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黄芪－当归药对治疗便秘的作用及机制研究

王敏，杨伟，郝六一，赵晋，贾永川，解达帅*

山西医科大学附属运城市中心医院，山西 运城 044000

【摘要】目的目的 从行为学、生化指标、组织病理及信号通路等方面系统探讨黄芪－当归药对治疗便秘的效应及机

制。方法方法 55 只 SD 大鼠随机分为空白组（Control 组）、模型组（Model 组）、阳性对照组（Mos 组）、黄芪－当归药对

高剂量组（HP－H 组）和黄芪－当归药对低剂量组（HP－L 组），每组 11 只。除 Control 组外，其余各组大鼠采用盐

酸罗哌丁胺诱导便秘模型。造模成功后，Mos组大鼠灌胃莫沙必利2. 7 mg/kg，HP－H组和HP－L组大鼠分别灌胃

黄芪－当归水提物（黄芪∶当归 = 5∶1）10. 2、5. 1 g/kg，灌胃体积 10 mL/kg，Control 组大鼠灌胃等体积生理盐水，连续

灌胃 14 d。观察大鼠一般状态、测定粪便粒数、粪便含水量及肠道推进率，检测血清氧化应激酶（SOD、MDA、

GSH－Px、CAT）、炎性因子（IL－1β、IL－6、IL－4）及胃肠神经递质（MTL、SP、SS、VIP）水平，采用苏木素－伊

红（HE）染色观察结肠组织病理变化，免疫组化法检测结肠组织中 PI3K、Akt 蛋白的表达。结果结果 黄芪－当归药

对可显著改善便秘大鼠的烦躁、易激怒、进食量减少、体质量增长缓慢等症状，并提高粪便粒数和粪便含水量，同

时增强肠道传输功能；在组织学方面，黄芪－当归药对可减轻结肠组织病理损伤，减少炎症细胞浸润；在血清指标

方面，黄芪－当归药对可升高 SOD、GSH－Px、CAT、IL－4、MTL 和 SP 水平，降低 MDA、IL－1β、IL－6、VIP 和 SS 水

平，并上调结肠组织中PI3K和Akt蛋白的表达。结论结论 黄芪－当归药对可通过调控PI3K/Akt信号通路，抑制炎症

反应，减轻氧化应激损伤，调节胃肠激素分泌，从而发挥治疗便秘的作用。
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便秘（constipation）是一种临床常见的消化系统功

能障碍疾病，主要表现为排便不规律、粪便干硬或难以

排出的症状［1］。便秘的发病率随着年龄的增高及现代

生活节奏的加快而增加，据统计，全球范围内成年人便

秘发病率 11%～20%，而老年人可达 40%以上［2-4］。便

秘的发病机制较为复杂，肠道神经系统病变、Cajal 间
质细胞、平滑肌及肠道神经递质的改变等与便秘的发

生和发展密切相关，另有研究表明，肠道自身免疫状态

与炎症环境的变化亦能引起便秘的发生［5］。长期存在

便秘还会导致肠道内有害物质滞留，增加患肠道疾病

的风险，甚至累及全身健康。目前，对于便秘的治疗，

临床多采用泻下药（容积性泻药、高渗性泻药、刺激性

泻药等）和肠动力促进剂，虽然有较好的短期疗效，但

需长期用药，导致药物依赖和耐药性，进一步加重病

情［6］。对于药物治疗效果不佳的患者，可采用全结肠

切除术或结肠次全切除术等手术治疗手段，但会导致

排便频率增加、肛门控制能力下降，严重影响患者生活

质量［7］。

关于便秘的记载最早见于《黄帝内经》“大便难”

“大便不利”，《金匮要略》载有“阴结、阳结、脾约”，清代

《杂病源流犀烛》首次记载“便秘”作为病名，沿用至今。

便秘多因脾胃功能失调、肠道湿热、肝郁气滞等所致，
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辨证有虚、实，虚证包括气虚、阳虚、血虚及阴虚，实证

