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枳实 -厚朴药对治疗功能性便秘的研究进展
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　　摘要：便秘会导致胃肠神经功能紊乱，对结直肠癌、肝性脑病、心脑血管疾病发生具有潜在影响，甚至诱发心脑血管
意外导致猝死，临床中若泻药使用不当，常出现便秘加重、结肠黑变病等问题，导致反复发作，预后较差。枳实、厚朴作为

经典的理气药，其药对具有协同增效的作用，应用首见于张仲景《伤寒论》的大、小承气汤，麻子仁丸等方，此类经方治疗

便秘的疗效已被临床验证，其组成的经验方在治疗便秘方面也被广泛应用，但具体作用机制尚不明确，针对该药对治疗

功能性便秘的研究进展作一综述，并对其作用机制进行探讨，以期为临床合理用药及新药开发拓展思路。
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Research Progress of Zhishi（Aurantii Fructus Immaturus）-Houpo（Magnoliae
Officinalis Cortex）in Treatment of Functional Constipation
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Abstract：Constipation can lead to gastrointestinal nervous dysfunction，which has a potential impact on colorectal cancer，he-
patic encephalopathy and cardiovascular and cerebrovascular diseases，and even induces cardiovascular and cerebrovascular acci-
dents leading to sudden death.In clinical practice，if laxatives are used improperly，constipation aggravation and melanosis of co-
lon often occur，leading to repeated attacks and poor prognosis.Zhishi（Aurantii Fructus Immaturus）-Houpo（Magnoliae Offici-
nalis Cortex），as classic Qi -regulating drugs，have synergistic effects.They were first used in Dachengqi Decoction（大承气汤）
and Xiaochengqi Decoction（小承气汤），Maziren Pill（麻子仁丸）and other prescriptions in ZHANG Zhongjing＇s Treatise on
Cold Disease.The efficacy of these prescriptions in the treatment of constipation has been clinically verified.In this paper，the re-
search progress of this drug in the treatment of functional constipation was reviewed，and its mechanism of action was discussed，
in order to expand the idea of clinical rational drug use and new drug development.

Keywords：Zhishi（Aurantii Fructus Immaturus）-Houpo（Magnoliae Officinalis Cortex）；functional constipation；mechanism
of action；research progress
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　　功能性便秘是指没有器质性病因的便秘［1］，临床表现为

排便困难，便次减少，大便干燥或变硬等［2］。目前全球患病率

约为 1 4%［3］，受生活节奏加快，饮食结构精细化和精神压力大

等影响，患病率逐年上升。我国成年人慢性便秘总患病率约为

1 0.9%，男性约为 7%，女性约为 1 1 .5%［4］。便秘会导致胃肠

神经功能紊乱，还会并发焦虑、睡眠障碍、抑郁等心理问题，对

结直肠癌、肝性脑病、心脑血管疾病发生具有潜在影响，甚至可

诱发心脑血管意外导致猝死［5 -6］。临床中若泻药使用不当，常

出现便秘加重、药物依赖、结肠黑变病等问题［7］，导致反复发

作，预后较差，增加社会负担。

功能性便秘在中医中属“大便难”“便秘”等范畴，其发病

与阴阳、脏腑气机失调密切相关。因此，调整气机贯穿了便秘

治疗的始终。枳实、厚朴作为经典的理气药，皆属苦泄辛散性

温，“辛”能行，能散，引气上行，“苦”能降，能泻，苦泻下行，具
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有较强的行气消积作用，同为消除胀满的要药。枳实-厚朴药
对的应用首见于张仲景《伤寒论》的大承气汤、小承气汤、麻子

