
今日药学2026年4月第36卷第4期 Pharmacy Today，2026 April，Vol.36 No.4

炎症性肠病合并抑郁症发病机制与中医药治疗研究进展
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摘要：炎症性肠病（IBD）作为一种特殊的肠道炎性疾病，该病患者合并焦虑抑郁的发生率远高于正常人，多项研究显示 IBD 与

抑郁症存在较强相关性。基于辨证论治，从病因入手，中医在治疗炎症性肠病合并抑郁症方面展现较好疗效，在改善患者全身

症状及减少副作用方面优于西药。本文通过文献调研及整理，围绕 IBD与抑郁的关系及 IBD合并抑郁症在中西医上的共同发

病机制进行探讨与总结，并结合文献对该病的中医药治疗方法及疗效进行归纳，为该病发病机制的研究及临床治疗提供参考

及思路启发。
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Research Progress on the Pathogenesis of Inflammatory Bowel Disease Complicated with Depression and 
the Treatment with Traditional Chinese Medicine
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ABSTRACT: As a special intestinal inflammatory disease，the incidence of anxiety and depression in patients with inflammatory 
bowel disease （IBD） is much higher than that in normal people. A number of studies have shown a strong correlation between IBD and 
depression. Based on syndrome differentiation and treatment and starting from the etiology，traditional Chinese medicine （TCM） has 
better therapeutic efficacy in the treatment of inflammatory bowel disease complicated with depression，and is superior to Western 
medicine （WM） in improving patients’ systemic symptoms as well as reducing side effects. Through literature research and collation，
this review aims to discuss and summarize the relationship between IBD and depression as well as the common pathogenesis of IBD 
complicated with depression in both Western medicine and traditional Chinese medicine，and summarize the TCM treatment methods 
and curative effects of the disease based on relevant literature，so as to provide reference for the study of the pathogenesis and 
inspiration for the clinical treatment of the disease.
KEYWORDS: inflammatory bowel disease； depression； pathogenesis； traditional Chinese medicine

炎症性肠病（inflammatory bowel disease，IBD）是

以回肠、直肠、结肠为主要表现的慢性炎性疾病，包

括溃疡性结肠炎（ulcerative colitis，UC）和克罗恩病

（Crohn's disease，CD）［1］，常以腹痛、腹泻、黏液脓血

便、反复发作和病程迁延不愈为临床主要表现。其

中溃疡性结肠炎表现在结肠粘膜和粘膜下层持续

发生慢性炎症，通常先累及直肠，逐渐向全结肠蔓

延；而克罗恩病是不连续的全身炎性疾病，好发于
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全消化道，最常累及部位为末端回肠、结肠和肛

周［1］。目前该病病因和发病机制尚未完全明确，已

知肠道黏膜免疫系统异常在 IBD 发病中起重要作

用，其发生发展过程中存在多种因素共同作用，包

括环境、遗传、感染、免疫等多种因素［1］。同时，IBD
患者还会出现诸如焦虑和抑郁等精神疾病［2］。不仅

增加了患者的经济负担，还对其日常生活造成了很

大的困扰。IBD 作为一种严重危害人类健康的疾

病，在全世界范围内，尤其是发展中国家，呈快速增

长趋势，年均增长率达到 14.9%［3］。另外，多种精神

因素可能通过应激、脑⁃肠⁃微生物轴、促肾上腺皮质

激素释放因子系统等机制反作用于大脑，进而对肠

道微生物产生直接作用，引起腹痛、腹泻等肠道

症状［4］。

在中医理论中，IBD 可分为“肠风”“泄泻”“痢

疾”“大瘕泄”等多种类型，其证候特点主要有：大肠

湿热、脾肾阳虚、寒热错杂、肝郁脾虚、气滞血瘀、脾

气虚损、营血虚损［5］，是中医“辨证论治，整体施治”

