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三生通便方治疗功能性便秘肠道实热证的随机双盲安慰剂
对照临床研究 *
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摘要 目的：观察三生通便方治疗功能性便秘肠道实热证的临床疗效、对生活质量的影响和安全性。方法：选取 2016年 7月至

2018年 3月我院收治的功能性便秘肠道实热证患者 70例，随机分为观察组和对照组各 35例，观察组给予三生通便方颗粒剂，对

照组给予安慰剂治疗，两组均治疗 4周。分别于治疗前、治疗 2周和治疗 4周时记录评估西医症状积分和中医证候有效率，并于

治疗前和治疗 4周分别记录评估便秘患者西医单项症状程度和生活质量量表（PAC-QOL）。结果：经 4周治疗后，观察组西医症状

积分的全分析集（FAS）和符合方案集（PPS）分析均显著低于对照组（P<0.01）；观察组中医证候有效率的 FAS和 PPS分析分别为

74.29%和 78.79%，均显著高于对照组的 34.29%和 36.36%（P<0.01）；观察组西医单项症状改善的 FAS和 PPS分析均优于治疗前

（P<0.01）；观察组 PAC-QOL积分的 FAS和 PPS分析均显著低于对照组（P<0.05）。两组不良事件发生率差异无统计学意义（P>0.
05）。结论：三生通便方能有效、安全地改善功能性便秘肠道实热证患者的临床症状和生活质量，值得临床推广应用。
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Randomized, Double-blind, Placebo-controlled Clinical Study of Sansheng
Tongbian Decoction in the Treatment of Functional Constipation with

Intestinal Excess Heat Syndrome*

To observe the clinical efficacy, the effect on quality of life and the safety of SanShengTongBian Decoction

in the treatment of functional constipation with intestinal hyperthermia syndrome. 70 patients of functional constipation with

intestinal hyperthermia syndrome in our hospital from July 2016 to March 2018 were randomly divided into observation group and

control group, 35 cases in each group. The observation group was treated with Sansheng Tongbian decoction, while the control group

was treated with placebo for 4 weeks respectively. The scores of symptoms and the efficiency of TCM syndromes were recorded and

evaluated before treatment, 2 weeks after treatment and 4 weeks after treatment, and the western medicine individual symptom degree

and quality of life scale (PAC-QOL) for constipation patients were also recorded and evaluated before treatment and 4 weeks after

treatment. After 4 weeks of treatment, the Full Analysis Set (FAS) and Per Protocol Set (PPS) analysis of the symptoms in the

observation group were significantly lower than those in the control group (P<0.01). The FAS and PPS analysis of the effective rate of

TCM syndromes in the observation group were 74.29% and 78.79%, which were significantly higher than 34.29% and 36.36% of the

control group (P<0.01); the FAS and PPS analysis of the improvement of single symptom in the observation group were better than those

before treatment (P<0.01). The FAS and PPS analysis of PAC-QOL score in the observation group were significantly lower than those in
the control group (P<0.05). There was no significant difference in the incidence of adverse events between the two groups (P>0.05).

SanShengTongBian can effectively and safely improve the clinical symptoms and quality of life of patients with functional

constipation with intestinal excess heat syndrome, which is worthy of clinical application.
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前言

