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摘要# 目的!评价芪黄通秘软胶囊 "黄芪’ 制何首乌’ 当归等# 对功能性便秘 "虚秘证# 的临床安全性和有效性&
方法!采用开放’ 多中心设计% 随机选择 # ’&& 例功能性便秘 "虚秘证# 患者接受芪黄通秘软胶囊治疗% 并进行便秘
症状’ 中医证候疗效评价和常规安全性’ 不良事件M反应等安全性评价& 结果!治疗 #" @后% 便秘症状综合疗效总有
效率为 /’L%! "1 m# ’+&#% 双侧 /)!可信区间为 /+L%! i/)L)!( 中医证候疗效痊愈率为 +"L/!% 总显效率为
0#L&!% 总有效率为 /0L0!& 研究期间出现 )’ 例 "(" 例次# 不良事件% 发生率为 #L#!& )’ 例不良事件中有 ( 例为
不良反应% 发生率为 &L#!% 均为轻度胃肠道不良反应& 结论!芪黄通秘软胶囊治疗功能性便秘 "虚秘证# 安全有效
且适用人群范围广&
关键词! 芪黄通秘软胶囊( 功能性便秘( 虚秘证( 开放性研究( 多中心临床研究
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!!便秘 ";<8NY6Q5Y6<8# 是指与粪便排出障碍有关
的一组症状% 如粪便干结’ 排便困难或不尽感以及

不用通便药时完全排空粪便的次数明显减少等& 功
能性便秘 "ZU8;Y6<852;<8NY6Q5Y6<8% H-# 是指由非
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器质性原因引起的便秘% 又称特发性便秘% 可分为
慢传输型’ 出口梗阻型和混合型& 近年来% 随着人
们生活质量提高% 如精细粮食摄入增多% 坐多动少
等饮食’ 生活工作习惯的改变% 人口逐渐老龄化%
慢性便秘发病率逐年升高)"* & 芪黄通秘软胶囊有
补气’ 润肠’ 促排便的作用% 具有益气养血% 润肠
通便的功能)#* & 本研究采用开放’ 多中心’ 大样
本’ 上市后监测的研究方法% 考察在广泛使用条件
下芪黄通秘软胶囊 "国药准字V#&&/&&)&# 治疗功
能性便秘 "虚秘证# 的临床疗效及安全性& 现将
结果报道如下&
FG资料与方法
"L"!诊断标准!功能性便秘! 根据K<41&功能性
便秘诊断标准)+*和中华医学会慢性便秘诊断标
准)"*诊断为功能性便秘的患者& 虚秘证! 参照中
药新药治疗便秘的临床研究指导原则 ""//+ 版# )’*

制定! 主症为 ""# 排便次数少或便质干结或排便
费力( "## 神疲乏力& 次症为 ""# 面色淡白(
"## 头晕( "+# 心悸( "’# 气短% 舌淡胖苔薄%
脉细无力& 具备主症 ""#"## 两项兼具次症 " 项%
参考舌象’ 脉象即可诊断&
"L#!纳入及排除标准!纳入标准! ""# 符合功能
性便秘西医诊断( "## 符合中医证候虚秘证辨证(
"+# 年龄在 "0 i%) 周岁的男性或女性% 包括住院
及门诊患者( "’# 近 " 年内做过结肠镜或钡灌肠
检查未发现患有肠道器质性疾病者( ")# 近一个
月内曾查大便常规和隐血试验无异常( "(# 知情
同意并自愿签署知情同意书者& 排除标准! ""#
经检查证实由直肠’ 结肠器质性病变 "如肿瘤’
克隆氏病’ 结肠息肉’ 肠结核等# 所致肠道狭窄
引起者( "## 继发性便秘 "继发性便秘是指胃肠
道疾病’ 累及消化道的系统性器质性疾病’ 药物所
引起的便秘#( "+# 严重出口梗阻型便秘( "’# 存
在影响胃肠功能的胃肠道器质性异常或疾病的证据
者& 包括! 既往有胃肠道手术史 "不包括阑尾切
除术’ 肠道良性息肉电烧切除% 但手术须在 " 月前
施行并无遗留并发症# 或研究者认为会显著影响
胃肠功能的其他疾病或情况 "如糖尿病引起的肠
瘫’ 甲状腺功能减退症等#( ")# 最近一个月内服
用其它影响本试验的药物者% 如促动力药’ 红霉素
类抗生素’ 泻剂’ 止泻剂’ 麻醉镇痛剂等( "(#
孕妇’ 准备妊娠或哺乳期妇女( "%# 严重的心’
肝’ 肾功能障碍造血系统等原发疾病或精神病患
者( "0# 无法律行为能力或自知力者% 不能理解

