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生白术多糖对洛哌丁胺诱导大鼠便秘的改善作用研究  
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摘  要：目的  探究生白术多糖对洛哌丁胺诱导大鼠便秘的改善作用及机制。方法  采用 ig 洛哌丁胺（3 mg/kg）复制便秘

大鼠模型，给予生白术水、醇提物及生白术多糖，通过测定粪便含水率、12 h 粪便粒数及小肠推进率等指标评价其治疗便秘

的作用；采用 ELISA 法检测大鼠血浆中胃动素（motilin，MTL）及血管活性肠肽（vasoactive intestinal peptide，VIP）水平；

采用苏木素-伊红（HE）染色法检测大鼠结肠组织病理变化；采用免疫组化法检测结肠组织中黏蛋白 2（mucoprotein 2，MUC2）

和闭锁小带蛋白-1（zonula occludens-1，ZO-1）蛋白表达。结果  生白术水提物显著改善便秘导致的大鼠粪便含水率、12 h

粪便粒数及小肠推进率降低等症状（P＜0.01、0.001），而生白术醇提物则无明显改善作用。生白术多糖显著改善便秘大鼠症

状（P＜0.001），显著升高便秘大鼠血浆中 MTL 水平并降低 VIP 水平（P＜0.001），改善便秘大鼠结肠黏膜损伤及杯状细胞

的减少，显著增加便秘大鼠结肠组织 MUC2 和 ZO-1 的蛋白表达（P＜0.05、0.001）。结论  生白术水提物治疗便秘药效显

著，多糖是其治疗便秘的活性组分，可能通过调节血浆 MTL、VIP 水平，增加结肠组织 MUC2、ZO-1 蛋白表达水平，从而

促进胃肠蠕动并增强结肠黏膜屏障功能，改善便秘症状。 
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Abstract: Objective  To explore the effect and mechanism of polysaccharides from raw Baizhu (Atractylodes macrocephala) on 

constipation induced by loperamide in rats. Methods  The rat model of constipation was made by ig loperamide (3 mg/kg), and the 

water, ethanol extract and polysaccharides from raw A. macrocephala were given. The effects of rat model on constipation were 

evaluated by measuring fecal water content, number of fecal particles in 12 h and rate of intestinal propulsion; The levels of motilin 

(MTL) and vasoactive intestinal peptide (VIP) in plasma of rats were detected by ELISA; HE staining was used to detect the 

pathological changes of colon tissue in rats; The expressions of mucoprotein 2 (MUC2) and zonula occludens-1 (ZO-1) in colon tissue 

were detected by immunohistochemistry. Results  The water extract from raw A. macrocephala could significantly improve the 

symptoms such as decreasing of fecal water content, fecal grains in 12 h and intestinal propulsion rate in rats caused by constipation 

(P < 0.01, 0.001), ethanol extract had no obvious improvement effect. Polysaccharides from raw A. macrocephala significantly 

improved the symptoms of constipation rats (P < 0.001), increased MTL and decreased VIP levels in plasma (P < 0.001), improved the 

damage of colon mucosa and reduction of goblet cells in rats with constipation, significantly increased the protein expressions of 

MUC2 and ZO-1 in colon tissues of rats with constipation (P < 0.05, 0.001). Conclusion  The water extract from raw A. macrocephala 

has a significant effect on constipation. Polysaccharides are the active components in treatment of constipation. It may increase the 
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expressions of MUC2 and ZO-1 proteins in colon tissue by regulating MTL and VIP levels in plasma, thereby promoting gastrointestinal 

peristalsis, enhancing the barrier function of colon mucosa, and improving constipation symptoms. 

Key words: Atractylodes macrocephala Koidz.; constipation; polysaccharide; mucoprotein 2; Zonula occludens-1 

便秘是一种常见的胃肠功能紊乱性疾病，主要

表现为排便困难、排便次数减少或大便干结等，长

期反复的便秘严重影响患者的工作和生活。目前西

医治疗便秘多采用泻剂和促动力药，长期服用易引

起腹痛、泻剂结肠、结肠黑变病及严重的药物依赖，

损害患者的肠神经系统，从而加重便秘。中医药治

疗便秘历史悠久，中医认为气虚不运者，水谷不消，

脾气虚则肠腑传导无力，糟粕内停而生便秘[1]。白

术是菊科植物白术Atractylodes macrocephala Koidz.

