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·临床论著·

化浊解毒方治疗溃疡性结肠炎的临床疗效及

对神经—内分泌—免疫网络的影响

李博林　张　纨　王志坤　刘启泉　张娜娜　陈　聪

摘要　目的　观察化浊解毒方治疗溃疡性结肠炎（
I&

）的临床疗效及可能作用机制。方法　将
9"

例

I&

患者按随机数字表法分为治疗组和对照组，每组
;"

例，治疗组给予化浊解毒方，对照组给予美沙拉嗪肠

溶片（每次
# J

，每日
%

次），疗程
;

周。观察治疗前后临床症状、生活质量及结肠镜变化，同时检测两组患者

治疗前后血清免疫球蛋白
K

、
L

、
+

（
(JK

、
(JL

、
(J+

），血清细胞因子
(M


#"

、
)7,

α及血浆神经递质 N

物质

（
ON

）、血管活性肠肽（
3(N

）含量的变化。结果　治疗
;

周后，治疗组总有效率为
9#


89P

（
%#G%9

），高于对

照组［
8:


;#P

（
!!G%$

），χ!

Q;


8F"%

，
N R"


"8

）］；治疗组
"

级、Ⅰ级例数均多于对照组，两组肠镜总体等
级分布比较，差异有统计学意义（

N R"


"8

）。与本组治疗前比较，治疗后患者全身症状、肠道症状、情感功

能、社会功能评分及总评分均升高（
N R"


"8

）；血清
(JK

、
(JL

、
)7,

α及血浆 ON

含量降低，血清
(M


#"

及血

浆
3(N

含量升高 （
N R"


"8

）；血清
(J+

含量降低但差异无统计学意义（
N S"


"8

）。与对照组治疗后比较，

治疗组全身症状、肠道症状、情感功能评分及总评分均升高，血清
(JK

、
(JL

含量降低，血清
(M


#"

及血浆
3(N

含量升高 （
N R"


"8

）；社会功能评分、血清
(J+

、
)7,

α及血浆 ON

含量差异无统计学意义（
N S "


"8

）。

结论　化浊解毒方能够有效缓解
I&

患者临床症状，改善镜下病理变化，提高患者生活质量，其机制可能与

调控细胞因子的分泌，调节神经递质，进而改善免疫功能有关。

关键词　溃疡性结肠炎；浊毒；化浊解毒方；临床研究；作用机制；神经—内分泌—免疫网络
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6 KTU-/ U/-1U=-BU

，
C4=[1/-Y ]>UX UX- C4BU/45 J/40[

，
AC4/-A 4T UX- A2AU-=>C A2=[U4=A

，
>BU-AU>B15

A2=[U4=A

，
-=4U>4B15 T0BCU>4B 1BY U4U15 AC4/- ]-/- >BC/-1A-Y >B UX- U/-1U=-BU J/40[

（
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，
1BY >=[/4\-

A0/\>\15 ?015>U2 >B [1U>-BUA ]>UX 05C-/1U>\- C45>U>A 6 )X- =-CX1B>A= =12 .- /-51U-Y U4 UX- /-J051U>4B 4T
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；
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V01WX04 '>-Y0 Z-C>[-

；
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　　溃疡性结肠炎（
05C-/1U>\- C45>U>A

，
I&

）是一种

病因不明的慢性非特异性炎症性肠病。近年来，
I&

发病率在全球呈逐年增高的趋势［
#

］。该病病情反复

难以治愈且与结直肠癌的发生发展关系密切［
!

］，严重

影响患者的生活质量。课题组研究发现“浊毒内蕴，壅

滞肠间”是
I&

的基础病机［
%

］，以此立论组成了化浊解

毒方。由于
I&

病因及病理机制不明，中医药治疗
I&

又具有多靶点、多环节、多层次、多中心的特点，这都为

其机制的研究增加困难，很难从单一机制来阐述中医药

的疗效机理。神经—内分泌—免疫（
7-0/4


-BY4


C/>B-


>==0B>U2 7-U ]4/^

，
7<(

）网络学说的提出表明

西医学注重微观的同时开始重视机体整体调控的研究，

这与中医学“整体观念”不谋而合。基于此，本研究在临

床观察的基础上，探讨化浊解毒方对
I&

患者
7<(

网络

的影响，以期阐述本方的作用机制。

资料与方法

#

　诊断标准　西医诊断标准参照《对我国炎症
性肠病诊断治疗规范的共识意见》制定［

;

］。中医辨证

标准参照《溃疡性结肠炎中医诊疗共识（
!""$

）》［8］中

大肠湿热证及《溃疡性结肠炎中西医结合诊疗共识

（
!"#"

）》［:］中热毒炽盛证制定浊毒内蕴证。

!

　纳入标准　（
#

）符合上述西医诊断标准和中

医辨证标准，纳入试验前
#

个月内行肠镜检查确诊；

（
!

）年龄
#9

～
:8

岁；（
%

）患者知情同意并签署知情同

意书。

%

　排除标准　有严重的并发症，如肠梗阻、局部
狭窄、肠穿孔、结肠癌、中毒性结肠扩张、结直肠癌等；

重度
I&

患者；过敏体质及对多种药物过敏者；严重

心、肝、肾功能损害者；妊娠或正准备妊娠或哺乳期女

性；精神病患者及不能遵医嘱配合治疗者。

;

　一般资料　将
!"#%

年
#

月—
!"#8

年
#!

月

就诊于河北省中医院门诊及住院
9"

例
I&

患者依照

进入研究的先后顺序，按随机数字表法分为治疗组和

对照组，每组
;"

例，治疗中对照组脱落
#

例，治疗组

脱落
!