仁丸等方，枳实味酸，厚朴味辛，其药对有收有散，既可去有形

实满，又能除无形湿满，主治食热积结便秘、气滞不通的胸腹胀

满，该药对的合理应用具有协同增效的作用，在治疗便秘方面

广为应用，现针对该药对治疗功能性便秘的研究进展作一综

述，并对其作用机制进行探讨，以期为临床合理用药及新药开

发拓展思路。

1 　基础研究
枳实 -厚朴药对在多项实验中对便秘模型动物有明显疗

效。枳实的主要化学成分包括黄酮类、生物碱类、挥发油类，还

包括蛋白质、脂肪、微量元素和碳水化合物等，其中挥发油类含

量最高，为主要的活性成分［8 -9］。厚朴的主要化学成分包括酚

类、挥发油类、多糖类和生物碱类等。酚类成分中的和厚朴酚

与厚朴酚在厚朴中含量占比最高，为厚朴的主要活性物质［1 0］。

枳实-厚朴药对的活性成分在治疗便秘过程中发挥了非常重
要的作用，作用机制可能与促进胃肠动力、调节胃肠激素、改善

Cajal 间质细胞（Interstitial cells of Cajal，ICC）表达并促进其增
殖等相关。

1 .1 　促进胃肠动力　肠动力包括肠平滑肌收缩运动、肠壁生
物力学、肠腔顺应性及相关活动等［1 1］，肠道动力障碍被认为是

导致功能性便秘的重要原因［1 2］。实验研究表明［1 3］，枳实水提

物可以通过促进结肠肠壁高分子量神经丝蛋白（Neurofilament
triplet H，NF -H）生长，增加结肠动力。枳实含药血清对正常
及慢传输型便秘大鼠离体结肠肌条均有兴奋作用。厚朴酚可

促进小鼠胃排空率及小肠推进率，同时也可以增加大鼠胃肠道

离体肌条收缩力和收缩幅度。研究发现［1 4］，厚朴枳实煎剂能

加快健康小鼠胃内容物排空速度，使其胃中残留率显著较低且

效果优于厚朴、枳实单味药组（P<0.01）。另一项实验证
实［1 5］，厚朴枳实煎剂能使健康小鼠的小肠推进率显著提高，促

进小鼠胃肠动力，增加小鼠胃肠蠕动，且效果优于厚朴、枳实单

味药组（P<0.01）。综上发现，枳实、厚朴均具有促进胃肠动
力的作用，两者联用效果更佳，枳实水提物和厚朴酚在其中发

挥了重要作用。

1 .2　调节胃肠激素　胃肠激素主要由消化道神经内分泌细胞
合成和释放，与胃肠运动密切相关，在调节胃肠运动中发挥重

要作用，其含量降低可出现肠神经系统传输障碍，引发便

秘［1 6 -1 7］。枳实能够升高脾虚型大鼠血清胃泌素和血浆胃动素

水平，激活 ICC的起搏电流，增强胃肠道的节律性收缩，其活性
柚皮苷、新橙皮苷、辛弗林在促进胃肠运动中发挥重要作

用［1 8］。研究发现［8］，枳实含药血清能够增加细胞内 Ca2 +浓度
和调节钙调蛋白表达，促进胃窦平滑肌细胞收缩的作用，影响

胃肠动力。枳实总黄酮苷能通过调节胃及脊髓中 5 -羟色胺
（5 -Hydroxytryptamine，5 -HT）表达，改善模型大鼠内脏高敏
感状态和胃顺应性。厚朴酚与和厚朴酚可以抑制胃肠道平滑

