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枳术丸治疗功能性消化不良的研究进展
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　　摘要：功能性消化不良（ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌｄｙｓｐｅｐｓｉａ，ＦＤ）是临床上较为常见的消化系统疾病，中医上并无功能性消化不良的
病名，但按照其临床表现可将其纳入“痞满”“胃脘痛”“积滞”范畴。通过查阅文献总结出 ＦＤ的病位在胃，与肝脾心关
系密切，多因感受外邪、饮食不节、脾胃素虚而发病，最终导致脾升胃降功能失衡，人体气机失调，从而导致 ＦＤ的发生。
枳术丸最早由张仲景的枳术汤转变而来，后经宋代王贶、金代刘完素的改进，于李东垣所著的《内外伤辨惑论·辨内伤

饮食用药所宜所禁》被首次提及，枳术丸具有健脾消痞功效，被后世医家广泛应用治疗脾胃系疾病。临床研究发现枳术

丸治疗ＦＤ常采用单方加减或与香砂六君子汤、柴胡疏肝散、西药、艾灸联用，以提高其疗效、减少不良反应和降低复发
率。实验研究发现枳术丸治疗ＦＤ的作用机制可能与调节脑肠轴、降低内脏高敏感性、调节胃肠道功能、恢复肠道菌群
失调等相关。从理论研究、临床试验以及作用机制３个方面展开讨论，旨在深入研究枳术丸治疗 ＦＤ的进展，以期为临
床诊疗提供更广阔的思路。
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Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：ＺｈｉｚｈｕＰｉｌｌ（枳术丸）；ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌｄｙｓｐｅｐｓｉａ；ｒｅｖｉｅｗ

　　功能性消化不良（ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌｄｙｓｐｅｐｓｉａ，ＦＤ）是指具有餐后
饱胀不适、早饱感、上腹痛、上腹烧灼感中的一项或多项的症

状，而不能用器质性、系统性或代谢性疾病等来解释产生症状

原因的疾病［１］。近些年来由于生活方式改变，ＦＤ的发病率呈
逐年升高趋势，加重社会经济负担的同时，严重影响了患者的

生活质量［２－４］。目前全球发病率不低于１０％［５］。现代医学主

要采用抑酸药、胃肠促动药、神经调节剂和消化酶等进行治疗，

但其治疗缺乏特异性的手段［６］，往往存在病情容易反复和不

良反应大等弊端，而中医中药治疗手段丰富有中药、针灸、艾

灸、推拿等各种治疗手段，且这些手段亦可合用，可根据患者病

情制定个性化方案，具有明显提高临床疗效，减轻不良反应等

优点。目前已经证实多种中药对 ＦＤ有确切的治疗作用［７］。

枳术丸作为中医治疗脾胃系疾病的经典名方，最早出自李东垣

所著的《内外伤辨惑论·辨内伤饮食用药所宜所禁》，其共有

两味药组成其药简力宏，被后世医家广泛使用。

１　理论研究
１．１　中医对ＦＤ的文献研究

中医上并无功能性消化不良的病名但按照其临床表现可

将其纳入“痞满”“胃脘痛”“积滞”范畴［１］，历代医家对于本病

的病因病机及治疗早有论述，《普济方·虚劳心腹痞满》曰：

“夫虚劳之人，气弱血虚，荣卫不足，复为寒邪所乘，食饮入胃，

不能消化，停积于内，故中气痞塞，胃胀不通，故心腹痞满

也［８］。”《素问·举痛论篇》曰：“寒气客于肠胃之间，膜原之下，

血不能散，小络急引，故痛［９］。”指出本病的发生与外邪犯胃和

素体虚弱关系密切。《医学正传·胃脘痛》曰：“致病之由，多

由纵恣口腹，喜好辛酸，恣饮热酒煎
'