的基本治法和基本原则。中药复方用于 IBD的临床

应用已久，对 IBD及相关并发症的防治有显著优势，

可通过多途径、多机制、多靶点的作用来缓解疾病，

修复损伤的肠道粘膜［6］。因此，从经典方剂中发现

治疗 IBD 的药物是一个很好的选择。近年来，有关

IBD伴有精神疾病的研究日益增多。本文总结了近

年来关于 IBD 合并抑郁症的关系、IBD 与抑郁症的

共同发病机制的研究进展，并总结了中医药治疗

IBD 合并抑郁的理论基础和疗效，为临床应用提供

参考和理论依据。

1 IBD合并抑郁症

大量流行病学调查表明，IBD 患者存在较高的

精神障碍。而精神疾病也会加剧 IBD 的病情发展，

影响患者的生活质量（HRQOL）［7］。辛丽敏等［8］对

125例 IBD患者进行统计分析，结果发现，相对于正

常人群，IBD患者更易产生焦虑、抑郁情绪。IBD患

者的焦虑、抑郁发生率、汉密尔顿焦虑量表（HAM⁃
A）积分及汉密尔顿抑郁量表（HAM⁃D）得分明显高

于正常对照组（P<0.05）。研究发现，143 名 IBD 患

者中有 35%伴有焦虑，23.8%伴有抑郁，18.9%伴有

焦虑和抑郁，其中UC患者的抑郁症发病率较CD患

者高［9］。在过去的十多年间，IBD 的人数急剧增

加［10］。同时，IBD 合并抑郁和焦虑的比例是正常人

的 2倍［11］，IBD合并焦虑症和 IBD合并抑郁的比例分

别为 32% 和 25%［12］。焦虑、抑郁、压力也已被认为

是诱发 IBD复发及导致 IBD患者病情加重的重要原

因［13-15］。在 1项长达 3年的队列研究［16］中显示，抑郁

状态下的 IBD 发病率更高，而抗抑郁药物对 IBD 具

有一定的保护作用。

1.1   IBD患者的心理状况与抑郁的联系

黄岚等［17］调查了 200 例 IBD 患者，结果显示其

心理韧性较低，生存质量较差，且有较高的焦虑和

抑郁倾向。曹琴等［18］的研究结果显示，IBD 患者中

有 97.4% 的人有焦虑情绪，91% 的人有抑郁情绪。

高比例的焦虑症和抑郁症可能与病情的严重性以

及所采用的衡量方法相关。另外，炎症活动度也是

IBD患者出现焦虑、抑郁等情绪障碍的主要原因［18］。

IBD 患者除了焦虑和抑郁外，心理压力还可引起睡

眠紊乱、疲劳等一系列生理症状。

1 项研究验证了 IBD 患者心理状态、肠道炎症

和肠道运动障碍之间的关系［19］，与小鼠的实验数据

一致［20］，心理压力会导致活动性 IBD 患者的肠蠕动

紊乱。作者阐明了一种新的途径，其中慢性应激触

发糖皮质激素的产生，并进一步通过“肠⁃脑轴”间接

作用于肠胶质细胞，通过集落刺激因子（CSF1）基因

促进产生 TNF的单核细胞的积累，最终引起肠道炎

症［20］。该研究阐明了心理应激在 IBD发病机制中的

潜在作用，并为在肠道炎症管理中减少心理应激的

潜在精准治疗方法提供思路。

1.2   IBD患者中抑郁症的筛查

关于 IBD 患者中抑郁的筛查与测量，有针对焦

虑抑郁症状和疾病的 2种测量方法，症状是通过量

表和问卷得出，而疾病则是基于临床诊断确定［21］。

目前测量抑郁的量表有 21 种，最常用的是 Hospital 
Anxiety and Depression Scale（HADS）；测量焦虑的量表

有 14种，最常用的是Hospital Anxiety and Depression 
Scale（HADS）和 State⁃Trait Anxiety Inventory（STAI）。