的根茎，性苦、甘，性温，归脾、胃经[2]。生白术单

用或大剂量使用治疗便秘功效显著[3]，但生白术通

便作用及其药效物质尚不明确。 

洛哌丁胺是临床上用于治疗急慢性腹泻的常用

药物，可显著降低胃肠传输和排便频率，大鼠 ig 洛

哌丁胺后，可减少粪便含水率及粪便粒数，降低小

肠推进率，与临床患者便秘症状较为相似[4]，是建

立便秘动物模型的常用药物[5-7]。因此本研究采用洛

哌丁胺诱导大鼠便秘模型，ig 生白术不同极性提取

物及组分，通过大鼠排便情况、肠动力、结肠组织

病理等指标筛选生白术治疗便秘的活性组分，为白

术的临床应用提供科学依据。 

1  材料 

1.1  动物 

SPF 级雄性 SD 大鼠，体质量 180～220 g，购

自北京维通利华实验动物有限公司，动物许可证号

SYXK（京）2017-0020。大鼠饲养于中国医学科学

院药用植物研究所动物实验中心，室温 20～25 ℃，

相对湿度（50±10）%，光照时间 8: 00～18: 00，自

由进食饮水，适应性饲养 7 d 后开始实验。动物实

验经中国医学科学院药用植物研究所实验动物伦理

委员会批准（批准号 SLXD-20210824019）。 

1.2  药材 

生白术饮片（批号 SBZ202005）购自安徽亳州

永刚饮片厂有限公司，产地浙江省磐安县，经安徽

省中医药科学院亳州中医药研究所院长刘耀武教授

鉴定为菊科植物白术 A. macrocephala Koidz.的根

茎；生白术饮片保存于国家中药化合物库。 

1.3  药品与试剂 

洛哌丁胺（批号 L4762）购自美国 Sigma-Aldrich

公司；莫沙比利（批号 26059）购自江苏豪森药业集

团有限公司；阿拉伯胶（批号 729J022）、牛血清白

蛋白（bovine serum albumin，BSA，批号 1106F052）

购自北京索莱宝科技有限公司；活性炭（批号

C12535790）购自上海麦克林生化科技有限公司；4%

多聚甲醛通用型组织固定液（批号 20201201）购自

北京兰杰柯科技有限公司；大鼠胃动素（motilin，

MTL）、血管活性肠肽（vasoactive intestinal peptide，

VIP）ELISA 试剂盒（批号 202112）均购自北京长

惠恒远生物科技有限公司；黏蛋白 2（mucoprotein 

2，MUC2）抗体（批号 GR3374627-13）、闭锁小带

蛋白-1（zonula occludens-1，ZO-1）抗体（批号

GR3427980-4）、HRP 标记的山羊抗兔抗兔（批号

GR3265468-5）购自英国 Abcam 公司；二甲苯（批

号 20220320）购自国药集团化学试剂有限公司；水

合氯醛（批号 H1821050）、葡萄糖标准品（批号

L2009312）购自上海阿拉丁生化科技股份有限公

司；苯酚（批号 20210422）购自福晨（天津）化学

试剂有限公司；浓硫酸（批号 20210425）购自黄骅

市世纪科博科技发展有限公司；无水乙醇和 95%乙

醇（批号 20210520）购自天津北联精细化学品开发

有限公司；丙酮（批号 20200904）购自北京市通广

精细化工公司。 

1.4  仪器 

