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溃疡性结肠炎的发病特点与“毒损肠络”病机学说

王新月　闫　昕

摘要　溃疡性结肠炎（
E1-8,+F>G8 -01>F>C

，
H%

）是病因不明的一种慢性非特异性肠道炎症，治愈难度大，常

反复发作，甚至伴有肠外病变，被世界卫生组织列为现代难治病之一。笔者将中医毒邪学说、络病学说与
H%

发

病机制相结合，提出“毒损肠络”病机学说，认为湿热瘀毒积久损伤肠络是
H%

反复发作、缠绵难愈的病机关键，

从中医及现代医学发病机制角度阐释其理论基础，完善
H%

辨证论治体系，为临床治疗该病提供新思路。

关键词　溃疡性结肠炎；毒损肠络；病机；微血管炎
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　　溃疡性结肠炎（
E1-8,+F>G8 -01>F>C

，
H%

）是大肠黏

膜的慢性炎症和溃疡性病变［
#

］，是炎症性肠病（
>D


L1+==+F0,A [0?81 M>C8+C8

，
'6T

）的一种。病变多

累及直肠和乙状结肠，也可遍及整个结肠，主要侵犯大

肠黏膜与黏膜下层，呈阶段性和弥漫性分布。临床表

现有持续或反复发作的腹泻、黏液脓血便，伴腹痛、里

急后重和不同程度的全身症状，可有关节、皮肤、眼、口

及肝、胆等肠外表现。目前，
H%

的病因及发病机制尚

未完全明确，现代医学认为与免疫、遗传、环境、感染及

精神因素等有关，其中免疫因素在
H%

中的重要作用

已得到公认。近年来，随着饮食结构、生活习惯的改

变，环境的变化，以及医疗诊断技术的不断进步，我国

H%

的发病率和诊断率逐年增高［
!

－
:

］。由于其病因复

杂，治愈难度大，常反复发作，并与结肠癌发病关系密

切，已被世界卫生组织列为现代难治病之一。

通过对
H%

的多年临床及基础实验研究，结合中

医病机理论，创新性提出
H%

“毒损肠络”病机说，认为

“毒损肠络”可能为
H%

反复发作、缠绵难愈的病机关

键，为临床治疗该病提供新思路。

#

　中医对
H%

与休息痢的传统发病观认识

根据
H%

腹泻、黏液脓血便、腹痛等临床表现，可

从中医历代典籍中“肠 ”、“滞下”、“痢疾”等病证中

找到相关论述。由于
H%

临床发病以发作期、缓解期

交替出现的慢性复发型最为常见，故认为其应属中医

痢疾之“休息痢”范畴［
7

］。隋唐时期，巢元方《诸病源

候论·痢病候》中首次将休息痢作为病名提出，曰：

“夫休息痢者，由胃脘有停饮，因痢久积，或冷气，或热

气乘之，气动于饮，则饮动而肠虚受之，故为痢也。冷

热气调，其饮则净而痢亦休也。肠胃虚弱，易为冷热，

其邪气或动或静，故其痢乍发乍止，故谓之休息痢

也。”《古今医统大全·滞下门》记载：“休息痢者，乃乍

作乍止，或因邪气未曾涤尽，遽止而复作者是也。有因

初愈不禁饮食，恣用厚味，及妄作劳而复作者是也。凡
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犯此者，皆名休息。”由上可见，休息痢与
H%

中最常见

的慢性复发型的发病特点极为相似。以往认为，痢疾

病因与外感时邪、饮食不节有关，其病机为湿热、疫毒、

寒湿、食积等内蕴肠腑，与肠中气血相搏结，大肠传导

功能失司，通降不利，气血凝滞，肠腑脂膜和血络受损，

发为本病。若痢疾失治，迁延日久，或治疗不当，收涩

太早，关门留寇，酿成正虚邪恋，则可发展为下痢时发

时止，日久难愈的休息痢。休息痢发作期乃因湿热未

尽、久病正气虚弱，又感受外邪或饮食不当而诱发，治

疗时根据临床症状多用清热化湿、调气行血或温中清

肠、调气化滞之治法；缓解期则根据脾气虚、脾阳虚、寒

热错杂、瘀血内阻的不同证候，分别采取补中益气、温

阳祛寒、寒热并治及活血化瘀等不同方法治疗［
;

］。

!

　
H%

的反复发作与治疗难点

H%

病因及发病机制尚不明确，西医多采用氨基

水杨酸类、皮质类固醇和免疫抑制剂三大类药物治疗，

虽能较快控制炎症，缓解症状，但免疫抑制剂和激素类

药物毒副反应大；采用传统中医药个体化辨证治疗

H%

，虽具有疗效可靠持久、用药相对安全、几乎无不良

反应等优势，但复发及慢性持续性发作等问题仍是

H%

治疗的难点。有研究表明，缓解期
H%

患者服用

安慰剂
;

个月的复发率为
!4^

～
:$^

，
#!

