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摘要：  功能性便秘（functional constipation，FC）主要表现为排便困难、排便次数减少和（或）粪便干硬，是一

种常见的功能性胃肠病。近年来，越来越多的研究揭示了肠道菌群与 FC的关系。FC患者具有的独特的

肠道菌群构成可通过改变肠道屏障完整性、影响肠道分泌和干扰肠道动力等来参与 FC的发生发展。肠道

菌群是 FC的潜在治疗靶点之一。补充微生态调节剂（如益生菌、益生元和合生元等）有助于 FC的治疗。

粪菌移植可调节肠道菌群失调，调整代谢，增加 FC患者排便次数，改善便秘症状。微生态疗法在 FC治

疗中显示出巨大的临床应用潜力，值得进一步研究和临床应用。

关键词：  功能性便秘；肠道菌群；微生态调节剂；粪菌移植

中图分类号：  R574.4　　文献标识码：  A　　文章编号：  1005-376X (2025) 07-0851-06

DOI 编码：  10.13381/j.cnki.cjm.202507016

Treatment of functional constipation based on intestinal flora: research advances
ZHANG Xiaohan*,  YANG Yunsheng,  PENG Lihua,  WANG Zikai

* Department of Gastroenterology and Hepatology, The First Medical Center,

Chinese PLA General Hospital, Beijing 100853, China

Corresponding author: WANG Zikai, E-mail: wangzikai301@126.com

Abstract:  Functional constipation (FC) is a common gastrointestinal disease characterized by defecation difficulty, infre-

quent bowel movements, and dry stools. Recent studies have revealed the relationship between intestinal flora and FC. Pa-

tients with FC have a unique intestinal flora composition, which participates in the occurrence and development of FC by

changing the integrity of the intestinal barrier, affecting intestinal secretion, and interfering with intestinal motility. The in-

testinal flora is one of the potential targets for FC treatment. Supplement of microbiota modulators such as probiotics, preb-

iotics  and  synbiotics  contributes  to  FC  treatment.  Fecal  microbiota  transplantation  can  rebuild  intestinal  flora,  regulate

metabolisms, increase bowel movements, and improve clinical symptoms. Microecological therapy exhibits significant po-

tential value in FC treatment and is worthy of further research and clinical application.
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功能性便秘 （functional constipation，FC）是一种

以排便困难、粪便干硬、排便次数减少或排便不尽

感为主要表现，且不符合肠易激综合征诊断标准的

功能性胃肠病，可分为正常传输型、慢传输型、排

便障碍型和混合型 [ 1]。随着饮食结构改变和生活节

奏加快，FC患病率呈上升趋势。成人 FC患病率约

为 14%，并随年龄增长而升高，我国 60岁以上老年

人群 FC患病率超过 20%，80岁以上患病率更高，并

且女性高于男性 [ 2]。FC除了会严重影响患者的生活

质量，还会增加结直肠癌、心脑血管疾病和精神心

理疾病等的患病风险，加重经济和社会负担。

FC的发病机制尚未完全明确，遗传因素、生活

方式、精神行为和肠道运动功能等均与 FC的发病相

关 [ 1]。近年来，肠道菌群在 FC中的作用逐渐得到重

视。肠道菌群可通过细菌代谢产物如短链脂肪酸

（short chain fatty acids，SCFAs）、胆汁酸、甲烷和硫

化氢等调节肠道功能。肠道菌群能诱导 5−羟色胺、

血管活性肠肽和胰高血糖素样肽等物质的分泌，这

些物质作用于肠上皮细胞、平滑肌细胞和神经元上

的受体，进而影响肠道的感觉、分泌和运动 [ 3-4]。FC
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治疗方法主要包括生活饮食习惯的调节、传统药物