Infinite F50 型酶标仪（瑞士 Tecan 公司）；U-

2910 型双光束紫外分光光度计（日本日立公司）；

Micro17R 型高速低温离心机（美国 Thermo Fisher 

Scientific 公司）；DHG-9070A 型电热鼓风干燥箱（上

海恒科学仪器有限公司）；YF-111B 粉碎机型（瑞安

市永历制药机械有限公司）；DZTW 型调温电热套

（北京市永光明医疗仪器有限公司）；SHK-III 循环

水式多用真空泵（郑州科泰实验设备有限公司）；R-

200 型低温旋蒸蒸发仪（瑞士 BUCHI 公司）；LGJ-

185 型冷冻干燥机（北京松源华兴科技发展有限公

司）；RM2235 型病理切片机（德国 Leica 公司）；JB-

P7 型包埋机（武汉俊杰电子有限公司）；DB-B2 型

烤片机（常州国华电器有限公司）；组化笔（Biosharp

公司）；MIchrome 5 Pro 成像系统 CCD 相机（福州

鑫图光电有限公司）。 
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2  方法 

2.1  药材提取及多糖的制备 

2.1.1  生白术水提物的制备  取生白术饮片适量，

粉碎，称取 600 g，加 10 倍量蒸馏水，浸泡 12 h，

加热回流提取 2 h，趁热滤过（12 层纱布），重复提

取 2 次，合并滤液，真空抽滤，减压浓缩后置于冷

冻干燥机，得冻干粉 411.7 g，得率为 68.6%。 

2.1.2  生白术醇提物的制备  取生白术饮片适量，

粉碎，称取 300 g，加 10 倍量 95%乙醇，浸泡 12 h，

加热回流提取 2 h，趁热滤过，重复提取 2 次，合并

滤液，真空抽滤，减压浓缩，冷冻干燥，得到冻干

粉 28.8 g，得率为 9.6%。 

2.1.3  生白术多糖的制备  称取生白术饮片 600 g，

粉碎，加 10 倍量蒸馏水，浸泡 12 h，加热回流提取

2 h，趁热滤过（12 层纱布），重复提取 2 次，合并

滤液，减压浓缩至 0.2 g 生药/mL，用 95%乙醇进行

醇沉，醇沉终体积分数为 70%，4 ℃静置 24 h 后真

空抽滤，反复醇沉 2 次，合并沉淀；依次用丙酮、

无水乙醇冲洗醇沉获得的沉淀 3 次，冷冻干燥，得

到生白术多糖，得率为 46.8%。 

2.2  多糖含量的测定 

2.2.1  标准曲线的制作  准确称取干燥恒定质量的

葡萄糖 5.05 mg，蒸馏水定容至 50 mL，摇匀后分别

准确吸取 0.0、1.0、2.0、3.0、4.0、5.0、6.0、7.0 mL

于 10 mL 量瓶中，加蒸馏水定容至刻度摇匀，取 1.0 

mL 于具塞试管中，加 1.0 mL 5%苯酚、5.0 mL 浓硫

酸，震摇，室温放置常温，于 490 nm 处测定吸光度

（A）。以质量浓度为横坐标（x），A 为纵坐标（y）

做线性回归。 

2.2.2  多糖含量的测定  称取生白术水提物及生白

术多糖样品适量，分别于 50 mL 量瓶中，蒸馏水定

容至刻度，取 1.0 mL 于具塞试管中，加 1.0 mL 苯

酚、5.0 mL 浓硫酸，震摇，室温放置常温，于 490 

nm 处测定 A，并根据标准曲线计算多糖的含量。 

2.3  便秘大鼠模型的复制 