尽管 HADS 已经在临床门诊环境中得到了验证，并

且也在 IBD 人群中使用过。然而，目前还没有证据

表明它可以完全适用于 IBD患者［21］。因此有必要探

索针对 IBD患者的焦虑抑郁测量工具。

对于 IBD 患者抑郁症的干预，可以尝试抗抑郁

药、心理干预、音乐疗法、健康教育等。许多动物实

验和一些临床试验表明，药物抗抑郁治疗在改善情

绪的同时，可以改善 IBD患者的肠道症状，甚至改变

疾病进展，减少复发［22］。
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2 IBD与抑郁症的共同发病机制

大量证据表明，IBD 患者的心理障碍与许多因

素有关，其中抑郁较为多发，且目前研究中认为与

其相关的因素主要有“脑⁃肠轴”受到刺激和肠道微

生物群改变。同时，本文也概述了中医关于 IBD 合

并抑郁的病因解释。

2.1   脑⁃肠轴与 IBD患者心理健康的关联

脑⁃肠轴（包括迷走神经⁃免疫系统⁃细菌代谢产

物）是连接肠道和中枢神经系统（central nervous sys⁃
tem，CNS）的重要纽带。当机体生理调控功能紊乱

时，炎症信号会经“脑⁃肠轴”破坏血脑屏障（blood 
brain barrier，BBB）通透性传递给大脑。有学者认

为，CNS内的炎症是导致抑郁症状的一个重要原因。

外周炎性反应可导致血脑屏障通透性损伤，诱发中

枢神经系统炎症反应［20］。Enache 等［23］研究结果显

示，重度抑郁患者脑内星形胶质细胞数目下降，血

脑屏障通透性增加，单核细胞招募并向脑实质迁

移，诱发脑内炎症反应。

研究表明，抑郁症的发生、发展与炎性反应密切

相关，表现为白细胞介素（IL）⁃1、IL⁃1β、IL⁃6、IL⁃8、
TNF⁃α、干扰素⁃γ（IFN⁃γ）、巨噬细胞等细胞因子在

外周血的水平升高［24］。此外，抑郁是 IBD 的重要发

病机制，且与“脑⁃肠轴”密切相关。精神障碍作为

一种持续的应激，可通过作用于“脑⁃肠轴”，激活中

枢神经系统，刺激下丘脑 ⁃垂体 ⁃肾上腺轴（HPA
轴），兴奋交感神经，降低迷走神经张力，促进糖皮

质激素、肾上腺素、去甲肾上腺素等激素的分泌增

加，通过激活肥大细胞，释放炎症介质，诱发肠道过

度免疫反应，导致内脏超敏反应，加重肠道炎症

反应［25］。

2.2   肠道微生物与 IBD患者心理健康的关联

肠道微生物是一个复杂而丰富的生态系统，肠

道为微生物群提供了丰富的营养环境，成为肠道菌

群的主要定居场所［26］；肠道微生物通过代谢产物向

宿主提供能量和营养物质［27］、保护宿主［28］并调节宿

主免疫系统［27］。研究表明：UC患者存在着不同程度

的肠道菌群失调，包括益生菌如双歧杆菌和乳酸杆

菌等数量的减少，肠球菌数量的增加，其机制可能

