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■背景资料
功 能 性 消 化 不
良 ( f u n c t i o n a l 
dyspepsia, FD)具
有较高的发病率, 
消化不良患者行
内镜检查发现FD
占 7 0 % 以上 .  根
据罗马Ⅲ的诊断
标准 ,  FD在普通
人群中的发病率
5.3%-20.4%, 而
FD的发病与多种
因素相关 ,  同时
存在不同地治疗
方法.
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Abstract
Functional dyspepsia (FD) is considered 
to be a series of integrated responses to 
dysfunction of the brain-gut axis caused 
by a combination of biological factors and 
socio-psychological factors. Gastrointestinal 
motility disorder and mental emotional 
disorder are important factors leading to the 
development of FD, and abnormal function 
of the brain-gut axis is the core mechanism of 
FD pathogenesis. The high incidence of FD 
has caused a high degree of attention. In this 
paper, we will review the latest advances in 
the understanding of the pathogenesis of FD 
and in its treatment.
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■研发前沿
FD被认为是生物
因素和社会心理
因素复合作用下, 
引起脑肠轴功能
失调的一系列综
合反应. 胃肠动力
障碍与精神情志
障碍是导致FD发
病的重要因素, 脑
肠轴功能异常是
发病的核心机制.

wjgnet.com/1009-3079/full/v25/i1/84.htm  DOI: 
http://dx.doi.org/10.11569/wcjd.v25.i1.84

摘要
功能性消化不良(functional dyspepsia, FD)被
认为是生物因素和社会心理因素复合作用
下, 引起脑肠轴功能失调的一系列综合反应. 
胃肠动力障碍与精神情志障碍是导致FD发
病的重要因素, 脑肠轴功能异常是发病的核
心机制. FD的高发病率已引起高度的重视, 
因此本文综述了FD在发病机制和治疗方面
最新的研究进展.
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Publishing Group Inc. All rights reserved.
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核心提要: 功能性消化不良(functional dyspepsia, 
FD)的发病与多种因素相关, 胃肠动力障碍与精

神情志障碍是脑肠轴功能障碍的直接体现, 明
确FD的发病机制及其选择合理的治疗方法对

FD的治疗必不可少.

汪龙德, 毛兰芳, 杜晓娟, 张晶, 吴溪玮. 功能性消化不良的相

关研究进展. 世界华人消化杂志  2017; 25(1): 84-90  URL: 
http://www.wjgnet.com/1009-3079/full/v25/i1/84.htm  
DOI: http://dx.doi.org/10.11569/wcjd.v25.i1.84

0  引言

功能性消化不良(functional dyspepsia, FD)是
一种排除了器质性、代谢性或系统性, 伴有特

异性上腹痛、餐后饱胀不适、早饱、上腹烧

灼感、恶心、呕吐、嗳气等症状, 在6 mo的时

间内至少发生1次/wk的功能性胃肠病[1]. FD是

消化不良最常见的病因, 消化不良患者行内镜

检查发现FD占70%以上. 根据罗马Ⅲ的诊断标

准, FD在普通人群中的发病率5.3%-20.4%, 但
因地域不同存在一定的差异性, FD在日本的发

病率21.9%, 韩国为46.0%, 澳大利亚为24.4%, 
亚洲为8%-23%[2,3]. 我国FD的发病率广东为

18.20%, 天津为23.29%, 台湾为11.80%, 香港为

18.40%[4]. 