个月的复

发率为
$9^

～
5;^

［
5

］；
*0E= 6

等［
9

］的一项研究也

证实，尽管大多数
H%

患者接受过柳氮磺胺吡啶

（
XPXI

）或美沙拉嗪（
*8C+1+=>D8

）的维持缓解治

疗，其
#

年内复发率仍高达
7"^

；中国炎症性肠病协

作组对我国
$ #""

例
H%

住院病例回顾性调查结果表

明，
H%

住院患者的临床类型以慢性复发型和初发型

为主，其中前者所占比例达到
:;^

［
:

］。

近年来较多研究认为，大量摄入高蛋白、高脂肪和

高糖食物、感染导致的肠道菌群失调和自身免疫反应、

精神心理因素以及糖皮质激素耐药等，均可增加
H%

复发的危险性［
4

］。此外，相当一部分患者对
H%

了解

程度低，对治疗的规范性和依从性差，未能按疗程服

药，症状缓解即停止服药，或不能规律按时服药，缓解

期患者本人生活调摄失宜［
#"

］，部分患者对糖皮质激素

依赖或抵抗［
##

］，也会导致病情反复或增加治愈难度。

因此，
H%

新的治疗目标更加关注复发问题，而降

低复发率的关键是迅速有效缓解，长期维持缓解，达到

完全黏膜愈合［
#!

］。根据休息痢传统病机理论论治

H%

，采用清热化湿、调气和血治法，对缓解腹痛、脓血

便、里急后重等症状及抑制炎症反应的作用毋庸置疑，

然而当前对
H%

的治疗效果仍不尽如人意，缩短病程

和减少复发仍是
H%

治疗亟待解决的难题。如上所

述，我们不得不对指导中医临床的
H%

病机理论产生

新的思考。

$

　“毒损肠络”病机学说形成及其生物学基础
近期对

H%

流行病学特点分析发现，其病因病机

并不完全等同于中医“休息痢”、“久痢”，而是表现得

更为复杂多样［
#$

］。中医辨证论治治疗
H%

虽具有很

大优势，但仍有相当一部分患者缠绵难愈，反复发作，

并发症繁杂，逐渐加重。有感于此，受到中医毒邪学说

和络病学说的启发，结合
H%

的发病机制，笔者认为湿

热瘀毒积久损伤肠络是
H%

反复发作，缠绵难愈的病

机关键，提倡辨证论治的同时注意应用益气活血化瘀、

清热化湿解毒、敛疮生肌之治法及药物，以提高中医治

疗
H%

的临床疗效，减少复发。

$


#

　“毒损肠络”与
H%

发病机制

中医对“毒”的认识由来已久。东汉许慎《说文解

字》云：“毒，厚也。”说明毒乃邪之所“厚”，即程度较

深。《素问·五常政大论》王冰注：“夫毒者，皆五行标

盛暴烈之气所为也。”《金匮要略心典》记载：“毒，邪气

蕴藉不解之谓。”由此可见，毒为邪之渐，邪与毒之间

有一定的界限。只有引起机体严重的阴阳气血失调，

具备一定特点和特殊症状的邪才能称之为“毒”。当

脏腑功能和气血运行失常时，机体的生理或病理产物

不能及时排出，出现气滞、痰凝、血瘀、湿阻、水停等病

理产物，蕴积体内过多过久，邪盛而化生热毒、湿毒、瘀

毒、食积之毒等。而毒邪既是病理产物，又是新的致病

因素，毒邪内蕴体内，易与火、热诸邪胶结，壅滞气血，

毒瘀火结，使得病邪深伏，入血入络，缠绵难愈；耗伤气

血，灼伤津液，损伤脏腑，虚实夹杂，顽固难愈。有学者

将毒邪致络病的特征概括为：“久、瘀（痛）、顽、杂”
:

字［
#:

