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子午流注指导下膏摩联合穴位贴敷治疗
阿片类药物相关性便秘的临床观察*
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[摘要] 目的：观察子午流注理论指导下自拟通便方膏摩联合穴位贴敷治疗阿片类药物相关性便秘（OIC）
的临床疗效。方法：将86例OIC患者（气阴两虚证）随机分为治疗组43例与对照组43例，对照组患者予乳果糖口服
液口服，治疗组通过子午流注理论予自拟通便方膏摩联合穴位敷贴治疗，观察两组患者通便有效率、Bristol粪便
性状评分、肠功能指数（BFI）、便秘患者生活质量量表评分、血清炎症因子[胃动素（MTL）、P物质（SP）、生长抑素
（SS）、血管活性肠肽（VIP）]水平、不良反应。结果：治疗组完全缓解率为37.21%（16/43），总缓解率为88.37%（38/43）；
对照组完全缓解率为25.58%（11/43），总缓解率为72.09%（31/43）。治疗组总缓解率高于对照组（P<0.05）。两组患
者治疗后Bristol粪便性状评分、BFI、便秘患者生活质量量表评分均较治疗前降低（P<0.05），且治疗组患者治疗
后Bristol粪便性状评分、BFI、便秘患者生活质量量表评分均低于对照组（P<0.05）。两组患者治疗后血清MTL、SP
水平均较治疗前升高（P<0.05），血清SS、VIP水平均较治疗前降低（P<0.05），且治疗组患者治疗后血清MTL、SP水
平均高于对照组（P<0.05），血清SS、VIP水平均低于对照组（P<0.05）。结论：子午流注理论指导下自拟通便方膏摩
联合穴位贴敷治疗阿片类药物相关性便秘有良好疗效。
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[Abstract] Objective: To observe the clinical efficacy of Tongbian Fang (通便方 ) ointment rubbing

combined with acupoint application in the treatment of opioid-induced constipation (OIC) in the guidance of
"Midnight Noon Ebb Flow". Methods: Totally 86 patients with OIC (Qi and Yin deficiency syndrome) were
randomly divided into treatment group (43 cases) and control group (43 cases). Patients were treated with lactulose
oral liquid in control group and patients were treated with self-made Tongbian Fang ointment rubbing combined
with acupoint application in treatment group. The effective rate of defecation, Bristol fecal character score, bowel
function index (BFI), quality of life scale, serum inflammatory factors [motilin (MTL), substance P (SP), somato－
statin (SS) and vasoactive intestinal peptide (VIP)] and adverse reactions were observed in two groups. Results:
The complete remission rate was 37.21% (16/43) and the total remission rate was 88.37% (39/43) in treatment
group. The complete remission rate was 25.58% (11/43) and the total remission rate was 72.09% (31/43) in control
group. The treatment group showed higher total remission rate than control group (P<0.05). After treatment, Bristol
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阿片类药物相关性便秘（opioid-induced constipation，OIC）
是癌痛患者口服阿片类药物常见的并发生，发生率为80%～
90%，临床表现为团块样粪便、自主排便次数减少、排便费力、
排便不尽感等，其发病机制主要为阿片类药物与u受体结合
导致肠排空延迟、肠腺体分泌减少、排便反射神经传导降低[1-2]。
现代医学以药物治疗（导泻、增加胃肠动力）、非药物治疗（灌
肠）为主治疗OIC，但效果不甚理想。中医学认为OIC属于“便
秘”范畴，肿瘤癌痛患者多为晚期，病邪日久，气血亏虚明显，
而现代研究发现阿片类药物具有“辛燥”之性，口服日久更易
引起阴液亏虚，肠道干结，失于濡养，从而导致便秘，因此OIC
病因多以气阴两虚为主[3]。目前中医治疗OIC主要以中药口服
及中医外治为主，其中中医外治可通过药物、器具、推拿手法
等直接作用于患者皮肤、孔窍，使药物直达病所，快速改善临
床症状，从而达到治疗目的[4-5]。本研究采用自拟通便方膏摩联
合穴位贴敷治疗OIC（气阴两虚证）取得了良好的疗效，现报
告如下。
1 资料与方法
1.1 诊断标准
1.1.1 西医诊断标准 参照美国胃肠病委员会（American
Gastroenterologieal Association，AGA）发布的罗马Ⅲ诊断标准[6]：
（1）排便费力（至少每4次排便中有1次）；（2）排便为干球状或
硬便（至少每4次排便中有1次）；（3）排便不尽感（至少每4次
排便中有1次）；（4）排便有肛门直肠阻塞感（至少每4次排便
中有1次）；（5）排便需要手法帮助（如用手指帮助排便、盆底
支持）以促进排便（至少每4次排便中有1次）；（6）排便次数<
3次/周；（7）使用阿片类药物≥1周。
1.1.2 中医诊断标准 参考《便秘中医诊疗专家共识意见
（2017）》[7]与《中医内科学》[8]“便秘”分型。气阴两虚证：大便干
结，如羊屎状，形体消瘦，心烦失眠，潮热盗汗，腰酸膝软，或
粪质并不干硬，有便意，但临厕排便困难，需努挣方出，挣得
汗出短气，便后乏力，体质虚弱，面白神疲，肢倦懒言，舌淡苔
白或少苔，脉细数。
1.2 纳入标准 （1）癌痛患者并持续口服阿片类止痛药；（2）
年龄40～70岁；（3）符合罗马Ⅲ诊断标准，且便秘病程持续3 d
以上；（4）中医辨证为气阴两虚证；（5）门诊可行治疗并可及
时检查者；（6）KPS评分＞50分；（7）预计生存期>3个月；（8）签
署知情同意书。