是益生菌可与肠黏膜上皮细胞表面形成特异性抗

体屏障，定殖肠道，起到保护肠黏膜作用，益生菌数

量的减少会导致肠道慢性炎症反应及肠黏膜免疫

反应［29］。1 项研究通过对 23 名抑郁症患者和 31 名

健康对照者粪便中的 16SrRNA 基因 V4⁃V5 区片段

进行测序，发现首发抑郁症患者与健康对照者肠道

菌群组成存在明显差异［30］。抑郁症组肠道菌群多

样性与抑郁症状存在明显相关性，脱硫弧菌相对丰

度与抑郁症状存在显著正相关［31］。也有学者发现，

首发抑郁症患者肠道多种菌群含量降低，多种炎症

细胞因子水平升高，其肠道的菌群含量与炎症因子

存在相关性。双歧杆菌含量越低，TNF⁃α水平越高，

大肠杆菌含量越低，IL⁃6 水平越高，乳酸菌含量越

低，IL⁃2水平越高。乳酸菌含量越低，抑郁症状越严

重［32］。因此，保护肠道菌群、维持菌群多样性对治

疗UC合并抑郁症至关重要。

2.3   中医上关于 IBD合并抑郁发病机制的阐述

由于目前临床还没有彻底治愈 IBD 的有效疗

法，且患者病情持续时间长、易复发，患者在肠道症

状得到控制之后，仍然要进行长时间的用药。患者

长时间的用药以及症状的反复发作，常常会造成患

者不良的心理压力，从而导致其失去正常的社交能

力，而这种情绪又会加剧胃肠功能障碍［33］，是一种

比较典型的“身心皆不健康”的疾病。

中医早在几千年前的《黄帝内经》中就提出

了“五志七情”致病和“形神合一”理论。如《素问·上

古天真论》的“形与神俱，而尽修其天年”和《灵枢·

口问》所说的“悲哀忧愁则心动，心动则五脏六腑

皆摇”［34］。在中医理论中，炎症性肠病可分为“肠

风”“泄泻”“痢疾”和“大瘕泄”等，证型以大肠湿热、

脾肾阳虚、寒热错杂、肝郁脾虚、气滞血瘀、脾气虚

衰和营血虚弱为主［5］，通过分析总结古代和现代的

研究成果，分析 UC 的发病机制和提高临床疗效有

重要的意义。复方中药治疗消化系统疾病有悠久

历史，在防治 IBD 及其相关并发症方面具有明显优

势，可调控多通路、多机制及多靶点缓解 IBD病症、

修复受损肠黏膜［6］。因此，从中药经方中寻找抗

IBD药物是提高 IBD合并抑郁管理效率的一种良好

选择。

3 中医药治疗 IBD合并抑郁的潜力

3.1   中药活性成分治疗 IBD合并抑郁

研究表明，四逆散中所含柴胡、白芍、枳实都有

抗神经炎症的作用，柴胡中的柴胡皂苷 D 能抑制

LPS 诱导的小胶质细胞活化和神经炎症［35］，白芍中

芍药苷可以逆转小胶质细胞活化和异常炎性因子

水平［36，37］。枳实中柚皮苷可抑制神经炎症和氧化应

激，减轻认知障碍和抑郁行为［38，39］。
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3.2   中药方剂

