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摘 要：近年来，随着生物-心理-社会医学模式的发展，精神情志因素与肝脏的关系越来越被重视。中

医学传统理论认为，肝主疏泄，主调畅情志，与情志关系密切。流行病学研究表明，各类肝脏疾病均伴有不

同程度的精神障碍，同时精神情志异常可能促进肝病的发生，影响其预后。肝脏与情志在病理上存在共同

的发病机制，涉及神经、内分泌、免疫系统功能失调。本综述基于中医基础理论并结合现代医学研究，分析

了情志与肝之间的相关性，同时从神经递质、炎症因子、脑源性神经营养因子（Brain derived neurotrophic 
factor，BDNF）、可溶性环氧化物水解酶（Soluble epoxide hydrolase，sEH）、肠道微生态、下丘脑-垂体-肾上腺

（HPA）轴、下丘脑-垂体-甲状腺（HPT）轴 7个方面总结了肝脏疾病并发情志疾病的潜在机制，为今后的理论

研究与临床治疗提供一定的参考价值。
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随着社会的发展，工作压力加大、作息不规律、饮

酒、代谢功能障碍、病毒感染和遗传疾病等多重因素

的影响下，肝脏疾病的发病率正在呈现逐年上升的趋

势[1]。肝脏疾病是全球多种疾病及死亡的主要病因，

包括病毒性肝炎（慢性乙型肝炎、慢性丙型肝炎）、酒

精性脂肪肝病（Alcoholic fatty liver disease，AFLD）、非

酒 精 性 脂 肪 肝 病（Nonalcoholic fatty liver disease，
NAFLD），这些肝脏疾病在中医学中归属于“胁痛”“黄

疸”“积聚”“鼓胀”等病证的范畴，大多病程长，易反复

发作，迁延难愈。流行病学研究表明，精神心理障碍

在肝脏疾病患者中的患病率明显高于普通人[2]。

由于“人类已进入情绪负重的非常时代”，精神障

碍类疾病被认为是全球两大重要疾病之一。抑郁症、

精神分裂症、躁狂症、认知障碍、焦虑性障碍等精神疾

病属于中医情志病的范畴，严重威胁着人类的身心健

康。临床研究数据表明，精神疾病患者中慢性肝病的

发病率较高，常伴有肝损伤[3-4]。长期的不良情绪会导

致神经内分泌系统功能失常，免疫力下降，造成肝病

或加重肝病的进程。中医学强调形神统一，情志活动

变化影响脏腑气机，能够导致多种疾病发生，如果情

志长期压抑，则可能会导致相关的气血运行不畅，严

重者会伤及肝脏。

目前对肝脏与情志关系的研究多是从中医基础

理论的角度，分析了肝的生理功能和生理特性与情志

病发生的关系，认为情志与肝脏关系密切。然而，从

中医以及现代医学的角度对二者相关性的系统研究

较为缺乏。肝脏疾病和情志疾病都会严重影响患者

个人生活质量，增加患者痛苦及社会负担，二者存在

一致的疾病生理机制。本文将中医与现代医学相结

合，综述了情志和肝脏之间的关系，同时从神经递质、

炎 症 因 子 、脑 源 性 神 经 营 养 因 子（Brain derived 
neurotrophic factor，BDNF）、可溶性环氧化物水解酶

（Soluble epoxide hydrolase，sEH）、肠道微生态、下丘

脑 - 垂 体 - 肾 上 腺（Hypothalamic-pituitary-adrenal，
   收稿日期：2023-02-23
   修回日期：2023-05-17
＊  国家自然科学基金委员会青年项目（81703702）：基于“炭药苦味-药效物质-止血效应”相关性的蒲黄炭炮制机理研究，负责人：王晖；天津市

科学技术委员会科技计划项目(22ZYJDSS00040)：补气药与收涩药组分库建设，负责人：常艳旭。

＊＊ 通讯作者：王晖，副教授，硕士生导师，主要研究方向：中药炮制机制研究。

879



〔 Modernization of Traditional Chinese Medicine and Materia Medica-World Science and Technology 〕

