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[摘要] 　 目的:观察白头翁汤灌肠联合美沙拉嗪治疗溃疡性结肠炎(UC)大肠湿热证的临床疗效。 方

法:将 94 例 UC 大肠湿热证患者随机分为治疗组和对照组,每组各 47 例(但 2 组分别只有 44、45 例完成观

察)。 对照组给予美沙拉嗪缓释颗粒治疗,治疗组在对照组基础上加用白头翁汤灌肠治疗,疗程均为 4 周。
比较 2 组治疗前后中医证候积分、疾病积重程度积分(Mayo 积分)、内镜下肠黏膜病变程度评分(Baron 评

分)、黏膜损伤程度(Geboes 指数)及肠道菌群的变化。 结果:2 组治疗后中医证候积分、Mayo 积分、内镜 Bar-
on 评分及 Geboes 指数均较治疗前明显降低,且治疗组降低幅度大于对照组(P<0. 05);2 组治疗后肠球菌、
肠杆菌数量明显减少,双歧杆菌、乳酸杆菌数量显著增多,且治疗组减少、增多幅度均大于对照组(P<0. 05)。
结论:白头翁汤灌肠联合美沙拉嗪能够显著改善 UC 大肠湿热证患者的临床症状,提高临床疗效,促进肠黏

膜恢复,其作用机制可能与改善肠道菌群紊乱有关。
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[Abstract]　 Objective:To
 

investigate
 

the
 

clinical
 

effect
 

of
 

enema
 

with
 

Baitouweng
 

decoction
 

combined
 

with
 

mesalazine
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

ulcerative
 

colitis
 

with
 

large
 

intestinal
 

damp-heat
 

syndrome. Methods:A
 

total
 

of
 

94
 

pa-
tients

 

with
 

ulcerative
 

colitis
 

with
 

large
 

intestinal
 

damp-heat
 

syndrome
 

were
 

randomly
 

divided
 

into
 

treatment
 

group
 

and
 

control
 

group,with
 

47
 

patients
 

in
 

each
 

group,and
 

finally
 

44
 

patients
 

in
 

the
 

treatment
 

group
 

and
 

45
 

in
 

the
 

con-
trol

 

group
 

completed
 

observation. The
 

patients
 

in
 

the
 

control
 

group
 

were
 

given
 

mesalazine
 

sustained-release
 

gran-
ules,while

 

those
 

in
 

the
 

treatment
 

group
 

were
 

given
 

enema
 

with
 

Baitouweng
 

decoction
 

in
 

addition
 

to
 

the
 

treatment
 

in
 

the
 

control
 

group;the
 

course
 

of
 

treatment
 

was
 

4
 

weeks
 

for
 

both
 

groups. The
 

two
 

groups
 

were
 

compared
 

in
 

terms
 

of
 

traditional
 

Chinese
 

medicine
 

(TCM)
 

syndrome
 

score,Mayo
 

score,endoscopic
 

Baron
 

score,Geboes
 

index,and
 

intes-
tinal

 

flora
 

before
 

and
 

after
 

treatment. Results:After
 

treatment,both
 

groups
 

had
 

significant
 

reductions
 

in
 

TCM
 

syn-
drome

 

score,Mayo
 

score,endoscopic
 

Baron
 

score,and
 

Geboes
 

index,and
 

the
 

treatment
 

group
 

had
 

significantly
 

grea-
ter

 

reductions
 

than
 

the
 

control
 

group
 

(P<0. 05). After
 

treatment,both
 

groups
 

had
 

significant
 

reductions
 

in
 

Entero-
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coccus
 

and
 

Enterobacter
 

and
 

significant
 

increases
 

in
 

bifidobacteria
 

and
 

Lactobacillus,and
 

the
 

treatment
 

group
 

had
 

significantly
 

greater
 

reductions
 

and
 

increases
 

than
 

the
 

control
 

group
 

(P<0. 05). Conclusion:For
 

patients
 

with
 

ulcer-
ative

 

colitis
 

with
 

large
 

intestinal
 

damp-heat
 

syndrome,enema
 

with
 

Baitouweng
 

decoction
 

combined
 

with
 

mesalazine
 

can
 

significantly
 

alleviate
 

clinical
 

symptoms,improve
 

clinical
 

outcome,and
 

promote
 

the
 

recovery
 

of
 

intestinal
 

muco-
sa,possibly

 

by
 

improving
 

intestinal
 

flora
 

disturbance.
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　 　 溃疡性结肠炎(ulcerative