的治疗（泻剂、促动力药物、促分泌药物和中药等）、

非手术治疗（灌肠、生物反馈）和外科手术等，但疗

效有限，且传统药物虽能在一定程度上缓解便秘症

状，但会破坏肠道功能，易产生依赖和复发。肠道

菌群可通过改变肠道屏障完整性、影响肠道分泌和

干扰肠道动力来参与 FC的发生发展，是 FC治疗的

潜在靶点之一。因此，本文综述了肠道微生态干预

治疗 FC的现状，以期为未来深入研究和更新治疗方

案提供参考。

 1　FC与肠道菌群

FC患者存在肠道菌群失调，并通过改变肠道屏

障完整性、影响肠道分泌和干扰肠道动力来参与 FC
的发生发展（图 1）。研究显示 FC患者拟杆菌门（Bac-
teroidetes）细菌相对丰度升高，而厚壁菌门 （Firmi-
cutes）、变形菌门（Proteobacteria）细菌的相对丰度降

低 [ 5-6]。16S rRNA基因测序分析发现 FC患者与健康

个体相比肠道内双歧杆菌属（Bifidobacterium）和乳杆

菌属（Lactobacillus）等益生菌的相对丰度降低，而脱

硫弧菌科（Desulfovibrionaceae）细菌的相对丰度升高，

其代谢产物硫化氢可减缓肠道运动并与肠道炎症相

关。该研究还观察到 FC患者的粪杆菌属（Faecalibac-
terium）、瘤胃球菌科 （Ruminococcaceae）和罗斯菌属

（Roseburia）等产丁酸菌相对丰度显著降低，且粪便

中丁酸等 SCFAs的浓度减少 [ 7]。SCFAs可影响肠道

神经元的增殖和细胞能量的供应，刺激胃肠道相关

激素的分泌，调节肠道运动，还可以通过降低肠道

细胞与肠腔内容物之间的渗透压力差来减少肠道对

水的吸收，从而维持粪便水分 [ 8]。SCFAs有助于维

持肠道屏障的完整性，减轻细菌内毒素渗透引起的

炎症反应，降低对胃肠动力的干扰 [ 8]。另一项研究

对我国 460名不同排便频率的女性进行了肠道菌群

宏基因组测序，观察到产丁酸菌的梭杆菌属 （Fus-
obacterium）细菌相对丰度降低，并且其相对丰度与

排便频率呈正相关 [ 9]。也有研究观察到 FC患者肠道

内产丁酸菌相对丰度增加，但未进一步检测丁酸浓

度 [ 5-6]。此外，FC患者肠道内拟杆菌属 （Bacteroides）
细菌增多，并产生过量的抑制性神经递质 γ-氨基丁

酸，影响胃肠动力 [ 5]。有研究报道慢传输型 FC患者

肠道菌群 alpha多样性高于健康受试者，拟杆菌属、

副拟杆菌属（Parabacteroides）、脱硫弧菌科和 Rumin-
iclostridium 细菌的相对丰度升高，而罕见小球菌属

（Subdoligranulum）细菌数量减少，并伴有胆汁酸和脂

质代谢异常。胆汁酸和胆盐可增加肠黏膜通透性，

促进肠道电解质和水分分泌，刺激排便 [ 10]。胆汁酸

可以激活肠嗜铬细胞和初级传入神经元的 G蛋白耦

联胆汁酸受体，刺激 5-羟色胺和降钙素基因相关肽

的释放，增加肠道动力 [ 11]。有研究发现慢传输型 FC
患者产甲烷菌相对丰度显著增加，并高于正常传输

型 FC患者。这一结果提示产甲烷菌与结肠运动相关，

而与粪便特征无关。其产物甲烷被证实可通过增强

肠道收缩幅度来延迟蠕动传导速度，参与便秘的发

生 [ 12]。此外，FC患者结肠传输时间延长有利于某些
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图 1　肠道菌群及其代谢产物对肠道屏障、分泌功能和动力的调节

Figure 1　Regulation of intestinal barrier, secretory function and motility by intestinal flora and metabolites
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生长缓慢细菌的定植，从而影响肠道菌群的组成和

