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摘 要 功能性便秘（FC）是一种常见的肠道功能紊乱性疾病，主要表现为排便次数减少、排便困难、排便不尽感及粪便干结等症

状，严重影响患者的生活质量。研究表明，FC 的发病机制与肠道菌群紊乱和胆汁酸分泌异常密切相关。胆汁酸作为内源性天然

泻药，通过促进结肠分泌与调节肠道运动发挥通便作用；而肠道菌群则可通过调节肠神经系统、免疫系统及其代谢产物影响结肠

传导功能。本文在概述肠道菌群与胆汁酸代谢关系的基础上，系统综述了中医药通过调控肠道菌群-胆汁酸轴的平衡治疗 FC 机

制的研究现状，发现单味中药（如白术）、中药单体（如桔梗多糖）、中药复方（如上二黄丸）、针刺、艾灸均能通过上调益生菌丰度，重

塑菌群结构，纠正胆汁酸代谢，激活武田G蛋白偶联受体5/法尼醇X受体通路从而治疗FC。
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ABSTRACT Functional constipation （FC） is a common functional disorder of the intestines， mainly characterized by reduced 

bowel movement frequency， difficulty in defecation， a sensation of incomplete evacuation， and hard stools， which severely affect 

patients’ quality of life. Research indicates that the pathogenesis of FC is closely related to gut microbiota dysbiosis and abnormal 

bile acid secretion. Bile acids， as endogenous natural laxatives， promote bowel movements by enhancing colonic secretion and 

regulating intestinal motility； meanwhile， gut microbiota influence colonic transit function by regulating the enteric nervous system， 

immune system， and their metabolic products. Based on an overview of the relationship between gut microbiota and bile acid 

metabolism， this article systematically reviews the current research status on the mechanisms of traditional Chinese medicine 

（TCM） in treating FC by regulating the balance of the gut microbiota-bile acid axis. It is found that single Chinese medicinal herbs 

（such as Atractylodes macrocephala）， isolated compounds （such as Platycodon grandiflorum polysaccharides）， herbal formulas 

（such as Shanger huang pill）， acupuncture， and moxibustion can up-regulate the abundance of beneficial bacteria， reshape the 

microbial structure， correct bile acid metabolism， and activate the Takeda G-protein receptor 5/farnesoid X receptor pathway to 

treat FC.
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功能性便秘（functional constipation，FC）是一种常
见的肠道功能紊乱性疾病，主要表现为排便次数减少、

排便困难、排便不尽及粪便干结等症状，严重影响患者
的生活质量[1]。全球范围内的流行病学数据显示，FC 的
患病率普遍维持在 10%～15%[2]，而我国 FC 的患病率为
8.5%[3]，且在女性及老年人群中的发病率较高[4]。FC 的
病因复杂，涉及肠动力障碍、肠道感觉异常、精神心理异
常、生活习惯改变等多个方面，近年来肠道菌群与胆汁
酸代谢在 FC 治疗中的作用逐渐受到关注[5]。

肠道菌群作为人体最大的共生菌群，在维持肠道稳
态及调控肠道功能方面发挥关键作用。已有研究指出，
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FC 患者肠道菌群呈现物种多样性下降、益生菌（如乳杆
菌和双歧杆菌）数量减少，而潜在致病菌比例升高的特