包括气秘、热秘和冷秘。临床对于便秘的治疗可从脾

胃论治、从肝论治、从肺论治等［8］。黄芪－当归是临床

最常用的药对之一，其中黄芪补中益气，可补脾、肺之

气，有助于增强脾胃功能，促进消化吸收，改善体内气

血运行；当归活血调经，具有养血润肠之效，有助于调

节血液循环，改善肠道功能。对于便秘的治疗，黄芪－

当归药对既能自成一方，又可作为基础药对配伍组方，

如归脾汤、补中益气汤、补阳还五汤、当归补血汤等，治

疗便秘疗效显著且无严重不良反应［9-11］。

本研究通过建立盐酸洛哌丁胺诱导的便秘大鼠模

型，从行为学、生化指标、组织病理及信号通路等方面，

系统探讨黄芪－当归药对治疗便秘的效应及机制，为

其临床应用提供实验依据。

1　材料和方法

1. 1　材料

1. 1. 1　仪器

高速离心机（德国艾本德公司，型号：5424R）；全

波长酶标仪（赛默飞世尔科技公司，型号：Multiskan 
SkyHigh）；正置荧光显微镜（卡尔蔡司股份公司，型号：

Axioscope 5）。

1. 1. 2　药物与试剂

黄芪、当归饮片（同仁堂大药房，批号：20240713、
20241124），依据文献报道黄芪∶当归 = 5∶1配比［12-13］，

分别加 8倍量水煎煮两次，每次 30 min，合并两次水煎

液，减压浓缩，并用生理盐水配制，浓度为1 g生药/mL，
4 ℃保存，灌胃前取出至室温备用。

盐酸罗哌丁胺（上海百灵威化学技术有限公司，批

号：20231106）；活性炭粉（上海麦克林生化科技股份有

限公司，批号：A805337－500g）；超氧化物歧化酶

（SOD）、丙二醛（MDA）、谷胱甘肽过氧化物酶（GSH－

Px）、过氧化氢酶（CAT）、白介素－1β（IL－1β）试剂

盒（南 京 建 成生物工程研究所，批号：A001－1－2、
A003－1－1、A005－1－2、A007－2－1、H002－1－2）；

白介素－6（IL－6）、白介素－4（IL－4）、P物质（SP）、血

管 活 性 肽（VIP）试 剂 盒（凡 科 维 ，批 号 ：F3066A、

F3067A、F3320－A、F3321－A）；胃动素（MTL）试剂

盒（武 汉 力 博 瑞 生 物 科 技 有 限 公 司 ，批 号 ：

LB3367B）；生长抑素（SS）试剂盒（宝如亿生物技术有

限公司，批号：RE1569）；PI3K p85 alpha 抗体（Affinity 
Biosciences，批号：AF6241）；Akt抗体（武汉爱博泰克生

物科技有限公司，批号：A18120）。

1. 1. 3　动物

6 周龄 SPF 级雄性 SD 大鼠，55 只，体质量（180 ± 

20）g，由斯贝福北京生物技术有限公司提供，合格证

号：SCXK 京 2019－0010；饲养于山西医科大学屏障

级动物房，控制动物房内温度（24 ± 2）℃，相对湿度

40%～60%，保持 12 h昼夜交替，正式实验前适应性饲

养 1 周，动物实验操作获山西医科大学动物伦理委员

会批准，批准号：K－K20240152。
1. 2　动物造模、分组及给药

55 只大鼠随机分为空白组（Control 组）、模型组

（Model 组）、阳性对照组（Mos 组）、黄芪－当归药对高

剂量组（HP－H组）和黄芪－当归药对低剂量组（HP－L
组），每组 11只。除Control组外，其余各组大鼠分别于

每日10∶00、16∶00时灌胃盐酸洛哌丁胺溶液3 mg/kg，灌
胃体积3 mL/kg，Control组大鼠灌胃等体积生理盐水，连

续灌胃14 d，通过观察大鼠一般状态、粪便性状、粪便量

等评价便秘模型是否成功［14］。造模结束后进行药物干

预，Mos 组大鼠灌胃莫沙必利 2. 7 mg/kg，HP－H 组

和HP－L 组大鼠分别灌胃黄芪－当归水提物（黄芪∶

当归 = 5∶1）10. 2、5. 1 g/kg，灌胃体积 10 mL/kg，Control
组大鼠灌胃等体积生理盐水，连续灌胃14 d。
1. 3　观察项目

1. 3. 1　一般状态观察

造模及给药期间记录各组大鼠的体质量、毛色、精

神状态、进食饮水量和粪便性状。

1. 3. 2　粪便粒数及粪便含水量测定

各组大鼠分别在实验第0、7、14、21、28天20∶00置

于动物代谢笼，收集12 h内大鼠粪便并统计粪便粒数，

于 100 ℃烘箱中干燥 4 h，烘干前后分别称重，获得粪

便湿重和干重，计算粪便含水量。

粪便含水量 = （湿重－干重）/湿重 × 100%
1. 3. 3　肠道推进率测定

末次给药后各组大鼠禁食不禁水 12 h，各组随机

选取 3只大鼠灌胃 2 mL 10%活性炭悬浮液，30 min后

于异弗烷麻醉状态下取幽门到盲肠段小肠，测量幽门

至炭末推进末端及小肠长度，计算肠道推进率。

肠道推进率 = 幽门至炭末推进末端长度（cm）/小
肠长度（cm） × 100%
1. 3. 4　血清指标检测

末次给药后各组大鼠禁食不禁水 12 h，腹主动脉

取血，室温静置 2 h后于 4 ℃、3 000 r/min 离心 20 min，
取上清，并根据试剂盒说明书对血清 SOD、MDA、

GSH－Px、CAT、IL－1β、IL－6、IL－4、MTL、SP、SS、VIP
水平进行检测。

1. 3. 5　结肠组织病理情况

参照文献［14］，取各组大鼠结肠组织，4% 多聚甲
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醛固定 24 h后进行苏木素－伊红（HE）染色，于光学显