1.3 排除标准 （1）使用阿片类镇痛药以外的镇痛药；（2）肠
梗阻引起的便秘；（3）正在参加其他临床试验；（4）有智力障
碍，判断疼痛强度有困难者；（5）对膏摩、穴位敷贴药物过敏者。
1.4 研究对象 本研究经过中国人民解放军空军军医大学
第二附属医院伦理委员会批准（院审2019091）。选择2020年3
月至2021年3月在中国人民解放军空军军医大学第二附属医
院中西医结合肿瘤科住院的肿瘤患者86例，均因癌痛口服阿
片类药物出现便秘，采用随机数字表法分为治疗组和对照组
各43例。
1.5 治疗方法 两组均在出现OIC后继续应用止痛药。
1.5.1 对照组 予乳果糖口服液[Abbott Biologicals B.V.（荷
兰）国药准字H20171057,15 mL/袋]，早晚空腹口服，1袋/次，
2次/d，连续10 d。
1.5.2 治疗组 子午流注理论指导下予自拟通便方膏摩联
合穴位贴敷，根据子午流注经络循行，大肠经循行时间为卯
时05 :00:00—07:00:00（穴位敷贴治疗），小肠经循行时间为
未时13:00:00—15:00:00（膏摩治疗）。穴位敷贴：采用大黄
（10 g）、芒硝（5 g）、莱菔子（10 g）磨粉按2∶1∶2进行配比，用
凡士林将药物和成糊状，06 :00 :00—07:00:00之间（卯时）贴
于神阙穴位，敷贴2～4 h后将其取下。膏摩：13:00:00—15:00:00
（未时）进行膏摩治疗，将自拟通便方中药颗粒剂（黄芪30 g，
麻子仁20 g，苦杏仁20 g，厚朴12 g，枳实9 g，当归20 g，瓜蒌
10 g，玄参10 g，生地黄20 g，1剂/d）以凡士林为黏合剂，将中药
用100℃热水50 mL溶解（与凡士林比例为1.5∶1），并不断搅拌
至黏稠状。操作方法：操作前1 h将膏摩药物微波炉内加热至
50 ℃，均匀涂抹于腹部（以中脘穴为中心，半径为5～10 cm，厚
度为1～2 mm），施术者立于患者右侧，以右手手掌平铺于患者
腹壁上，以中脘穴为中心采用顺时针方向施以环形掌面揉
法，方式由中心向外侧，10～20次，然后点按中脘穴及双侧天
枢穴位各15～20 s，力度由轻至重，点按深度3～5 cm，操作重复
5次，时间15～20 min。1次/d，连续治疗10 d。
1.6 观察指标 观察两组患者Bristol粪便性状评分、肠功能
指数（bowel function index，BFI）、便秘患者生活质量量表评
分、血清炎症因子[胃动素（MTL）、P物质（SP）、生长抑素（SS）、
血管活性肠肽（VIP）]、不良反应。
1.6.1 Bristol粪便性状评分 治疗前、治疗后评价患者Bristol
粪便性状评分：根据大便性状将其分为7个等级，1级为分离