相对丰度，因此肠道菌群和肠道传输之间可能存在

双向调节的关系。综上所述，FC患者存在肠道菌群

失调，失调的肠道菌群参与肠道功能障碍和便秘的

发生，并且 SCFAs和胆汁酸在其中发挥主要作用。

因此，肠道菌群有望成为新的潜在的治疗靶点，更

为精确地研究 FC患者的肠道菌群谱十分必要，有望

为寻找新的微生态治疗方案提供线索。

 2　肠道微生态治疗在 FC中的应用

肠道微生态治疗包括补充益生菌、益生元、合

生元和后生元等微生态调节剂，粪菌移植（fecal mi-
crobiota transplantation，FMT）也在肠道微生态失调相

关疾病的治疗中发挥重要作用。FC患者肠道菌群的

变化及其作用为微生态干预治疗 FC提供了理论依据。

现有研究显示肠道微生态治疗可通过恢复肠道菌群

平衡来改善便秘症状，因此安全性好，比传统治疗

更具优势。

 2.1　微生态调节剂　

 2.1.1　益生菌　补充益生菌制剂是目前 FC患者肠道

微生态干预的主要手段，通过改善肠道微环境、调

节肠上皮防御和分泌功能、调控肠道神经和内分泌

系统来缓解便秘。一项临床随机对照试验（random-
ized controlled trial，RCT）显示，两歧双歧杆菌CCFM16
可改善 FC患者的粪便性状，增加自发排便次数 [ 13]。