功能性便秘（function constipation，FC）是一种临床常见的

功能性疾病，全球的患病率约为 14%[1-3]，我国成人慢性便秘患

病率为 4%-6%，60岁以上人群患病率可高达 22%[4，5]。便秘与结

直肠癌、乳腺疾病、阿尔茨海默病等发病相关，可以诱发急性心

肌梗死、脑血管意外和肝性脑病等，对患者的生活质量产生明

显的负面影响[6-8]。中药长期被用于治疗功能性便秘，并获得良

好的临床疗效。但是许多通便中药均含有蒽醌。研究显示长期

使用含有蒽醌的泻药可引起肠壁神经受损、细胞 Cajal间质细

胞与结肠慢波起搏的消失以及超敏炎症反应，可以引起结肠黑

变病并加重便秘[9，10]。三生通便方是我院用于治疗功能性便秘

的经验方，不含蒽醌类成分，初步显示具有良好的临床疗效。为

进一步推广应用，对三生通便方治疗功能性便秘的临床疗效和

安全性进行随机、双盲、安慰剂对照临床研究，现报道如下。

1 对象与方法

1.1 研究对象

选取 2016年 7月至 2018年 3月我院收治的功能性便秘

肠道实热证患者 70例。入选标准：（1）符合功能性便秘罗马Ⅲ

诊断标准；（2）符合慢性便秘肠道实热证辩证标准；（3）受试者

年龄 18-80岁，男女不限；（4）受试者签署知情同意书。西医诊

断符合功能性便秘罗马Ⅲ诊断标准，且符合：（1）每周自发排便

次数少于 3次；（2）必须包括下列 2项或 2项以上：至少 25%的

排便感到费力；至少 25%的排便为干球粪或硬粪；至少 25%的

排便有不尽感；至少 25%的排便有肛门直肠梗阻感和（或）堵塞

感；没有溏便或水样便（Bristol大便分型 6或 7）；（3）上述症状

出现至少 6个月，最近 3个月符合以上诊断标准。中医诊断符

合《2009慢性便秘中医诊疗共识意见》慢性便秘肠道实热证辨

证标准，且符合：（1）主症：① 大便干结；② 舌红苔黄燥；（2）次

症：① 腹胀满或痛；② 口干口臭；③ 心烦不寐；④ 小便短赤；⑤ 脉

滑数；（3）主症必备，加次症 2项即可。排除标准：（1）有炎症性

肠病、肠易激综合征、肠道憩室炎、结肠黑变病等肠道疾病者；

（2）神经系统疾病、内分泌疾病、代谢疾病、系统性硬化等其他

系统疾病引起的便秘；（3）有腹部手术史或存在可能影响消化

道动力的消化道解剖结构异常者；（4）合并其他系统严重疾病

或肿瘤者；（5）其他疾病合并用药可影响排便者；（6）试验前安

全性检查有临床意义异常者；（7）精神病患者、酗酒者或对所用

药物有过敏史者；（8）孕妇及哺乳期女性。入组患者年龄 21-79

岁，中位年龄 46岁，男性 19例，女性 51例，男女比例 1:2.68，

病程 0.5-40年，平均病程 8年，脱落病例 4例，脱落率 5.71%，

其中失访 1例、3例因不良反应而退出研究。本研究采用随机

双盲安慰剂对照研究，患者按照就诊顺序随机分组，分别进入

观察组和对照组各 35例。其中观察组男 6例，女 29例，年龄

21-79 岁，平均 51岁，病程 0.5-40年，平均 11 年，脱落病例 2

例；对照组男 13例，女 22例，年龄 22-79岁，平均 44 岁，病程

0.5-33年，平均 10年，脱落病例 2例。两组年龄、性别、病程等

人口统计学资料差异均无统计学意义(P>0.05)，具有可比性。本
次研究方案获上海中医药大学附属曙光医院伦理委员会和上

海中医药大学附属龙华医院伦理委员会批准，所有患者自愿签

署知情同意书。

1.2治疗方法

观察组予以三生通便方颗粒（由生白芍、生白术、生地黄等

组成），由江阴天江药业有限公司制成免煎颗粒冲剂，对照组予

以安慰剂颗粒，不含药物成分，外观和口味与三生通便方相似。

两组均为 2包 /次，2次 /日，温水冲服，疗程 4周。

1.3 评价指标

分别于治疗前、治疗 2周和治疗 4周时记录评估西医症状

积分和中医证候有效率，并于治疗前和治疗 4周分别记录评估

便秘患者西医单项症状程度和生活质量量表（PAC-QOL）。具

体赋值如下：（1）西医证状积分：参照中华医学会外科学分会

2005年制定的《便秘症状和疗效评估表》。单项症状包括① 粪

便性状、② 过度用力排便及排便困难、③ 肛门下坠、排便不尽感

或胀感、④ 腹胀、⑤ 排便时间、⑥ 排便频率。按程度无、轻度、中

