛泻要方治疗ＩＢＳ的又一作用机制。

许惠娟等［２３］采用应激与束缚的方法复制大鼠

肠易激综合征模型，分别给予痛泻要方和ＶＩＰ受体
拮抗剂，检测大鼠粪便含水量，采用 ＲＴＰＣＲ法和
免疫组化法检测结肠组织 ＡＱＰ８的表达。结果发
现：与正常组比较，模型组 ＡＱＰ８表达下调；与模
型组比较，中药组ＡＱＰ８表达上调。痛泻要方治疗
ＩＢＳＤ的药理学机制可能通过 ＶＩＰ途径调节 ＡＱＰ８
的表达实现。痛泻要方上调结肠组织 ＡＱＰ８的表
达，促进结肠内水的转运，同时由于结肠残存的水

液减少还可以降低结肠组织的高敏感性，从而减轻
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或缓解 ＩＢＳＤ的腹痛、腹泻等症状。腾超［２４］等采

用慢性应激与束缚相结合方法建立 ＩＢＳＤ大鼠模
型，用免疫组化法检测 ＡＱＰ３含量；ＲＴＰＣＲ法检
测ＡＱＰ３ｍＲＮＡ的表达。结果发现与对照组比较，
模型组和痛泻要方组结肠组织中 ＡＱＰ３表达显著下
调；与模型组比较，痛泻要方与方中去陈皮组的结

肠组织中ＡＱＰ３表达均上调。因此痛泻要方补脾止
泻的作用制之一可能与上调结肠组织 ＡＱＰ３表达有
关。

６　保护肠黏膜屏障
肠黏膜屏障具有吸收营养、抵御病原微生物入

侵及参与肠道局部免疫的功能。各种原因导致肠黏

膜屏障受损，影响肠上皮细胞和细胞间的完整连接

结构，会导致肠上皮通透性增加，出现腹泻等症状。

谭许朋等［２５］应用蛋白酶激活受体２（ＰｒｏｔｅａｓｅＡｃｔｉｖａ
ｔｅｄＲｅｃｅｐｔｏｒｓ２，ＰＡＲ２）激动剂（胰蛋白酶）诱导 Ｃａ
ｃｏ２细胞建立肠上皮细胞屏障功能障碍模型，以跨
膜电阻（ＴＥＥＲ）和荧光黄透过率为指标评价其屏障
通透性。结果发现痛泻要方可显著升高 Ｃａｃｏ２细
胞屏障的ＴＥＥＲ值，降低细胞屏障荧光黄透过率，痛
泻要方对肠上皮 Ｃａｃｏ２细胞屏障起保护作用。
ＰＡＲ２广泛分布于肠上皮细胞，可被肠道的多种蛋
白酶（主要为胰蛋白酶）激活，进而损伤肠上皮细胞

屏障，增加肠黏膜上皮通透性，进而导致腹泻等症状

发生。ＰＡＲ２的活化与肠道黏膜细胞的离子运输、
肠道渗透性等密切相关，由此，抑制或减少肠道

ＰＡＲ２活化，保护肠上皮 Ｃａｃｏ２细胞屏障可能是痛
泻要方的又一药理学机制。

７　其他可能的机制
丁莺等［２６］应用蛋白质组学方法观察痛泻要方

对内脏高敏感大鼠结肠黏膜蛋白质表达谱的影响。

采用樟脑丸气味刺激联合结直肠扩张和经典肢体束

缚建立大鼠内脏高敏感模型。实验结束后提取结肠

黏膜总蛋白，应用荧光差异双向凝胶电泳技术筛选

差异蛋白质，基质辅助激光解吸电离飞行时间质谱

技术鉴定差异蛋白质。结果发现与模型组和对照组

相比，痛泻要方组内脏敏感性明显降低。对照组和

治疗组中共有６１个蛋白点存在表达差异，治疗组２３
个蛋白点的表达上调，３８个蛋白点表达下调。从５
个明显差异表达的蛋白点中鉴定出３个特异蛋白
质，其中Ｔｒａｎｓｇｅｌｉｎ蛋白和乙醛脱氢酶２为表达上调
的蛋白质，表达下调的蛋白质为角蛋白８。痛泻要
方可下调某些炎症相关蛋白的表达，这也可能是其