征[6―7]。胆汁酸作为肠道菌群的代谢产物，不仅参与脂

质的消化吸收，也通过激活相关受体如法尼醇 X 受体

（farnesoid X receptor，FXR）和武田 G 蛋白偶联受体 5

（Takeda G-protein receptor 5，TGR5）等，调控肠道运动及

免疫反应，在 FC 的病理生理过程中具有重要意义[8―9]。

研究发现，肠道菌群调节功能与胆汁酸转化能力的改

变，可以通过影响肠道5-羟色胺（5-hydroxytryptamine，5-

HT）的释放，促进肠动力恢复[10]。此外，肠道菌群与胆汁

酸代谢紊乱还与 FC 患者的炎症水平升高、肠道屏障功

能受损及免疫调节异常密切相关[11―12]。FC 在中医范畴

中属“便秘”“后不利”，其核心病机“肝郁脾虚”与现代医

学肠道菌群-胆汁酸轴的动态失衡存在高度契合性。现

有研究表明，中医药治疗 FC 不仅能够缓解便秘症状，还

可调节肠道菌群结构，改善肠道代谢环境，促进胆汁酸

代谢平衡，从而实现整体治疗效果[13]。本文在概述肠道

菌群与胆汁酸代谢关系的基础上，系统综述了中医药通

过调控肠道菌群-胆汁酸轴的平衡治疗 FC 机制的研究

现状，旨在为中医药预防和治疗 FC 提供新的研究方向。

1　肠道菌群-胆汁酸轴与FC的关系
1.1　胆汁酸在FC中的作用

胆汁酸是肝细胞以胆固醇为原料合成的内源性天

然泻药，对结肠分泌与运动功能具有关键调控作用[14]，

其代谢失衡是 FC 的重要病理机制之一[15]。肝脏合成的

初级胆汁酸[主要为胆酸（cholic acid，CA）和鹅去氧胆酸

（chenodeoxycholic acid，CDCA）]中，约 95% 在回肠末端

被重吸收，经门静脉回流至肝脏完成肠肝循环；剩余未

被重吸收的胆汁酸则在肠道菌群的作用下，经脱羟基反

应转化为次级胆汁酸 [如脱氧胆酸（deoxycholic acid，

DCA）、石胆酸（lithocholic acid，LCA）]，从而完成其代谢

循环[16]。胆汁酸通过促进肠液分泌与调节肠道运动发

挥通便作用，其机制主要包括两方面：一方面，CDCA 和

DCA 可减少结肠上皮细胞对钠的重吸收，同时促进氯离

子的分泌，从而驱动水分向肠腔渗透，增加粪便的含水

量，改善干结症状[17]；另一方面，胆汁酸通过激活结肠黏

膜及肌层神经元上的 TGR5，可促进肠嗜铬细胞（entero‐

chromaffin cell，EC）释放 5-HT、降钙素基因相关肽（cal‐

citonin gene-related peptide，CGRP）等神经递质，进而直

接刺激肠道平滑肌收缩，加速结肠传输[18]。

多数 FC 患者存在显著的胆汁酸代谢异常，主要表

现为分布失衡与组成异常。在分布上，患者粪便中总胆

汁酸含量减少，而血浆胆汁酸含量却升高，提示肠道对

胆汁酸的重吸收增强，导致到达结肠的胆汁酸不足；在

组成上，分泌型胆汁酸 CDCA 和 CA 浓度降低，非分泌型

胆汁酸 LCA 占比升高，且结肠 TGR5表达量随便秘严重

程度降低，进一步削弱胆汁酸对肠道分泌与运动的调控

作用，形成“胆汁酸不足→肠动力减弱→便秘加重”的恶

性循环[19]。

1.2　肠道菌群在FC中的作用