 

colitis,UC)是一种病

变自直肠开始向近端发展甚至累及全结肠的炎症

性肠疾病,临床上以持续或反复发作性腹泻、腹痛、
黏液脓血便和里急后重以及结节红斑等肠外症状

为主要表现[1] 。 据报道,UC 发病率呈逐年上升的

趋势,现已成为全球性疾病[2] 。 本病易发生肠穿

孔、中毒性巨结肠和消化道大出血等并发症,且后

期发展为结肠癌和肠外癌的风险较高,不仅影响了

患者的身心健康,而且给患者和社会造成了较大的

经济负担[3] 。 UC 治疗目标主要是维持临床症状的

缓解及肠道黏膜的愈合,目前常用的治疗药物有 5-
氨基水杨酸、硫唑嘌呤、类固醇激素、抗肿瘤坏死因

子-α(TNF-α)单克隆抗体等,部分患者对激素产生

依赖或抵抗,长期使用免疫抑制剂增加了感染和患

肿瘤的风险,而抗 TNF-α 生物制剂价格昂贵,临床

应用尚未普及。 本病属于中医学“久痢” “肠风”
“脏毒”等范畴。 中医药治疗具有疗效稳定、不良反

应少、费用低廉等特点。 我们结合临床工作经验,
主张从“瘀”“毒”论治,采用白头翁汤灌肠联合美沙

拉嗪治疗 UC,取得了显著的临床效果。 现报告

如下。
1　 临床资料

1. 1　 一般资料　 前期预试验提示治疗组总有效率

约为 95%,对照组约为 70%,根据样本计算公式:
n = (Zα +Zβ )22p(1-p) / ( p1 -p2 )2,取 α = 0. 05. β =
0. 1,得出每组所需样本量约为 42

 

例,考虑有 10%
的失访患者,最终每组纳入样本量为 47

 

例。 选取

2016 年 6 月至 2021 年 3 月就诊于湖北省中西医结

合医院消化内科门诊以及住院治疗的大肠湿热型

UC 患者 94
 

例,采用随机数字表法将其分为治疗组

和对照组,每组各 47
 

例。 治疗组中,男 26
 

例,女

21
 

例;平均年龄(39. 55±9. 80)岁;平均病程(3. 44±
1. 22)年;病情轻度者 13

 