降低大鼠内脏敏感性的机制之一。

８　讨论
痛泻要方最早记载于《丹溪心法·二卷》泄泻，

原文为：治痛泄，炒白术三两，炒芍药二两，炒陈皮两

半，防风一两。原方无方名，张景岳称为“治痛泻要

方”，故有今名。其主治病证为：肠鸣泄泻，泻必腹

痛，泻后痛缓，复如故。《景岳全书·泄泻》云：“凡

遇怒气便作泄泻者，必先以怒时夹食，致伤脾胃，故

但有所犯，即随触而发，此肝脾二脏病也。盖以肝木

克土，脾气受伤使然”。《医方考》云：“泻责之脾，痛

责之肝，肝责之实，脾责之虚，脾虚肝实故令痛泻”。

目前多数学者认为脾胃虚弱及情志失调导致肝木乘

脾是ＩＢＳＤ发病的两个主要病机。因痛泻要方的组
方原则与 ＩＢＳＤ的病机特点相符合，故痛泻要方成
为目前临床治疗 ＩＢＳ以及基础研究最多的中药复
方。

我们从调控脑肠互动、调节胃肠激素、改善
内脏感觉高敏感、调节免疫、抑制肠道平滑肌收

缩、调控水通道蛋白表达及保护肠黏膜屏障等多个

角度探讨痛泻要方干预ＩＢＳＤ起效的药理学机制及
研究进展。虽然众学者分别从不同角度进行动物实

验以探讨其药理学机制，但不难发现，各可能的作

用机制间存在相互联系与相互影响。如痛泻要方通

过调控脑肠互动，可调节胃肠激素的释放，胃肠
激素又与内脏感觉密切相关。同时，某些胃肠激素

可能影响水通道蛋白的表达，而水通道蛋白又与肠

黏膜屏障密切相关。此外已有的研究也表明某些胃

肠激素可影响肥大细胞的活化导致免疫反应的发

生。上述种种机制都与ＩＢＳＤ的腹痛、腹泻的临床
症状密切相关。因此与 ＩＢＳ复杂的发病机制相对
应，痛泻要方的起效机制也可能涉及多个层面且相

互联系。ＩＢＳ复杂的发病机制和痛泻要方多层面的
药理学作用机制提示，应从基于脑肠轴的神经免
疫内分泌网络调控功能异常这一整体框架认识ＩＢＳ
的发病机制及其复杂多样的临床表现。对于治疗

ＩＢＳ药物的药理学机制的科学研究，也应基于这一
框架，从整体及各层面进行探索，以更好地认识疾

病和治疗疾病。

虽然目前的研究已深入到基因水平，但大部分

是针对模型的动物实验，因此无论是 ＩＢＳ的发病机
制还是相关药物的药理学机制都有待于进一步临床

研究的证实。此外，近年来肠道微生态环境紊乱被

认为是ＩＢＳ又一重要的发病机制，那么痛泻要方在
调节肠道菌群方面是否存在作用及其作用机制是进

一步需要探讨的问题。
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［１１］许惠娟，滕超，钱永清，等．痛泻要方对腹泻型肠易激综合征模型

大鼠结肠组织血管活性肠肽及受体１表达影响［Ｊ］．中华中医药

学刊，２０１２，３０（２）：２６８－２７０，４５２．

［１２］ＭａｎａｂｅＮ，ＴａｎａｋａＴ，ＨａｔａＪ，ｅｔａｌ．Ｐａｔｈｏｐｈｙｓｉｏｌｏｇｙｕｎｄｅｒｌｙｉｎｇｉｒｒｉｔａ

ｂｌｅｂｏｗｅｌｓｙｎｄｒｏｍｅｆｒｏｍｔｈｅｖｉｅｗｐｏｉｎｔｏｆｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎｏｆａｕｔｏｎｏｍｉｃ