微镜下观察各组大鼠结肠组织的病理形态变化。

1. 3. 6　免疫组化检测

参照文献［15］，取各组大鼠结肠组织石蜡切片经

二甲苯脱蜡和梯度乙醇水化、抗原修复，灭活内源性过

氧化物酶，滴加山羊血清封闭液，分别滴加PI3K和Akt
抗体（1∶500），4 ℃过夜，PBS 洗片 3 次，滴加二抗

（1∶500），37 ℃孵育 30 min，PBS 洗片 3 次后进行 DAB
孵育 3 min显色，水洗 3次后苏木素复染细胞核，脱水、

封片。显微镜观察后采集图像，并使用 Image Pro plus 
6. 0图像分析系统分析 PI3K和Akt表达区域的平均光

密度值。

1. 4　统计学方法

实验数据以均数 ± 标准差（x̄ ± s）表示，数据采用

Graphpad prism 10. 0 软件进行处理，多组间比较采用

One－way ANOVA分析，方差齐者用LSD分析，方差不

齐者用 Dunnett′s T3 分析。P < 0. 05 为差异具有统计

学意义。

2　结果

2. 1　各组大鼠一般状况及粪便情况比较

造模大鼠经盐酸洛哌丁胺溶液灌胃后，出现烦躁、

易激怒、进食量减少、体质量增长变缓的情况。与

Control组比较，Model组大鼠在第 7天开始粪便粒数及

粪便含水量显著降低（P < 0. 01，P < 0. 05），表明大鼠

造模成功。与Model组比较，HP－H组大鼠第21、28天

粪便粒数和粪便含水量增加（P < 0. 01，P < 0. 05），

HP－L组大鼠第 28天粪便粒数增加（P < 0. 01）。结果

见表1、2。

2. 2　各组大鼠肠道推进率比较

与 Control 组比较，Model 组大鼠肠道推进率显著

降低（P < 0. 05）。与 Model 组比较，HP－H、HP－L 组

大鼠肠道推进率升高（P < 0. 05）。结果见表3。
2. 3　各组大鼠血清SOD、MDA、GSH－Px、CAT含量比较

与 Control 组比较，Model 组大鼠血清 SOD、GSH－

Px和CAT含量显著降低（P < 0. 01），MDA含量显著升

高（P < 0. 01）；与Model组比较，HP－H组 SOD、GSH－

Px和CAT含量显著升高（P < 0. 05，P < 0. 01），MDA含

量降低（P < 0. 05），HP－L 组 GSH－Px 含量显著升

高（P < 0. 05）。结果见表4。

表1　各组大鼠不同时间点粪便粒数比较（x̄ ± s） 粒

组别

Control组
Model组
Mos组
HP－H组

HP－L组

n
11
11
11
11
11

第0天

12. 18 ± 1. 89
12. 18 ± 1. 89
13. 00 ± 1. 61
12. 82 ± 1. 94
13. 45 ± 1. 37

第7天

12. 18 ± 1. 72
8. 36 ± 1. 50##

9. 36 ± 1. 63
8. 91 ± 1. 76
8. 27 ± 1. 35

第14天

12. 27 ± 2. 33
7. 36 ± 1. 12##

7. 45 ± 1. 29
7. 55 ± 1. 13
7. 55 ± 1. 21

第21天

13. 00 ± 1. 34
7. 27 ± 1. 10##

9. 45 ± 1. 04**

9. 27 ± 1. 10**

7. 91 ± 0. 83

第28天

12. 09 ± 1. 58
7. 09 ± 0. 94##