长双歧杆菌长亚种 BB536可增加老年 FC患者的排便

次数，改善上腹部症状，并且在停用 4周后仍可维

持部分疗效 [ 14]。但在轻度 FC患者中，动物双歧杆菌

乳亚种 NCC2818在改善肠道转运时间、排便频率、

便秘症状和粪便微生物群特征等方面无效果 [ 15]，提

示双歧杆菌的疗效可能与菌株相关。应用双歧杆菌

治疗后，粪便中厚壁菌门 /拟杆菌门的比值增大，乙

酸和丁酸等 SCFAs浓度显著增大，并且与每周排便

次数的变化呈正比，提示双歧杆菌可通过优化肠道

菌群组成和增加 SCFAs水平来缓解便秘 [ 7,16]。此外，

双歧杆菌能改变水通道蛋白的表达，从而增加粪便

的含水量，最终改善粪便的性状 [17]。

针对其他益生菌菌株的研究显示，罗伊氏粘液

乳杆菌 DSM-17938能改善便秘，并能较好地控制腹

胀和腹部不适等症状 [ 18]。罗伊氏粘液乳杆菌等益生

菌可调节血管活性肠肽和 P物质等与胃肠道蠕动相

关的神经递质和激素水平 [ 16]。有研究显示干酪乳酪

杆菌 Shirota对 FC具有治疗作用，并通过代谢组学

方法鉴定出缓解便秘的潜在靶点哌啶酸。哌啶酸可

通过增加结肠组织中 5−羟色胺和乙酰胆碱的浓度来

改善肠道运动 [ 19]。植物乳植杆菌 P9可增加 FC患者

的排便次数，多组学分析显示其疗效是通过调节颤

螺菌科（Oscillospiraceae）和毛螺菌科（Lachnospiraceae）
等功能菌和噬菌体 Herelleviridae以及 l−天冬酰胺、

l−哌啶酸、戊酸和辛酸等微生物代谢产物来实现的[ 20]。

此外，复合益生菌制剂对 FC同样具有治疗效果。植

物乳植杆菌 LRCC5193和唾液链球菌嗜热亚种MG510
可改善 FC患者的便秘症状，并且在停止补充益生菌

后，植物乳植杆菌的有益作用仍可持续存在 [ 21]。一

项荟萃分析显示复合益生菌制剂在增加排便次数和

缓解腹胀等方面疗效优于单菌种益生菌 [22]。

益生菌剂量可能对疗效产生影响。有研究发现

动物双歧杆菌乳亚种 HN019能够以剂量依赖性方式

缩短肠道传输时间，并具有较好的安全性 [ 23]。但另

一项研究未观察到低剂量（1×109 CFU）和高剂量（1×1010

CFU）动物双歧杆菌乳亚种 HN019在改善腹部症状和

排便频率上的差异，仅在高剂量组中观察到排便费

力程度的减轻 [ 24]。益生菌使用时间对 FC的疗效也存

在影响，荟萃分析显示疗程≥4周可显著增加治疗

应答 [ 25]，但目前没有旨在评估使用时间对疗效影响

的 RCT研究。总体而言，双歧杆菌和乳杆菌等益生

菌可缩短肠道运输时间，改善粪便性状，增加排便

频率。但关于益生菌菌株选择、最佳剂量和使用时

间等仍未达成共识，未来需开展更多高质量的 RCT
研究来评估补充益生菌对 FC的治疗作用。

 2.1.2　益生元　益生元是一种不被人体消化吸收而

能被肠道菌群所发酵的膳食补充剂，包括低聚糖、

多糖、多元醇和天然植物的提取物等，通过选择性

刺激细菌的生长和活性发挥治疗作用 [ 26]。研究显示

益生元与益生菌在改善粪便性状方面具有相似的疗

效 [ 27]。乳果糖作为基础治疗手段在 FC治疗中应用广

泛，并被指南或共识列为推荐药物 [ 2]。临床观察性

研究和少量 RCT研究显示出乳果糖治疗 FC具有较

好的疗效。乳果糖能以剂量依赖性方式增加 FC患者

自发排便次数，并具有较好的安全性 [ 28]。研究显示

乳果糖治疗升高了肠道双歧杆菌属、普雷沃菌属

（Prevotella）、厌氧棒杆菌属 （Anaerostipes）、艰难杆

菌属 （Mogibacterium）和颤杆菌克属 （Oribacterium）细
菌的相对丰度 [ 29]。动物实验进一步证实乳果糖除通

过渗透作用发挥疗效外，其治疗作用还与改善肠道

菌群失调、调节胆汁酸和 SCFAs等代谢产物有关，

从而抑制炎症反应和促进肠道运动 [ 30]。其他的益生

元同样展现出对 FC的治疗潜力。研究显示低聚半乳

糖能增加每周排便次数≤3次 FC患者的排便频率，

并观察到与 SCFAs生成相关的双歧杆菌和 Anaero-
stipes hadrus 增加，但未观察到 SCFAs浓度的变化 [ 31]。

荟萃分析证实低聚果糖在增加排便频率、改善粪便
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性状、缓解排便疼痛和排便费力中具有治疗效果 [ 32]。

