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摘要　目的：观察四磨汤有效成分（槟榔碱、乌药醚内酯、橙皮苷及木香烃内酯）对慢性应激小鼠胃肠运动功能的影响。方法：
将１４４只小鼠随机分为正常组（８只）和造模组（１３６只），模型小鼠给予不可预知的慢性应激造模２１ｄ后随机分为模型组、四磨
汤组及四磨汤成分组（１５组）共１７组；造模第１５天起给药７ｄ后，检测各组小鼠的胃肠运动功能。结果：模型组胃内残留率升
高，小肠推进率降低，与正常组及四磨汤组比较差异均有统计学意义（Ｐ＜００１）。四磨汤有效成分三药及四药组合组胃内残留
率降低，小肠推进率升高，与模型组比较差异均有统计学意义（Ｐ＜００５或Ｐ＜００１）；而四磨汤有效成分单药组及两两组合组
的胃内残留率和小肠推进率与四磨汤组比较仍具有统计学意义（Ｐ＜００１），与模型组比较差异均无统计学意义（Ｐ＞００５）。结
论：槟榔碱、乌药醚内酯、橙皮苷、木香烃内酯可能为四磨汤的有效物质基础，可不同程度改善慢性应激小鼠的胃肠运动功能。
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　　四磨汤口服液是由木香、枳壳、乌药、槟榔组成的
中成药物，临床用于治疗胃肠运功功能障碍性疾病疗

效确切，而其药物的作用机制还在探讨之中。前期研

究表明，四磨汤能影响胃肠运动，可促进慢性应激小鼠

胃排空和肠推进，并且治疗ＦＤ疗效确切［１－２］。随着中

医药现代化的需要，方剂配伍的作用特点也有待于进

一步揭示，而通过中药有效成分的作用研究为其提供

了新的思路。我们观察了四磨汤有效成分分槟榔碱、

乌药醚内酯、橙皮苷、木香烃内酯对慢性应激小鼠胃肠

功能的影响。现将结果报道如下。

１　材料
１１　动物　清洁级昆明小鼠１４４只，雌雄各半，体重
１８～２２ｇ，由湖南斯莱克景达实验动物公司提供。
１２　药物　四磨汤口服液（湖南汉森制药股份有限公
司生产，国药准字：Ｚ２００２５０４４，规格：１０ｍＬ／支）；四磨
汤有效组分：橙皮苷（上海同田生物技术股份有限公

司，批号：１２０８１８３５，纯度为９５％）、槟榔碱（上海江莱
生物科技有限公司，批号：１２０３２５，纯度为９８％）、乌药
醚内酯（上海同田生物技术股份有限公司，批号：

１２１０２４２１，纯度为９８％）、木香烃内酯（上海同田生物
技术股份有限公司，批号：１２１０２６２２，纯度为 ９８％）。
以四磨汤口服液质量标准中每毫升含枳壳和乌药各

００３７５ｇ计算单体含量。
１３　主要试剂与仪器　营养性半固体糊参考文献［３］

制备。ＦＡ电子天平（上海台之衡电子衡器有限公司）。
２　方法
２１　模型制备　由于机体对单一应激源刺激易产生
耐受性，因此本实验运用多种不可预知的刺激方式交

替进行，建立小鼠慢性应激模型。小鼠雌雄分笼，适应

性喂养３ｄ后，参考文献［４］，应激程序包括：食物剥夺

（２４ｈ），饮水剥夺合并空瓶刺激（１２ｈ），明暗颠倒
（２４ｈ），湿笼饲养（２４ｈ），强迫游泳（４５℃，５ｍｉｎ），倒悬
（３０ｍｉｎ），束缚（３０ｍｉｎ），超声波噪音（２ｈ），夹尾（１ｈ）。
每天随机选取９种刺激中的任意一种，相邻两天的刺
激不重复，使动物不能预料刺激的发生，连续刺激

２１ｄ。各种刺激方法平均使用２～３次，应激处理在每
日上午０８：３０开始更换。
２２　分组　先根据性别分层后，按体质量随机分为正
常组（８只）和造模组（１３６只）；造模２１ｄ后，造摸组组
按体质量随机分为四磨汤组、模型组和四磨汤成分组