2024 第二十六卷 第四期 ★Vol. 26 No.4 

HPA）轴 、下 丘 脑 - 垂 体 - 甲 状 腺（Hypothalamus-
pituitary-thyroid，HPT）轴 7 个方面总结了肝脏疾病并

发情志疾病的潜在机制，旨在为两者共病相关性的深

入研究打下基础，为两病共患患者的诊断和治疗提供

依据和研究方向。

1 中医“肝”与西医“肝”的关联 

中医肝脏是包含了现代医学中的解剖肝脏在内

的广泛调控网络，两者关系密切，中医肝与肝病的理

论体系仍然适用于现代肝病。现从解剖、生理功能和

病理表现 3个方面，就中医肝脏和西医肝脏之间的联

系进行分析。

1.1　解剖方面　

中医中肝的概念包括“形”的层次，具有解剖学意

义。如《灵枢经》曰“邪在肝则两胁中痛”“阙……在下

者肝也”，内经时代认为肝在体内的位置于胁下。《十

四经发挥》有云“肝之为脏，左三叶，右四叶，凡七叶。

其脏在右胁右肾之前”，对肝脏的形态、位置有了进一

步的认识，与西医解剖学中“肝位于隔下，大部分在右

季肋区腹上区，小部分在左季肋区”的描述很相似[5]。

1.2　生理功能　

肝脏不仅仅是一个解剖学概念，还包括了生理和

病理学概念。肝在五行中属木，性喜条达，主升主动，

为调节之本。肝的生理功能主要体现在主疏泄、主藏

血。朱震亨在《格致余论》中明确指出：“司疏泄者，肝

也。”肝主疏泄，表现在肝能够舒畅情志、条达气血、协

助脾胃消化、鼓舞脏腑气化等方面[6]。《灵枢本神》曰：

“肝藏血，血舍魂”。肝主藏血，表现在能够贮藏血液、

调节血量、化生新血[7]。现代医学认为，肝脏是人体内

的化学工厂和物质代谢中枢，具有参与多种物质代

谢、解毒、分泌和排泄胆汁、蛋白质合成、凝血因子合

成，影响凝血和造血功能是与中医肝理论相符的[8]。

1.3　病理表现　

中医“肝”的病理变化表现包括肝胆疏泄失常，胆

汁外溢而引发黄疸；肝气郁结脾失健运，造成纳呆、便

溏、腹胀；肝不藏血，气血瘀滞引起积聚、视物昏花、双

目干涩；肝风内动造成筋脉拘挛，头目眩晕、昏沉；肝

郁气滞可致两胁胀痛、急躁易怒、抑郁、善太息等，这

些表现恰恰是现代肝病过程中最为常见的症状和体

征[9]。中医理论认为，肝为诸脏之“贼”，肝一旦有病，

极容易累及它脏。如《知医必辨》中说：“人之五脏，惟

肝易动而难静，其它脏有病不过自病，惟肝一病,即延

及它脏。”[10]现代医学许多肝脏疾病也常常伴外周系统

及免疫功能失衡等一系列临床表现，这也符合中医肝

体系的病机。

2 情志与肝的关系 

2.1　中医观点　

情志是中医学的专有名词，特有的概念。《素问》

云：“人有五脏化五气，以生喜怒悲忧恐”，可见，情志

活动是脏腑机能活动的外在表现。肝生理功能正常，

则气血运行调畅，心情开朗，情志舒畅。肝疏泄及藏

血功能失调，则可导致情志活动异常。《灵枢·百病始

生》曰：“喜怒不节，则伤脏。”若情志长期不畅，将扰乱

脏腑气机致气机不利，就很容易内伤脏腑。王孟英称

“七情之病，必由肝起”。乔明琦等[11]认为多情交织共

同致病首先伤肝。在祝玉慧[12]对 533例情志疾病患者

的流行病学调查中，发现肝系证候占情志病总数的

91.5%，情志致病损伤肝脏的患者占 94%，情志疾病与

肝脏关系密切。

2.2　现代医学观点　

情志在西医视角下等同于现代心理学中的情感、

情绪反应，反映了人们的内心活动，是心理活动表现

形式。当今社会，人们面临的压力与日俱增，当压力

超出自身调节能力时，便容易产生焦虑、烦躁等各种

不良情绪，且对身体各脏腑功能产生不良影响，引发

神经、内分泌、免疫功能失调，现代医学称之为心理应

激[13]。肝脏作为机体调节心理应激反应的核心，与精

神障碍类疾病关系密切。美国一项横断面研究显示，

NAFLD患者抑郁的发病率明显高于正常人，抑郁症患

者中 NAFLD 发病率是非抑郁症患者的 1.6-2.2 倍[14]。

康琼丹等[15]对 84例肝硬化患者的调查中，发现 63%患

者有抑郁情绪，肝硬化的严重程度与抑郁程度呈正相

关。北美一项荟萃分析表明，严重精神疾病人群中慢

性丙型病毒性肝炎的发病率是普通人群的 10倍，慢性

乙型病毒性肝炎的发病率是普通人群的 5 倍[16]。

Carney 等[17]报道，精神分裂症患者被诊断为慢性肝病

的可能性是健康对照者的 4.42 倍。相关动物实验也

表明，慢性不可预知温和刺激（Chronic unpredictable 
mild stress，CUMS）抑郁大鼠模型，除了导致抑郁状态，

还诱导肝脏炎症，造成肝损伤，与肝脏疾病有着密切

的关系[18]。此外，选择性 5-羟色胺再摄取抑制剂
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（SSRIs）等抗抑郁药可以降低乙型肝炎和丙型肝炎感

