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　　慢性胃病是我国的常见病、多发病,慢性胃病以

胃黏膜层病变为主,胃黏膜屏障功能和防御体系的

破坏在慢性胃病的发病中起到了关键作用。迄今为

止,关于慢性胃病发病机制仍不十分明了,因此,深
入进行慢性胃病的研究,仍十分必要。在中医消化

领域,脾虚主要是指因脾气虚弱导致脾主运化失常

的中医病理、病机概念和病证,不少研究已证实脾虚

是慢性浅表性胃炎、萎缩性胃炎和消化性溃疡等慢

性胃病常见的病机过程和重要的病理因素之一[1-3],
即脾虚致使脏腑功能异常,进而影响胃黏膜屏障功

能,破坏胃黏膜防御机制和导致慢性胃病的发生。
因此,全面探讨脾虚与胃黏膜屏障功能之间的关系,
对寻找预防和治疗慢性胃病的有效途径具有重要的

临床意义。

1　脾虚与慢性胃病

中医学认为,脾为后天之本,气血生化之源,脾
气健旺则气血充足。脏腑功能正常,亦即人之后天

代谢活动的正常进行,全赖脾的功能正常才得以维

持。脾虚则气血生化乏源,脏腑功能衰退,机体的代

谢活动失调。正如李东垣《脾胃论·脾胃虚实传变

论》所言“……元气之充足,皆由脾胃之气无所伤,而
后能滋养元气;若胃气之本弱,饮食自倍,则脾胃之

气既伤,元气亦不能充,而诸病之所由生也。”因此脾

胃对全身脏腑疾病起着举足轻重的作用,正所谓“内
伤脾胃,百病由生”、“四季脾旺不受邪”。然而,脾胃

损伤最易导致的还是脾胃系统疾病,而调治脾胃在

慢性胃病的防治中则占有重要的地位。胃病之所以

从脾论治,是因为脾与胃具有十分密切的生理病理

关系。脾与胃以膜相连,同主中焦,水谷纳运相得,
气机升降相因,阴阳燥湿相济。及其有病之时,虽阴

阳异位,亦相互影响。如饮食不节则胃病,胃病则脾

无以禀受,亦从而为病。脾具有很多的生理功能,脾

主运化是最基本最重要的功能,也是其他功能得以

实现的基础。在中医消化领域,脾虚主要是指因脾

气虚弱导致脾主运化失常的中医病理、病机概念和

病证。一旦脾主运化失常就会发生水湿不运、水谷

不化的病证,如胃痛、痞满、嘈杂等,表现为食后腹

胀、嗳气、胃脘疼痛、呃逆、便溏、四肢无力等。很多

研究证实,脾虚是各种慢性胃病常见的证型、病机过

程和重要的病理因素之一。柯莹玲等[4]对542例慢

性萎缩性胃炎患者的病因和证候进行了细致的观

察,发现中虚气滞占44.7%,认为中虚气滞不仅是

慢性萎缩性胃炎的主要病机和证型,而且是导致本

病的主要病因。王萍等[5]对消化性溃疡中医证候特

征进行分析,发现证候要素以脾虚为主(38.2%)。
张声生等[6]对565例功能性消化不良中医证候及症

状分 布 特 点 进 行 研 究,发 现 脾 虚 气 滞 证 型 最 多

(46.4%)。由此可见,在慢性胃病的发病中,脾虚是

其中的一个重要易患因素,是慢性胃病常见的病机、
病证和重要的病理过程之一。而慢性胃病发病过程