或不能完成试验者( "/# 一个月内参加过其他临
床试验者( ""&# 过敏体质或对本品成分过敏者(
"""# 有其它可能影响本试验结果的因素或根据研
究者判断不宜进入试验者&
"L+!一般资料!本研究是药厂发起开展的’期临
床研究% 根据国家食品药品监督管理总局 .药品
注册管理办法/ ))*的要求% 临床研究病例不少于
# &&&例% 考虑 #&!脱落率% 至少需入选 # ’&& 例
患者& 本研究自 #&"+ 年 "& 月至 #&") 年 " 月% 在
北京中医药大学东方医院’ 辽宁中医药大学附属医
院’ 中国人民解放军北京军区总医院’ 河北省中医
院’ 中南大学湘雅二医院’ 广东省中医院’ 烟台毓
璜顶医院’ 河南省中医药研究院附属医院’ 华中科
技大学同济医学院附属同济医院’ 河北医科大学第
二医院’ 廊坊市中医医院’ 鞍山市中心医院’ 泰安
市中医医院’ 河北医科大学第一医院’ 本溪市中医
院’ 郑州市中医院’ 山西省人民医院’ 辽宁中医药
大学附属第四医院’ 沈阳市中医院’ 郑州市中心医
院’ 邯郸市中心医院’ 邯郸市中医院’ 郑州大学第
五附属医院’ 郑州人民医院’ 山东中医药大学第二
附属医院’ 淄博市中医医院’ 河北大学附属医院’
洛阳市第一中医院’ 聊城市中医医院’ 承德市中医
院’ 武汉市中心医院’ 中国人民解放军沈阳军区总
医院’ 枣庄市中医医院’ 潍坊医学院附属医院’ 焦
作市中医院’ 漯河市中心医院’ 丹东市第一医院’
济宁医学院附属医院’ 辽宁省肛肠医院’ 漯河市中
医院和石家庄市第一医院共计 ’& 家医院同时进行%
共入选功能性便秘患者 # ’+& 例& 患者人口学资
料! 年龄 ")"L) b"+L+ # 岁% 青年 (/+ 例 "占
#0L)!#% 中年 /0" 例 "占 ’&L’!#% 年轻老年 %"0
例 "占 #/L)!#% 老年 +0 例 "占 "L(!#( 性别%
男 /’( 例 "占 +0L/!#% 女 " ’0’ 例 "占 ("L"!#(
体质量 "(’L( b"&L+# ]R( 身高 ""((L" b%L"#
;4( 体质量指数 "#+L+ b#L/# ]RM4#( 病例来源%
门诊 # +%0 例 "占 /%L/!#% 住院 )# 例 "占
#L"!#( 便秘分型% 慢传输型便秘者 # #&/ 例 "占
/&L/!#% 混合型便秘者 ##" 例 "占 /L"!#% 出口
梗阻型便秘 "轻度# " 例 "占 &L&’!#( 既往接受
检查情况% 近一年内曾接受过检查者 # ’"% 例 "占
//L)!#% 其中 " %/" 例次接受结肠镜检查% "% 例
次接受乙状结肠镜检查% ("( 例次接受气钡对比灌
肠检查( 无药物过敏史 # +0) 例 "占 /0L"!#&
"L’!研究设计!本研究采用开放’ 多中心’ 大样
本’ 上市后监测的研究设计& 本研究获得组长单位
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北京中医药大学东方医院伦理委员会批准! 不设对
照! 不设盲法"
!"#$研究药物及给药方法$芪黄通秘软胶囊
#%"# &’粒! 神威药业集团有限公司生产! 批号
(%!)%*)%!!$ 口服! 一次 ) 粒! 一日 ( 次! 饭后半
小时服用" 研究结束! 患者依从性良好! ( +)% 例
患者中用药依从性在 *%! ,!(%!以内者 ( )-) 例
#占 .-"-!$! 用药依从性在 *%! ,!(%!以外者
#- 例 #占 (")!$" 试验期间合并用药较少! ( +)%
例患者中! 未合并用药者 ( !-% #占 *.")!$! 合
并用药者 (/% 例 #占 !%"-!$"
!"/$观察指标及检测方法
!"/"!$有效性指标$分别于治疗前% 治疗 !% (%
) 周后评价患者便秘症状和中医证候积分" 治疗 )
周后! 便秘症状综合疗效参考慢性便秘中医诊疗共