染患者发生肝细胞癌的风险[19]。

3 情志疾病并发肝病潜在机制 

肝病患者或由于疾病难治愈、传染性强、经济负

担大等因素或基于共同的发病机制，罹患精神疾病的

风险增加。研究表明，各类精神疾病均伴有外周神经

递质和相关激素代谢水平的改变，生理指标的改变可

能进一步加重了肝脏疾病。神经内分泌、免疫功能失

调既常见于各种精神疾病，也常见于肝脏疾病，可能

是二者发病的共同生物学基础。

3.1　神经递质　

神经递质在慢性肝病和精神疾病的发生发展中

起重要作用。目前普遍发现精神疾病与 5-羟色胺

（5-hydroxytryptamine，5-HT）、去 甲 肾 上 腺 素

（Norepinephrine，NE）、多巴胺（Dopamine，DA）、乙酰胆

碱（Acetylcholine，Ach）、γ-氨基丁酸（GABA）等神经递

质相关，其主要通过参与细胞间的突触传递与神经调

节功能来影响精神疾病的发生发展过程[20]。肝星状细

胞（Hepaticstellate cells，HSCs）是肝脏主要的成纤维细

胞，在肝纤维化的发生发展过程中发挥着重要作用。

HSCs 可以合成和释放 NE、DA、5-HT 等神经递质，接

受交感神经和副交感神经纤维的神经支配[21]。5-HT
通过与肝组织中的 5-HT2A和 5-HT2B受体结合，促进炎

症反应、氧化应激损伤和肝细胞凋亡以及肝脏

HMGB1-TLR信号通路，参与多种肝病的进展，如病毒

性 肝 炎 、非 酒 精 性 脂 肪 性 肝 炎 、肝 硬 化 和 肝 细

胞癌[22-23]。

3.2　炎症因子　

病毒感染、酒精、药物、代谢异常等因素可诱发肝损

伤，刺激免疫细胞活化，产生免疫细胞应答，释放大量炎

症因子，如白细胞介素-1β（Interleukin-1β，IL-1β）、白

细胞介素-6（Interleukin-6，IL-6）、肿瘤坏死因子-α
（Tumor necrosis factor α，TNF-α）等，诱发炎症反应，贯

穿疾病发生的始终。TNF-α、IL-6等炎症介质可激活

kupffer 细胞及 HSCs 细胞，导致肝脏炎症反应和肝纤

维化[24]。炎症因子在全身炎症中能够实现外周到中枢

的交流。血脑屏障（Blood-brain barrier，BBB）是外周

循环和中枢神经系统之间的主要内部屏障，严格限制

具有神经毒性的物质的运输，以保护中枢神经系统。

BBB 处的脑血管内皮细胞（Cerebrovascular endothelial 

cell，CEC）可被外周炎症因子激活，导致促炎介质释放

到大脑中。CEC具有 TNF-α和 IL-1β受体，在脑内产

生一氧化氮和前列腺素，进而刺激小胶质细胞和星形