例,中度者 34
 

例;E1 型

15
 

例,E2 型 32
 

例。 对照组中,男 24
 

例,女 23
 

例;
平均年龄 ( 40. 32 ± 10. 48) 岁; 平均病程 ( 3. 37 ±

1. 34)年;病情轻度者 12
 

例,中度者 35
 

例;E1 型

17
 

例,E2 型 30
 

例。 2 组基线资料比较,差异无统计

学意义(P> 0. 05),具有可比性。 本研究已通过本

院医学伦理委员会审批,符合伦理学要求。
1. 2　 诊断标准

1. 2. 1　 西医诊断标准 　 符合《炎症性肠病诊断与

治疗的共识意见(2018 年·北京)》 [4] 中 UC 的诊断

标准。 1) 具有典型临床表现包括腹泻、黏液脓血

便,常伴有阵发性结肠痉挛性疼痛等;2)根据临床

表现和结肠镜和(或)钡剂灌肠检查具有上述特征

时可初步诊断本病;3)符合上述诊断标准,结合黏

膜组织活检和(或)手术切除标本组织病理学特征

时可以确诊。
1. 2. 2 　 分型标准 　 符合 UC 蒙特利尔分型[4] 。
E1 型:病变部位局限在直肠,病变炎症范围不超过

直肠、乙状结肠交界处;E2 型:病变部位累及左半结

肠,脾曲以远;E3 型:广泛结肠炎,病变范围累及脾

曲以近乃至全结肠。
1. 2. 3　 中医辨证标准 　 符合《溃疡性结肠炎中医

诊疗专家共识意见(2017)》 [5]中大肠湿热证的辨证

标准。 主症:腹泻黏液脓血便,腹痛,里急后重。 次

症:肛门灼热,身热不扬,口干口苦,小便短赤。 舌

脉:舌质红、苔黄腻,脉滑数。 符合主症 2 项、次症

2 项,结合舌苔脉象即可明确辨证。
1. 3　 纳入标准　 1)符合上述西医诊断及中医辨证

标准;2)年龄 18 ~ 65 岁;3)疾病处于活动期;4)蒙

特利尔分型为 E1、E2 型;5)患者知情同意且能较好

地遵从医嘱。
1. 4　 排除标准　 1)合并心肌梗死、肾衰竭、肝硬化

等其他严重疾病;2)合并其他胃肠道疾病,如肠息

肉、肠癌等,且生命体征不平稳,并发肠穿孔、下消

化道大出血、大肠癌等需手术治疗;3)自行服用其

他药物治疗或近期使用过抗生素、糖皮质激素、生
物制剂及免疫制剂;4)妊娠、哺乳期妇女;5)对所用

药物严重过敏。
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1. 5　 剔除、终止、脱落标准　 1)入选后未使用试验

药物,且无任何有效试验数据;2)观察对象试验期

间病情恶化,或出现异常的实验室检测值无法继续

用药,有可能发生危险事件,研究者认为应该停止

临床试验;3)发生与药物有关的不良事件;4)受试

者自己要求退出试验;5)受试者不能遵守用药方案

要求,且临床疗程不足 4 周。
2　 治疗方法

　 　 2 组均予以一般治疗,主要包括卫生宣教、禁食

辛辣刺激、戒烟限酒、保证睡眠、营养支持等。
2. 1　 对照组　 给予美沙拉嗪缓释颗粒治疗。 美沙

拉嗪缓释颗粒(法国爱的发制药集团,进口药品注册

证号: H20040726,规格:0. 5
 

g / 袋
 

) 口服, 2 袋 / 次,
3 次 / d。
2. 2　 治疗组　 在对照组的基础上加用白头翁汤灌

肠治疗。 方药组成:白头翁 30
 

g,黄柏 15
 

g,黄连

12
 

g,秦皮 15
 

g。 以上中药均由我院煎药室统一煎

制成 200
 

ml / 袋灌肠液。 灌肠方法:灌肠之前嘱患

者排空二便,灌肠液加温至 40℃ ,夹闭肛管,灌肠袋

内倒入灌肠液,液面应距肛门 30
 

cm,润滑肛管前端

10
 

cm,排尽肛管及灌肠袋内空气,患者取左侧卧位,
垫枕抬高臀部 10

 

cm,将肛管缓慢插入直肠 10~15
 

cm
左右,缓慢滴入药液,滴注时间为 15 ~ 20

 

min,操作完

毕后,夹闭并拔出肛管,并协助患者取舒适体位,抬高

臀部,使药物尽可能保留 60
 

min 以上。 1 次 / d。
　 　 2 组患者均以 2 周为 1 个疗程,连续治疗 2 个

疗程后进行疗效评估。
3　 疗效观察

3. 1　 观察指标 　 1)中医证候评分。 参考《中药新

药临床研究指导原则》 [6] ,对 2 组治疗前后腹痛、腹
泻、里急后重、脓血便等主要症状进行评分,根据其

症状的无、轻、中、重度分别计 0、1、2、3 分,分值越

高,表示症状越严重。 2)疾病严重程度积分( Mayo
积分)。 Mayo 积分可从总体上反应疾病的严重程

度,主要包括内镜发现、排便次数、便血和医师总评

价 4 个方面,根据其症状的严重程度分别计 0、1、2、
3 分,积分越高,表示病情越严重[4] 。 3)内镜下肠黏

膜病变程度评分(Baron 评分)。 Baron 评分反应 UC
患者内镜下肠黏膜病变程度,其中内镜下黏膜自发

性出血有溃疡形成计 3 分;有中度接触性出血计

2 分;有病损但无出血计 1 分;血管纹理清晰无出血

计 0 分[7] 。 4) 黏膜损伤程度( Geboes 指数) 变化。
Geboes 指数评分系统纳入了 UC 中可见的黏膜损

伤,包括隐窝结构、固有层慢性炎症、固有层嗜酸性

粒细胞、固有层中性粒细胞、上皮内中性粒细胞、隐
窝破坏和上皮表面损伤等,病情越重,其指数越

大[1] 。 5)肠道菌群。 治疗前后采集自然排便的新

鲜粪便 3 ~ 5
 

g 送至检验科,采用平板计数法分别计

数双歧杆菌、乳酸杆菌、肠球菌、肠杆菌等肠道菌群

变化。
3. 2　 统计学方法　 采用 SPSS

 