中医药对 IBD合并抑郁的治疗是在辩证论治的

基础上针对病因进行治疗，治疗方法多样，在改善

患者全身症状及减少副作用方面优于西药，尤其是

复方中药经过配伍组合之后，疗效显著提高，且毒

副作用明显降低，并在此基础上发展出汤剂的辩证

加减、专方专药的应用。根据患者的具体症状和体

质，可用中药进行辨证论治。常见的证型有脾虚湿

盛、肝气郁结、肾阳虚衰等［5］。肝气郁结类常用参苓

白术散、二陈汤等方剂，配合健脾和清热解毒药物；

肝气郁结类常用痛泻要方合并四逆散或四神丸以

及单用逍遥散或四逆散等方剂，该类证型与 IBD 合

并抑郁有关，有较好治疗效果［40］；肾阳虚衰类常用

知柏地黄丸、六味地黄丸等方剂［40］。

四神丸由补骨脂、肉豆蔻、吴茱萸、五味子 4 味

药物组成。其中补骨脂作为君药，具有补命门火衰

的作用，能够进一步温养脾土。而臣药包括肉豆

蔻、五味子、吴茱萸，作用分别是酸温涩肠、温中暖

脾、辛热散寒。痛泻要方由白术、白芍、陈皮和防风

四味中药组成的，其中白术具有温中健脾、燥湿止

泻的功效；白芍则具有酸寒、柔肝缓急、止痛的功

效，与白术相配，于土中泻木；陈皮具有辛苦而温的

性质，能理气燥湿、醒脾和胃；防风升散之性，与术、

芍相伍，辛能散解肝郁，香能舒发脾气，且有燥湿以

助止泻之功［41］。逍遥散由由柴胡、当归、茯苓、芍

药、白术、甘草、生姜、薄荷 8味药组成，与四逆散和

四神丸有效成分相近，因此对抑郁有一定治疗效

果［42］。参苓白术散是在四君子汤的基础上加以山

药、薏苡仁、莲子、桔梗、扁豆等药物，药方主治“脾

胃虚弱，伤寒咳逆，呕吐泄泻”等，临床上参苓白术

散加减方可用于 IBD 的治疗［43，44］；二陈汤为经典化

痰药方，可以治疗高脂饮食造成的 IBD。综上所述，

以上药物可为治疗 IBD合并抑郁提供参考［41］。

3.3 肝气郁结类方剂

痛泻要方出自《丹溪心法》，功效主治为补脾柔

肝，祛湿止泻［45］，通常与其他药物合用配伍以达到良

好的治疗效果；四逆散见于《伤寒论》，功能主治为疏

肝解郁、调畅气机［40］。两者均有止泻效果，临床上合

用可以治疗溃疡性结肠炎表现的腹泻及其并发

症［46］。贾晓蕾等［47］发现痛泻要方合四逆散颗粒可能

通过影响 HPA 轴及 PI3K/Akt 信号通路对抑郁模型

大鼠起到积极的防治作用。四逆散目前已证实有良

好的抗 IBD 合并抑郁的疗效，四逆散抗抑郁作用与

调控GSK⁃3β/A20/C/EBPβ信号轴及抑制小胶质细胞

M1型激活有关［48］。四神丸出自明代王肯堂的《证治

准绳》，由补骨脂、肉豆蔻、吴茱萸、五味子四味药物

组成。刘滨等［49］通过研究，发现四神丸合痛泻要方

可能通过调控 PI3K/AKT信号通路治疗脾肾阳虚兼

肝郁型溃疡性结肠炎。逍遥散（《太平惠民和剂局

方》）临床常用于治疗因肝失疏泄、气机郁滞引起的

各种郁症，对该病也有较好治疗效果。研究表明［42］，

逍遥散联合吡非尼酮可以改善模型大鼠抑郁样行

为，其机制可能与调节 p38MAPK/NF⁃κB 信号通路，

抑制炎症因子表达相关，具体机制见表1。
3.4 健脾益气类方剂

参苓白术散出自《太平惠民和剂局方》［50］，有益

气补脾作用。已有研究［43］表明，参苓白术散能够通

过 IRE1⁃XBP1、PERK⁃EIF2α、ATF⁃6 等内质网应激

（endoplasmic reticulum stress，ERS）途径调控小鼠结

肠组织 ERS 水平，从而缓解葡聚糖硫酸钠（dextran 
sulfate sodium，DSS）诱导的 IBD小鼠肠道损伤；另有

研究［44］表明，以参苓白术散为底方，运用健脾益气法

治疗老年抑郁症患者，总有效率91%，为异病同治提

供了依据。二陈汤化痰能降低炎症性肠病痰证大鼠

炎症细胞因子 IL⁃1β和 IL⁃6的水平［41］，总结见表1。

4 结语与展望

综上所述，炎症性肠病已被证明与抑郁症之间

存在显著的相互关系，这种关系可能是由多种因素

引起的，包括生理、心理和社交因素。IBD的慢性疼

痛、生活质量下降、药物副作用以及疾病的不确定

性都可能导致或加重抑郁症状。此外，炎症反应本

身可能通过影响神经递质和脑功能对情绪产生影

响。因此，IBD 与抑郁之间的双向关系需要临床医

生给予高度重视。

中医药治疗 IBD 合并抑郁还有很大发展空间，

目前已有部分中药复方证明对该病有积极治疗效

果。中医在治疗 IBD上有其独特的优势，但在论述其

病因病机方面过于主观，尚缺乏客观指标作为诊断

标准。因此，找到中医的证型与客观指标之间的联

系，是目前中医研究 IBD合并抑郁症的重点突破口。

医生在临床上应关注患者的生活质量，提供心

理支持和必要的干预措施，以帮助患者更好地应对

疾病带来的心理压力，在 IBD的治疗中，有必要提高

临床医生和患者对心理健康的重视，以改善疾病合

并心理健康作为综合治疗策略应成为未来 IBD治疗

的一种新的趋势。
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表1 部分中药复方治疗 IBD合并抑郁的作用机制