1  FD的病因及发病机制

现代医学认为FD的发病因素与发病机制多元

化且尚未阐明, 主要有胃肠动力障碍、精神

心理因素、胃肠激素的改变、幽门螺旋杆菌

(Helicobacter pylori , H. pylori )感染、炎症相

关、内脏高敏感性、特定基因型改变与遗传

易感性、早期生活应激等观点[5,6]. FD的发病

是生物因素和社会心理因素复合作用的体现, 
脑肠轴功能的失调是FD发病的核心机制. 脑
肠轴[7,8]的调节功能主要体现在一方面不同发

病因素发起的各种信号从肠道传递到中枢神

经系统(central nervous system, CNS), CNS整合

各种传入信号后通过肠神经链和神经-内分泌

系统传递到胃肠道内的各种靶细胞, 调控胃肠

道的感觉、动力和分泌, 另一方面通过内脏作

用又反作用于中枢的痛觉、情绪和行为. 其中, 
胃肠动力障碍与精神情志障碍是生物因素和

社会心理因素的直观表现, 胃肠激素分泌异常

是脑肠轴功能失调的在胃肠道的直接体现. 
1.1 胃肠动力障碍 胃肠道动力障碍是FD发病

的重要机制, 胃肠动力不足为FD最直接的表

现, 其作用机制与胃排空延迟、餐后胃底容受

性舒张受限及胃对容量扩张的敏感性增加有

关. 目前研究[9]已经证实FD患者出现餐后胃底

的过度时相性收缩, 引起胃底张力增高, 可能

与餐后上腹不适相关. 大量动物实验电生理监

测也证实了这一点, 程秋实等[10]采用夹尾刺激

配合饮食节制的方法造模, 发现FD模型大鼠

的胃肠电生理活动明显低于正常组大鼠, 体表

胃电图的研究也报告了FD患者胃肌电活动明

显减弱, 主要表现为频率、振幅等的显著性改

变, 报告已证实约为30%的FD患者表现为胃排

空延迟[11,12]; FD患者的胃排空较健康人明显减

慢, 并且胃排空延缓在女性患者和有饱胀、恶

心和呕吐症状的患者中更常见[13]; 因此, 治疗

FD的关键在改善胃排空障碍. 但最新有学者认

为快速胃排空障碍可能比胃排空延迟更容易

引起FD[14]. 饮食刺激等因素常导致食管下括约

肌一过性松弛引起胃底容受性舒张受限, 因此, 
胃肠动力减弱引起的FD常与胃食管反流病重

叠发生[15] . 
1.2 精神心理因素 FD是一种典型的身心疾病, 
多数情况下F D多伴有不同程度的焦虑、抑

郁、躯体化等精神障碍, 这些异常精神障碍主

要来源于神经官能症、植物神经功能紊乱和

焦虑、躯体疾病、不良生活应激事件、异常

个性特征和应对方式等[16]. FD患者常伴有不同

程度地心理压力, 尤以焦虑/抑郁明显, 部分患
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■相关报道
现代医学认为FD
的发病因素与发
病机制多元化且
尚未阐明 ,  主要
有 胃 肠 动 力 障
碍、精神心理因
素、胃肠激素的
改变、幽门螺杆
菌感染、炎症相
关、内脏高敏感
性、特定基因型
改变与遗传易感
性、早期生活应
激等观点.

者可能先于疾病发作, 而其他患者则发生在消

化系症状出现之后, 这可能与胃肠道通过植物

神经系统传入到CNS引起脑功能紊乱有关.
心理干预可改善FD患者的消化不良症状, 

抗焦虑或抗抑郁治疗对FD亦有一定疗效, FD
患者平均抑郁症状指数显著增高, 并且症状的

加重与心理因素有关[17]. 研究釆用生活事件量

表、焦虑自评量表和抑郁自评量表量表研究[18]