ｎｅｒｖｏｕｓｓｙｓｔｅｍａｃｔｉｖｉｔｙ［Ｊ］．ＳｍｏｏｔｈＭｕｓｃｌｅＲｅｓ，２００９，４５（１）：１５－

２３．

［１３］晁冠群，吕宾，孟立娜，等．痛泻要方对内脏高敏感大鼠脑、脊髓

ＣＲＦ表达的影响［Ｊ］．中国中药杂志，２０１０，３５（１５）：２０１２－２０１６．

［１４］蒋霞，潘锋，陈建永．痛泻要方对内脏高敏感大鼠脑干孤束核

ＣＧＲＰ表达的影响［Ｊ］．浙江中西医结合杂志，２０１１，２１（７）：４５２

－４５５．

［１５］吕宾，蒋霞．内脏高敏感大鼠脑干降钙素基因相关肽、ｃｆｏｓ基因

表达的研究［Ｊ］．胃肠病学，２００７，１２（１１）：６８１－６８４．

［１６］ＧｕｉｌａｒｔｅＭ，ＳａｎｔｏｓＪ，ｄｅＴｏｒｒｅｓＩ，ｅｔａｌ．ＤｉａｒｒｈｏｅａｐｒｅｄｏｍｉｎａｎｔＩＢＳ

ｐａｔｉｅｎｔｓｓｈｏｗｍａｓｔｃｅｌｌａｃｔｉｖａｔｉｏｎａｎｄｈｙｐｅｒｐｌａｓｉａｉｎｔｈｅｊｅｊｕｎｕｍ［Ｊ］．

Ｇｕｔ，２００７，５６（２）：２０３－２０９．

［１７］李蒙，吕宾，?莉，等．痛泻要方对内脏高敏感大鼠肠道肥大细胞

及细胞因子表达的影响［Ｊ］．中国中西医结合杂志，２０１４，３４（９）：

１１３０－１１３４．

［１８］旺建伟，叶虹玉，殷越，等．痛泻要方对肠易激综合征内脏高敏性

大鼠结肠组织肥大细胞活化、Ｐ物质表达及相关性的影响［Ｊ］．

中华中医药杂志，２０１４，２９（６）：１９８２－１９８６．

［１９］袁建业，谢建群，吴大正，等．痛泻要方抑制大鼠离体结肠平滑肌

收缩的钙动员机制［Ｊ］．中西医结合学报，２００９，７（１０）：９５８－

９６２．

［２０］魏睦新，吴燕敏，刘振清，等．痛泻要方组成药物对大鼠结肠平滑

肌运动的影响及机制［Ｊ］．中国实验方剂学杂志，２０１０，１６（８）：

１３１－１３４．

［２１］ＬａｆｏｒｅｎｚａＵ．ＷａｔｅｒＣｈａｎｎｅｌｐｒｏｔｅｉｎｓｉｎｔｈｅｇａｓｔｒｏｉｎｒｅｓｔｉｎａｌｔｒａｃｔ

［Ｊ］．ＭｏｌＡｓｐｅｃｔｓＭＥＤ，２０１２，３３（５／６）：６４２－６５０．

［２２］赵志忠，王俊平，刘俊．肠易激综合征患者结肠黏膜 ＡＱＰ８的表

达［Ｊ］．胃肠病学和肝病学杂志，２０１０，１９（１１）：１０２９－１０３１．

［２３］许惠娟，刘慧慧，滕超，等．痛泻要方对腹泻型肠易激综合征模型

大鼠结肠水通道蛋白８表达影响的机制研究［Ｊ］．中国实验方剂

学杂志，２０１２，１８（６）：１４１－１４４．

［２４］滕超，许惠娟，刘慧慧，等．痛泻要方及拆方对腹泻型肠易激综合

征模型大鼠结肠组织水通道蛋白３表达的影响［Ｊ］．中国中西医

结合消化杂志，２０１１，１９（５）：２９０－２９４．

［２５］谭许朋，韩宗余，温亚，等．痛泻要方及防风对肠上皮Ｃａｃｏ２细胞

屏障功能的影响［Ｊ］．深圳中西医结合杂志，２０１４，２４（１０）：１－３．

［２６］丁莺，吕宾，孟立娜，等．痛泻要方对内脏高敏感大鼠结肠黏膜蛋

白质表达谱的影响［Ｊ］．胃肠病学，２０１２，１７（１１）：６６０－６６４．

（２０１５－０６－２４收稿　责任编辑：洪志强）
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