，复餐寒凉生冷，朝伤暮

损，日积月深……故胃脘疼痛［１０］。”可见饮食不节亦是病发的

重要因素。沈金鳌在《杂病源流犀烛·脏腑门·胃病源流》中

云：“胃痛，邪干胃脘痛也……惟肝气相乘为尤甚［１１］。”提示本

病的发生与肝关系密切。《伤寒论·辨太阳病脉证并治下》

云：“若心下……但满而不痛者，此为痞，柴胡不中与之，宜半

夏泻心汤［１２］。”针对寒热错杂的痞证，张仲景创制了半夏泻心

汤进行治疗。《医学真传》云：“夫通则不痛，理也，但通之之

法，各有不同。调气以和血，调血以和气，通也；下逆者使之上

行，中结者使之旁达，亦通也。虚者，助之使通，寒者，温之使

通，无非通之之法也。若必以下泄为通，则妄矣［１３］。”高士宗将

痛的病机概括为“不通则痛”，并指出通法多样，非泻下才为

通法。

现代医家在前人认识的基础上结合现代微观检查对 ＦＤ
有了更深层次的认识，刘芳［１４］主任医师认为情志是 ＦＤ发病
的关键，阳气与情志关系密切，阳虚容易致郁，因此其以从肝治

胃为基本原则，治疗上强调疏肝调神，同时重视灸法。刘万

里［１５］教授认为该病的主要病机为本虚标实、虚实夹杂，因此其

在临床上常采用补虚通滞法，以恢复脾升胃降的正常生理功

能。汪龙德［１６］主任医师认为ＦＤ病位在胃，与心、肝、脾关系密
切，其中脾胃虚弱是 ＦＤ发病的基础，肝失疏泄是发病的前提

条件，肝脾失调是发病的重要环节，因此汪老在治疗 ＦＤ时从
胃心肝脾入手，方采用自拟参术运脾方。

纵观各个时期的医家对 ＦＤ认识可知 ＦＤ的病位在胃，与
肝脾心关系密切，多因感受外邪、饮食不节、脾胃素虚而导致发

病，最终导致脾升胃降的正常生理功能被打破，人体气机失调，

从而出现胃脘胀痛和腹痛等症状，在治疗方面多在调节脾胃肝

三脏关系的同时谨守病机知犯何逆，随证治之。

１．２　枳术丸的理论研究
枳术丸最早由张仲景的枳术汤化裁而来，《金匮要略·水

气病脉证病治》言“心下坚，大如盘，边如旋盘，水饮所作，枳术

汤主治之［１７］。”药用枳实七枚，白术二两。后在宋代王贶所著

《全生指迷方·痰饮》中言：“若心下盘旋，欲吐不吐，由饮癖停

留不散，枳术汤主之。［１８］”这里将枳实七枚改为麸炒枳实二两

白术则用量不变且将剂型改为散，后再由刘完素《素问·病机

气宜保命集篇》中易散为丸，并将用量改为枳实麸炒五钱，白

术一两［１９］，后李东垣于《内外伤辨惑论·辨内伤饮食用药所宜

所禁》中记载其师张元素所用枳术丸“枳实一两，麸炒黄色为

度，白术二两，只此二味，荷叶裹烧饭为丸。［２０］”，并将麸炒枳实

用量改为一两，白术改为二两。到了现代可能受清代“除胀，

麸皮拌炒”以及“入清胀药麸皮拌炒用，借麸入中”等理论的影

响《中华人民共和国药典》中的枳术丸药用炒枳实２５０ｇ和麸
炒白术５００ｇ，７５ｇ荷叶煎出液泛丸［２１］，单国顺也发现相对生

白术制枳术丸麸炒白术制枳术丸整体作用稍强［２２］。

枳术丸由炒枳实、麸炒白术和荷叶煎出液泛丸而成，枳实

性微寒，味辛、苦、酸，归脾、胃经。《名医别录》谓其：“除胸胁

痰癖，逐停水，破结实，消胀满，心下急痞痛，逆气……，安胃气，

止溏泄……［２３］。”《珍珠囊补遗药性赋》曰：“消胸中之虚

痞［２４］。”白术性温，味甘苦，归脾、胃经，被誉为“脾脏补气健脾

第一要药”。《药性论》曰：“……心腹胀痛，破消宿食，开胃，去