每日分别于 9: 00、15: 00 时，大鼠 ig 3 mg/kg

洛哌丁胺溶液（3 mL/kg），连续 14 d 后，通过粪便

性状、粪便含水率、粪便粒数评价模型成功与否，

对照组大鼠 ig 等体积生理盐水。 

2.4  动物分组及给药 

实验动物分 2 批进行，第 1 批分为对照组、模

型组、莫沙比利（2.7 mg/kg）组、生白术水提物（8.64 

g/kg，以生药量计）组、生白术醇提物（8.64 g/kg，

以生药量计）组，每组 8 只大鼠；第 2 批分为对照

组、模型组、莫沙比利（2.7 mg/kg）组和多糖（8.64 

g/kg，以生药量计）组，每组 8 只大鼠。造模 14 d

后，各给药组 ig 相应药物，对照组 ig 等体积的生

理盐水，1 次/d，连续 14 d。 

2.5  动物取材及样本预处理 

所有大鼠分别于末次给药后禁食不禁水 12 h，

ip 4%水合氯醛进行麻醉，腹主动脉取血，置于含肝

素钠抗凝剂的采血管中，4 ℃、3000 r/min 离心 20 

min，取上清分装，于−80 ℃低温保存。取回盲瓣 2 

cm 后的结肠组织 2 cm，用生理盐水冲净内容物，

滤纸吸干，置于 4%多聚甲醛通用型组织固定液中

固定，用于苏木素-伊红（HE）染色及免疫组化检测。 

2.6  粪便含水率及 12 h 粪便粒数的测定 

收集第 0、7、14、21、28 天各组大鼠新鲜粪便，

于 90 ℃烘箱中干燥 3 h，烘干前后分别称定质量，

即得粪便湿质量及干质量，计算粪便含水率。 

 粪便含水率＝(粪便湿质量－粪便干质量)/粪便湿质量 

收集第 0、7、14、21、28 天各组大鼠 12 h 粪

便，统计粪便粒数。 

2.7  肠道推进实验 

末次给药后各组大鼠禁食不禁水 12 h，ig 2 mL 

10%活性炭溶液（10%阿拉伯胶粉煮沸充分溶解至

透明状后，加入 10%活性炭粉末搅匀），20 min 后

麻醉，取幽门到盲肠段小肠，测定小肠推进率。 

 小肠推进率＝活性炭推进距离/小肠总长度 

2.8  血浆 MTL 和 VIP 水平的测定 

按试剂盒说明书测定各组大鼠血浆中 MTL、

VIP 水平。 

2.9  结肠组织病理变化观察 

实验结束后，解剖取结肠，于 4%多聚甲醛溶液

中固定，进行 HE 染色，于显微镜下观察大鼠结肠

病理改变。 

2.10  结肠组织 MUC2 和 ZO-1 蛋白表达的检测 

取各组大鼠结肠组织 1 cm，用生理盐水冲洗干

净，以 4%多聚甲醛溶液固定后，梯度乙醇脱水，透

明，浸蜡，石蜡包埋、切片、烤片后，常规二甲苯

脱蜡、梯度乙醇水化，3% BSA 室温孵育 30 min，

分别滴加 MUC2 抗体（1∶300）、ZO-1 抗体（1∶

50），4 ℃孵育过夜；PBS 洗片 3 次，每次 5 min，

滴加二抗（1∶400），37 ℃孵育 30 min；PBS 洗片

3 次，每次 5 min，滴加 DAB 避光孵育 3 min，水洗

5 min，苏木素染液染色 5 min。常规脱水、透明、
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中性树胶封片。采用 Image-Pro Plus 6.0 图像分析系