发现FD患者组各项分值均显著高于健康对照

组. 精神心理因素通过下丘脑及内分泌、酶及

免疫系统和神经递质等途径直接或间接影响

胃肠激素的释放, 调节胃肠运动感觉功能. 李
迎春等[19]研究提示FD患者存在自主神经系统

(autonomic nervous system, ANS)功能异常, 而
伴随抑郁和/或焦虑状态的FD患者更易出现

ANS功能受损. 吴改玲等[20]也通过研究认为存

在抑郁和焦虑状态的FD患者更易出现自主功

能受损, 从而影响胃肠道的感觉和运动. 国外有

研究[21]对接受胃排空检查的患者开展了一项全

面的心理评估, 此项研究共纳入209例患者, 其
中约有151例患者(72%)满足罗马ⅢFD的标准. 
研究发现整个小组的患者在抑郁、焦虑、躯

体化、感知压力的程度及情绪障碍较正常人

群标准要高, 同时还发现满足罗马Ⅲ标准的FD
患者症状严重程度及求医行为明显高于其他

消化不良患者. 因此, FD患者对心理障碍的评

估可能会提高诊断, 找到合适的治疗方案. 
1.3 脑肠轴功能障碍与胃肠激素改变 脑-肠轴

是将CNS、肠神经系统及ANS连接的一种神

经双向通路, 机体通过脑-肠轴之间神经-内分

泌网络的双向环路进行脑肠互动, FD及肠易激

综合征(irritable bowel syndrome, IBS)患者的发

病与脑肠轴功能的异常相关[22]. 脑肠轴功能障

碍可以引起脑肠肽水平的异常表达, 其主要在

血浆、下丘脑、脊髓背根及胃肠壁中出现脑

肠肽的异常表达. 脑肠肽主要分为胃肠激素、

胃肠神经肽、神经肽3种, 是内分泌细胞分泌

的小分子物质. 毛兰芳等[23]系统回顾发现与FD
的发病与多种脑肠肽相关, 尤以胃肠激素水平

改变最为显著. BGP是连接和调控脑肠互动的

中间环节, 不仅调节情绪障碍, 并且对胃肠道

运动、感觉和分泌功能具有调节作用 [24]. 动
物实验研究[25]证实FD模型大鼠不仅胃排空障

碍, 同时降低血清一氧化氮的含量; 大量临床

研究[26]也发现FD患者血浆和胃黏膜组织中胆

囊收缩素、胃促生长素、血管活性肠肽等胃

肠激素的含量发生了改变. 脑肠轴对FD的调

节机制主要通过多种复合因素共同作用, 因此, 
脑肠轴功能的异常被认为是导致FD发生的核

心机制. 
1.4 感染与炎症相关因素 胃肠道感染后会导致

IBS也可能会引起FD, 沙门氏菌、大肠杆菌、

空肠弯曲菌、贾第鞭毛虫及诺如病毒都可能

会诱发FD, 然而尚未有任何微生物符合科赫法

则, 胃肠炎患者也可引起FD或FD合并IBS. 因
此, 有学者[27]提出这样的假设, 当消化系统感

染累及近端小肠和胃时可出现FD, 累及远端小

肠和结肠时可出现IBS, 当累及全消化系统时

可出现 FD与IBS的重叠综合征. 
另一引起FD的感染性因素可能是H. pylori

的感染, 约有5%的消化不良由H. pylori的感染

引起, 目前对H. pylori感染作为FD的致病因素

尚存在一定地争议. 最新的指南或共识未有足

够的科学依据证明两者之间的相关性, 然而部

分患者根除H. pylori后症状得到了长期缓解. 
一项评估根除H. pylori治疗效果的前瞻性研究

显示[28], 根除H. pylori治疗可明显改善上腹痛

及上腹烧灼感, 而对早饱感与餐后饱胀不适未

见疗效. 因此, 根除H. pylori治疗的效果在上腹

痛综合征中更为显著.
在约有40%的F D患者中发现同时存在

十二指肠炎, 特别是十二指肠嗜酸性粒细胞的

增多, 部分患者可伴有过多的嗜酸性粒细胞和

嗜酸性粒细胞脱颗粒与神经毗连, 十二指肠嗜

酸性粒细胞的增多与吸烟、早饱感以及疼痛

相关[29]. 因此, 器质性机制可能参与了部分FD
患者症状的改善.
1.5 内脏高敏感性 FD患者对疼痛、餐后饱胀

不适等刺激的阈值明显偏低, 称为内脏的敏感

性增高, 这种高敏感性呈弥漫性及多部位分布, 
在FD患者中以温度、胃酸等机械性扩张和化

学性刺激为主. 因此, FD患者服用质子泵抑制

剂(proton pump inhibitor, PPI)和H2受体拮抗剂

后能够明显缓解症状. 一项关于内脏高敏感性

的研究[30]证实了FD患者躯体耐受程度明显低

于正常人群, 这与机体内脏感觉调节功能失常

密切相关.
1.6 特定基因型改变与遗传易感性因素 FD的

发病受遗传因素的影响, Kou r ikou等[31]系统

回顾了与胃肠感觉与运动、相关炎症及免疫
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■创新盘点
FD研究是功能性
胃肠病研究领域
的热点, 本文基于
脑肠轴角度探讨
了胃肠动力障碍
与精神情志障碍
在FD中重要作用, 
并论述了其他相
关发病因素及其
治疗, 为FD的临
床诊疗提供了一
定地理论依据.