中,黏膜损伤的慢性过程也符合脾虚具有的慢性的、
虚性的与正常体质呈渐变关系病理特点。

2　慢性胃病与胃黏膜屏障功能

胃酸、细菌、毒素、应激等各种不同的攻击因子

引起胃黏膜病变的机制虽然不同,但它们有一个共

同的机制就是防护因子与攻击因子失衡导致的基本

病理生理过程。当攻击因子增强或防护因子减弱

时,胃屏障就会遭到破坏,引起氢离子反渗,肥大细

胞释放组胺,并刺激壁细胞加强泌酸,进一步加重了

氢离子反渗,导致恶性循环,同时还会刺激嗜铬细胞

分泌5羟色胺,后者与组胺协同引起胃黏膜微循环

障碍,于短期会出现充血、水肿等炎症反应,远期则

可导致糜烂与溃疡形成。胃黏膜炎症损害浅层会导

致浅表性胃炎和糜烂性胃炎,损害深层则产生胃溃

疡和萎缩性胃炎,萎缩性胃炎可由浅表性胃炎发展

而来,同时常出现肠腺化生和不典型增生等癌前病

变,进一步可发展为胃癌。胃黏膜防御(保护)的概



念是指胃黏膜长期暴露于腔内pH、渗透压和温度

的广泛变化而不受损伤的各种因素,并能对抗细菌

产物所引起的局部或全身炎症反应。通常将胃黏膜

屏障功能分为上皮前黏液和碳酸氢盐屏障、上皮细

胞层和上皮后血流3个层面,而且强调前列腺素E、
表皮生长因子、胃泌素、生长抑素等多因素的参与作

用。Wallance等[7]将参与胃黏膜防御的各种因素

分为5级:第1级是分泌到胃腔内的胃酸、黏液、碳
酸氢盐、免疫球蛋白、表面活性磷酸脂等具有防御功

能的各种物质,又称黏液屏障;第2级是指胃黏膜上

皮细胞顶膜及细胞之间形成的紧密连接,它能防止

氢离子反渗,是形成胃组织与胃腔间pH 陡峭梯度

的关键,能显著抵御胃酸引起的损伤,形成对于被动

弥散相对紧密的屏障,又称胃黏膜屏障;第3级是黏

膜微循环,包括体液、血液、神经递质及其调节等,血
流充足才能运输氧和营养成分,并维持胃黏膜的功

能和结构更新,促进黏液生成和分泌,以将壁细胞产

生的碳酸氢根离子运输至上皮细胞分泌入黏液层;
第4级是黏膜免疫系统,包括肥大细胞、巨噬细胞和

T淋巴细胞等,感受异体或有害成分,形成炎症性反

应;第5级是黏膜损伤时,上皮、腺体的再生和修复

功能,如胃腺生成、神经再生和微循环重建等,它包

括许多细胞和调控因子,如上皮细胞、成纤维细胞、
血管内皮细胞、免疫细胞等。以上关于胃黏膜防御

因素的5级分类,又可视为胃黏膜屏障的5道防线。
作为黏膜保护的第1道防线,黏液凝胶构成胃十二

指肠黏膜的物理保护屏障,主要成分是糖蛋白和脂

类,它们质与量的变化可以影响胃十二指肠黏膜上

皮细胞的完整性[8],磷脂是脂类中参与胃黏膜屏障

作用最强者,磷脂在覆盖上皮表面参与构成黏液层

结构[9];胃黏膜上皮细胞紧密连接封闭了细胞旁通

道,构成了黏膜防御的第2道防线[10];作为第3、4
道防线的黏膜免疫屏障,主要包括B淋巴细胞和 T
淋巴细胞,B淋巴细胞分泌的sIgA[11]和激活的 CD
4+ 、CD8+T细胞可间接反映黏膜免疫屏障功能的