有研究使用菊粉、芦荟胶和乳糖醇组成的益生元

UG1601治疗轻度 FC患者，尽管未改善便秘症状，

但显著降低了血清中可引起肠道转运时间延长及括

约肌功能障碍的脂多糖及其受体 CD14的水平。此

外，补充 UG1601能改变肠道菌群组成，包括厚壁

菌门细菌的减少和产丁酸菌中的 Roseburia hominis 的

增多 [ 33]。综上，乳果糖对 FC的治疗效果已获得充分

肯定，其他种类益生元同样展现出治疗潜力，但因

研究样本量少和研究设计差异大等局限性阻碍了其

临床的推广应用。

 2.1.3　合生元　合生元是益生菌与益生元的结合，

二者可协同发挥作用。荟萃分析证实由低聚果糖和

益生菌组成的合生元可增加排便次数，改善粪便性

状及缓解腹胀、排便费力等症状 [ 26]。有研究显示含

双歧杆菌及果胶的合生元显著缩短了慢传输型便秘

患者的结肠传输时间，改善了肠道动力 [ 34]。动物双

歧杆菌乳亚种 HN019、鼠李糖乳酪杆菌 HN001联合

低聚果糖也有类似的疗效 [ 27]。含长双歧杆菌长亚种、

嗜酸乳杆菌 （Lactobacillus acidophilus）、植物乳植杆

菌、动物双歧杆菌乳亚种、长双歧杆菌婴儿亚种

（Bifidobacterium infantis）及低聚木糖的合生元可增加

FC患者肠道普雷沃菌属和乳球菌属（Lactococcus）细
菌的相对丰度，并减少埃希菌属（Escherichia）、志贺

菌属（Shigella）细菌等有害菌 [ 35]，提示合生元对 FC的

疗效可能是通过优化肠道菌群结构来实现的。现阶

段，合生元的临床应用较少，主要被添加在保健食

品和配方奶粉中，用于调节肠道菌群，关于合生元

治疗 FC的研究数据有限，其对 FC的疗效及作用机

制仍需进一步探索。

 2.1.4　后生元　后生元是指对宿主健康有益的无活

性微生物和 /或菌体成分的制剂，包含发酵过程中的

代谢产物、死亡的细胞和 /或裂解后细胞组分。作为

益生菌的衍生物，后生元在体内可发挥调节免疫、

抗炎、抗氧化和维持肠道稳态等功能，同时能减少

益生菌应用过程中可能出现的易失活、感染和耐药

基因转移等问题 [ 36]。目前有关后生元的研究仍处于

起步阶段，尚无关于后生元治疗 FC的临床研究。仅

有少量的动物实验显示后生元可通过增加肠道动力、

调节水钠代谢、保护肠道屏障等途径来改善洛哌丁

胺诱导的小鼠便秘症状，还可通过抑制有害细菌的

定植来改善肠道菌群结构 [ 37]。后生元对 SCFAs代谢

同样具有调节作用 [38]。

 2.2　FMT　FMT是将健康供体的肠道菌群移植到受

体的消化道内，调节受体的组织器官功能及其消化

道微生态，从而治疗与肠道微生态失调相关的功能

障碍或疾病的方法 [ 39]。近年来，FMT治疗 FC的临

床研究不断增多，显示出巨大的临床应用潜力。一

项大样本回顾性研究显示经鼻肠管、口服胶囊或结

肠镜途径进行 FMT治疗便秘的疗效显著，FMT后 3
个月时临床治愈率为 41.3%，临床改善率为 29%，总

体有效率为 70.3%，且随访至 36个月时总体有效率

仍可达 60.5%[40]。口服万古霉素可抑制肠道埃希菌属

细菌等有害菌的过度生长。有研究给予慢传输型 FC
患者口服万古霉素 3 d，然后通过鼻空肠管给予 FMT
治疗，每半个月 1次，每次连续 6天经鼻空肠管注

入菌液，重复 3次。结果显示第 3次治疗后临床缓

解率可达 75%[39]。FMT联合其他治疗方法同样具有

较好的疗效。FMT联合乳果糖可通过改善肠道菌群、

调节神经递质、提升胃肠动力来显著缓解老年 FC患

者的便秘症状 [ 41]。FMT联合生物反馈治疗可增加混

合型 FC患者的排便次数，改善粪便性状，提高患者

的生活质量并使患者长期获益 [ 42]。有研究发现 FMT
在缓解便秘的同时可显著改善患者的焦虑和抑郁症

状，提示 FMT可影响脑−肠轴功能 [43]。

FMT可重建失调的肠道菌群结构并调节关键代

谢分子 [ 44]。研究发现 FMT增加了粪便菌群 alpha多
样性，FMT治疗后肠道梭菌目（Clostridiales）、Fusic-
atenibacter 和 Paraprevotella 等细菌的相对丰度增加，