stool trait score, BFI and quality of life scale scores decreased in the two groups (P<0.05), and the treatment
group showed lower Bristol stool trait score, BFI and quality of life scale scores than control group (P<0.05).
The levels of serum MTL and SP increased in the two groups (P<0.05), and the levels of serum SS and VIP
decreased in the two groups (P<0.05). The treatment group showed higher levels of serum MTL and SP than
control group (P<0.05), while lower levels of serum SS and VIP than control group after treatment (P<0.05). Conclusion:
In the guidance of "Midnight Noon Ebb Flow" theory, Tongbian Fang ointment rubbing combined with acupoint
application is effective in the treatment of opioid related constipation.

[Keywords] opioid-induced constipation; "Midnight Noon Ebb Flow"; ointment rubbing; acupoint application;
clinical observation
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的硬团状，计6分，2级为团块状，计5分，3级为不连续有裂缝
的香肠便，计4分，4级为连续完整的香肠便，计3分，5级为软
的团块，计2分，6级为泥浆状，计1分，7级为水样便，计0分[9]。
1.6.2 肠功能指数（BFI） 治疗前、治疗后评价患者BFI：根
据排便难易程度、排便不尽感及便秘总体感觉分为3个维度，
每项0～100分，取平均值，分值越高表明便秘越严重[10]。
1.6.3 便秘患者生活质量量表评分（PAC-QOL） 治疗前、治
疗后评价患者PAC-QOL评分：评分项目分为28项（包括便秘
感觉、便秘生活、便秘症状等），每项根据程度分5个等级，分
别记1、2、3、4、5分，评分越高提示生活质量越差[11]。
1.6.4 血清炎症因子 治疗前、治疗后检测患者血清胃动素
（MTL）、P物质（SP）、生长抑素（SS）、血管活性肠肽（VIP）含
量。晨起空腹抽取患者静脉血4 mL，3 000 r/min离心10 min，分
离血清，按照ELISA试剂盒（南京卡米洛生物工程）操作步骤
检测血清MTL、SP、SS、VIP含量。
1.6.5 不良反应 观察患者治疗过程中是否出现皮肤痛痒、
红肿、水疱等表现；检测患者血常规、肝功能、肾功能。
1.7 疗效标准 参照《中药新药临床研究指导原则（试行）》[12]

拟定，完全缓解（CR）：大便正常或与便秘前大便情况一致；部
分缓解（PR）：大便性状正常或大便稍干，大便间隔72 h之内；
轻微缓解（MR）：排便间隔时间缩短24 h，大便性状轻微改善；
无缓解（NP）：便秘症状无改善或加重。总缓解率=（CR＋PR+
MR）/例数×100%。
1.8 统计学方法 采用SPSS 19.0进行统计分析，计量资料以
“均数±标准差”（x±s）表示，符合正态分布的计量资料比较采
用t检验，非正态分布的计量资料比较采用秩和检验（校正），

计数资料比较采用χ2检验。P<0.05为差异有统计学意义。
2 结 果
2.1 基线资料 治疗前两组患者性别、年龄、病程、原发肿
瘤、阿片类药物日用量（转换成吗啡）、KPS评分比较，差异均
无统计学意义（P＞0.05），具有可比性。（见表1）
2.2 两组患者疗效比较 治疗组完全缓解率为37.21%（16/43），
部分缓解为32.56%（14/43），总缓解率为88.37%（38/43）；对照
组完全缓解率为25.58%（11/43），部分缓解为18.60%（8/43），总缓
解率为72.09%（31/43）。两组总缓解率比较，差异有统计学意
义（χ2=4.497，P=0.034），治疗组优于对照组。（见表2）