25. 0 统计软件进行

数据分析,计量资料以均数±标准差( x±s)表示,采
用 t 检验;P<0. 05 表示差异具有统计学意义。
3. 3　 治疗结果 　 试验过程中,治疗组中因病情加

重终止治疗 1
 

例,脱落 2
 

例,最终纳入病例 44
 

例;对
照组中因病情加重终止治疗 2

 

例,无退出病例,最
终纳入病例 45

 

例。
3. 3. 1　 2 组治疗前后中医证候评分比较 　 2 组患

者治疗后主要中医证候评分均较治疗前有所下降,
且治疗组下降幅度均大于对照组,差异有统计学意

义(P<0. 05)。 (见表 1)
表 1　 2 组治疗前后中医证候评分比较(x±s,分)

组别 例数 时间节点 腹痛 腹泻 里急后重 脓血便

治疗组 44 治疗前 2. 36±0. 65 2. 09±0. 68 2. 25±0. 78 2. 43±0. 59
治疗后 1. 11±0. 54ab 0. 91±0. 52ab 0. 91±0. 60ab 0. 86±0. 51ab

对照组 45 治疗前 2. 22±0. 70 2. 13±0. 79 2. 16±0. 82 2. 29±0. 76
治疗后 1. 51±0. 55a 1. 29±0. 63a 1. 40±0. 65a 1. 47±0. 59a

　 　 注:与本组治疗前比较,aP< 0. 05;与对照组治疗后比

较,bP<0. 05。

3. 3. 2　 2 组治疗前后 Mayo 积分、Baron 评分及 Ge-
boes 指数比较 　 2 组患者治疗后 Mayo 积分、Baron
评分、Geboes 指数均有所下降,且治疗组下降幅度

均大于对照组,差异有统计学意义(P<0. 05)。 (见

表 2)
表 2　 2 组治疗前后 Mayo 积分、Baron 评分及

Geboes 指数比较(x±s)
组别 例数 时间节点 Mayo 积分(分) Baron 评分(分) Geboes 指数

治疗组 44 治疗前 6. 93±2. 13 2. 39±0. 58 3. 95±1. 29
治疗后 2. 89±1. 02ab 1. 14±0. 46ab 1. 68±0. 74ab

对照组 45 治疗前 6. 87±2. 19 2. 42±0. 66 3. 76±0. 98
治疗后 3. 64±1. 19a 1. 40±0. 58a 2. 16±0. 82a

　 　 注:与本组治疗前比较,aP< 0. 05;与对照组治疗后比

较,bP<0. 05。
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3. 3. 3　 2 组治疗前后肠道菌群变化比较　 2 组治疗

后双歧杆菌、乳酸杆菌等数量明显增多,肠球菌、肠杆

菌等数量显著减少,且治疗组增多、减少幅度均大于

对照组,差异有统计学意义(P<0. 05)。 (见表 3)
表 3　 2 组治疗前后肠道菌群变化比较(x±s,cfu / ml)

组别 例数 时间节点 双歧杆菌 乳酸杆菌 肠球菌 肠杆菌

治疗组 44 治疗前 7. 82±0. 47 6. 88±0. 65 8. 21±0. 46 9. 81±0. 57
治疗后 8. 67±0. 42ab 7. 96±0. 64ab 7. 20±0. 43ab 8. 57±1. 34ab

对照组 45 治疗前 7. 96±0. 56 6. 95±0. 68 8. 17±0. 47 9. 69±0. 63
治疗后 8. 41±0. 51a 7. 69±0. 56a 7. 56±0. 45a 9. 04±0. 68a