识意见&/’制定( 显效! 症状改善百分率!*%!)
有效! #%!"症状改善百分率0*%!) 无效! 症状
改善百分率 0#%!) 总有效率 1显效率 2有效率"
改善百分率1 #治疗前总积分 3治疗后总积分$ ’
治疗前总积分4!%%!! 便秘症状计分标准见表 !"
参考 *中药新药临床研究指导原则+ &)’制定治疗 )
周后中医证候疗效标准( 临床痊愈! 中医临床症状
消失或基本消失! 证候积分!.#!) 显效! 中医临
床症状明显改善! .#! 5证候积分!-%!) 有效!
中医临床症状有好转! -%!5证候积分!)%!) 无
效! 中医临床症状无明显改善! 甚或加重! 证候积
分0)%!" 计算公式 #尼莫地平法$ 为 & #治疗前
总积分 3治疗后总积分$ ’治疗前总积分’ 4
!%%!! 中医临床症状计分标准见表 ("

表 !"便秘症状计分标准
#$%&!"’$()*+, -(*./(*$ 01-0+2.*3$.*0+2453.052

症状 % 分 ( 分 + 分 / 分
大便性状 表面光滑!柔软腊肠样)软团状)糊状便)水样便 腊肠样 硬结状腊肠样 坚果状硬球
排便困难 无 偶尔 时有 经常
排便时间’#678,次 3!$ 0!% !% ,!# !# ,(# 5(#
下坠%不尽%胀感 无 偶尔 时有 经常
频率#每几天排便 ! 次$ ! ,( ) + ,# 5#
腹胀 无 偶尔 时有 经常

表 6"中医临床症状计分标准
#$%&6"’$()*+, -(*./(*$ 01.($7*.*0+$89:*+/2/5/7*-*+/-8*+*-$82453.052

主症 % 分 ( 分 + 分 / 分
排便次数少 !) 次每周 0) 次每周 !+ 9 ! 次每周 !# 9 ! 次每周
便质干结 便质正常 干燥或先干后软 便质干结 干结如羊屎或团块