（１５组）共１７组。
２３　给药　四磨汤组给予四磨汤口服液，模型组给予
蒸馏水，灌胃剂量均为７５６ｍＬ／（ｋｇ·ｄ）（临床等效剂
量）。四磨汤单体给药量按照国家药品监督管理局规

定的成人临床等效计量中生药含量进行换算，四磨汤

组分组给予不同的组分溶液（见表１）。连续用药７ｄ，
正常组常规喂养。

表１　四磨汤组分分组表

组别 橙皮苷（Ｃ） 乌药醚内酯（Ｗ） 槟榔碱（Ｂ） 木香烃内酯（Ｍ）

１ ＋
２ ＋
３ ＋
４ ＋
５ ＋ ＋
６ ＋ ＋
７ ＋ ＋
８ ＋ ＋
９ ＋ ＋
１０ ＋ ＋
１１ ＋ ＋ ＋
１２ ＋ ＋ ＋
１３ ＋ ＋ ＋
１４ ＋ ＋ ＋
１５ ＋ ＋ ＋ ＋

　　注：“＋”代表“有”；橙皮苷用“Ｃ”代替，乌药醚内酯用”Ｗ”代替，槟

榔碱用“Ｂ”代替，木香烃内酯用“Ｍ”代替。

２４　胃肠运动功能测定　末次给药后禁食不禁水
１２ｈ，灌饲营养性半固体糊（０４ｍＬ／只），１０ｍｉｎ后脱颈
椎处死，打开腹腔，结扎幽门和贲门，取出胃，用滤纸擦

干后称胃全重，然后剪开胃体，洗去胃内残留物后擦

干，称净重，以胃全重和净重之差为胃内残留物质量，

胃内残留率为胃内残留物质量占所灌营养性半固体糊

质量百分比。迅速取出小肠，测量黑色糊前沿至幽门

的距离，即小肠推进长度，以及幽门至回盲部的距离，

即小肠总长度，小肠推进率（％）为小肠推进长度／小
肠总长度×１００％。
３　统计学处理

所有数据均采用ＳＰＳＳ１６０软件统计包进行统计。
计量资料用均数 ±标准差（珋ｘ±ｓ）表示。两组计量资
料，方差齐性的组间比较采用成组 ｔ检验，多组计量资
料方差齐性时采用单因素方差分析，两两比较采用

ＬＳＤ法。
４　结果

模型组胃内残留率升高，小肠推进率降低，与正常

组及四磨汤组比较差异均有统计学意义（Ｐ＜００１）。
四磨汤有效组分三药及四药组合组，即１１、１２、１３、１４、
１５组胃内残留率降低，小肠推进率升高，与模型组比
较差异均有统计学意义（Ｐ＜００５或 Ｐ＜００１）；四磨
汤有效组分单药组及两两组合组，即１、２、３、４、５、６、７、
８、９、１０组的胃内残留率有所降低，小肠推进率有所增
高，但与四磨汤组比较仍具有统计学意义（Ｐ＜００１），
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而与模型组比较差异均无统计学意义（Ｐ＞００５）。见
表２。