度和重度评分为 0分、1分、2分、3分，以此计算单项症状积分

和症状总分，总分为 18分。（2）中医证候有效率：参照《中药新

药临床研究指导原则》的疗效评定标准。根据分级量化原则，主

症按照无、轻度、中度、重度分别赋予 0分、2分、4分、6分；次

证按照无、轻度、中度、重度分别赋予 0分、1分、2分、3分。临

床痊愈：症状、体征消失或基本消失，证候积分减少≥ 95%；显

效：症状、体征明显改善，证候积分减少≥ 70%；有效：症状、体

征均有好转，证候积分减少≥ 30%；无效：症状、体征均无明显

改善，甚或加重，证候积分减少 <30%。

（3）PAC-QOL量表[11]：按状态从好到差分为 5 个等级，分

别评分为 0分、1分、2分、3分和 4分，以此计算总分。

1.4 安全性评价

治疗前后检查血常规、粪常规、尿常规、谷丙转氨酶、总胆

红素、尿素氮和肌酐等，记录研究期间发生的不良事件。

1.5 统计分析

采用 SPSS21统计软件分析，西医症状积分和生活质量积

分的组间比较，服从正态分布采用 t检验，不服从正态分布采

用非参数检验；西医症状积分的组内比较采用重复测量方差分

析；西医单项症状程度和生活质量积分的组内比较，服用正态

分布采用配对 t检验，不服从正态分布采用Wilcoxon符号秩检

验；中医疗效指标用 x2检验。所有资料均采用全分析集（FAS）
和符合方案集（PPS）进行分析。所有的统计检验均采用双侧检

验，P≤ 0.05将被认为所检验的差异有统计意义。未完成的数据

观测值以最后一次观测值转接到最后的观测值。

2 结果

2.1 两组治疗前后西医症状总分比较

本次研究 70例患者脱落病例 4例，观察组和对照组各 2

例，因此 FAS每组各 35例，PPS每组各 33例。FAS分析发现，

两组组内症状总分治疗前后差异均有统计学意义（P<0.01），两
组间症状总分治疗前和治疗 2周的差异均无统计学意义（P>0.
05），治疗 4周的差异有统计学意义（P<0.01）；PPS分析发现，
两组组内症状总分治疗前后差异均有统计学意义（P<0.01）；两
组间症状总分治疗前的差异无统计学意义（P>0.05），治疗 2周

和 4周的差异均有统计学意义（P<0.05），见表 1。
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表 1两组治疗前后西医症状总分比较[M(Min, Max)]

Table 1 Comparison of total scores of Western Medicine symptoms before and after treatment in two groups[M(Min, Max)]

Data set Groups n Before treatment
Treatment for 2

weeks

Treatment for 4

weeks

Intra-group comparison before and after treatment

F P

FAS

Control group 35 11(3，18) 8(0，17) 6(1，16) 23.015 <0.01

Observation group 35 12(5，18) 5(1，14) 3(0，14) 67.876 <0.01

Same time

Comparison among groups

Z -1.274 -1.626 -2.711 -- --

P 0.203 0.104 0.007 -- --

PPS

Control group 33 11(3，18) 8(0，17) 6(1，16) 22.595 <0.01

Observation group 33 11(5，18) 4(1，13) 2(0，13) 77.081 <0.01

Same time

Comparison among groups

Z -0.992 -1.995 -3.066 -- --

P 0.321 0.046 0.002 -- --

表 2 FAS分析观察组治疗前后西医单项症状程度比较

Table 2 FAS analysis of single symptoms of western medicine before and after treatment in observation group