等相关的基因型, 证实G-蛋白β3亚族基因825
是最早发现与FD相关的基因, 随后5-羟色胺

(5-hydroxytryptamine, 5-HT4)转运体、白介

素-17F、巨噬细胞迁移抑制因子等被人

与FD的发生有一定地相关性, 但由于FD
的亚型、样本量、地域、种族及环境因素的

差异性, 目前尚未有足够的证据证实FD与遗传

因素之间的关联性. 
1.7 生活应激 生活应激在FD的发病中发挥重

要作用, 食物不耐受或过敏可能诱发FD, 高脂

饮食通过改变胃肠激素的水平来影响胃十二

指肠的病理生理机制[32]. 胃液中存在胃生物菌

群, 晨起空腹时FD患者胃液中的细菌群落明显

高于正常人, 摄取不同种类的食物会导致胃菌

群的不同. 同时, 婚姻状态、个性特点、睡眠

状态均可影响FD患者的症状, 但生活应激并不

会影响生存质量, 有针对性调查证明, 减少压

力与忧虑及合理饮食(少量、规律、低脂)有益

于减轻FD的症状, 因此, FD是一种生活应激诱

导的综合征[33,34]. 

2  FD的治疗

2.1 药物治疗

2.1.1 胃肠促动力剂: 大部分FD患者主要表现

为胃动力障碍和胃底容受性舒张的异常, 因此, 
对FD的治疗主要以促动力为主, 已在包含27项
随机试验[35]的Meta分析中被证实胃肠促动力

剂的疗效优于安慰剂. 临床常见的促进胃肠动

力药主要包括多巴胺D2受体拮抗剂、5-HT4受

体激动剂、阿片受体拮抗剂、胃动素受体激

动剂及其衍生物等4大类. 
目前临床多使用莫沙必利等5-HT4受体激

动剂, 莫沙必利主要通过兴奋肠肌间神经丛节

前和节后经元的5-HT4受体. 莫沙必利起效迅

速, 特异性地作用于上消化道, 间接增加乙酞

胆碱的释放, 增强胃肠道平滑肌的蠕动和收缩, 
增加胃与十二指肠收缩和胃与十二指肠协调

运动, 促进胃十二指肠排空, 有效解除上消化

道动力障碍症状. 可显著改善FD患者上腹痛、

早饱、餐后饱胀不适、恶心呕吐、嗳气等症

状[36]. 孙光裕等[37]发现西甲硅油联合莫沙必

利治疗组总有效率为89.1%, 明显优于对照组

(75.9%), 有显著性差异(P <0.05); 其中特别对

餐后饱胀不适的疗效与对照组比较, 有显著性

差异(P <0.01). 

最新研究[38]发现乙酰胆碱酯酶抑制剂阿

考替胺可明显改善餐后饱胀不适、早饱感等

症状, 不仅能促进胃肠动力, 同时还具有改善

胃底容受性舒张的作用, 且具有不良反应少、

耐药性低的特点. 目前, 在日本的多项临床试

验中证实了阿考替胺的有效性及安全性, 该药

在日本已被批准用于FD, 而在西方国家正在进

行3期药物临床试验. 
2.1.2 根除H. pylori : 临床发现FD患者常伴有H. 
pylori感染, 一项为期随访12 mo的随机对照研

究[39]证实根除H. pylori感染能够提高FD的疗

效, 因此临床上FD患者可先进行14C/13C呼气试

验等检查, 若阳性者可予根除治疗. “京都全

球共识”[40]推荐慢性胃炎伴消化不良患者应

根除H. pylori感染, 主要采用四联疗法(1种PPI
联合2种抗生素及1种铋剂), 但胃内PH值对抗

生素的敏感性及H. pylori的根除率有一定地影

响, 因此在根除时应个体化治疗并且需要足量

足疗程治疗. 同时, 益生菌可以减少胃肠道菌

群易位、耐药菌生长等抗生素相关不良反应, 
联合使用益生菌可提高H. pylori的根除率[41]. 
国内常采用三联疗法联合中药根除H. pylori感
染取得了很好的临床疗效, 王宁等[42]采用三联