］。
H%

发病病情顽缠，正邪胶着，不易速愈，且均

有不同程度的气郁、血阻等“络瘀”表现，因病之新久、

病络深浅、气血邪气之盛衰的不同，故多虚实互见，寒

热并存，临床表现多样，病变复杂，久而败坏脏腑，符合

毒邪致络病特征。

H%

的发病过程中，与其有关的“毒”主要有热毒、

湿毒、瘀毒
$

个方面，这三者在其发病过程中作用极为

显著。笔者认为这与现代气候环境、社会生活压力、个

人不良饮食生活习惯和药物因素等导致的机体正常的

免疫功能下降有关［
#7

］。气候转暖，空气、水源污染、辐

射及抗生素滥用等，易导致人体热毒；加之现代人心理

压力过大，忧思伤脾，脾虚气结，运化失司，津液不得输

布，聚而为湿，阻遏气机，血行不畅；或郁怒伤肝，肝失

疏泄，肝郁气滞，郁久化火，助生湿热；同时，部分患者

嗜食肥甘厚味，缺乏运动，气血运行及代谢缓慢，更易
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导致湿热痰瘀交阻，日久蕴积体内而生毒。正如《内

经》所云：“正气内存，邪不可干；邪之所凑，其气必

虚。”而
H%

发病之“虚”以脾虚为主，脾虚是
H%

发病

之本，下痢之湿邪产生的根源。《杂病源流犀烛》曰：

“湿盛则飨泄，乃独由于湿耳。不知风寒热虚，虽皆能

为病，苟脾强无湿，四者均不得而干之，何自成泄？是

泄虽有风寒热虚之不同，要未有不原于湿也”。脾虚

则运化水湿无力，脾胃升降功能失常，水湿滞留肠间，

大肠传导失司，湿性黏滞，久羁大肠而不去，化生湿热，

湿热在体内郁久变生湿热之毒，湿毒阻滞气机、热毒熏

蒸气血、气虚无力行血，导致瘀毒产生，湿热瘀毒为

H%

发病之标。故认为本病多是在脾胃正气虚弱基础

上，在感受外邪、饮食不节及情绪不畅等诸多诱发因素

作用下，脾虚失于健运，湿热之邪与气血相搏结，肠道

传导失司，气滞血凝，肠络受伤；湿、热、瘀、虚互结，郁

而化毒，血败肉腐成脓，内溃成疡；湿热瘀毒病邪未能

及时清除，肠道正常功能不能恢复，以使病情反复发

作，缠绵难愈；毒邪留恋，正气愈虚，毒邪弥漫，侵及其

他脏腑，而产生一系列的肠外症状。由此可以看出，

“毒损肠络”是
H%

的一个虚实夹杂的病机概念，“虚”

为正气不足、脾胃虚弱，正常的免疫功能低下；“实”为

湿热瘀毒积聚，损伤肠络，肠黏膜屏障损伤，炎症及异

常的免疫功能亢进；湿、热、瘀毒蕴积肠道，相干为害，

气不布津，血不养络，肠络受损，此乃
H%

发生、发展及

反复发作的病机关键所在。

笔者根据多年临床经验，以
H%

“毒损肠络”病机

理论为指导，临床治疗时采用“益气活血，解毒通络”

之法，以通为先，总括为调气行血理肠以通瘀，清热化

湿解毒以泄通，健脾益气祛邪以补通［
#;

］。大量临床研

究表明，以此立法组成的中药方剂［
#5

－
#4

］，多能通过炎

症、免疫、改善肠道局部血液循环及机体高凝状态等途

径修复受损的肠黏膜，近期及远期疗效均优于西药柳

氮磺胺吡啶对照组，以方测证，一定程度上说明了
H%

“毒损肠络”病机的正确性，充分体现了中医药在临床

治疗中辨证论治思想的特色与优势。

$


!

　
H%

“微血管炎”是“毒损肠络”病机的生物

学基础

络脉学说是中医学理论的重要组成部分，以此为

指导形成的络病理论是研究疑难疾病发生、发展的重

要病机理论，中医学界对两者的研究日益深入并日趋

完善，对疑难疾病的诊疗具有很好的指导作用。络脉

是一个由经脉别出的沟通、联络全身脏腑、筋骨、肌肉、

皮肤的网状系统，具有渗灌血气、互渗津血、贯通营卫、

保证经气环流的功能［
!"

］，其物质基础包括微动脉、毛

细血管、后微静脉、毛细淋巴管等微小血管及其功能调

节机构［
!#

］。
H%

是主要侵犯结肠黏膜的炎性病变，活

动性
H%

的肠道病理表现为血管扩张、静脉瘀血、水肿

以及大量炎性细胞浸润，肠镜下可见黏膜充血、肿胀、

糜烂，黏膜下血管网模糊，溃疡形成，表面覆有黄白苔，

可伴有弥漫性出血，肠络炎症及受损明显，属于肠络病

范畴。现代医学对
H%

病理机制尤其是血管累及机制

的深入研究，为“毒损肠络”病机提供了生物学依据。

微血管既是微循环的流通管道，又是血液与组织

细胞进行物质交换的场所。微血管内皮不仅是机体的

重要屏障，而且是最大的内分泌器官，在炎症发生过程

中起门卫作用，在炎症早期和进展期募集免疫细胞，局

限炎症。在细胞因子和细菌产物作用下，内皮细胞活

化，表达细胞黏附分子（
%P*

），产生趋化因子，增加白

细胞的附着和移动。黏附分子表达改变，从而影响内

皮细胞与血液中各种炎性细胞、血小板间的黏附作用，

继而影响黏膜免疫［
!!