表 2 两组患者疗效比较 （例）
组别 例数 CR PR MR NP
治疗组 43 16 14 8 5
对照组 43 11 8 12 12
2.3 两组患者治疗前后Bristol粪便性状评分、肠功能指数、便
秘患者生活质量量表评分比较 治疗前，两组患者Bristol粪便
性状评分、BFI、便秘患者生活质量量表评分比较，差异均无
统计学意义（P＞0.05），具有可比性；治疗后，两组患者Bristol
粪便性状评分、BFI、便秘患者生活质量量表评分均较治疗前
降低，差异均有统计学意义（P<0.05），且治疗组患者治疗后
Bristol粪便性状评分、BFI、便秘患者生活质量量表评分均低
于对照组（P<0.05）。（见表3）
2.4 两组患者治疗前后血清胃动素（MTL）、P物质（SP）、生长
抑素（SS）、血管活性肠肽（VIP）比较 治疗前，两组患者血清
MTL、SP、SS、VIP水平比较，差异均无统计学意义（P＞0.05），具
有可比性；治疗后，两组患者血清MTL、SP水平均较治疗前升

表 3 两组患者治疗前后 Bristol粪便性状评分、肠功能指数、便秘患者生活质量量表评分比较 （x±s，分）
Bristol粪便性状评分 BFI 便秘患者生活质量量表评分

治疗前 治疗后 t P 治疗前 治疗后 t P 治疗前 治疗后 t P
治疗组 43 4.47±0.57 1.93±0.21 18.73 0.007 74.20±5.08 50.87±4.62 25.56 0.001 65.43±3.49 55.13±1.63 15.74 0.001

对照组 43 4.50±0.63 2.67±0.56 12.68 0.018 74.10±3.93 63.83±4.77 14.29 0.024 66.17±2.91 59.60±2.14 7.66 0.001
t -0.226 -4.583 0.245 -8.415 -1.191 -2.754

P 0.823 0.008 0.808 0.013 0.243 0.008

组别 例数

表 4 两组患者治疗前后血清 MTL、SP、SS、VIP水平比较 （x±s）
MTL（ng/L） SP（ng/L） SS（ng/L） VIP（μmol/L）

治疗前 治疗后 t P 治疗前 治疗后 t P 治疗前 治疗后 t P 治疗前 治疗后 t P
治疗组 43 262.55±38.17 315.15±42.77 -9.572 0.000 26.23±4.56 46.21±5.79 -9.150 0.000 52.21±8.11 24.52±3.14 10.998 0.000 42.21±8.77 30.52±4.14 12.919 0.000
对照组 43 259.54±38.31 270.94±40.53 -2.064 0.048 26.21±4.63 31.11±5.78 -0.501 0.026 52.39±8.58 30.44±4.29 6.586 0.019 42.39±8.58 37.44±5.29 6.284 0.014
t 0.750 10.942 0.571 8.973 -1.720 -11.379 -0.817 -10.404
P 0.459 0.000 0.573 0.000 0.096 0.000 0.420 0.000

组别 例数

表 1 两组患者基线资料比较
性别（例） 原发肿瘤（例）
男 女 肺癌 食管癌 乳腺癌 肠癌

治疗组 43 23 20 53.73±7.62 5.24±0.41 20 15 4 4 65.60±12.33 64.78±9.51
对照组 43 21 22 52.52±6.46 5.14±0.55 18 15 5 5 63.22±13.04 64.52±9.43
检验统计量 χ2=0.186 t=0.676 t=1.045 χ2=-0.537 t=-0.422 t=-0.513
P 0.666 0.502 0.305 0.591 0.680 0.610

组别 例数 年龄（x±s，岁） 病程（x±s，d） 阿片类药日用物量（x±s，mg） KPS评分（x±s，分）
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高，血清SS、VIP水平均较治疗前降低，差异均有统计学意义
（P<0.05），且治疗组患者治疗后血清MTL、SP水平均高于对照
组，血清SS、VIP水平均低于对照组，差异均有统计学意义（P<
0.01）。（见表4）
2.5 不良反应 治疗过程中对照组患者未出现不良反应，治
疗组患者治疗过程中未出现明显痛痒、红肿、水疱皮肤
反应。
3 讨 论