排便费力 自然排便!不费力 用力方能排便) 努挣方能排便
排便要额外帮助#如手指抠

挖%盆底按摩$

神疲乏力 无
精神不振!劳则即乏!不影响生活

及工作

精神疲乏!动则即乏!勉强坚持生

活及工作

精神萎靡!不动亦乏!不能坚

持工作
次症 % 分 ! 分 ( 分 ) 分

面色淡白 无 淡白 淡白无华 白光白
头晕 无 偶尔发生 时有发生!头昏沉 经常发生或头晕目眩
心悸 无 偶尔发生 时有发生 经常发生
气短 无 活动后气短 稍动则气短 不动则气短

$$注( 舌脉不记分! 仅做描述性记录

!"/"($安全性指标$分别于治疗前和治疗 ) 周后
观察血常规% 尿常规% 便常规% !( 导心电图% 肝
肾功能等常规安全指标! 在研究过程中! 患者所发
生的任何不适! 不良事件’反应均予详细记录和
报告"
!"-$统计方法$采用 :;: .") 统计软件进行资料
分析! 计量资料以!<"表示! 采用配对#检验) 等
级资料采用 .#!可信区间估计" $0%"%# 为差异
有统计学意义"

6"结果
("!$病例脱落! 剔除情况及研究人群划分$( +)%
例患者中! /! 例脱落 #占 ("#!$! 脱落原因中失
访 +) 例! 未做末次实验室检查 * 例! 不良事件 )
例! 入组肠镜显示炎症 ( 例! 入组年龄超标 ( 例!
服用禁用药物 ! 例% 拒绝化验 ! 例! 入组未做便常
规 ! 例 #便常规为入组前必做检查项目$) *+ 例不
符合入选标准剔除 #占 )"#!$! 入组肠镜显示炎
症 (- 例! 入组肠镜显示息肉 (/ 例! 入组便隐血检
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查异常 ## 例% 入组年龄超标 % 例% 合用禁用药物
# 例& 经数据审核会讨论会确定% 脱落和剔除病例
不纳入GG> "安全分析集# 分析% 所有病例纳入
HE> "全分析集# 和 >> 分析% 符合 GG> 集 # #0)
例% 符合 HE> 集和 >> 集 # ’+& 例& HE> 集% 若主
要疗效指标数据缺失% 用前一次结果结转&
#L#!疗效评价
#L#L"!便秘症状综合疗效总有效率 HE> 分析 "主
要疗效指标# !治疗 #" @ 后% 便秘症状综合疗效
总有效率为 /’L%! "1m# ’+&#% 双侧 /)!可信区
间为 /+L%!i/)L)!& 见表 +&
#L#L#!各时点便秘症状总积分的变化HE>分析!见
表 ’% 治疗 %’ "’’ #" @后% 便秘症状总积实测值分
别为 ""(L"( b(L&0#’ "/L)’ b)L%0#’ "+L%0 b
’L0## 分% 均较基线值 "##L0& b)L//# 分明显下
降% 与治疗前比较均有极显著性差异 ")g&L&"#&
#L+!中医证候疗效HE>分析!见表 )% 治疗 #" @

表 IG治疗 HF !后便秘症状综合疗效 !U68集’ 例 %!&"
9+1MIG2"N3/),)%4#Q))&&)*.4"&*"%4.#3+.#"%4RN3."N4+&K

.)/.,)./)+.N)%.&"/HF !+R4!U68’ *+4)%!&"

组别 显效 有效 无效 总有效率
芪黄通秘软胶囊

"1m# ’+&#
" (%("(/L&# (#)"#)L%# "#/")L+# # +&""/’L%#

/)! -I e e e /+L%!i/)L)!

表 XG治疗各时点便秘症状总积分的变化 !U68集’ %! L
"&"

9+1MXG6’.)/+.#"%4"&.".+’4RN3."N4*"/)4"&*"%4.#3+.#"%
#%!#&&)/)%.3"#%.4#%.#N)!U68’ *+4)%!&"

组别 治疗前 % @ "’ @ #" @
芪黄通秘软胶囊

"1m# ’+&#
##L0& b)L// "(L"( b(L&0! /L)’ b)L%0! +L%0 b’L0#!