10. 55 ± 1. 37**

11. 09 ± 1. 30**

9. 55 ± 1. 37**

注：与Control组比较，##P < 0. 01；与Model组比较，**P < 0. 01。
表2　各组大鼠不同时间点粪便含水量比较（x̄ ± s） %

组别

Control组
Model组
Mos组
HP－H组

HP－L组

n
11
11
11
11
11

第0天

65. 62 ± 3. 26
65. 40 ± 2. 90
64. 66 ± 3. 09
64. 08 ± 3. 01
65. 91 ± 3. 31

第7天

64. 79 ± 2. 70
62. 73 ± 1. 73#

63. 51 ± 1. 88
63. 20 ± 2. 00
63. 16 ± 2. 22

第14天

64. 73 ± 3. 31
61. 64 ± 1. 97#

61. 96 ±  1. 61
61. 88 ± 1. 74
60. 87 ± 1. 94

第21天

64. 43 ± 2. 32
60. 84 ± 1. 93##

63. 00 ± 1. 33**

62. 40 ± 1. 18*

60. 85 ± 1. 52

第28天

65. 74 ± 3. 13
61. 31 ± 2. 26##

64. 66 ± 3. 09**

65. 72 ± 3. 11**

62. 04 ± 1. 49
注：与Control组比较，#P < 0. 05，##P < 0. 01；与Model组比较，*P < 0. 05，**P < 0. 01。

表3　各组大鼠肠道推进率比较（x̄ ± s） %
组别

Control组
Model组
Mos组
HP－H组

HP－L组

n
3
3
3
3
3

肠道推进率

72. 96 ± 4. 06
58. 63 ± 6. 13#

70. 20 ± 1. 25*

73. 78 ± 3. 83*

69. 24 ± 3. 32*

注：与Control组比较，#P < 0. 05；与Model组比较，*P < 0. 05。
表4　各组大鼠血清SOD、MDA、GSH－Px、CAT含量比较（x̄ ± s）

组别

Control组
Model组
Mos组
HP－H组

HP－L组

n
11
11
11
11
11

SOD/（U/mL）
70. 18 ± 5. 76
37. 52 ± 4. 85##

54. 06 ± 9. 65**

51. 68 ± 10. 71*

45. 91 ± 7. 53

MDA/（nmol/L）
1. 17 ± 0. 14
6. 23 ± 0. 76##

1. 84 ± 0. 33**

2. 92 ± 0. 62*

4. 47 ± 0. 62

GSH－Px/（U/mL）
56. 52 ± 10. 87
17. 37 ± 3. 04##

30. 92 ± 5. 32**

33. 54 ± 5. 81**

25. 50 ± 3. 56*

CAT/（U/mL）
97. 33 ± 12. 26
48. 44 ± 6. 92##

76. 26 ± 8. 64**

71. 30 ± 9. 53**

51. 44 ± 3. 47
注：与Control组比较，##P < 0. 01；与Model组比较，*P < 0. 05，**P < 0. 01。
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2. 4　各组大鼠血清 IL－1β、IL－6、IL－4含量比较