并与便秘症状的缓解一致 [ 45]。另一项研究显示 FMT
治疗后肠道拟杆菌属、普雷沃菌属、罗斯菌属和布

劳特菌属（Blautia）细菌减少，而双歧杆菌属和乳杆

菌属细菌增加；该研究还发现 FMT后蛋白质代谢产

物如 l−精氨酸和 l−苏氨酸显著增多，并与乳杆菌属

和厌氧弧菌属（Anaerovibrio）细菌等显著相关。由上

述研究推测 FMT可通过菌群来调节蛋白质的消化和

吸收途径，该过程伴随肠道中 Na+产生的增加，从而

刺激肠黏膜上皮分泌水分，缓解便秘 [ 39]。此外，

FMT可调节 5-羟色胺等影响肠道动力的神经递质和

激素的生物合成 [43]。

FMT的疗效受到实施途径、频次和剂量等多种

因素影响。一项回顾性研究显示通过鼻肠管行 FMT
治疗慢传输型 FC临床改善率可达 74.2%，显著高于

口服胶囊和经结肠镜途径，同时不良反应发生率低

于经结肠镜途径 [ 46]。另一项研究对比了阶段性与单

次 FMT治疗的疗效差异，阶段性 FMT治疗是在首

次 FMT治疗 1月后再次给予 FMT，结果显示二者均

可缓解便秘症状、增加排便次数。但随访至治疗后

第 8周和第 12周时，阶段性 FMT治疗的症状改善程

度显著优于单次 FMT治疗。这一结果提示 FC患者

应定期接受 FMT治疗，减少供受体微生物抵抗引起

的肠道菌群衰减，维持受体肠道菌群的相对丰度和
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多样性，从而维持中长期的疗效 [ 47]。有研究显示新

鲜菌液与−80 ℃ 条件下保存 1周至 12个月的菌液在

FC的治疗效果上无显著差异，均可用于 FMT治疗

慢传输型 FC，短期疗效稳定，无严重不良反应 [ 48]。

尽管目前已有部分关于 FMT治疗 FC的大样本观察

性研究，并展现出令人期待的应用前景，但其最佳

实施途径、频次、剂量和供体选择等仍需经过严格

设计的高质量 RCT研究进一步明确。实现标准化

FMT将有助于进一步提高 FMT的疗效和安全性。

 3　结论与展望

FC患者存在肠道菌群失调，主要表现为肠道拟

杆菌门细菌的相对丰度升高，而厚壁菌门和变形菌

门细菌的相对丰度降低，并伴有 SCFAs、胆汁酸和

甲烷等的代谢异常，以及肠道神经和内分泌系统紊

乱，影响肠道运动和分泌功能。肠道微生态干预治

疗 FC可恢复肠道菌群平衡，改善便秘症状。益生菌

制剂如双歧杆菌属和乳杆菌属细菌等已在临床用于

FC的治疗，益生元中乳果糖的疗效也获得充分肯定。

FMT是 FC微生态治疗中最有效的干预手段，特别

是联合治疗策略可进一步提高疗效，使患者长期

获益。

然而，现阶段研究仍存在以下问题：（1）由于测

序方法、取材样本和样本量的差异，关于 FC特征性

菌群、特异性菌株和功能变化尚不能得出一致结论；

（2）多数临床研究存在试验样本量少、随访时间短等

问题，导致研究结论的可靠性受限和长期疗效评估

不足；（3）多数研究仅聚焦基因组或代谢组单一组学

层面，缺乏多组学的联合分析，因此无法系统地解

析肠道微生态对 FC的调控机制；（4）由于临床前动

物模型与人体肠道病理生理环境存在显著差异，部

分动物实验中的疗效可能无法在人体研究中重现，

严重阻碍了基础研究向临床应用的有效转化。

未来的研究需从以下几个方面突破：（1）应明确

FC标志性肠道菌株、代谢产物及其功能，并结合多

组学数据解析菌群与宿主的互作网络。（2）应重点解

析 SCFAs、胆汁酸和色氨酸衍生物等肠道菌群代谢

产物调节宿主肠黏膜免疫、神经递质传导及肠道动

力调控 FC的关键通路，将单纯的相关性分析转向前

瞻性研究和因果研究，为 FC寻找微生态致病机制和

干预新靶点。（3）应开展高质量临床 RCT研究，进

一步明确微生态调节剂的种类选择、最佳剂量和使

用时间，以及 FMT最佳技术方案等，积极推动形成

FC的微生态治疗共识意见和 FMT治疗标准方案，

为临床应用提供强有力的循证支持。
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