肠道菌群是由细菌、真菌等微生物构成的复杂微生

态系统[20]。在正常状态下，肠道菌群参与机体的消化吸

收、维持肠黏膜屏障完整性及调节免疫功能，其平衡状

态对肠道健康至关重要[21]。成人肠道菌群以厌氧菌为

主，形成腔菌层、膜菌层等生物膜结构；新生儿肠道菌群

随饮食与环境变化逐步丰富，1岁后趋近成人水平，饮食

习惯、年龄等因素均会影响菌群结构，当菌群结构被打

破，则可能诱发 FC[22]。

FC 患者通常存在显著的肠道菌群紊乱，且紊乱程

度常与病情严重程度相关。多数研究显示，FC 患者肠

道内双歧杆菌、乳杆菌等益生菌丰度显著降低，大肠埃

希菌、肠球菌等潜在有害菌数量增多[23]；在门水平上，拟

杆菌门丰度升高，而厚壁菌门（含粪杆菌、罗斯氏菌等产

有益代谢物的菌属）占比下降[24]。此外，慢传输型 FC 患

者的菌群异常更具特征性：结肠黏膜中拟杆菌门富集，

粪杆菌、肠道罗斯拜瑞氏菌等丰度降低，而帕氏戈登氏

菌、长双歧杆菌等丰度升高[25―26]。

肠道菌群主要通过 3类途径参与 FC 发生发展：其

一，通过代谢产物调控肠动力。菌群发酵产生的短链脂

肪酸（short-chain fatty acids，SCFAs）可维持肠道屏障功

能、促进肠道蠕动，而 FC 患者粪便或血清中 SCFAs（尤

其丁酸）水平降低，可导致结肠平滑肌收缩功能减弱，补

充外源性 SCFAs 后可改善排便[27]；胆汁酸代谢紊乱会影

响 TGR5激活以及5-HT 释放，而牛磺脱氧胆酸还可能导

致粪便干结；此外，产甲烷菌增多会使甲烷产量上升，硫

化氢生成增加，二者均会抑制肠道蠕动，加重便秘。其

二，通过神经系统调节肠动力。依托脑-肠-菌轴，菌群可

影响肠神经系统神经递质平衡，例如产芽孢梭菌等可促

进 EC 分泌 5-HT，双歧杆菌能提高 5-HT 受体表达，共同

加快肠道蠕动[28]；相反，菌群紊乱可能导致抑制性递质

一氧化氮水平升高，使肠道平滑肌松弛，延缓结肠传输。

其三，通过免疫系统影响肠功能。菌群紊乱会破坏肠黏

膜屏障，增加肠道炎症风险，肿瘤坏死因子 α（tumor ne‐

crosis factor-α，TNF-α）、白细胞介素 1β（interleukin-1β，

IL-1β）、IL-6等炎症因子增多，会减少黏液分泌、降低肠

动力[29]；反之，益生菌可通过结合 Toll 样受体（Toll-like 

receptors，TLR）等激活免疫系统，降低炎症因子水平，修

复肠黏膜，改善肠动力[30]。

1.3　肠道菌群-胆汁酸轴失衡与FC的关系

肠道菌群-胆汁酸轴通过肠道菌群对胆汁酸的代谢

进行调节，同时胆汁酸又能塑造菌群结构，维持肠道蠕

动、分泌及屏障功能稳定，一旦失衡便会打破肠道稳态，

诱发或加重 FC。

从肠道菌群对胆汁酸代谢的影响来看，菌群通过分

泌关键酶参与胆汁酸的生物转化，其产生的胆盐水解酶

（bile salt hydrolase，BSH），可将肝脏合成的结合型初级

胆汁酸水解为游离型胆汁酸；随后，梭菌属、真杆菌属等

菌群通过 7α-去羟基化作用，进一步将游离型胆汁酸转
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化为次级胆汁酸[14]。FC 患者常伴随肠道菌群紊乱，导致