胶质细胞，导致情绪障碍[25]。TNF-α可增加下丘脑室

旁核对 5-HT和NE的再摄取，从而导致精神疾病的发

生。 IL-6 则通过过度激活下丘脑-垂体-肾上腺素

（HPA）轴，刺激吲哚胺 2,3-双加氧酶（IDO）降解色氨

酸，减少 5-HT 的合成放进而影响机体的精神意识活

动，导致精神心理障碍的发生[26]。

3.3　脑源性神经营养因子（BDNF）　

BDNF 是体内含量最多的神经营养因子，参与突

触可塑性和调节长期和短期记忆等功能，与各种精神

疾病，包括抑郁症、精神分裂症和创伤后应激障碍之

间有关联，作为神经认知功能障碍的可能生物标志物

而受到广泛关注[27]。BDNF主要通过与其高亲和力的

酪氨酸激酶受体B（Tropomyosinrelated kinase B，TrkB）
结合，促进神经元生长、分化和修复。BDNF和TrkB不

仅存在于海马等组织中，还存在于多种受损的组织

中，如损伤的肝组织[28]。舒宏春[29]对 182例肝硬化患者

的研究表明，HBV诱发的肝硬化患者血清 BDNF水平

明显著下降，而丙氨酸氨基转移酶（ALT）、天冬氨酸转

氨酶（AST）、总胆红素等水平升高，说明随着肝细胞损

伤的增加，血清 BDNF 水平逐渐下降，抑郁程度逐渐

加重。

3.4　 可 溶 性 环 氧 化 物 水 解 酶（Soluble epoxide 
hydrolase，sEH）　

sEH 是一类 α/β 折叠水解酶，存在于许多器官和

组织中，包括肝脏、肾脏、大脑、血管系统，在多不饱和

脂肪酸（Polyunsaturated fatty acids，PUFAs）代谢中发

挥关键作用。例如，将具有神经保护、抗炎活性的

环氧二十碳三稀酸（Epoxyeicosatrienoicacids，EETs）
降 解 为 活 性 较 低 的 双 羟 基 二 十 碳 三 稀 酸

（Dihydroxyeicosatrienoicacids，DHETs）。 研 究 表 明 ，

sEH在肝脏中高度表达并与肝功能有关。肝脏疾病中

sEH表达水平升高，使用 sEH抑制剂，可明显改善病理

状态下的肝纤维化、肝脏内质网应激以及肝脂肪变

性[30]。sEH在抑郁样小鼠肝脏内的表达水平与抑郁程

度呈正相关，肝中 sEH 可能会引起更严重的炎症反

应，继而导致精神疾病的高发病率[31]。sEH 已经作为

神经精神疾病的治疗靶标。精神分裂症、抑郁症和双

相情感障碍患者大脑顶叶皮层、纹状体和海马中的
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sEH 蛋白水平显著升高[32-33]。大脑中 sEH 水平的升高