　 　 注:与本组治疗前比较,aP< 0. 05;与对照组治疗后比

较,bP<0. 05。

4　 讨　 　 论

　 　 UC 的发病机制仍不十分明确,目前认为其与遗

传易感性、免疫失调、环境因素、肠道菌群改变有关。
其中肠道菌群紊乱近年来被认为是 UC 发病的重要

机制之一。 殷娟等[8] 研究发现 UC 患者体内双歧杆

菌数量明显减少,肠球菌、肠杆菌数量明显增多;一项

Meta 分析结果亦提示活动性 UC 患者体内球孢梭菌、
普氏杆菌、双歧杆菌等丰度比缓解期患者低[9] 。 双

歧杆菌、乳酸杆菌是人体内的优势菌群,在营养和免

疫调节中发挥着重要作用,肠球菌、肠杆菌是条件致

病菌,一定条件下可转变为病原菌[10] 。 当肠道菌群

发生紊乱时,一方面有害细菌直接侵入破坏肠上皮细

胞,导致肠黏膜屏障被破坏;另一方面病原菌代谢产

物如肠道短链脂肪酸(SCFAs)、乙酸等能够引起肠黏

膜异常免疫反应,进而引起肠道炎症和肠黏膜损伤,
两者形成恶性循环,导致 UC 发生发展[11] 。 历代中

医学家认为,UC 是在先天禀赋不足、脾胃功能不健基

础上感受湿热之邪,或外感寒湿,郁而化热,或由饮食

不节,气滞血瘀,脂膜血络受损,血败肉腐为疡,故大

便常有脓血或血便,为大肠热毒表现。 因此,UC 辨证

应抓住“热毒”和“瘀血”2 个关键病理因素,治疗时

不仅要清热解毒,更要凉血散瘀。
目前治疗 UC 临床常用药物有 5-氨基水杨酸、

硫唑嘌呤、 类固醇激素、 抗 TNF - α 单克隆抗体

等[12] 。 美沙拉嗪是临床上治疗 UC 的一线药物,又
称 5-氨基水杨酸,患者服用后,大部分药物能轻易

到达结肠,通过抑制前列腺素、自由基、白三烯等炎

症物质来达到治疗或缓解肠壁炎症的目的,其治疗

UC 有一定疗效,但该药长期服用会产生较多不良

反应, 如引起患者胃肠道疼痛、 头痛、 恶心等症

状[13] 。 白头翁汤出自仲景《伤寒论》,方中白头翁

性苦寒直入血分,善清大肠湿热而为君,能清热解

毒燥湿、凉血止痢;黄连为治痢要药,能清热燥湿厚

肠,黄柏善清下焦湿热,两者俱为臣药;佐以苦涩性

寒之秦皮,清热燥湿而兼收涩止痢,四药合用,共奏

清热燥湿解毒、凉血止痢之效。 现代药理学研究证

实,白头翁、黄连、黄柏中的有效成分能够抑制大肠

埃希菌、金黄色葡萄球菌等微生物的生长,且具有

抗感染作用[14-16] 。 中药灌肠具有直达病所、避开首

过效应等优势[17] ,通过白头翁汤灌肠联合美沙拉嗪

口服治疗 UC,可达到清热解毒凉血之功效,减少不

良反应的发生,改善患者的临床症状[18] 。
本研究结果显示,白头翁汤灌肠联合美沙拉嗪

可降低中医证候评分、Mayo 积分、Baron 评分、Ge-
boes 指数,增加肠道双歧杆菌、乳酸杆菌等优势菌

群数量,减少肠球菌、肠杆菌等致病菌数量,且改善

程度均优于单用美沙拉嗪治疗(P<0. 05)。 说明白

头翁汤灌肠联合美沙拉嗪治疗 UC 的综合疗效优于

单用美沙拉嗪,值得临床推广。 但本研究还存在一

些不足之处,一是本次研究纳入病例数量偏少,可
能会降低统计效应,带来偏倚风险;二是本研究随

访的时间仍不够长,无法评判远期疗效,有待在未

来的研究中改进。
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热解毒以消热毒蕴结之咽喉肿痛。 上药合用,使气

滞得解,瘀血得除,痰浊得化,咽喉得润,结散肿消

音开。 本方疏肝解郁而不耗气,活血化瘀而不伤

血,全方有行气活血、化痰散结、解毒利咽之功效。
本观察结果显示,与对照组比较,治疗组功能恢复

情况更佳,VAS 评分、复发率更低,生存率更高,差
异均有统计学意义(P<0. 05 或 P<0. 01)。 2 组术后

并发症比较,差异无统计学意义(P>0. 05),表明会

厌逐瘀汤加味可提高患者术后康复效果,利于喉功

能恢复。 同时,治疗组术后 3 年的复发率低于对照

组,表明中药会厌逐瘀汤加味治疗可降低复发率,
可能与该方对喉的消肿止痛作用有关,可有效治疗

咽炎,进而一定程度地减轻炎症反应,减少对喉部

组织的刺激,从而避免诱发喉癌复发[14] 。 且其 3 年

生存率治疗组优于对照组,表明长期服用会厌逐瘀

汤加味可提高患者生存率。
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