统分析免疫组织化学图像上 MUC2 和 ZO-1 表达。 

2.11  统计学分析 

计量资料以 x s 表示，采用 GraphPad Prism 5

统计软件进行数据分析，组间两两比较采用 t 检验，

多组间比较采用单因素方差分析（ One-way 

ANOVA）。 

3  结果 

3.1  多糖含量的测定 

采用苯酚硫酸法检测生白术多糖的多糖含量，

标准曲线为 y＝10.542 x＋0.006 5，R2＝0.999 4，计

算得到生白术水提物中多糖质量分数为 74.00%，白

术多糖的多糖质量分数为 86.20%。 

3.2  生白术水、醇提物治疗便秘作用的比较 

粪便粒数、粪便含水量是评价便秘动物胃肠功

能的重要指标，其中粪便粒数表征胃肠动力强弱，

粪便含水率表征肠道水分吸收与肠液分泌情况。本

研究参照文献方法[8]，采用 ig 洛哌丁胺复制便秘大

鼠模型，如图 1-A、B 所示，造模第 7 天，模型组

大鼠的粪便含水率和 12 h 粪便粒数已有下降趋势，

但与对照组相比无显著性差异；造模第 14 天，模型

组大鼠粪便含水率及 12 h 粪便粒数均显著下降（P＜

0.001），表明便秘模型复制成功。便秘大鼠分别给予

生白术水提物和醇提物治疗 2 周（第 28 天）后，如

图 1-C～E 所示，与模型组比较，生白术水提物组大

鼠粪便含水率、12 h 粪便粒数及小肠推进率均显著

升高（P＜0.01、0.001），药效和阳性药莫沙比利相

当，而醇提物对便秘大鼠的排便情况及小肠推进率

均无明显改善作用。 

3.3  生白术多糖治疗便秘作用评价 

便秘大鼠给予生白术多糖治疗后，如图 2 所示，

治疗 1 周（第 21 天）后，便秘大鼠的粪便含水率及

粪便粒数已呈上升趋势，向对照组靠近；当给药治

疗 2 周（第 28 天）后，生白术多糖组大鼠的粪便含

水率、12 h 粪便粒数和小肠推进率均显著升高（P＜

0.001），接近正常大鼠水平，且与阳性药莫沙比利组

作用相当。提示生白术多糖对便秘大鼠的症状改善

显著，可能是生白术治疗便秘的药效组分。 

3.4  生白术多糖对便秘大鼠血浆MTL和VIP水平

的影响 

MTL 是调节胃肠功能的兴奋性神经递质，可引

起胃强烈收缩和小肠明显的蠕动。VIP 是胃肠抑制

性神经递质之一，具有松弛胃肠道平滑肌、抑制胃

肠道蠕动的作用。如图 3 所示，与对照组比较，模

型组大鼠血浆 MTL 水平显著降低（P＜0.05），VIP

水平显著升高（P＜0.01）；生白术多糖可以显著升 

 

A-造模第 7、14 天大鼠粪便含水率  B-造模第 7、14 天大鼠粪便粒数  C-给药后各组粪便含水率  D-给药后各组粪便粒数  E-给药后各组小

肠推进率  与对照组比较：#P＜0.05  ##P＜0.01  ###P＜0.001；与模型组比较：*P＜0.05  **P＜0.01  ***P＜0.001，下图同 

A-water rate of feces in rats at 7 d and 14 d  B-number of feces pellets in rats at 7 d and 14 d  C-water rate of feces in each group after administration  

D-number of fecal pellets in each group after administration  E-intestinal propulsion rate in each group after administration  #P < 0.05  ##P < 0.01  

###P < 0.001 vs control group; *P < 0.05  **P < 0.01  ***P < 0.001 vs model group, same as below figures 

图 1  生白术水、醇提物对洛哌丁胺诱导便秘大鼠排便情况及小肠推进率的影响 ( x s , n = 8) 

Fig. 1  Effects of water and ethanol extracts of raw A. macrocephala on defecation and intestinal propulsion rate in rats with 

constipation induced by loperamide ( x s , n = 8)
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A-对照组  B-模型组  C-莫沙比利组  D-生白术多糖组，下图同 

A-control group  B-model group  C-mosapride group  D-polysaccharides from raw A. macrocephala group, same as below figures 

图 2  生白术多糖对洛哌丁胺诱导便秘大鼠排便情况及小肠推进率的影响 ( x s , n = 8) 

Fig. 2  Effect of polysaccharides from raw A. macrocephala on defecation and intestinal propulsion rate of rats with 

constipation induced by loperamide ( x s , n = 8)

 

与莫沙比利组比较：▲P＜0.05 

▲P < 0.05 vs mosapride group 

图 3  生白术多糖对洛哌丁胺诱导便秘大鼠血浆 MTL 和 VIP 水平的影响 ( x s , n = 8) 

Fig. 3  Effect of polysaccharides from raw A. macrocephala on levels of MTL and VIP in plasma of rats with constipation 

induced by loperamide ( x s , n = 8)