会导致抗炎性 PUFAs 的代谢增强，造成海马炎症、神

经元损伤和小胶质细胞激活，最终导致抑郁症状[34]。

sEH抑制剂或 sEH基因敲除可减缓阿尔茨海默病小鼠

Tau（Tubulin associated unit，Tau）蛋白过度磷酸化以及

淀粉样蛋白的积累，减少炎症，起到神经保护的

作用[35-36]。

3.5　肠道微生态　

近年来，随着测序和多组学分析技术的发展，对

微生物群生物学的认识发生了一场革命，肠道微生物

对人类生物学许多方面有重要作用。肠道菌群失衡

可能也是精神疾病与肝脏疾病共病的潜在机制。通

过肠-脑轴的相互作用，肠道微生物影响脑神经系统

发育和认知功能[37]。肠道菌群主要通过迷走神经传递

的神经元信息、肠道激素传递的内分泌信号和细胞因

子传递的免疫信号等影响宿主的神经系统，从而引发

或加重抑郁症、精神分裂症、阿尔茨海默病、双向情感

障碍、帕金森病等[38]。相关研究采用 16S rRNA基因测

序技术，通过对比 52 例抑郁症患者和 45 例健康人的

粪便中肠道微生物的组成，研究发现抑郁症患者肠道

菌群结构发生改变，肠道致病菌显著增加[39]。研究表

明，与健康对照者相比，抑郁症患者得放线菌门的丰

度增加，而拟杆菌门、粪球菌属、粪杆菌属的丰度减

少[40]。肠-肝轴的提出，让肠道微生物与肝脏疾病紧密

联系在一起。病原微生物通过肠上皮的紧密连接被

树突状细胞识别，与脂多糖（Lipopolysaccharide，LPS）、

肽聚糖等通过 Toll 样受体（Toll-like receptor，TLR）刺

激细胞因子和趋化因子进入门脉循环，损伤肝细胞，

激活 Kupffer细胞、肝星状细胞等，促进肝细胞外基质

沉积及炎症损伤[41]。研究显示 NAFLD 患者梭状芽孢

杆菌属和普氏菌属丰度上升，而拟杆菌属丰度下降，

拟杆菌属的比例可以作为肝纤维化程度的标志

物[42-43]。肠道菌群结构失调可促进脂肪在肝脏的积累

导致 NAFLD 和 NASH，促进单糖的肠道吸收，加速肝

脏脂肪生成[44]。彭聪高[45]对肠道微生态紊乱与慢性肝

病关系的实验研究中发现，肠道菌群比例失调及胃肠

功能紊乱与慢性肝病患者肝纤维化程度高度相关，同

时，使用益生菌制剂能够改善肝纤维化。

3.6　HPA轴　

HPA轴是机体重要的神经内分泌轴，通过对外界

刺激做出心理与生理反应维持机体内环境稳定。

HPA 轴的主要调节物质有促肾上腺皮质激素释放激

素（Corticotropin releasing hormone，CRH）、促肾上腺皮

质激素（Adrenocorticotropic hormone，ACTH）及糖皮质

激素（Glucocorticoid，GC）。正常生理条件下，GC可以

负反馈抑制HPA轴，但在慢性应激下，过量的GC使这

种机制失调。大量研究表明，肝损伤患者机体释放大

量炎症因子，作为应激原激活机体严重应激反应，导

致GC水平上升，肝细胞内脂肪积聚及血糖浓度增加，

促进 NAFLD 向 NASH 及肝纤维化发展[46]。HPA 轴还

参与了多种精神障碍性疾病的发病过程，在抑郁症患

者中血清 GC 水平高于正常人，且与抑郁程度呈正相

关[47]。海马中存在GC受体与盐皮质激素受体，对HPA
轴的负反馈调节起重要作用。高水平的GC增强了谷

氨酸盐的活性和浓度，导致海马组织中锥体细胞凋亡

和萎缩，从而减少海马体积，损伤负反馈机制，导致

HPA轴活动持续亢进，GC水平进一步升高，形成恶性

循环，导致抑郁症的发生[48]。

3.7　HPT轴　

肝脏作为人体最大的生化工厂，对甲状腺激素的

激活、分泌及失活起着重要作用。HPT下丘脑分泌促

甲状腺素释放激素（TRH）刺激垂体分泌促甲状腺素

（TSH），TSH 促进甲状腺激素（TH）的合成。肝病时，

HPT的调控功能受到明显干扰，并引起血清TH水平变

化。研究发现，甲状腺功能减退与NAFLD密切相关[49]。

胡瑞华[50]选取99例乙型肝炎肝硬化患者及60例健康者

测定其 TH 进行统计检验发现，肝硬化患者的游离三

碘甲状腺原氨酸（FT3）和游离甲状腺素（FT4）水平明

显低于健康组，TH 变化水平与肝功能损害程度密切

相关。HPT 轴功能异常也与精神疾病密切相关。众

所周知，甲状腺功能改变除了会影响体重、性功能和

生殖功能外，还可能表现为抑郁、焦虑、情绪波动和精

神病等精神症状。大约 4%-40% 的情感障碍患者患

有亚临床甲状腺功能减退症。TH可以在中枢神经系

统影响各种神经递质的合成和代谢，进而影响大脑功

能，导致精神疾病的产生[51]。

4 结语 

综上所述，情志与肝在中医学理论、现代医学研

究中均有较大的相关性。传统中医理论认为，肝主疏

泄能够调节情志活动，反之情志亦可反作用于肝脏，

长期情志不畅首先损伤肝脏，导致肝失疏泄，气机郁
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滞不畅。肝与情志是相互影响、互相关联的。同时从

西医角度来看，肝脏作为机体调节心理应激反应的核

心，与精神障碍关系密切。肝与情志在病理上存在共

同的发病机制，涉及神经、内分泌、免疫系统功能失

调，进而影响多种神经递质、细胞因子、肠道菌群、激

素的水平与作用。深入研究和阐明情志与肝的相关