疗法联合一种中药复方根除H. pylori感染有效

率达到84%. 因此, FD患者出现H. pylori感染

时, 有必要对其进行根除治疗. 但最新有研究

发现[43]根除H. pylori感染不能完全改善FD的

症状, 但能够改善腹痛和呕吐的症状.
2.1.3 抑酸治疗: 胃酸分泌过多影响胃的敏感

性, 因此, 抑酸药物PPI和H2受体拮抗剂依然是

治疗FD的一线药物, 且疗效相当[44], 但PPI治疗

伴有溃疡型或反流型的FD患者有效, 而对以胃

肠动力障碍为主的FD患者治疗效果并不佳. 患
者CYP2C19基因的多态性[45]可影响某些抑酸药

物的代谢, 因此临床使用时多选用雷贝拉唑及

埃索美拉唑等稳定、疗效高的PPI. 
2.1.4 抗焦虑/抑郁药: FD患者常伴有焦虑/抑郁

等表现, 所以有学者建议将抗焦虑/抑郁药作为

FD的二线或三线治疗, 临床常用抗焦虑药联合

抗抑郁药治疗FD, 目前主要包括苯二氮䓬类、

三环类、选择性5-HT4再摄取抑制药及黛力新

(氟哌噻吨美利曲辛). 临床及研究[46]发现, 抗抑

郁药联合普瑞巴林或加巴喷丁可以缓解部分

患者疼痛的症状, 但阿片类药物并不建议使用, 
主要因为阿片类药物不但没有治疗作用, 还可
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■应用要点
F D 是 临 床 常 见
的功能性胃肠病, 
FD的高发病率已
引起高度的重视, 
因此本文综述了
FD在发病机制和
治疗方面最新的
研究进展. 

能导致依赖、治疗失败或麻醉品肠道综合征

等不良反应. 
氟哌噻吨与盐酸美利曲辛在抗焦虑与抑

郁的同时具有相互拮抗作用, 主要表现在作用

于突触间隙时前者促进多巴胺的合成与释放, 
后者可增加单胺类递质的含量, 明显降低了不良

反应; 研究[47]证明黛力新治疗轻中度的焦虑/抑
郁具有良好的临床疗效. 近10年的大型临床试

验研究证实抗焦虑/抑郁药治疗FD的有效性, 
但目前并没有足够证据支持所有FD患者对焦

虑/抑郁或者应用抗焦虑/抑郁药治疗进行筛查. 
2.1.5 微生态制剂: FD患者胃液中存在菌群失

调, 益生菌能够调节菌群的失调, 从而促进胃

内微生态环境的平衡, 研究[48]发现LG21酸奶

能够改变胃菌群的失调. 
2.2 其他治疗 鉴于多数药物治疗效果有限, 为
改善症状提高生活质量, 约50%的患者需要其

他治疗方式. 临床上对于标准药物治疗无效的

患者, 医生多常采用补充和替代治疗, 抑酸药联

合促动力药对部分患者有效, 伴有心境障碍者

采用心理疗法联合药物治疗有一定地疗效, 但
目前心理治疗方面的研究仍相当缺乏, 所以有

必要进一步研究心理疗法治疗FD的有效性[49].

3  预后

FD是一种慢性、迁延性的功能性疾病, FD患

者一开始可能无明显症状, 但随着疾病的复发

症状会随之发作. 来自一组人群为基础的数据

显示[50], 在长期的随访中, 约15%-20%的FD人

群会有持续性症状, 50%的FD人群症状消退, 
在剩余30%-35%的FD患者中症状会有波动, 也
可能会符合其他功能性胃肠病的诊断标准. 因
此, 尽管FD具有长期的属性和一定地波动性, 
但没有证据显示他会降低生存期. 但对于FD患

者仍然需要进行一定地宣教, 要求患者必须有

良好的生活习惯, 包括规律休息、合理饮食、

调畅情绪等. 
FD研究是功能性胃肠病研究领域的热点, 

本文基于脑肠轴角度探讨了胃肠动力障碍与

精神情志障碍在FD中重要作用, 并论述了其他

相关发病因素及其治疗, 为FD的临床诊疗提供

了一定地理论依据. 
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