痰诞，除寒热，止下泄……止呕逆，腹内冷痛，吐泻不住，及胃气

虚冷痢［２５］。”《医学启源》曰：“除湿益燥，和中益气，温中，去脾

胃中湿，除胃热，强脾胃，进饮食，和胃，生津液，……不思饮

食……［２６］。”枳实破气除满，白术益气健脾、燥湿除胀，白术用

量为枳实的二倍，补重于消，寓消于补中，荷叶取其养脾之清

气，助白术健脾，又与枳实相合一升一降，三者共奏健脾益气、

和胃降气，以恢复脾升胃降的生理功能。

２　临床研究
枳术丸虽然只有枳实白术两味药，但其药简力专在临床上

被广泛使用，许多医家在临床上对枳术丸的临床应用十分灵

活，大多对其进行加减、与他方合用、与西药合用或与艾灸合

用，扩大了枳术丸治疗 ＦＤ的临床应用范围，使其治疗效果得
到提高。

２．１　枳术丸单方加减治疗功能性消化不良
中医药在治疗ＦＤ上具有疗效好，不良反应小，复发率低
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的优点。田中旺［２７］将临床收治的６０例患者随机分为对照组
和治疗组，对照组采用枸橼酸莫沙必利片（加斯清）治疗，治疗

组采用香砂枳术丸加减治疗，若呕吐者加陈皮６ｇ，竹茹９ｇ，泛
酸者加制海螵蛸１２ｇ，煅瓦楞１５ｇ，腹胀痛加延胡索１２ｇ，口干
者加石斛１２ｇ，天花粉１５ｇ，便溏者加薏苡仁３０ｇ，４周为１疗
程，１疗程后评价疗效。通过观察两组临床疗效、复发率和不
良反应率，结果发现对照组有效率为 ６０％，治疗组有效率为
８３．３％，且治疗组复发率和出现腹泻、腹痛、口干、头晕、倦怠、
谷丙转氨酶升高等不良反应率均明显低于对照组。沈一山

等［２８］将临床收治的６４例患者随机分为对照组与治疗组各３２
例，对照组采用多潘立酮（吗丁啉）治疗，治疗组采用橘皮枳术

丸（汤）口服，若脾虚甚加炒党参１５ｇ，炒薏苡仁２０ｇ，气滞甚加
砂仁１０ｇ，木香１０ｇ，食滞明显加焦三仙各１２ｇ，炒内金１０ｇ，
痰阻加半夏１０ｇ，茯苓１５ｇ，寒湿加干姜１０ｇ，湿热加黄连６ｇ。
两组均以１４ｄ为１个疗程，连续治疗２个疗程后通过观察临
床疗效（依据２００１年中华中医药学会内科脾胃病专业委员会
第１３次会议通过的《功能性消化不良中医诊疗规范（草
案）》［２９］），结果发现对照组有效率为６５．６％治疗组有效率为
９１．２％。说明枳术丸能够调整胃肠道功能，改善症状，提高患
者生活质量。

２．２　枳术丸复方治疗功能性消化不良
枳术丸药简力专，因此在临床中常与其他方药共同使用，

脾虚之人往往因脾胃运化无力而出现腹胀满等症状，《兰室秘

藏·中满腹胀论》曰：“脾胃久虚之人，胃中寒则生胀满，或脏

寒生满病。［３０］”故在临床的诊疗上，许多医家将枳术丸同香砂

六君子汤一同使用治疗ＦＤ，许卫华等［３１］将临床收治的１２８例
患者随机分为对照组和治疗组，对照组给予复方消化酶治疗，

治疗组给予香砂六君子汤合枳术丸治疗，２８ｄ后观察核素胃排
空结果及临床疗效（依据尼莫地平法），结果发现治疗组治疗

后排空速率较治疗前显著上升，２ｈ存留率较治疗前显著下
降，而对照组自身前后比较无显著性差异，对照组总效率为

６２．９％治疗组总有效率为８２．５％。说明香砂六君子合枳术丸
能够有效改善脾虚气滞型 ＦＤ患者上腹痛、餐后饱胀不适、早
饱感、上腹烧灼感、恶心、嗳气、呕吐等症状和胃排空功能，为治