BSH 活性降低或 7α-去羟基化能力下降，直接造成次级

胆汁酸生成减少，进而削弱其对肠道运动的促进作用[5]。

胆汁酸则通过其理化性质反向调节菌群结构。胆

汁酸可直接破坏细菌细胞膜，影响细菌关键蛋白功能，

从而抑制对胆汁酸敏感的细菌生长，同时促进耐胆汁酸

菌群繁殖[31]。例如，DCA 水平异常升高会导致肠道菌群

结构失衡，厚壁菌门丰度下降，拟杆菌门占比上升，致病

菌富集，而乳杆菌等有益菌减少[32]。这种菌群失调会进

一步削弱胆汁酸代谢能力。

此外，肠道菌群-胆汁酸-TGR5/FXR 调控轴中的关

键受体信号异常，也会加剧便秘症状。膜受体 TGR5被

次级胆汁酸激活后，可促进结肠 EC 释放5-HT 并触发结

肠蠕动反射；TGR5还在内在初级传入神经元（intrinsic 

primary afferent neuron，IPAN）上表达，该神经元可被次

级胆汁酸激活并产生 CGRP，从而改善胃肠运动，而 FC

患者的 TGR5信号通路减弱，导致肠动力不足。SCFAs

可被 EC 感知并促进5-HT 释放，通过激活肠神经元上的

5-HT4受体来促进肠道运动；SCFAs 还可以通过单羧酸

转运蛋白2（monocarboxylate transporters，MCT2）刺激肠

神经元，在胃肠道运动中发挥积极作用。核受体 FXR 则

通过负反馈机制调控胆汁酸合成，维持胆汁酸稳态，同

时被激活后可促进抗炎因子生成、保护肠黏膜屏障[33]。

菌群紊乱会抑制 FXR 活性，一方面导致胆汁酸合成失控

（如初级胆汁酸蓄积），另一方面削弱肠黏膜屏障功能并

诱发肠道炎症，共同加剧肠道运动障碍。

综上，肠道菌群-胆汁酸轴的失衡，会通过代谢异

常、菌群结构失调、受体信号紊乱的叠加效应，导致肠道

运动减慢、屏障受损，最终引发或加重 FC，具体作用机

制见图 1。通过补充产 BSH 益生菌、靶向 TGR5/FXR 通

路以恢复胆汁酸代谢与菌群平衡，有望成为 FC 的重要

干预方向。

2　中医药调控肠道菌群-胆汁酸轴治疗FC
2.1　单味中药及中药单体

2.1.1　单味中药

白术是治疗胃肠疾病常用的药物之一。尹康[34]研

究发现，白术可显著上调 FC 小鼠结肠中 FXR、TGR5的

阳性表达，纠正初级胆汁酸生物合成代谢通路紊乱，恢

复胆汁酸对肠动力的调控作用，逆转 FC 小鼠粪便中  

SCFAs 含量降低的趋势，显著升高乙酸、丙酸、丁酸、异

丁酸等肠道菌群代谢产物的水平，通过 SCFAs 刺激肠神

经，促进肠道蠕动，并上调 FC 小鼠结肠组织中闭锁小带

蛋白1（zonula occludens-1，ZO-1）、闭合蛋白（Occludin）、

紧密连接蛋白 1（Claudin-1）的表达，改善肠黏膜屏障完

整性，为肠道菌群提供更稳定的定植环境；此外，白术还

能显著上调 FC 小鼠血清中胃泌素（gastrin，GAS）、胃动

素（motilin，MTL）的含量，直接增强胃肠动力，从而改善

便秘。陈文东等[35]研究了生白术和炒白术对 FC 大鼠的

影响，结果显示，生白术和炒白术能通过上调 P 物质、血

管活性肽（vasoactive intestinal peptide，VIP）、5-HT 的表

达，升高拟杆菌门相对丰度，降低厚壁菌门相对丰度，从

而改善 FC，且生白术效果优于炒白术。

7α-去羟基化 27-去羟基化

微生物多样性↑
有益菌↓
病原菌↑
产 BSH 的细菌↓

菌群失调胆汁酸代谢紊乱
初级胆汁酸、结合型胆汁酸↓
（CA、CDCA、etc.）
次级胆汁酸↑
（DCA、LCA、etc.）

注：FGF15为成纤维细胞生长因子15；cAMP 为环磷酸腺苷。

图1　肠道菌群-胆汁酸轴失衡与FC发生的关系
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胡黄连善除胃肠湿热，常用于小儿便秘食积内热证

的治疗。胡钰等[36]研究发现，胡黄连能显著降低厚壁菌

门/拟杆菌门比值，降低乳杆菌属相对丰度，增加肠道穆

里杆菌科、肠杆菌属、埃格特菌科相对丰度，通过调节肠
道菌群结构及代谢产物，从而改善 FC。

火麻仁具有润肠通便的作用。李寒冰等[37]研究发
现，火麻仁可降低厚壁菌门/拟杆菌门比值，升高双歧杆
菌、丁酸梭菌属、乳杆菌属相对丰度和盲肠中乙酸、丁酸
含量，通过调整便秘大鼠肠道菌群结构并影响其肠内
SCFAs 水平来改善便秘。

2.1.2　中药单体
肺与大肠相表里，桔梗常用于宣肺治秘。桔梗多糖

是桔梗中的主要活性成分，Hao 等[38]研究表明，桔梗多糖
能降低厚壁菌门丰度，提高拟杆菌门丰度，并能提高产
丁酸盐细菌的相对丰度，包括丁酸单胞菌、瘤胃梭菌等，

同时抑制 UCG-014梭菌、肠球菌和乳杆菌等有害菌的产
生，通过增加 5-HT 相关蛋白的表达水平和介导肠道菌
群的组成来促进肠道蠕动，从而改善便秘。

大黄是一种泻下类中药，番泻苷 A 是大黄中的主要
活性成分之一。Zhang 等[39]研究发现，番泻苷 A 的通便
作用具有明显的时间依赖性，给药 7 d 能显著改善小鼠
便秘，其通过调节乳杆菌、罗氏菌属、阿克曼氏菌等肠道
微生物群以及结肠水通道蛋白 1（aquaporin 1，AQP1）和
AQP3的表达来发挥泻下作用。