肌收缩，促进胃动素和胃泌素分泌，对胃排空和胃肠推进运动

产生双向调节作用。其作用机制可能与酪氨酸蛋白激酶生长

因子受体（Tyrosine kinase growth factor receptor，c -kit）/干细胞

因子（Stem cell factor，SCF）信号通路的调控有关［1 9 -20］。厚朴、

枳实联用能显著改善左旋精氨酸引起的健康 SD 大鼠胃排空

障碍（P<0.05），且效果优于西沙比利组及单用厚朴组（P<

0.05）。煎煮 90 min较煎煮 30、60 min 胃残留率低，血浆胃动

素含量高（P<0.05）。综上发现，枳实、厚朴能通过调节胃肠

激素促进胃肠运动，两者联用效果优于单味药，其活性成分枳

实总黄酮、枳实挥发油、厚朴酚等在其中发挥了重要作用。

1 .3　改善 ICC表达并促进其增殖　ICC 位于胃肠道的肌肉层

内，被形象地比喻为胃肠运动的起搏器，具有传导节律性慢波

电活动、调节神经递质传导、产生自发电信号等功能［21 -22］。

ICC数量、结构异常和活性减少被证实可能是功能性便秘发生

的重要原因。枳实具有增加大鼠结肠 ICC增殖的作用，通过升

高血清 P物质（Serum substance P，SP）及降低血管活性肠肽

（Vasoactive intestinal peptide，VIP）含量改善胃肠 ICC 的结构，

发挥治疗便秘的作用［23］。厚朴酚是钙离子通道阻滞剂，能增

强胃肠道内 ICC 内质网上的三磷酸肌醇受体（Inositol 1，4，5 -

trisphosphate receptor，IP3R）和兰尼碱受体（Ryanodine receptor，

RYR）的活性和受体表达，促进内质网释放钙离子，激活 Cajal

间质细胞的起搏电流，增强胃肠道的节律性收缩，在治疗便秘

中发挥作用［9］。研究发现［24］，厚朴、枳实煎剂能使健康白兔的

离体回肠平滑肌张力显著增加（P<0.01）。

综上所述，枳实 -厚朴药对能对胃肠道平滑肌有正向作

用，起到促进胃肠动力，调节胃肠激素，改善 ICC表达并促进其

增殖等作用，能够加快胃肠蠕动，改善便秘。

2　网络药理学及代谢组学研究

网络药理学研究发现［25］，枳实 -厚朴药对治疗慢传输型

便秘的关键靶点有蛋白激酶 B1（Protein kinase B1，AKT1）、肿

瘤蛋白 P53（Tumor protein p53，TP53）、肿瘤坏死因子（Tumor

necrosis factor，TNF）、白细胞介素 -6（Interleukin -6，IL -6）、

胱天蛋白酶 3（Caspase 3，CASP3）等。AKT1 是一种丝氨酸/苏

氨酸蛋白激酶，是磷脂酰肌醇 3 -激酶（Phosphatidylinositol 3 -

kinase，P1 3K）/AKT1 信号通路的重要作用节点，主要参与细胞

增殖、细胞凋亡、代谢等生物学过程，其中的 AKT1 磷酸化激活

对于维持 ICC 的功能具有重要作用。代谢组学实验结果显

示［26］，厚朴枳实组与厚朴组相比，血清中丙酮酸盐、乙酸盐、乳

酸盐、氧化三甲胺的含量下降，谷氨酰胺的含量上升，提示厚朴

与枳实配伍可有效降低厚朴对肝肾的毒性，进一步证实了两者

配伍使用的科学性。

3　枳实-厚朴药对治疗功能性便秘的临床应用

枳实-厚朴药对治疗功能性便秘疗效确切，安全性较好，

二者的配伍应用历史悠久，被用于大、小承气汤，麻子仁丸等

方，此类经方疗效已被临床验证，其组成的经验方在治疗便秘

中也被广泛应用。

5 项临床研究证实［27 -31］，枳实 -厚朴药对能够改善外科

术后患者排气排便，且能减轻患者症状。张敏丽［27］使用厚朴
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枳实水煎剂治疗腹部术后患者 1 00 例，治疗后发现试验组腹部