中重度癌性疼痛患者需要口服阿片类药物，其中35%～
80%患者因口服止痛药出现不同程度便秘、恶心、呕吐等胃肠
功能障碍，便秘发生率为80%～90%。OIC严重影响患者的生活
质量、治疗依从性及对阿片类药物治疗的满意度。目前欧洲
姑息治疗学会推荐以泻药预防OIC，主要包括传统泻药（番
泻叶、麻子仁丸）、强泻药（乳果糖、硫酸镁等），治疗机制为改
变肠道渗透压及促进肠道运动，但是许多患者会出现对一种
甚至多种泻药产生耐受，严重者引起脱水、腹胀和皮炎等不
良反应，因此寻找合适的治法迫在眉睫。

OIC在中医学中属“便秘”范畴，病机为阴液亏虚，肠道干
结，失于濡养。阿片类药物止痛机制主要为药物与体内的阿
片受体结合发挥镇痛作用，但是阿片类药物与胃肠道u受体结
合可抑制腺体分泌、延长胃排空，导致便秘发生，即OIC。《圣
济总录·卷第九十七大便秘涩》云：“大便秘涩，概非一证，皆
荣卫不调，阴阳之气相持也……中有宿食也”，认为寒热、气
血、阴阳偏盛偏虚均可导致便秘，其病机为各种因素导致的
大便实邪积于肠道。《黄帝内经》提出“大肠者，传导之官，变
化出焉。”认为便秘发生与脾胃的运化功能相关，因此可从脾
胃论治便秘。阿片类药物主要为罂粟提取的生物碱及体内外
的衍生物[13]。清代张璐《本经逢原》云：“罂粟，涩温，微毒”。阿
片类药物以“辛温”之性为主，主要作用于肠道，而OIC的病机
为辛温药物外邪侵及肠道，烧灼肠道津液，肠道干结，无法濡
养，癌瘤本身病邪日久，正气亏虚，气虚无力传导，阴虚无力
濡养，因此治疗应以补气滋阴为主。

子午流注理论[14-15]以“人与天地相应”的观点为基础，认
为人体生理、病理变化及功能活动受自然界气候、时辰变化
影响而呈现一定的规律。根据这种规律，中医学提出“因时
施治”“按时针灸”“按时给药”等治法。如《针灸大成》曰：“刚
柔相配，阴阳结合，气血循环，时穴开阖”，即选取经络气
血旺盛时辰治疗本经疾病效果更好。子午流注选择卯时
（05:00:00—07:00:00）大肠经气血旺盛时进行穴位贴敷，药物
直达病所，具有行气通腑的作用，并且穴位贴敷持续2～4 h，持
续时间为胃经与脾经循行时间，脾经、胃经旺盛，利于气血生
化，调畅气机，通腑导滞，可达到调补气血、通腑导滞的作用；
小肠经循行时间为未时（13:00:00—15:00:00），此时进行膏摩
治疗，小肠经气旺盛，摩法不仅可以促进药物渗透，还可以促
使肠道蠕动，促进肠道排泄。两者相合，具有行气导滞、润肠
通便的作用。