药物/方剂

痛泻要方合并
四逆散

痛泻要方合并
四神丸

四逆散

逍遥散合并吡
非尼酮

四君子汤合并
参苓白术散

二陈汤

研究对象

CUMS大鼠

UC大鼠

CUMS小鼠

CUMS +
IPF大鼠

IBD小鼠

IBD大鼠

剂量

1.84、3.68、5.22 g·kg-1

6.55、13.1、26.2 g·kg-1

4.8、6.9、16.9 g·kg-1

19.27 g·kg-1

3、6、12 g·kg-1

15 mg·kg-1

作用机制

影响HPA轴及PI3K/Akt信号通路

调控PI3K、AKT信号通路；调节胃
肠蠕动

调控GSK⁃3β/A20/ C/EBPβ蛋白表
达；抑制小胶质细胞M1型激活

调节p38MAPK/ NF⁃κB信号通路

调节 IRE1 ⁃ XBP1、PERK ⁃ EIF2α、
ATF⁃6等ERS途径

降低 IL⁃1β和 IL⁃6的水平

相关因子表达

CRH、ACTH、CORT↓；NE、DA、5⁃HT↑

TNF ⁃ α、IL ⁃ 6、Gas、MTL、5 ⁃ HT、AKT、
BDNF、TrkB↓；
D⁃木糖、CORT↑
IL⁃1β、IL⁃6、iNOS、GSK⁃3β、C/EBPβ↓；
A20↑
p⁃p38MAPK、p⁃NF⁃κBp65、IL⁃1β、IL⁃6、
TNF⁃α、CORT、CRH↓；5⁃HT↑
P ⁃ IRE1、P ⁃ eif2α、P ⁃ JUK、CHOP、
GRP78、PERK、ATF⁃6↓；IRE1↑
TC、IL⁃1β、IL⁃6、CRP↓；TG↑

参考文献

47

49

50

42

43、51

44
注：CUMS，慢性不可预知性温和刺激；CRH，促肾上腺皮质激素释放激素；ACTH，促肾上腺皮质激素；CORT，皮质醇；NE，去甲肾上腺素；DA，多

巴胺；5⁃HT，5⁃羟色胺；TNF⁃α，肿瘤坏死因子⁃α；IL⁃6，白细胞介素⁃6；Gas，胃泌素；MTL，胃动素；AKT，蛋白激酶B；BDNF，脑源性神经营养因子；

TrkB，酪氨酸激酶受体 B；IL⁃1β，白细胞介素⁃1β；IL⁃6，白细胞介素⁃6；iNOS，诱导型一氧化氮合酶；GSK⁃3β，糖原合成酶激酶⁃3β；C/EBPβ，

CCAAT增强子结合蛋白β；A20，TNF⁃α诱导蛋白3；IPF，特发性肺纤维化；p⁃p38MAPK，p38丝裂原活化蛋白激酶；p⁃NF⁃κBp65，磷酸化型核因子

κBp65；P⁃IRE1，磷酸化内质网跨膜激酶 1；P⁃eif2α，磷酸化真核起始转录因子 2α；P⁃JUK，磷酸化 c⁃Jun氨基末端激酶；CHOP，CAAT/增强子结合

蛋白同源蛋白；GRP78，内质网分子伴侣糖调节蛋白78；P⁃ERK，磷酸化蛋白激酶样内质网激酶；ATF⁃6，活化转录因子6；IRE1，内质网跨膜激酶

1；TC，总胆固醇；CRP，c⁃反应蛋白；TG，甘油三酯；“↑”表示上升；“↓”表示下降。
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