Symptoms Time N No Mild Moderate Severe Z P

Bristol Fecal Traits Typing (Type 1-3)
Before treatment 35 10 5 10 10

-3.891 <0.01
After treatment 35 27 5 2 1

Overexertion and difficulty in defecation
Before treatment 35 1 2 2 30

-4.461 <0.01
After treatment 35 9 14 4 8

Anal drop, incomplete defecation, distension
Before treatment 35 3 3 5 24

-4.276 <0.01
After treatment 35 11 12 7 5

Abdominal distention
Before treatment 35 4 8 8 15

-3.568 <0.01
After treatment 35 15 10 6 4

Defecation time (min/time)
Before treatment 35 13 6 8 8

-3.598 <0.01
After treatment 35 24 8 2 1

Defecation frequency
Before treatment 35 4 10 12 9

-4.452 <0.01
After treatment 35 25 6 4 0

2.2 观察组西医单项症状比较

FAS和 PPS分析发现，观察组组内西医单项症状程度治疗

4周与治疗前比较差异均有统计学意义（P<0.01），见表 2，表 3。

2.3 两组治疗前后中医疗效指标比较

FAS分析发现，对照组和观察组的有效率分别为 34.29%

和 74.29%，两组有效率比较差异有统计学意义（P<0.01）；PPS
分析发现，对照组和观察组的有效率分别为 36.36%和 78.79%，

两组有效率比较比较差异有统计学意义（P<0.01），见表 4。

2.4 两组治疗前后生活质量指标比较

FAS和 PPS分析发现，两组治疗后生活质量积分与治疗前

相比较，差异有统计学意义（P≤ 0.01），且两组治疗后组间比

较，差异有统计学意义（P<0.05），见表 5。

2.5 两组不良反应比较

对照组出现腹泻 1例，出现上腹痛、腹胀 1 例，患者停药

后，未采取干预措施，均自行缓解。观察组 1例患者服药 1周后

出现胸闷不适，既往有类似发作，对其终止了研究，并于心血管

科就诊，但未发现器质性病变。对照组和观察组不良反应发生

率分别为 5.71%（2/35）和 2.86%（1/35），两组不良反应发生率差

异无统计学意义（x2=0.348，P=0.555）。

3 讨论

三生通便方是我院治疗功能性便秘肠道实热证的临床经

验方，中医治疗肠道实热证便秘的代表方为张仲景的麻子仁

丸[12-14]。《伤寒论》247条曰:"趺阳脉浮而涩，浮则胃气强，涩则

小便数，浮涩相搏，大便为硬，其脾为约，麻子仁丸主之 "。成无

已在《注解伤寒论》中阐释曰："趺阳者，脾胃之脉，诊浮为阳，知

胃气强；涩为阴，知脾为约。约者，俭约之约，又约束之约 "。《内

经》曰："饮入于胃，游溢精气，上输于脾，脾气散精，上归于肺，

通调水道，下输膀胱，水精四布，五经并行。是脾主为胃行其津

液者也。今胃强脾弱，约束津液，不得四布，但输膀胱，致小便

数，大便难，与脾约丸，通肠润燥 "。说明肠道实热证便秘病机为
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Data set Groups n
Intra-group comparison before and after treatment

t P
Before treatment After treatment

FAS

Control group 35 46.31± 19.38 35.26± 20.11 3.644 0.01

Observation group 35 50.97± 18.39 25.26± 17.76 7.055 <0.01

Comparison among

groups

F 0.192 0.373 -- --

P 0.306 0.031 -- --

PPS

Control group 33 47.03± 19.36 35.30± 20.37 3.705 0.01

Observation group 33 50.67± 18.54 23.39± 16.07 7.384 <0.01

Comparison among

groups

F 0.200 1.384 -- --

P 0.439 0.010 -- --

表 5两组治疗前后生活质量指标比较（x依s）
Table 5 Comparison of quality of life before and after treatment between two groups（x依s）

表 4两组治疗前后中医疗效指标比较

Table 4 Comparisons of curative effect indexes of TCM between two groups before and after treatment

Data set Groups Effective Invalid Totals Effective rate（%） x2 P

FAS Control group 12 23 35 34.29% 11.283 <0.01

Observation group 26 9 35 74.29%

Totals 38 32 70 54.29% -- --

PPS Control group 12 21 33 36.36% 12.158 <0.01

Observation group 26 7 33 78.79%

Totals 38 28 66 57.58% -- --

表 3 PPS分析观察组治疗前后西医单项症状程度比较

Table 3 PPS analysis of single symptoms of western medicine before and after treatment in observation group

Symptoms Time N No Mild Moderate Severe Z P

Bristol Fecal Traits Typing (Type 1-3)
Before treatment 33 10 5 9 9

-3.891 <0.01
After treatment 33 27 5 1 0

Overexertion and difficulty in defecation
Before treatment 33 1 2 2 28

-4.461 <0.01
After treatment 33 9 14 4 6

Anal drop, incomplete defecation, distension
Before treatment 33 3 3 5 22

-4.276 <0.01
After treatment 33 11 12 7 3

Abdominal distention
Before treatment 33 4 8 6 15

-3.568 <0.01
After treatment 33 15 10 4 4

Defecation time (min/time)
Before treatment 33 13 4 8 8

-3.598 <0.01
After treatment 33 24 6 2 1

Defecation frequency
Before treatment 33 4 10 10 9

-4.452 <0.01
After treatment 33 25 6 2 0

胃中有热，脾气输布水液失常，肠道失于濡润，犹如河道干涸，

故舟行不畅形成便秘。麻子仁丸中含有大黄，久服后有产生结

肠黑变病、加重便秘之虞。为此，我们对麻子仁丸方进行了加

减，以生白术、生地黄、生白芍、枳实、厚朴和火麻仁 6味药物组

成精简的小复方，命名为 "三生通便方 "。方中重用生地黄、生

白芍和生白术。生地黄，甘、苦、寒，清热养阴润肠；生白芍，酸、

微寒，养阴润肠；生白术苦、温，健脾通腑，以助脾 "行其津液 "，

三者共为君药；枳实，苦、微寒，厚朴，苦、温，两者行气通腑，共

助生白术通便，为佐药；火麻仁，甘、平，有良好的润下作用，与

生地黄和生白芍相须为用以养阴润肠。全方共奏行清热通腑、

养阴润燥之效。

生地黄是增液汤的主要成分，对增液汤的研究显示增液汤
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具有较好的润肠通便作用，可增加肠内水分含量和肌张力[15，16]，