膏摩是常用的中医外治法之一，是指将中药熬制成膏，
将其涂在患者病变部位，通过手指点穴、按摩、热敷等方式使
药物与手法相结合，双重作用于患者病变部位和穴位，从而

达到治疗疾病的一种方法。穴位贴敷将药物一定比例调和后
贴敷于穴位上，从而达到治疗疾病的目的。两种外治方法在改
善便秘症状方面，具有操作简便，无不良反应，重复性强，疗效
显著的优点。因此本研究采用自拟通便方膏摩联合穴位贴敷
治疗OIC，其中自拟通便方中黄芪味甘，归肺、脾经，具有补益
脾肺气优点，为君；麻子仁、苦杏仁，归肺、大肠经，具有润肠
通便的作用，为臣；瓜蒌、玄参、当归、生地黄具有清热补血、
滋阴润肠的作用，为佐；厚朴、枳实行气散结，消痞除满，促进
药物直达病所，为使。现代药理研究发现，麻子仁提取物麻子
仁油可通过改善肠道pH值，促进肠道益生菌生长，并能够刺
激肠道黏膜，促进肠道蠕动从而具有泻下的作用[16]；厚朴提取
物乙酸乙酯可通过提高小肠推进率，增加血清胃泌素，从而
促进肠道蠕动增加泻下作用[17]；枳实提取物可兴奋胃肠平滑
肌，降低胃肠平滑肌张力，促进蠕动，缓解痉挛，升高血清胃
泌素水平，从而具有通下作用[18]。穴位敷贴药物主要为大黄、
芒硝、莱菔子[19-21]，其中大黄具有泻热毒、破积滞、行瘀血的作
用；莱菔子味辛行散，消食除胀，降气化痰，消食化积之中尤
善行气消胀，常用于治疗大便秘结；芒硝具有泻下通便、润燥
软坚、清火消肿的作用。三者相合，具有行气散结、破积通便
的作用。现代药理研究表明，大黄中蒽醌衍生物能兴奋肠平滑
肌，并抑制肠细胞膜上Na+、K+、ATP酶活性，增加肠内渗透压，
促进肠蠕动进而促进排便；芒硝具有消炎止痛、刺激肠蠕动、
防止肠麻痹的作用；芒硝与大黄联用可以促进局部代谢，增
强消炎止痛之功。神阙穴位于肚脐正中，属任脉要穴，与全身
脏腑气血关系密切。现代医学认为肚脐处表皮角质层薄弱，屏
障功能较弱，且脐周血供丰富，药物易于在此处透过皮肤[22]。
其中膏摩主要作用部位为腹部，腹部主要为肠管，点按穴位
主要为中脘、天枢、关元。中脘穴属奇经八脉之任脉，胃的精
气均汇聚于此，具有和胃气、理中焦等作用，点按该穴位能缓
解胃部痉挛，调理气血，行气导滞，促进胃肠蠕动。天枢穴为
足阳明胃经腧穴，可调理脾胃运化，激发足阳明胃经元气，促
进胃肠功能恢复。关元穴为足三阴与任脉交汇穴，具有补助
元气的作用。穴位贴敷与膏摩均为临床常用的治疗便秘的外治
法。两者共同机理为在腹部局部施治，使药物的有效成分经
肌表充分吸收，在物理刺激及药物的双重作用下刺激肠道蠕
动，加快肠内容物的传导，从而达到治疗便秘的目的。

现代医学认为OIC的发病机制与阿片类药物及u受体相
关[23]，OIC主要由阿片类药物与中枢及外周神经阿片受体结合
引起。阿片受体主要是u受体亚型，而胃肠道的u受体是产生
OIC的主要原因。u受体直接作用于中枢阿片受体。刺激交感神
经兴奋，抑制肠神经系统内的神经传递，从而降低胃、胆道、
肠消化液的分泌，抑制胃动素与P物质的分泌，增加生长抑素、
血管活性肠肽的分泌，抑制肠道蠕动，引起便秘；u受体通过
外周肠神经系统，降低胃肠肌层神经从的兴奋性，抑制肠道
分段运动的功能，最终引起胃肠动力下降，胃肠蠕动减慢，致
使大肠内形成干燥而硬结的粪块导致便秘。现代研究 [24-25]发
现乳果糖可通过促进血清胃动素分泌，升高血清P物质水平，
降低生长抑素水平从而治疗便秘。便秘发生可能与肠肽相
关[26]。其中MTL与P物质属于促进胃肠蠕动的肠肽，通过作用
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于肠神经，增加肠节段运动、胃内收缩，从而增加肠排空的作
用；而VIP与SS属于抑制性肠肽，可通过调控神经传递介质，抑
制相关消化液的分泌，降低胃肠动力及蠕动从而产生便秘。研
究表明MTL、P物质增加，以及SS、VIP降低与便秘的缓解相
关。本研究发现OIC患者存在较高水平的血清SS与VIP，以及
低水平的血清MTL与P物质。自拟通便方膏摩联合穴位贴敷
治疗OIC机制可能为通过手法及药物调节血清内肠肽水平，
增加肠道蠕动及相关消化液的分泌促进大便排出，缓解便秘
症状。

综上所述，子午流注理论指导下自拟通便方膏摩联合穴
位贴敷治疗阿片类药物相关性便秘有良好的疗效，其机制可
能与调节血清内肠肽水平相关。
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