表２　各组胃内残留率和小肠推进率比较（珋ｘ±ｓ，％）

组别 例数 胃内残留率 小肠推进率

正常组 ８ ５０３１±７８６ ５１８２±４７５
模型组 ８ ６１７７±５３６＃ ４３０４±２７３＃

四磨汤组 ８ ５３４９±８５３ ４９８３±４３５
１（Ｃ） ８ ６０５０±６４１ ４２５５±４０１

２（Ｗ） ８ ６１０２±４８０ ４２９０±３９４

３（Ｂ） ８ ６１０７±５９０ ４３２０±４２８

４（Ｍ） ８ ６００６±６８４ ４３２４±３４６

５（Ｃ＋Ｗ） ８ ６０６７±５５１ ４００４±３１３

６（Ｃ＋Ｂ） ８ ６０１２±５２９ ４３３８±３４２

７（Ｃ＋Ｍ） ８ ５９７８±５６９ ４４３３±２６８

８（Ｗ＋Ｂ） ８ ６０３８±５２６ ４３５２±３００

９（Ｗ＋Ｍ） ８ ６１１５±５８２ ４５０７±２５２

１０（Ｂ＋Ｍ） ８ ５９４６±６０２ ４４３４±２６９

１１（Ｃ＋Ｗ＋Ｂ） ８ ５４７５±６７３▲ ４６９４±３８９△

１２（Ｃ＋Ｗ＋Ｍ） ８ ５５６８±５７４▲ ４８０７±３７７▲

１３（Ｃ＋Ｂ＋Ｍ） ８ ５４５３±７２１▲ ４７１９±３３４△

１４（Ｗ＋Ｂ＋Ｍ） ８ ５５０９±４９９▲ ４７１４±３７５△

１５（Ｃ＋Ｗ＋Ｂ＋Ｍ） ８ ５４１２±８０７▲ ４９２９±４０６▲

　　注：与正常组、四磨汤组比较，＃Ｐ＜００１；与四磨汤组比较，Ｐ＜

００１；与模型组比较，△Ｐ＜００５，▲Ｐ＜００１。

５　讨论
功能性消化不良（ＦＤ）又称非溃疡性消化不良，系

指除器质性疾病而见的持续性或反复发作性上腹疼

痛、食后饱胀、腹部胀气、嗳气、早饱、厌食、恶心等上腹

不适症状的一组临床症候群［５］。从现代胃肠病学角度

看，胃肠动力障碍主要表现在胃肠运动和消化功能减

弱而出现的系列综合症，属于功能性消化不良（ＦＤ）的
范畴，主要病理生理基础为胃排空延迟及小肠传输功

能障碍［６］。当外源性刺激或内感性（情绪和思维）信

息作用于机体时，既可通过高级中枢传出的神经冲动，

影响胃肠感觉、运动与分泌，也可导致胃肠道对各种应

激的运动反应增强和内脏的高敏感性增高出现胃肠功

能紊乱。因此，不良情志等慢性应激被认为是功能性

胃肠病的重要致病因素［７］。本研究中，慢性应激模型

小鼠胃内残留率升高，小肠推进率降低，与正常小鼠比

较差异有统计学意义（Ｐ＜００１），表明不可预知的慢
性应激可抑制胃肠运动。

ＦＤ属中医“痞满”“胃痛”“腹胀”等的范畴。多数
医家认为本病病位在胃，而与肝之疏泄、脾之运化、胃

之和降有关［８］。四磨汤载自明代《痘疹金镜录》，是中

国中医药的经典代表，由槟榔、乌药、木香及枳壳组方

而成，四磨汤已广泛应用于临床，对于 ＦＤ等胃肠动力
障碍性疾病具有很好的疗效。现代药理研究表明以上

四味组成药物均能影响胃肠运动，且四磨汤可促进慢

性应激小鼠胃排空和肠推进［１］。而槟榔碱、乌药醚内

酯、橙皮苷、木香烃内酯分别为其主要有效成分或主要

有效成分之一，故本研究以四种有效成分为研究对象。

本研究结果显示，四磨汤有效成分三药及四药组

合组胃内残留率降低，小肠推进率升高，与模型组比较

均有统计学意义（Ｐ＜００５或 Ｐ＜００１）；四磨汤有效
成分单药组及两两组合组的胃内残留率和小肠推进率

与四磨汤组比较差异仍具有统计学意义（Ｐ＜００１），
而与模型组比较差异均不显著（Ｐ＞００５）。表明四磨
汤有效成分的多药组合能有效改善胃肠运动，亦说明

槟榔碱、乌药醚内酯、橙皮苷、木香烃内酯可能为四磨

汤的有效物质基础。由此也说明方剂配伍的重要性，

为临床应用该方治疗胃肠动力障碍性疾病提供了一定

的实验依据。但四磨汤口服液中其他有效组分对胃肠

运动的影响还有待进一步研究。
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