高便秘大鼠血浆 MTL 水平（P＜0.001），降低 VIP

水平（P＜0.001），且多糖组治疗效果明显优于阳性

药莫沙比利组（P＜0.05）。 

3.5  生白术多糖对便秘大鼠结肠病理变化的影响 

如图 4 所示，对照组大鼠结肠黏膜完整，腺体

排列完整，结构清楚，未见异常病理形态改变。模

型组结肠黏膜上皮破坏严重，隐窝排列混乱，肠腺

杯状细胞数量明显减少，且伴有炎性细胞浸润。生

白术多糖组和阳性药组治疗后，大鼠结肠黏膜层上

皮细胞结构完整，腺体排列趋于正常，杯状细胞显

著增多，较模型组有明显改善。 

3.6  生白术多糖对便秘大鼠结肠组织 MUC2 蛋白

表达的影响 

MUC2 是构成肠黏膜化学屏障（黏液层）最重

要的糖蛋白之一，在肠道表面形成黏液层发挥润滑

肠道的作用，研究发现，便秘小鼠结肠组织中 MUC2 

表达显著降低[9]。如图 5 所示，各组大鼠结肠组织

中 MUC2 均有阳性表达，细胞胞质染色颗粒呈浅棕

色、棕黄色或棕褐色。与对照组比较，模型组大鼠

结肠组织 MUC2 的表达显著降低（P＜0.001）；经

生白术多糖及阳性药莫沙必利治疗后，大鼠结肠组

织 MUC2 的表达均显著高于模型组（P＜0.001），

接近正常大鼠水平，且二者药效相当。 

3.7  生白术多糖对便秘大鼠结肠组织 ZO-1 蛋白表

达的影响 

ZO-1 是构成肠道上皮细胞紧密连接的重要结

构蛋白，对物质跨上皮转运、细胞增殖分化等过程

具有重要调节作用，其在肠道组织内的低表达会导

致肠黏膜细胞紧密连接蛋白功能降低，影响肠黏膜

上皮屏障的完整性，造成肠道低渗环境，肠内水分

流失，引起便秘的发生[10]。如图 6 所示，各组大鼠

结肠组织中均有 ZO-1 的阳性表达，且呈浅棕色或

棕黄色。与对照组比较，模型组结肠组织 ZO-1 的

表达显著降低（P＜0.001）；经生白术多糖及阳性药

莫沙必利治疗后，ZO-1 的表达均显著升高（P＜

0.05、0.01），但多糖的改善作用弱于阳性药组。 
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红色箭头表示腺体，黄色箭头表示杯状细胞，蓝色箭头表示炎性细胞浸润 

red arrow indicates gland, yellow arrow indicates goblet cell, blue arrow indicates inflammatory cell infiltration 

图 4  生白术多糖对洛哌丁胺诱导便秘大鼠结肠组织病理变化的影响 (HE, ×100) 

Fig. 4  Effect of polysaccharides from raw A. macrocephala on pathological changes of colon tissue in rats with loperamide 

induced constipation (HE, × 100)

  

图 5  生白术多糖对洛哌丁胺诱导便秘大鼠结肠 MUC2 蛋白表达的影响 (免疫组化, ×200) 

Fig. 5  Effect of polysaccharides from raw A. macrocephala on MUC2 protein expression in colon of rats with constipation 

induced by loperamide (immunohistochemistry, × 200)

 

图 6  生白术多糖对洛哌丁胺诱导的便秘大鼠结肠组织 ZO-1 蛋白表达的影响 (免疫组化, ×200) 

Fig. 6  Effect of polysaccharides from raw A. macrocephala on ZO-1 protein expression in colon of rats with constipation 

induced by loperamide (immunohistochemistry, × 200) 
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4  讨论 