2.2　中药复方

中药复方是目前中药治疗 FC 的主要手段，本文根
据中药复方的功效将汇总的中药复方分为清热类、滋阴
类、温阳类、健脾类、行气类，具体如下：

2.2.1　清热类
清通袋泡茶由大黄、枳实、番泻叶、甘草组成，具有

清热泻火、通便宁神的功效。李梦萍[40]研究发现，清通
袋泡茶能提升便秘小鼠结肠中胆汁酸相关蛋白 FXR、胆
汁酸盐输出泵蛋白、小异二聚体伴侣蛋白的表达，改善
胆汁酸循环；降低 TNF-α、IL-1β、IL-6含量，上调肠屏障
蛋白 Occludin、Claudin-1、ZO-1的表达，减少肠道菌群移
位引发的炎症，改善肠通透性。上二黄丸由黄连、黄芩、

升麻、柴胡、甘草组成。曾耀莹等[41]研究发现，上二黄丸
通过抑制便秘大鼠回肠中顶端钠依赖性胆汁酸转运蛋
白的表达和回肠胆汁酸重吸收，提高 TGR5表达和胆汁
酸、5-HT 水平，从而提高肠动力，促进肠蠕动。

2.2.2　滋阴类
通便汤是名老中医朱秉宜教授根据增液汤和枳术

丸化裁而来的经验方。花元清[42]研究发现，通便汤能增
加便秘大鼠肠道菌群的丰度和多样性，显著增加厚壁菌
门丰度，降低拟杆菌门、普雷沃氏菌科丰度，提升丁酸和
5-HT 水平，从而有效提高肠动力。刘新红等[43]应用养血
润肠方进行临床研究发现，养血润肠方能增加便秘患者
结肠中双歧杆菌、乳杆菌数量，减少大肠埃希菌数量，降
低一氧化氮合酶、一氧化氮、VIP 水平，恢复肠道菌群平
衡，改善便秘。