疗脾虚气滞型ＦＤ的有效方剂。研究发现ＦＤ与重度抑郁障碍
共病率高［３２］，《临证指南医案》中也记载“肝病必犯土，是侮其

所胜也。［３３］”说明ＦＤ发生与人的精神情志关系密切，因此临
床上诸多医家常将枳术丸同疏肝解郁方剂合用。姜珊等［３４］将

临床收治的８０例患者随机分为对照组和治疗组，对照组给予
黛力新联合吗丁啉同治，治疗组给予柴胡疏肝散合枳术丸加减

治疗。８周后观察中医证候积分、临床疗效（依据《中医病证诊
断疗效标准》［３５］）、复发率和不良反应发生率，结果发现对照

组总有效率为７７．５０％，治疗组总有效率为９５．００％，治疗组中
医症状积分均显著低于对照组且复发率及出现口干、口苦不适

等不良反应风险较低。说明柴胡疏肝散合枳术丸加减治疗肝

胃不和型ＦＤ疗效显著，可有效缓解患者嗳气反酸、两肋胀满、
上腹疼痛、上腹烧灼感、餐后饱胀、恶心、呕吐、饮食减少等症

状，安全性好，不易复发。

２．３　枳术丸联合他法治疗功能性消化不良
２．３．１　枳术丸联合西药治疗功能性消化不良　中西医联合治
疗ＦＤ效果明显，且用药安全。临床上常在枳术丸治疗的基础
上联合西药治疗。李骁峰等［３６］将临床收治７２例患者随机分
为对照组和治疗组各３６例，对照组应用枸橼酸莫沙必利分散
片治疗，治疗组于对照组基础上加以枳术丸加减治疗，治疗４
周后观察前后症状积分及临床疗效，结果发现相比于对照组治

疗组能有效降低症状积分，对照组的总有效率为７２．２２％而治
疗组的总有效率为９１．６７％。说明枳术丸加减联合莫沙必利
治疗ＦＤ的效果确切，能有效改善患者的胃脘痞闷、纳呆、脘腹
胀、恶心、呕吐、早饱、嗳气等症状。路青［３７］将临床收治的１２０
例患者随机分为对照组和治疗组各６０例，对照组给予莫沙比
利胶囊，治疗组在对照组基础上给予枳术丸，治疗２８天后，观
察有效率（依据《新脾胃论》［３８］）和治疗前后症状，结果发现对

照组总有效率为６３．３３％，治疗组总有效率为９８．３３％，且能明
显改善餐后饱胀不适感、早饱等症状。提示枳术丸联合莫沙比

利胶囊治疗ＦＤ效果显著，值得推广。
２．３．２　枳术丸联合艾灸治疗功能性消化不良　艾灸是中医的
特色疗法之一，临床上常与汤药配合使用。谢雪等［３９］将临床

收治的８４例患者按照其意愿分为对照组和治疗组各４２例，对
照组采用枳术丸加减，治疗组在对照组的基础上添加艾灸治

疗，选穴为太冲（双）、天枢（双）、足三里（双）、内关（双），连续

治疗１４ｄ后，观察临床证候积分（依据２０１６年《罗马Ⅳ功能性
胃肠病》［４０］）、焦虑状态（依据广泛性焦虑量表（Ｔｈｅ７－ｉｔｅｍ
ＧｅｎｅｒａｌｉｚｅｄＡｎｘｉｅｔｙＤｉｓｏｒｄｅｒＳｃａｌｅ，ＧＡＤ－７）［４１］）和临床疗效（依
据尼莫地平法），结果发现枳术丸联合艾灸能明显降低临床证