与Control组比较，Model组大鼠血清 IL－1β和 IL－6
含量显著升高（P < 0. 01），IL－4 含量显著降低（P < 

0. 01）；与Model组大鼠比较，HP－H组 IL－1β和 IL－6
含量显著降低，IL－4 含量升高（P < 0. 05，P < 0. 01）。

结果见表5。

2. 5　各组大鼠血清MTL、SP、SS、VIP含量比较

与 Control组比较，Model组大鼠血清 MTL和 SP含

量显著降低（P < 0. 01），SS 和 VIP 含量显著升高（P < 

0. 01）；与Model组比较，HP－H组MTL、SP含量显著升

高，SS 和 VIP 含量降低（P < 0. 01，P < 0. 05）。结果

见表6。

2. 6　各组大鼠结肠组织病理情况比较

Control组大鼠结肠组织结构正常，黏膜上皮细胞

排列整齐，隐窝数量正常，可见大量杯状细胞。与

Control组比较，Model组大鼠结肠组织结构异常，黏膜

层上皮细胞排列杂乱并伴随糜烂脱落现象，炎症细胞

数量增多，杯状细胞数量明显减少。与 Model 组大鼠

比较，HP－H组和HP－L组大鼠结肠组织黏膜层上皮

细胞排列整齐紧密，黏膜层炎症细胞浸润现象减轻，杯

状细胞数量明显增多。结果见图1。

2. 7　各组大鼠结肠组织PI3K和Akt表达情况比较

与 Control 组比较，Model组大鼠结肠组织 PI3K 和

Akt 蛋白表达显著下调（P < 0. 01）；与 Model 组比较，

HP－H 组和 HP－L 组 PI3K 和 Akt 蛋白表达显著上

调（P < 0. 01）。结果见图2和表7。

表5　各组大鼠血清 IL－1β、IL－6、IL－4含量比较（x̄ ± s） ng/mL
组别

Control组
Model组
Mos组
HP－H组

HP－L组

n

11
11
11
11
11

IL－1β
18. 54 ± 3. 79
53. 15 ± 6. 43##

37. 21 ± 6. 81*

35. 27 ± 8. 62*

49. 20 ± 6. 33

IL－6
18. 83 ± 2. 02
54. 69 ± 6. 44##

33. 54 ± 5. 73**

47. 94 ± 7. 19*

48. 43 ± 7. 92

IL－4
54. 20 ± 5. 21
20. 40 ± 3. 30##

43. 56 ± 6. 11**

31. 22 ± 4. 84**

26. 18 ± 7. 21
注：与Control组比较，##P < 0. 01；与Model组比较，*P < 0. 05，**P < 0. 01。

表6　各组大鼠血清MTL、SP、SS、VIP含量比较（x̄ ± s）

组别

Control组
Model组
Mos组
HP－H组

HP－L组

n

11
11
11
11
11

MTL/（ng/L）
199. 13 ± 18. 14

73. 68 ± 12. 25##

136. 17 ± 19. 37**

119. 47 ± 27. 54**

111. 56 ± 13. 98**

SP/（ng/L）
199. 55 ± 21. 55

79. 18 ± 13. 45##

134. 29 ± 16. 69*

130. 68 ± 23. 97*

108. 77 ± 32. 82

SS/（ng/L）
184. 96 ± 29. 62
651. 50 ± 51. 93##

491. 56 ± 30. 35**

568. 56 ± 64. 99*

575. 73 ± 77. 99*

VIP/（pg/mL）
252. 54 ± 33. 29
389. 33 ± 24. 96##

276. 58 ± 15. 51**

268. 93 ± 15. 71**

313. 76 ± 17. 78**

注：与Control组比较，##P < 0. 01；与Model组比较，*P < 0. 05，**P < 0. 01。

图1　各组大鼠结肠组织形态学HE染色图（× 200 ）
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3　讨论