!!注! 与治疗前比较%!)g&L&"

后% 中医证候疗效痊愈率为 +"L/!% 总愈显率为
0#L&!% 总有效率为 /0L0!% 双侧 /)!可信区间
分别 为 +&L&! i++L0!% 0&L’! i0+L)! 和
/0L#!i//L"!&

表 YG治疗 HF !后中医证候疗效 !U68集’ 例 %!&"
9+1MYG9,)/+3)(.#*)&&)*.4"&92; 4R%!/"N)+&.)/.,)./)+.N)%.&"/HF !R+4!U68’ *+4)%!&"

组别 临床痊愈 显效 有效 无效 临床痊愈率 总愈显率 总有效率
芪黄通秘软胶囊

"1m# +%##
%)("+"L/# " "00")&L"# +//""(L0# #/""L## %)("+"L/# "/’’"0#L&# #+’+"/0L0#

/)! -IM! e e e e +&L& i++L0 0&L’ i0+L) /0L# i//L"

#L+!各时点中医证候积分的变化!见表 (% 治疗
%’ "’’ #" @后中医证候评分总积分实测值分别为
""+L)) b)L+##’ "0L&) b’L)’#’ "+L"+ b+L’+#

分% 均较基线值 ""/L#’ b)L/## 分明显下降% 与
治疗前比较均有极显著性差异 ")g&L&"#&

表 cG治疗各时间中医证候积分的变化 !U68集’ %!L"&’ 分"
9+1McG6’.)/+.#"%4"&92; 4R%!/"N)4*"/)4#%!#&&)/)%.3"#%.4#%.#N)!U68’ %!L"&’ 4*"/)"

组别 治疗前"1m# ’+&#
治疗后

% @"1m# ’&## "’ @"1m# +0(# #" @"1m# +%##
芪黄通秘软胶囊 "/L#’ b)L/# "+L)) b)L+#! 0L&) b’L)’! +L"+ b+L’+!

!!注! 与治疗前比较%!)g&L&"

#L’!安全性评价!本试验发生不良事件为 )’ 例
"(" 例次#% 共计分为 0 个类别& 胃肠系统疾病 #"
例次% 神经系统疾病 "# 例次% 实验室检查异常 "+
例次% 呼吸系统’ 胸及纵隔疾病 "& 例次% 肾脏及
泌尿系统疾病 # 例次% 心脏器官疾病 # 例次% 皮肤
及皮下组织类疾病 " 例次& 体温’ 舒张压’ 心率疗
前疗后差异无统计学意义 ")h&L&)#( 收缩压’
呼吸疗前疗后差异有统计学意义% 但无临床意义&
常规安全性实验室检查未见明显异常% 血生化检查
中% 疗前正常疗后异常有临床意义的病例共 ’ 例%
’+’ #++ 和 # &(& 号病例患者因饮酒分别引起肝功
中丙氨酸转氨酶 "EJ.#’ 天冬氨酸转氨酶 "E>.#

和**谷氨酰转移酶 " #*S.# 暂时轻度升高 "稍高
于正常值上限#% 其它肝功能指标正常( # &(’ 号
病例轻微#*S.升高 "稍高于正常值上限#% 其它肝
功能指标正常& 在 )’ 例 "(" 例次# 不良事件中%
经研究者判断% 出现 ( 例不良反应% 均为为轻度胃
肠道不适% 表现为腹泻’ 腹部不适’ 腹痛% 其中腹
泻发生率为 &L"(!% 腹部不适发生率 &L&’!% 腹
痛发生率为 &L&’!& 这些不良反应发生率极低%
均较轻微% 均无需针对治疗% 停药后即可消失&
IG讨论