性，能为肝藏象学和情志学说的研究提供新思路，为

临床治疗提供理论参考，有助于病人生理-心理-社会

功能的康复。目前对情志性疾病并发肝病潜在机制

的研究多集中在细胞及动物层面，未来还应进行更深

入的研究和相关临床试验，为相关治疗提供新靶点和

新策略。
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Exploration on the Relationship Between Emotion and Liver from Different Perspectives of 

Chinese and Western Medicine
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(1. College of Traditional Chinese Medicine, Tianjin University of Traditional Chinese Medicine, Tianjin 
301617, China；2. “Traditional Chinese Medicine Processing Technology Inheritance Base”, National 
Administration of Traditional Chinese Medicine, Tianjin University of Traditional Chinese Medicine, 

Tianjin 301617, China； Tianjin Key Laboratory of Therapeutic Substance of Traditional 
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Abstract: In recent years, with the development of the bio-psycho-social medical model, more and more attention has 
been paid to the relationship between psycho-emotional factors and liver. According to traditional Chinese medicine 
theory, the liver is mainly responsible for catharsis and regulating emotion, which is closely related to emotion. 
Epidemiological studies have shown that all kinds of liver diseases are accompanied by different degrees of mental 
disorders, and mental and emotional abnormalities may promote the occurrence of liver diseases and affect the prognosis. 
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Liver and emotion have a common pathogenesis in pathology, involving the dysfunction of nervous, endocrine and 
immune systems. Based on the basic theory of traditional Chinese medicine and modern medical research, this review 
analyzes the correlation between emotions and liver. At the same time, neurotransmitters, inflammatory cytokines, brain-
derived neurotrophic factor (BDNF), soluble epoxide hydrolase (sEH), intestinal microecology, hypothalamic-pituitary-
adrenal (HPA) axis and hypothalamic-pituitary-thyroid (HPT) axis, which summarizes the potential mechanisms of liver 
disease complicated with emotional disorders, and provides certain reference value for future theoretical research and 
clinical treatment.
Keywords: Traditional Chinese medicine, Modern medicine, Liver, Emotion, Liver disease, Affective disorders
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