便秘是一种常见的临床疾病，发病机制复杂，中医

药在便秘的防治中具有独特的优势，本研究采用药理

实验的方法，对临床治疗便秘疗效确切的黄芪－当归

药对的作用机制进行研究。

氧化应激在便秘的发病机制中起着关键作用，对

身体有很强的细胞毒性作用，可损伤肠黏膜细胞，引起

肠黏膜功能障碍，诱发或加重便秘，抗氧化酶如 SOD、

GSH－Px 和 CAT 活性的增加有助于预防便秘治疗中

的氧化反应［16-17］。本研究发现，黄芪－当归药对治疗

显著恢复了盐酸洛哌丁胺诱导的 SOD、GSH－Px 和

CAT 含量的降低，抑制了 MDA 含量的升高，表明黄

芪－当归药对治疗可以缓解便秘大鼠的氧化应激。便

秘患者常伴有肠道炎症，肠道屏障功能受损时，IL－6、
IL－1β、IFN－γ等促炎因子显著升高，IL－4、IL－10等

抑炎因子显著降低，促炎因子和抑炎因子的失衡，促进

中性粒细胞在肠道黏膜的黏附性，黏膜细胞电解质分

泌受到抑制、上皮黏膜屏障被破坏，加剧肠道损伤和炎

性浸润［18］。本研究发现，黄芪－当归药对治疗显著降

低了便秘大鼠结肠组织中炎症细胞的浸润，盐酸洛哌

丁胺造模可显著上调大鼠血清 IL－1β 和 IL－6 的含

量，而 IL－4含量则显著降低，给予黄芪－当归药对治

疗可显著回调此趋势，表明其可通过增强大鼠抗炎活

性来治疗盐酸洛哌丁胺引起的便秘。

胃肠道神经递质的水平可以显著影响胃肠道运

输，即当兴奋性递质 SP和 MTL的水平显著降低，或抑

制性递质VIP和 SS的水平显著增加时，胃肠道运输受

到抑制，导致便秘［19］。便秘患者的血清MTL和 SP水平

低于健康人，而 SS和VIP水平较高。MTL作为一种肠

道激素，可增加胃肠道运动，刺激胃蛋白酶的产生；SP
作为一种促进蠕动的神经递质，便秘患者的肠壁肌肉

层含量异常降低；此外，肠壁VIP递质的紊乱异能引发

和促进便秘的进展［20］。本研究发现，黄芪－当归药对

可显著升高 MTL和 SP的含量，降低 SS和 VIP的含量，

表明其可通过促进兴奋性胃肠激素和抑制性胃肠激素

的分泌，发挥改善胃肠排空作用，从而治疗便秘。

PI3K/Akt 信号通路广泛参与细胞增殖的调节，在

促进细胞生长、抑制细胞凋亡及调控血管内皮细胞生

长和自噬过程中发挥极其重要的作用［21］。研究表明，

PI3K/Akt 信号参与便秘的进程，可通过作用于 Nrf2、
NF－κB、mTOR、GSK－3β而调控便秘大鼠炎症反应、

氧化应激及免疫应答而主导便秘发生和发展［22］。本实

验采用免疫组化法对PI3K、Akt进行检测，结果显示黄

芪－当归药对可显著增加便秘大鼠 PI3K、Akt 蛋白的

表达，表明其抑制炎症反应、减轻氧化应激损伤、改善

胃肠排空而发挥治疗便秘的作用可能与其调控 PI3K/
Akt信号通路有关。

综上，本研究基于动物实验系统探讨了黄芪－当

归药对治疗便秘的作用机制。结果表明，黄芪－当归可

能通过调控PI3K/Akt信号通路，抑制肠道炎症反应、减

轻氧化应激损伤、调节胃肠神经递质与激素分泌，从而

多环节、多靶点地改善便秘症状。该发现不仅从现代药

理学角度揭示了黄芪－当归“益气养血、润肠通便”的传

统功效内涵，也为临床将其用于功能性便秘，特别是气

虚血瘀或肠道动力障碍型便秘的防治提供了重要的实

验依据。此外，本研究为进一步开发该药对的复方制

剂、优化其临床配伍应用奠定了理论基础，对推动中药

经典药对的现代化与国际化具有积极意义。

表7　各组大鼠结肠组织PI3K和Akt表达情况比较（x̄ ± s）

组别

Control组
Model组
HP－H组

HP－L组

n

3
3
3
3

PI3K
0. 66 ± 0. 01
0. 35 ± 0. 02##

0. 57 ± 0. 03**

0. 48 ± 0. 01**

Akt
0. 65 ± 0. 00
0. 36 ± 0. 03##

0. 59 ± 0. 04**

0. 49 ± 0. 00**

注：与Control组比较，##P < 0. 01；与Model组比较，**P < 0. 01。

图2　各组大鼠结肠组织 IHC染色图（× 200）
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Study on the Effect and Mechanism of Medicinal Pair of Astragali Radix and Angelicae Sinensis 
Radix in the Treatment of Constipation

WANG Min，YANG Wei，HAO Liuyi，ZHAO Jin，JIA Yongchuan，XIE Dashuai*
Yuncheng Central Hospital， Shanxi Medical University， Yuncheng 044000， China