完整性;细胞凋亡对黏膜上皮、腺体的损伤、再生、修
复有很大的影响,在胃黏膜屏障的第5道防线中起

到很大的作用。

3　脾虚与胃黏膜屏障功能

胃黏膜排列紧密的上皮细胞和上皮细胞表面黏

液层构成了胃黏膜屏障存在的2个重要解剖学基

础。该屏障除具有机械保护作用外,尚具有维持黏

膜内外正常 H+ 浓度、阻止胃蛋白酶通过、保护黏膜

免受消化性损伤以及阻止霍乱毒素和某些药物侵蚀

损伤胃黏膜的作用。许多实验研究已证明脾虚模型

动物的胃黏膜屏障功能及防御因素发生了如下改

变。
其一,胃黏膜表面黏液凝胶层的改变。彭成

等[12]用 PAS阿辛兰染色发现,食酸致脾虚大鼠胃

和空肠的酸性和中性黏液明显少于正常对照组。陈

小野等[13]观察到脾虚萎缩性胃炎大鼠胃腺颈部酸

性黏液细胞带厚度和胃体腺腺体中部中性黏液细胞

带厚度明显变薄。徐州等[14]研究香砂六君颗粒对

于脾虚证动物模型的作用,检测胃黏膜磷脂含量,发
现单纯造模组胃黏膜中磷脂显著低于正常对照组、
香砂六君颗粒组和香砂六君丸组,以香砂六君颗粒

组含量最高。胃黏膜表面黏液凝胶层是胃黏膜防御

机制的第1道防线。黏液是由表面上皮细胞、贲门

腺,幽门腺和黏液颈细胞共同分泌的黏稠的不溶于

水的凝胶,贴附于胃黏膜表面,其主要成分为糖蛋

白、脂类等。近年来,大家逐渐认识到脂类物质,尤
其是磷脂对胃黏膜屏障保护的重要性。磷脂既是胃

黏液中的重要成份,又能单独或(和)糖蛋白一起构

成疏水的有机结构,防治氢离子逆扩散。参与胃黏

膜屏障作用的脂类中以磷脂的作用最强。上述研究

说明脾虚证大鼠胃内酸性和中性黏液减少、胃黏膜

磷脂含量下降,黏液屏障削弱,应用健脾益气中药可

提高胃黏膜磷脂含量,增强黏液屏障保护性。
其二,胃黏膜上皮细胞的改变。姚永莉等[15]发

现脾虚大鼠胃黏膜透射电镜下上皮细胞坏死脱落,
上皮细胞内含大量自噬泡,腺体萎缩,肠黏膜微绒毛

排列稀疏紊乱长短不一,而中药预防及治疗组则无

上述病理改变。由此可见,脾虚可导致胃黏膜上皮

细胞病理性改变,应用健脾益气中药可以减轻上皮

细胞损伤,加强胃黏膜上皮细胞的完整性和连续性。
其三,胃黏膜免疫机制损伤。杨舒等[16]研究发

现,中医脾虚对免疫机制的影响主要包括胸腺脾脏

等免疫器官重量的减少及超微结构的改变,自然杀

伤细胞杀伤能力、抗体依赖性的细胞介导的细胞毒

作用(ADCC作用)、分泌细胞因子能力的下降以及

巨噬细胞吞噬杀瘤能力、产生 NO 能力的下降。上

述可见,脾虚与胃黏膜免疫机制受损休戚相关,脾虚

可导致胃黏膜的免疫应答能力下降,从而降低胃黏

膜屏障机制的防御能力,而健脾益气中药可调节和

改善胃黏膜免疫机制异常。
其四,胃黏膜血流量改变,刘旺根等[17]研究发

现脾虚型慢性萎缩性胃炎大鼠其胃黏膜血流量明显

低于正常对照组(P<0.01),经黄芪建中汤补虚健

脾、温中和里治疗后,胃黏膜血流量显著增加。上述

研究表明,中医脾虚与胃黏膜血流量改变密切相关,
脾虚可导致胃黏膜血流量减少,胃黏膜防御机制减

弱,而健脾益气可纠正和改善胃黏膜血流量降低的
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病理变化。
其五,胃黏膜上皮细胞凋亡的变化。杜红卫

等[18]研究补中益气汤对脾虚型慢性萎缩性胃炎大

鼠胃黏膜组织细胞凋亡的影响,发现脾虚型慢性萎

缩性胃炎大鼠胃黏膜组织细胞BCl-2、BCl-2/Fas明

显低于正常大鼠,经补中益气汤治疗后能恢复到接

近正常水平,即补中益气汤可增强 BCl-2和 Fas基

因对细胞凋亡的抑制作用,减少细胞凋亡。细胞凋

亡对黏膜上皮、腺体的损伤、再生、修复有很大的影

响,在胃黏膜屏障的第5道防线中起到很大的作用。
通过以上研究分析,可以总结并推测,脾虚通过对胃

黏膜不同层次的防御机制的微观指标产生影响,从
而导致胃黏膜屏障功能的下降和防御体系的破坏,
进一步导致慢性胃病的发生。

目前,脾虚在消化系统疾病发病机制中的研究

多集中在胃肠道激素、消化酶的改变、细胞内的能量

代谢、血清免疫学等方面,脾虚与胃黏膜防御机制下

降所涉及相关因素和微观指标探讨尚不够全面。实

验研究多局限于对组织和血液中 NO、胃泌素、表皮

生长因子、血流量变化和相关免疫指标的研究,尚少

见系统的对胃黏膜屏障与脾虚相关性探讨。其次,
临床研究病例相对不足,小样本的研究观察难以真

正反映患者脾虚状态与胃黏膜自身防御功能不足的

相关性。且临床研究尚缺乏系统性和完整性,涉及

病种较少。因此,详细阐述脾虚与胃黏膜屏障功能

之间的关系具有重要的意义,不但有助于进一步提

高慢性胃病防治的疗效和探寻中药修复胃黏膜的作

用机制,而且为中药胃黏膜保护剂的研发,为健脾益

气法的临床应用提供依据,为传统中药的临床广泛

应用,提高临床疗效以及降低慢性胃病的发病率等

方面具有重要指导意义。
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