候积分和 ＧＡＤ－７评分，对照组和治疗组总有效率分别为
８５７１％和９５．２４％。说明枳术丸联合艾灸治疗 ＦＤ不仅能够
有效改善餐后饱胀不适、早饱感、上腹痛、上腹烧灼感等症状，

还可以缓解患者的焦虑情绪。

３　实验研究
ＦＤ的发病机制目前尚未完全清楚，目前主流观点有脑肠

轴的异常互动，内脏感觉障碍，胃肠动力紊乱，抑郁，饮食和感

染等［５］。枳术丸通过调节脑肠轴、降低内脏高敏感性、调节胃

肠道功能、恢复肠道菌群失调来实现治疗ＦＤ的功能。
３．１　调节脑肠轴

脑肠轴是由中枢神经系统和肠神经系统组成的一种复杂

的神经 －内分泌网络，它具有双向信号调节功能，支持大脑和
肠之间的双向联系，二者共同维持胃肠道的稳态［４２］。众多研

究发现脑肠轴失衡是本病发病的重要环节［４３］。单国顺等［２２］

通过采用夹尾刺激联合不规则饮食复合因素建立 ＦＤ大鼠模
型进行实验，结果发现枳术丸可以明显改善ＦＤ小鼠的精神状
态、增强其体质、纠正其脑肠肽水平的紊乱，其作用机制可能通

过调 节 皮 质 醇 （ｃｏｒｔｉｓｏｌ，ＣＯＲＴ）、５－羟 色 胺 （５－
ｈｙｄｒｏｘｙｔｒｙｐｔａｍｉｎｅ，５－ＨＴ）、一氧化氮（ｎｉｔｒｉｃｏｘｉｄｅ，ＮＯ）和血管
活性肠肽（ｖａｓｏａｃｔｉｖｅｉｎｔｅｓｔｉｎａｌｐｅｐｔｉｄｅ，ＶＩＰ）等神经递质及胃肠
激素降钙素基因相关肽（ｃａｌｃｉｔｏｎｉｎｇｅｎｅｒｅｌａｔｅｄｐｅｐｔｉｄｅ，ＣＧＲＰ）、
胆囊收缩素（ｃｈｏｌｅｃｙｓｔｏｋｉｎｉｎ，ＣＣＫ）、酪酪肽（ｐｅｐｔｉｄｅｙｙ，ＰＹＹ）等
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胃肠激素水平，来实现对脑肠轴的调节，进而改善ＦＤ症状。
３．２　降低内脏高敏感性

内脏高敏感性是ＦＤ发病主要因素之一，是引起上腹痛的
重要病理因素［４４］，内脏高敏感主要包括内脏不适和对疼痛阈

值的降低［４５］，研究表明其与餐后饱胀、早饱症状呈高相关

性［４６－４７］。李培彩等［４８］通过碘乙酰胺灌胃联合夹尾刺激建立

ＦＤ模型大鼠进行实验，研究发现枳术丸中的枳实总黄酮苷可
以改善内脏高敏感状态及胃顺应性，其作用机制可能与调节胃

及脊髓中５－ＨＴ及ｃ－ｆｏｓ的表达有关。
３．３　调节胃肠道功能

多数学者认为胃动力障碍是 ＦＤ的基本病理之一［４９］，胃

肠运动受中枢神经系统、肠神经系统、自主神经系统、平滑肌、

Ｃａｊａｌ间质细胞、脑肠肽等多种因素的共同协同控制［５０］，胃促

生长素（ｇｈｒｅｌｉｎ）、５－ＨＴ、ＣＧＲＰ、胃动素（ｍｏｔｉｌｉｎ，ＭＴＬ）、胃泌素
（ｇａｓｔｒｉｎ，ＧＡＳ），作为在神经系统和胃肠道双重分布的肽类物
质，在调控胃肠道运动中有着重要作用。李晓玲等［５１－５２］通过