芪黄通秘软胶囊 "曾用名耄塞通软胶囊# 是
神威药业集团有限公司生产的中药 ( 类新药% 国药
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准字V#&&/&&)&% 由黄芪’ 制何首乌’ 当归’ 肉苁
蓉’ 黑芝麻’ 核桃仁’ 熟大黄和决明子’ 枳实’ 苦
杏仁’ 桃仁 "" 味中药组成% 具有益气养血% 润肠
通便的功能% 适用于功能性便秘辩证属 ,虚秘-
者& 方中黄芪’ 当归益气补血% 润肠通便( 肉苁
蓉’ 何首乌’ 黑芝麻’ 核桃仁补肾润肠通便( 熟大
黄’ 枳实’ 决明子通腑泻热( 苦杏仁’ 桃仁润肠宣
肺气而通便& 现代药理学研究表明芪黄通秘软胶囊
具有补气’ 润肠’ 促排便的作用)%* & 方中含有熟
大黄和何首乌 # 种含有蒽醌类成分的中药材% 有文
献报道提示有肝毒性’ 肾毒性等潜在危险)0*/* & 在
本项研究设计时% 充分考虑到了上述风险因素% 并
参照国家食品药品监督管理总局药品审评中心技术
要求)"&* 观 察 患 者 的 EJ.’ E>.’ 总 胆 红 素
".FIJ#’ 碱性磷酸酶 "EJG#’ #*S.等肝功能指标
和血尿素氮 "FOC#’ 血肌酐 "-X# 等肾功能% 并
要求在研究期间患者出现的任何不适均应报告&

本次临床试验结果证实芪黄通秘软胶囊不良反
应发生率极低% 不良反应以轻微腹泻’ 腹部不适’
腹痛等胃肠道反应为主% 考虑该药中含有大黄’ 肉
苁蓉’ 黑芝麻’ 核桃仁等通润肠便药物% 便秘症状
缓解后% 个别患者对药物耐受性较差% 继发出现轻
微腹泻症状% 是该药具有润肠通便作用的体现& 用
药后肠蠕动加快而出现轻微腹痛或腹部不适% 也与
该药具有促进肠蠕动的药理作用一致& 这些不良反
应与目前临床上其它通便药物的常见不良反应亦较
为相似% 但发生率更低% 且均较轻微% 均无需针对
治疗% 停药后或调整剂量后即可消失&

本项研究从便秘症状综合疗效’ 中医证候疗效
等方面评价芪黄通秘软胶囊治疗功能性便秘 "虚
秘证# 的疗效% 结果表明! 芪黄通秘软胶囊能明
显改善功能性便秘 "虚秘证# 患者的症状% 便秘
症状综合疗效总有效率为 /’L%!( 中医证候疗效
痊愈率为 +"L/!% 总愈显率为 0#L&!% 总有效率
为 /0L0!&

以上结果分析可见% 芪黄通秘软胶囊虽含有熟
大黄和制何首乌 # 种含有蒽醌类成分的中药% 但药
物的不良反应主要还是集中在胃肠道% 未涉及肝
肾& 在研究过程中% 虽有个别患者的单项肝肾功能
指标较治疗前出现异常升高% 但均处于稍高于正常
值上限% 未达到药物性肝’ 肾损伤的诊断指征
" h# 倍正常值上限以上# )""* % 临床判定为与药物
无关& 可能的原因是! 芪黄通秘软胶囊含有的大黄
和何首乌均是经过炮制后入药的% 并且在制剂工艺

中也采用了传统煎煮的方式% 有配伍减毒和炮制减
毒)"#*"+*方面的作用( 该药中熟大黄 )"L0 RM"生
药+@#* 和制何首乌 )&L/ RM"生药+@#* 的用量
均明显低于药典规定的日剂量 )分别为 + i
") RM"生药+@# )"’*和 + i( RM"生药+@# )"’* *& 因
本项研究样本量较少和用药时间较短% 可能无法观
察到药物肝肾相关的不良反应及药物的量*效和量*
时*毒关系% 若有必要% 还需要另外开展长期临床
用药观察的研究% 进一步观察该药中大黄和何首乌
可能出现的毒性&

综上所述% 芪黄通秘软胶囊治疗功能性便秘
"虚秘证# 在说明书指定的疗程和使用人群范围
内% 是安全有效的% 值得在临床上广泛应用&
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