同时可以通过增加血清胃动素(MTL)含量，减少血清生长抑素

（SS）含量，促进胃肠道蠕动，增加肠肌肌张力，促使粪便快速通

过肠道，从而达到治疗便秘的目的[17，18]。芍药虽然长期主要被用

以养血柔肝，缓中止痛，但古代医学家早已认识到其还有通便

作用，陈修园在《神农本草经读》中就曾指出 "芍药气平下降，

味苦下泄而走血，为攻下之品 "。研究显示白芍具有促进肠道粘

液分泌和肠道蠕动的双重作用[19]。近期研究进一步表明白芍对

慢性传输型便秘（STC）小鼠具有显著的通便作用，其通便作用

可能主要由降低结肠血管活性肠肽 (VIP) 及水通道蛋白 4

（AQP4）水平，增加肠道内水分并降低肠道平滑肌张力，减少粪

便下行阻力实现[20]。白术通便的功效早在《伤寒论》中就早有记

载，《伤寒论》第 174条曰 "伤寒八九日，风湿相搏，……，桂枝

附子汤主之；若其人大便硬，小便自利者，去桂加白术汤主之 "，

且重用白术，用量为四两，为《伤寒论》中含白术方剂之最。白术

的炮制使用是从唐宋开始的，因此《伤寒论》中的白术应为生白

术。现代研究表明大剂量生白术可能是通过促进结肠组织

c-kit mRNA表达，进而修复结肠 Cajal间质细胞(ICC)，恢复胃

肠慢波节律的起搏，使结肠收缩活性增强，蠕动增加，加速结肠

运动治疗便秘[21]。枳实、厚朴均有行滞消胀之功效，研究显示枳

实含药血清对正常及 STC大鼠离体结肠肌条均呈兴奋作用[22]；

进一步研究表明枳实可通过提高便秘模型大鼠肠组织中的 P

物质（SP）、血管活性肽（VIP）含量，从而促进肠运动[23]。研究显

示厚朴在乙酰胆碱受体介导下可以增强胃肠平滑肌的运动[24]，

同时有研究表明厚朴对胃肠激素血清MTL、促胃液素（GAS）

和 VIP均有调控作用[25，26]。火麻仁是润下药中的代表药物，其脂

肪油含量可达 30%，而且以不饱和脂肪酸为主[27-29]。脂肪油能够

刺激肠粘膜,使其蠕动加快,增加其液体分泌,所以有很好的润

滑泻下作用。从现代药理研究来看，三生通便方具有促进肠液

分泌、润滑肠道和加速肠道蠕动的作用。

本次研究中，无论是 FAS还是 PPS分析均显示，三生通便

方组在西医症状总分、西医单项症状评分、中医证侯疗效评分

以及对生活质量改善等方面均显著优于安慰剂对照组。疗效与

疗程相关性分析显示，在第 2周 FAS集分析并未显示三生通

便方组和安慰剂组在疗效上有统计学差异，PPS分析显示三生

通便方组与安慰剂组有统计学差异。到第 4周末，无论是 FAS

还是 PPS分析均显示两组间存在非常显著性的统计学差异

（P<0.01）。可能是由于本方去除了攻下峻药大黄，改用清热养
阴润下的生地，全方作用较麻子仁丸和缓，所以起效时间会较

为延缓。但因本方中不含有蒽醌，可以让患者长期服用，而无导

致结肠黑变病或者加重便秘之虞。因此，本方比较适合功能性

便秘患者的维持治疗。对于初起便秘症状严重者，可以遵循 "

急则治其标 "的原则，在服用三生通便方的基础上，短期应用

含有蒽醌类的刺激性泻药，待 2-4周症状改善后，停用蒽醌类

泻药，继续服用三生通便方。本研究中安慰剂对便秘也有一定

的疗效，FAS和 PPS分析的疗效分别为 34.29%和 36.36%，这

与既往研究所显示的安慰剂的疗效为 10.7%-50%相仿 [30]。同

时，本研究中除观察组出现 1例胸闷不适症状，安慰剂组出现

腹泻、腹胀痛各 1例外，均无其他不良反应或者安全性指标异

常，且 3例患者在停药后均自行缓解。因此，三生通便方在短期

内是安全的。

综上所述，三生通便方可以有效缓解功能性便秘患者的临

床症状、中医证候并改善其生活质量，在短期内应用是安全的。

今后将进一步扩大样本量，观察三生通便方长期应用的远期疗

效和安全性，以期为临床合理应用提供循征依据。
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