白术专入脾、胃二经，作为“脾脏补气第一药”，

既可实脾，又可缓脾，自古被历代医者用于调理脾

胃功能方面的疾病[11]。生白术重剂单用或方中配伍

均可助运化而升清，协理气而降浊，气机调畅，津

液输布，血运得旺，胃肠蠕润，则便秘自除。然而

白术治疗便秘的药效物质至今尚不清楚。 

胃肠动力不足及肠道水分和润滑性黏液分泌

紊乱导致的肠道蠕动减弱，是便秘发生的主要原

因[12-13]。本研究造模选用的盐酸洛哌丁胺通过抑制

肠道平滑肌收缩，减少肠蠕动[14]，延长肠道内容物

的滞留时间[15]，并减少消化液分泌引起大鼠排便困

难[16]。排便粒数、粪便含水率和小肠推进率是评价

胃肠道功能的重要指标。范亚楠等[17]发现便秘大鼠

粪便干硬，粪便粒数及小肠推进率显著降低。本研

究通过观察粪便含水率、12 h 粪便粒数及小肠推进

率等指标，比较了生白术水提物和醇提物对便秘大

鼠的影响，结果显示，生白术水提物能显著改善便

秘大鼠的症状，而醇提物无明显作用。多糖具有胃

肠黏膜保护，平衡肠道菌群、改善肠内环境等功效，

能够起到很好的润肠通便作用[18-19]。生白术水提物

主要含多糖（质量分数为 74.00%），因此，采用传

统方法从生白术水提物制备获得生白术多糖（多糖

质量分数为 86.20%），并在洛哌丁胺诱导大鼠便秘

模型上，对其治疗便秘作用进行了评价，发现多糖

确能显著改善便秘大鼠的症状，并能修复便秘引起

的结肠组织病理损伤。为了进一步验证其作用，从

血浆中 MTL、VIP 水平及结肠组织 MUC2、ZO-1 蛋

白表达考察了多糖对便秘大鼠的治疗作用。 

脑肠肽是一类由中枢神经系统、胃神经系统和

胃肠道内分泌细胞所分泌的小分子多肽物质。脑肠

肽是脑-肠轴的作用物质基础和重要靶点，对胃肠功

能调节具有关键作用[20]。在生理条件下，脑肠肽通

过中枢神经系统和胃肠道平滑肌细胞调节胃肠运

动。根据作用机制，脑肠肽可分为兴奋性神经递质

和抑制性神经递质，其中 MTL 是调节胃肠功能的

兴奋性神经递质，可引起胃强烈收缩和小肠明显的

蠕动[21]，而 VIP 是胃肠抑制性神经递质之一，主要

分布于肠道全层，具有松弛胃肠道平滑肌、抑制胃

肠道蠕动的作用[22]。研究证实，便秘大鼠血清中 VIP

水平显著升高，白术破壁饮片可通过降低便秘小鼠

的 VIP 水平调节胃肠运动[23]；还有研究发现，洛哌

丁胺诱导的便秘大鼠血清 MTL 水平显著降低，VIP

水平显著升高[24]。本研究结果与上述文献报道一

致，同时还发现白术多糖可显著调节便秘大鼠血浆

MTL 和 VIP 水平，以促进胃肠道蠕动，从而起到治

疗便秘的作用。 

MUC2 是一类由上皮细胞分泌的高相对分子质

量糖蛋白[25]，也是参与构成肠黏膜屏障最重要的糖

蛋白，该蛋白在肠道表面形成黏液层发挥润滑和拮

抗致病菌的肠道黏附和侵袭的作用[26]。ZO-1 广泛分

布于肠道、血管内皮等组织器官中，是构成上皮细

胞紧密连接的重要结构蛋白，对物质跨上皮转运、

细胞增殖分化等过程具有重要调节作用。其中 ZO-1

是细胞间紧密连接的枢纽，一旦 ZO-1 受到破环，

紧密连接的结构与功能随之变化，因此，ZO-1 常被

用来观察肠紧密连接屏障功能和通透性功能的指

标，且 ZO-1 很可能是益气健脾中药的作用靶点之

一[27]。梅璐等[28]发现洛哌丁胺诱导的便秘小鼠结肠

MUC2 及 ZO-1 mRNA 表达显著降低，本研究结果

与上述文献结果一致，同时还发现多糖可显著增加

洛哌丁胺诱导的便秘大鼠结肠 MUC2、ZO-1 蛋白表

达水平，增强结肠黏膜屏障功能，从而起到缓解便

秘的作用。 

本研究发现生白术水提物具有明确治疗便秘的

作用，而多糖可修复便秘引起的结肠组织病理损伤，

调控便秘大鼠血浆 MTL、VIP 水平，改善便秘大鼠

结肠组织 MUC2、ZO-1 蛋白的低表达。表明多糖可

能是生白术治疗便秘的主要有效组分。但生白术水

提物中是否存在除多糖外治疗便秘的小分子药效成

分仍不明确，后续将进一步比较白术水提物、多糖

组分及除多糖组分的药效作用差异，为明确白术治

疗便秘的药效物质提供参考。 

利益冲突  所有作者均声明不存在利益冲突 
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