术后排气、排便及肠鸣音恢复时间较对照组明显缩短（P<

0.01），术后 3 d患者恶心呕吐、腹胀腹痛等胃肠道反应评分及

白细胞计数较对照组显著降低（P<0.05）。胡阳［28］在一项研

究中，使用厚朴枳实颗粒剂治疗 55 例肛肠术后便秘患者，给药

方式为口服联合坐浴，一周后观察组便秘情况、伤口恢复情况、

视觉模拟评分（VAS）评分得到改善（P<0.05）。杨大男等［29］

使用加味枳实大黄汤（包含枳实、厚朴、木香等 8 味药）治疗腹

部术后肠麻痹患者 86 例，结果治疗组患者在改善肠鸣音出现

与恢复正常时间，肛门排气和排便时间方面疗效显著（P<

0.01）；3 d 后治疗组患者胃脘部不适及腹胀得到明显改善

（P<0.01）。蒋益泽等［30］应用自拟厚朴枳实汤治疗非胃肠道

术后患者 57 例，结果试验组呕恶、腹痛、腹胀等症状及生活质

量改善明显（P<0.05）。李慎贤等［31］使用厚朴三物汤（包含

厚朴、枳实、大黄）治疗胃、十二指肠术后患者 68 例，结果显示，

治疗组患者术后排气时间提前，术后 5 d 体质量下降情况改

善，术后平均住院时间缩短（P<0.01）。秦立伟等［32］使用枳

实厚朴汤（包含枳实、厚朴、槟榔等 1 5 味药）治疗功能性消化

不良患者 65 例，疗效显著且患者生活质量有所改善。

陈伟等［33］使用厚朴排气合剂治疗便秘性慢性结肠炎 75

例，该方包含了厚朴、枳实、木香、大黄共 4 味药，结果显示，治

疗 2 d后改善便秘效果优于莫沙必利对照组（P<0.05），5 d后

改善便秘及腹胀效果均优于莫沙必利对照组（P<0.05）。厚

朴排气合剂还可以用于急性中毒患者的抢救［34］，陈丽霞等［35］

使用厚朴排气合剂辅助导泻有机磷农药中毒患者 29 例，结果

显示，观察组首次排便时间明显缩短，24 h排便次数增加，排出

黑便时间提前，导泻效果满意，与对照组比较均有统计学意义

（P<0.05），这一结果与郭文平等［36］使用厚朴排气合剂辅助

导泻的 51 例有机磷农药中毒患者试验结果一致，且阿托品治

疗使用总量明显减少（P<0.05），值得临床借鉴。

全国名中医田振国教授以“养荣润下、以补治秘”为组方

原则，创立了养荣润肠舒合剂治疗便秘，他将大便喻为小舟，船

要畅行，既要有水又要有风。大便要顺畅，既要有阴血濡润，又

要阳气推动［37］。全方包含了枳壳、厚朴、黄精等 1 2 味中药，共

奏生津增液，补气养荣，行气导滞之功效。多项临床研究［38 -47］

已验证该方治疗功能性便秘疗效的稳定性及安全性。张虹玺

等［39］研究发现，养荣润肠舒合剂的使用能使治疗前后结肠传

输试验差异有统计学意义，用药周期在 20 d 情况下，疗程越长

疗效越好（P<0.01）。陶弘武等［40］在养荣润肠舒合剂治疗慢

性功能性便秘的影像分析中，发现使用养荣润肠舒合剂后，乙

状结肠直肠标志物通过时间较对照组明显缩短（P<0.05）。

孔祥瑞等［46］应用养荣润肠舒合剂治疗 91 例老年功能性便秘，

患者腹胀、排便费力、便不尽感等症状得到显著改善（P<

0.05）。张虹玺等［47］应用养荣润肠舒合剂后观察患者的生活

质量问卷（Patient Assessment of Constipation Quality of Life，

PAC -QOL），4 周后发现，各项积分的降低程度相较于乳果糖

对照组有显著差异（P<0.05）。

综上，临床试验进一步验证了枳实-厚朴药对能够促进肠

动力，不仅能够改善外科术后患者排气排便，减轻患者症状，还

能调节胃肠活动、抗菌消炎，可用于预防与纠正术后胃肠功能

紊乱，减少术后并发症的发生。同时，其组成的厚朴排气合剂

能用于急性中毒患者的抢救，导泻效果满意。其组成的养荣润

肠舒合剂能有效改善患者腹胀、排便费力、便不尽感等症状，提

高患者生活质量，进一步说明枳实-厚朴药对疗效稳定且安全

性高，值得进一步研究推广。

4　结语

受生活节奏加快，饮食结构精细化和精神压力大等影响，

功能性便秘患病率呈上升趋势，便秘会导致胃肠神经功能紊

乱，对结直肠癌、肝性脑病、心脑血管疾病发生具有潜在影响，

还会并发焦虑、睡眠障碍、抑郁等心理问题，如不合理用药，还

会发生大肠黑变病，加重便秘或产生药物依赖，影响预后。功

能性便秘在中医中属“大便难”“便秘”等范畴，其发病与阴阳、

脏腑气机失调密切相关。因此，调整气机贯穿了便秘治疗的始

终。枳实、厚朴作为经典的理气药，其药对的合理应用具有协

同增效的作用，其活性成分枳实总黄酮、枳实挥发油、厚朴酚对

胃肠道平滑肌有正向作用，能够发挥促进胃肠动力，调节胃肠

激素，改善 ICC表达并促进其增殖等作用，改善便秘。临床方

面，枳实-厚朴药对水煎剂能有效改善外科术后患者的排气排

便，且能减轻患者症状。其组成的复方作用于急性中毒患者的

抢救，导泻效果满意，对于慢性功能性便秘，能有效改善患者腹

胀、排便费力、便不尽感等症状，提高患者生活质量，疗效稳定，

安全性较高。

综上所述，枳实-厚朴药对在临床具有广阔而深远的开发

应用前景，但目前研究有限，其具体作用机制以及药理毒理学

需要更深层次地进一步研究，使其更加广泛合理地应用于

临床。
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