【Abstract】Objective To investigate systematically the effect and mechanism of medicinal pair of Astragali Radix and 
Angelicae Sinensis Radix in treating constipation from perspectives of behavioral tests， biochemical parameters， 
histopathological examination， and signaling pathways. Methods A total of 55 rats were randomly divided into five 
groups： control group， model group， positive control group （Mos group）， medicinal pair of Astragali Radix and 
Angelicae Sinensis Radix high－dose group （HP－H group） and medicinal pair of Astragali Radix and Angelicae 
Sinensis Radix low－dose group （HP－L group）， with 11 rats in each group.  Rats in all groups except the control group 
were administered loperamide hydrochloride to induce constipation model.  After the successful modelling， rats in Mos 
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group were gavaged with mosapride at a dose of 2. 7 mg/kg.  Rats in HP－H and HP－L groups were gavaged with the 
water extract prepared from Astragali Radix and Angelicae Sinensis Radix （at a 5∶1 ratio） at doses of 10. 2 and 5. 1 g/kg 
respectively.  Rats in the control group were gavaged with an equivalent volume of normal saline.  The gavage was at a 
volume of 10 mL/kg， all groups received the administration for 14 days.  General condition of the rats， fecal pellet 
count， fecal water content， and intestinal transit rate were observed and measured.  Serum levels of oxidative stress 
enzymes（SOD， MDA， GSH－Px， and CAT）， inflammatory cytokines （IL－1β， IL－6， and IL－4）， and 
gastrointestinal neurotransmitters （MTL， SP， SS， and VIP） were assessed.  Colon tissue pathology was examined by 
hematoxylin and eosin （HE） staining， and PI3K and Akt protein expression were detected by immunohistochemistry.
Results Medicinal pair of Astragali Radix and Angelicae Sinensis Radix significantly ameliorated constipation－
related symptoms in rats， such as restlessness and irritability， reduced food intake， and slow weight gain， and improved 
fecal parameters including fecal pellet count and water content， meanwhile enhancing intestinal motility.  Histologically， 
it alleviated colonic tissue damage and reduced inflammatory cell infiltration.  In terms of serum indicators， it increased 
levels of SOD， GSH－Px， CAT， IL－4， MTL， and SP， and decreased levels of MDA， IL－1β， IL－6， VIP and SS.  
Furthermore， it upregulated the protein expression of PI3K and Akt in colon tissue. Conclusion Medicinal pair of 
Astragali Radix and Angelicae Sinensis Radix may treat constipation by modulating the PI3K/Akt signaling pathway， 
inhibiting inflammation， reducing oxidative stress， and regulating gastrointestinal hormone secretion.
【Key words】 Astragali Radix； Angelicae Sinensis Radix； Medicinal pair； Constipation； Oxidative stress； PI3K/Akt 
signaling pathway
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exhibited inflammatory infiltration along with structural disorganization.  Serum levels of the inflammatory cytokines 
TNF－α， IL－1β， and IL－8 increased （P < 0. 01）.  The mRNA expression of NEAT1， TNFRSF1B， and NF－κB p65 
in colon tissues was increased （P < 0. 01）， protein expression of NF－ κB p65， TNF－ α， IL－1β， IL－8， and 
TNFRSF1B increased （P < 0. 01）， the positive expression of NF－ κB p65、TNF－ α、IL－1β、IL－8 and TNFRSF1B 
increased （P < 0. 01）.  Compared with the model group， rats in the inhibitor and electroacupuncture groups exhibited 
significantly elevated AWR scores （P < 0. 01） and markedly reduced diarrhea rates （P < 0. 01）.  Colonic tissue 
morphology remained relatively intact， with diminished inflammatory responses and reduced inflammatory cell infiltration.  Serum 
levels of TNF－α， IL－1β， and IL－8 decreased （P < 0. 01）， and the mRNA expression of NEAT1， TNFRSF1B， and NF－
κB p65 in colon tissues decreased （P < 0. 01）.  The positive expression of NF－κB p65， TNF－α， IL－1β， IL－8， and 
TNFRSF1B in colon tissues decreased （P < 0. 01）. Conclusion Electroacupuncture stimulation at Tianshu （ST25） and 
Shangjuxu （ST37） significantly alleviates diarrhoea and visceral hypersensitivity symptoms in IBS－D rats.  Its 
therapeutic mechanism may involve suppressing lncRNA NEAT1 expression， blocking TNFRSF1B/NF－κB signaling 
pathway activation， thereby reducing the production of core inflammatory mediators and ameliorating colonic low－grade 
inflammation.
【Key words】 Irritable bowel syndrome with diarrhea； Electroacupuncture； Tianshu （ST25）； Shangjuxu （ST37）； Long 
non－coding RNA NEAT1； NF－κB； TNFRSF1B/NF－κB signaling pathway
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