2.2.3　温阳类
济川煎源自《景岳全书》，可温肾益精，以补治秘。

王秀敏[44]研究发现，济川煎能提升便秘小鼠肠道中疣微

菌门、阿克曼氏菌属丰度和兴奋性肠神经胆碱乙酰转移

酶表达，降低抑制性肠神经一氧化氮合酶表达，从而改

善便秘。温阳通便汤由肉苁蓉、生白术、麦冬、葛根、党

参、当归、厚朴、甘草组成，具有温阳健脾、滋阴通便之

功。罗丽永[45]研究发现，温阳通便汤能通过增加便秘患

者肠道乳杆菌、双歧杆菌数量，改善便秘。

2.2.4　健脾类

枳术丸是源于《内外伤辨惑论》的经典中药方剂，由

白术、枳实组成，具有健脾消食、行气化湿的功效。于

爽[46]研究发现，枳术丸能通过上调便秘小鼠肠道中胆汁

酸代谢相关菌群，如杆菌纲、乳杆菌目的丰度，增加肠道

总胆汁酸含量，提高 TGR5、5-HT 表达，来改善便秘。运

肠方由生白术、枳实、槟榔、玄参、麦冬、火麻仁组成，洪

燕秋[47]研究发现，运肠方可通过提高肠道菌群多样性，

调整肠道菌群结构和 SCFAs 含量，使慢传输型便秘小鼠

肠道微生态趋向健康小鼠。

2.2.5　行气类

六磨汤出自《世医得效方》，是治疗气滞型便秘的名

方。郭增[48]研究发现，六磨汤能降低便秘大鼠肠道内大

肠埃希菌的丰度，升高乳杆菌、双歧杆菌和肠球菌的丰

度，同时降低胃残留率、提高小肠推进率，通过调节菌群

结构来改善胃肠运动功能。加味逍遥散是以逍遥散为

基础方进行药物加减的中药复方，具有疏肝健脾、养血

调经的功效。韩国超[49]研究发现，加味逍遥散能增加便

秘大鼠的胆汁分泌量和总胆汁酸浓度，通过其“利胆作

用”促进肠蠕动与肠液分泌。

2.3　针刺和艾灸

除药物治疗外，针刺和艾灸等非药物疗法亦可通过

刺激特定穴位，间接调控肠道菌群结构与胆汁酸代谢，

为 FC 提供了一种绿色的治疗选择。陈颖[50]依据《实验针

灸学》中的“实验动物针灸穴位图谱”标准，针刺 FC 小鼠

天枢穴与上巨虚穴，发现此法能提高 FC 小鼠厚壁菌门

的丰度，降低拟杆菌门、放线菌门及髌骨细菌门等有害

菌门的丰度；在属水平上，能上调葡萄球菌属与乳杆菌

属，下调拟杆菌属与幽门螺杆菌属，通过调整肠道菌群

结构来改善 FC。梅敏慧[51]研究发现，低频电针刺激便秘

小鼠的足三里，能降低拟杆菌门与变形菌门的丰度，提

高厚壁菌门的丰度，减少 no-rank Muribaculaceae、副萨

特氏菌属数量，增加乳杆菌数量，非度量多维尺度分析

显示菌群结构趋向正常；同时，该疗法能增加粪便中乙

酸、丙酸及部分次级胆汁酸的含量，并通过上调 G 蛋白

偶联受体41-色氨酸羟化酶1、TGR5-色氨酸脱羧酶的表

达，促进 5-HT 分泌，从而恢复肠动力。孙冉等[52]研究发

现，艾灸中风后便秘患者神阙穴，能提高患者体内有益

菌（如乳杆菌、双歧杆菌）的丰度，降低有害菌（如肠杆
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菌）的丰度，进而改善便秘。

3　讨论
FC 的病理核心在于肠道菌群-胆汁酸轴的双向失

衡，这与中医肝郁脾虚证的机理相契合。肠道菌群紊乱

（如乳杆菌、双歧杆菌丰度降低，拟杆菌门丰度升高）导

致 BSH、7α -去羟基化酶活性下降，引发次级胆汁酸

（DCA、LCA）生成不足；而胆汁酸代谢异常（如结肠胆汁

酸不足、LCA 占比升高）又反向抑制益生菌生长、促进致

病菌富集，形成恶性循环，最终抑制 TGR5介导的 5-HT

释放通路，同时 FXR 对胆汁酸合成的负反馈调控失衡，

叠加 SCFAs 含量减少、甲烷及炎症因子升高，共同导致

FC 的发生。综合分析上述研究，中医药（包括单味中

药、中药单体、中药复方、针刺、艾灸）均能围绕该轴发挥

作用，并体现如下共性调控规律：上调益生菌丰度，重塑

菌群结构；增加次级胆汁酸含量或减少其重吸收以纠正

胆汁酸代谢，激活 TGR5/FXR 通路（促进 5-HT 释放、修

复肠屏障），从而打破上述恶性循环。同时，因干预形式

不同，各类方法亦呈差异化特征：单味中药及中药单体

靶点较为集中，侧重调控该轴单一环节；中药复方依托

君臣佐使配伍，可对该轴多环节进行系统调控；针灸则

通过“穴位-肠神经-菌群”联动间接调节轴平衡，具备非

药物治疗优势。

尽管诸多研究已证实，中医药可通过调控肠道菌

群-胆汁酸轴显著改善 FC，但现有研究仍存在以下待完

善之处：（1）分子机制阐释尚不深入。虽然已明确中医

药可调节肠道菌群与胆汁酸代谢，但中药成分如何精准

调控 AQP、BSH 活性及 FXR、TGR5通路的具体靶点与

作用链条仍未清晰。未来研究可聚焦于中药成分对肠

道微生物代谢的影响，借助细胞和动物实验，结合转录

组学、代谢组学等技术，系统阐明中药成分对该轴内关

键分子的调控机制。（2）临床证据仍较为薄弱。现有研

究多为小样本单中心试验，缺乏大样本随机对照试验，

且未开展长期随访以验证疗效的稳定性与安全性。未

来应推进多中心、大样本随机对照试验，延长随访周期，

从而提升临床证据等级。
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