０．１％碘乙酰胺灌胃联合夹尾刺激法建立大鼠 ＦＤ模型进行实
验，通过研究发现枳术丸能够加速 ＦＤ大鼠胃的排空，其机制
可能与外周血 Ｇｈｒｅｌｉｎ、５－ＨＴ含量提高、ＣＧＲＰ含量降低和上
调生长激素促分泌素受体（ｇｒｏｗｔｈｈｏｒｍｏｎｅｓｅｃｒｅｔａｇｏｇｕｅｒｅｃｅｐ
ｔｏｒ，ＧＨＳＲ）蛋白表达有关。刘富林［５３］通过不规则喂养法建立

胃肠运动障碍小鼠模型，研究发现超微枳术丸能增强小肠推进

率、改善胃内残留率，其机制可能与提高血清 ＭＴＬ、ＧＡＳ表达
水平有关。余平等［５４］采用醇提方法，获得内酯类成分富集的

白术醇提取物，发现其可显著抑制豚鼠肠肌的兴奋作用，而麸

炒后抑制作用进一步增强。

３．４　恢复肠道菌群失调
肠道菌群是指寄生在人体肠道的微生物，人的肠道寄生的

微生物种类繁多数量达万亿种［５５］。而研究表明肠道菌群失调

是导致ＦＤ发病的重要机制之一［５６－５８］。研究发现 ＦＤ患者的
肠道微生物群物种与健康人相比有显著区别［５９］。枳术丸中含

有大量白术多糖，刘丽莎等［６０］发现白术多糖对益生菌具有良

好的扶植作用，其中对婴儿双歧杆菌、青春双歧杆菌、动物双歧

杆菌和植物乳杆菌的促增殖效果最佳。王婷等［６１］研究指出，

ＦＤ大鼠肠道微生物中乳杆菌属、Ｒｕｍｉｎｉｃｌｏｓｔｒｉｄｉｕｍ９属、Ａｌｌｏ
ｐｒｅｖｏｔｅｌｌａ菌属、拟杆菌属相对丰富度降低，而普氏菌科 ＵＣＧ－
００３属、普氏菌科ＮＫ３Ｂ３１属、毛螺菌科 ＮＫ４Ａ１３６菌属、Ｔｒｅｐｏ
ｎｅｍａ２属相对丰度增加，而麸炒枳实能使肠道微生物群的失调
正常化。

４　总结思考
近些年来ＦＤ的发病率越来越高，从中医的角度分析可能

与现代人不良饮食习惯和日益增大的压力有关，不良的饮食习

惯使人的脾胃功能受损，日益增大的生活压力致使肝气不舒，

导致肝气横逆犯胃，两者共同的作用下导致 ＦＤ的发病。枳术
丸首载于李东垣所著的《内外伤辨惑论·辨内伤饮食用药所

宜所禁》，为治疗脾胃系疾病的经典名方，被后世广泛应用于

脾胃系疾病的治疗。临床应用中常将枳术丸与其他方剂、西药

或艾灸联合使用，在增强其疗效的同时降低了不良反应。实验

表明枳术丸治疗ＦＤ的作用机制主要和调节脑肠轴、降低内脏

高敏感性、调节胃肠道功能、恢复肠道菌群失调等相关。尽管

枳术丸在治疗 ＦＤ具有很大的优势，但通过阅读相关文献发
现，在临床观察中存在样本数量少、研究时间有限、疗效评价标

准不统一、文献质量不高等弊端。在实验研究中，关于枳术丸

的动物实验及临床试验均较少，其作用机制尚不清楚，存在研

究方法单一，缺乏对基因、信号通路、作用靶点等多途径的深入

研究，以上均亟待进一步解决。
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