］。已有研究证实，
'6T

累及的微

血管生理和功能与正常或
'6T

未累及的微血管有显

著差异［
!$

］。在葡聚糖硫酸钠（
TXX

）模型组大鼠黏膜

损害部位血管内皮细胞和巨噬细胞细胞间黏附分子

（
'%P*


#

）的表达显著增高，核转录因子（
3]

κ6）活
化增多，血清肿瘤坏死因子 α（(3Kα）和白细胞介素
;

（
'_


;

）水平增高。
'%P*


#

在白细胞的跨内皮迁移

和免疫细胞激活方面发挥重要作用，可介导
TXX

诱导

的结肠炎的炎性损伤［
!:

］。
H%

时血管细胞黏附分子

（
/%P*


#

）对白细胞的聚集也起到关键性的作用［
!7

］。

肠系膜血管内皮损伤是
'6T

发病机制中的早期变化，

损伤的内皮不仅失去了抗凝功能，还可以为血小板的

活化提供暴露的胶原，分泌促生物活性物质，从而触发

凝血过程的核心。同时，活化的、高聚集力的血小板作

为炎症细胞可直接参与炎症反应，释放多种炎症介质

如血小板活化因子（
IPK

）、
#!

－羟基廿碳四烯酸
（
V<(<

）、转化生长因子（
(QK

）－β、氧自由基等，促使
其他炎性细胞聚集、趋化，或通过调节其他炎性细胞

的活性，参与肠黏膜的炎症反应。有临床观察结果显

示，随着
H%

病情的加重，患者血浆
I

－选择素含量逐
渐增高，表明病情轻重与

I

－选择素水平呈正相
关［

!;

］。而血浆
I

－选择素增高是血小板和内皮细胞
活化的标志，是反映血小板活化程度的特异性标志

物［
!5

］。亦有临床研究结果证实
H%

及复发患者血浆

血栓烷
6

!

（
(R6

!

）、
;

－酮 －前列腺素
K#α（;Z8F0

IQK#α）水平及 (R6

!

`;


Z8F0


IQK#α较正常组升高

显著，提示血小板活化存在［
#4

］。国内外较多研究发现

H%

患者普遍存在血液高凝状态［
!9

－
$!

］。通常这种血
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液的高凝状态，能使肠黏膜毛细血管闭塞，血液沉积、

淤滞，进而微小血栓形成；血栓形成后加重肠黏膜的缺

血、缺氧，进一步损伤肠黏膜，导致肠黏膜组织坏死，形

成溃疡。而炎症或组织坏死往往可引起血液中纤维蛋

白增多，血浆黏度再增高，导致肠黏膜微循环障碍，反

过来加重
H%

病情发展，从而影响组织的再生、炎症和

感染的控制，甚至加速组织坏死，并可使抗炎药物等不

能达到病变部位，如此恶性循环，使
H%

病情反复发

作。微血管炎所致的肠组织多灶性梗死已成为
H%

重

要的发病机制之一。局部及循环血中血小板的活化是

血栓形成的重要因素，亦是肠道炎症反应较严重的后

果［
$$

］。上述机制正是湿热瘀久而成毒，损伤肠络，致

使
H%

难以治愈和反复发作。

王永炎院士提出络脉是功能结构载体，络脉具有

功能与结构密不可分的特征，而病络是络脉的病理过

程、病机环节，是病证产生的根源［
$:

］。肠黏膜局部的

血液循环是黏膜局部防卫能力的重要组成部分。良好

的血液循环，是提供丰富的营养和祛除有害代谢物质

的重要保证，对黏膜的完整性起重要作用。可以认为，

炎性细胞因子、内毒素、氧自由基等是“内生之毒”，微

血管炎及其导致的肠黏膜损伤引起的全身异常免疫反

应是
H%

“毒损肠络”的生物学基础。笔者前期进行的

临床观察及动物实验也已经证实，根据“毒损肠络”病

机立法的益气活血解毒方药，能够有效抑制微血管炎

症，改善肠黏膜的血液供应，有利于改变机体免疫状

态，提高溃疡愈合质量［
$7

－
$5

］。因此，“毒损肠络”病机

的提出，对中医
H%

辨证论治体系将产生较大影响，对

提高
H%

疗效、降低复发等具有重要意义。
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