例。治疗组
%9

例，其中女性
#F

例，男性
!#

例，年龄
!#

～
8F

岁，平均（
!9


%:

±
%


;9

）岁，病程为

:

个月～
##


:

年，平均（
%


$

±
#


;

）年；对照组
%$

例，

其中女性
!"

例，男性
#$

例，年龄
!%

～
88

岁，平均

（
!8


#:

±
%


!;

）岁，病程为
F

个月 ～
#"


$

年，平均

（
;


!

±
#


8

）年。两组年龄、性别、病程、病情资料比

较，差异无统计学意义（
N S"


"8

）。此研究经河北省

中医院伦理委员会审批通过。

8

　治疗方法　治疗组给予化浊解毒方中药汤剂，
其组方由佩兰

#8 J

　炒白术
#! J

　苍术
: J

　茯苓
!" J

　旱莲草
#8 J

　败酱草
#8 J

　仙鹤草
!" J

　
莶草

#! J

　佛手
#! J

　葛根
!" J

　地榆
!" J

　黄连
: J

　儿茶
: J

　石榴皮
#! J

　白芍
!" J

　当归
: J

组成。由河北省中医院煎药室制成煎剂，每付中药煎

出
%"" =M

药液，分早晚两次服用。对照组予美沙拉

嗪肠溶片（
"


!8 JG

片，葵花药业集团佳木斯鹿灵制药

有限公司产品，批号：
!"#%"F#$

）口服，每次
;

片，每

日
%

次。两组均以
;

周为
#

个疗程，连续服药
#

个

疗程。

:

　观察指标及检测方法
:


#

　临床症状观察　观察
I&

患者腹痛、腹泻、

里急后重、黏液血便等主要症状，参照《中药新药临床

研究指导原则》［F］，按照正常计
"

分，轻度计
#

分，中

度计
!

分，重度计
%

分，进行评分。

:


!

　临床证候疗效　评定标准参考《中药新药
临床研究指导原则》［F］制定。临床痊愈：中医临床症

状、体征消失或基本消失，证候积分减少≥$8P

；显

效：中医临床症状、体征明显改善，
F"P≤证候积分减

少
R$8P

；有效：中医临床症状、体征好转，
%"P≤证

候积分减少
R F"P

；无效：中医临床症状及体征均无

明显改善或加重，证候积分降低
R%"P

。
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%

　结肠黏膜观察　依据
_1/4B 'V

内镜标

准［
9

］：
"

级：正常黏膜；Ⅰ级：轻度病变（黏膜充血、水肿
但无出血，血管纹理紊乱）；Ⅱ级：中度病变（黏膜接触
性出血，呈颗粒样变化）；Ⅲ级：重度病变（自发性出
血，黏膜溃疡形成）。

:


;

　生活质量评分　应用国内学者翻译的由加
拿大学者

L4/Y4B

等设计的炎症性肠病问卷（
(BT51=


=1U4/2 _4]-5 D>A-1A- a0-AU>4BB1>/-

，
(_Da

）中

文版［
$

］评估。量表包括
%!

个定性和半定量问题，评

估患者全身症状、肠道症状、社会能力、情感能力等

;

个方面，总分在
%!

～
!!;

分之间，分值越高，代表生

活质量越好。

:


8

　
7<(

网络相关指标检测　两组患者在治疗
前后留取空腹血样，血样常温静置

# X

，
% 8"" / G=>B

离心
#" =>B

后，取上清液于冻存管中，－
9"

℃保存。
严格按照试剂盒要求检测相关指标。神经递质检测采

用放射免疫法检测血浆血管活性肠肽（
\1A41CU>\-

>BU-AU>B15 [-[U>Y-

，
3(N

）、
N

物质（
A0.AU1BC- N

，

ON

）含量。免疫指标检测采用免疫比浊法检测血清免

疫球蛋白
K

（
>==0B4J54.05>B K

，
(JK

）、免疫球蛋白

L

（
>==0B4J54.05>B L

，
(JL

）、免疫球蛋白
+

（
>==0


B4J54.05>B +

，
(J+

）含量。细胞因子检测采用放射免

疫法检测血清肿瘤坏死因子α（U0=4/ B-C/4A>A T1C


U4/

α，)7,α）含量，采用酶联免疫吸附法检测血清白
细胞介素

#"

（
>BU-/5-0^>B


#"

，
(M


#"

）含量。

F

　统计学方法　采用
ONOO #%


"

统计软件分

析，计数资料采用χ! 检验，等级资料采用等级秩和检

验，计量资料用
b

±
A

表示，采用
U

检验。
N R"


"8

为

差异有统计学意义。

结　　果

#

　病例完成情况（图
#

）　共脱落
%

例，治疗组

!

例（不良反应
#

例，失访
#

例），对照组
#

例（失访）。

符合研究方案的病例共
FF

例，其中治疗组
%9

例，对

照组
%$

例。

!

　两组临床症状积分比较（表
#

）　与本组治疗
前比较，两组治疗后各症状积分均下降（

N R"


"8

）；治

图
#

　病例流程图

疗后与对照组比较，治疗组腹痛、黏液血便、里急后重

积分降低（
N R"


"8

）；腹泻积分虽有降低但差异无统

计学意义（
N S"


"8

）。

%

　两组临床证候疗效比较（表
!

）　治疗组总有
效率 优 于 对 照 组，差 异 有 统 计 学 意 义 （χ !

Q

;


8F"%

，
N R"


"8

）。

表
!

　两组临床证候疗效比较　［例（
P

）］

组别 例数 临床痊愈 显效 有效 无效 总有效

治疗
%9 #!

（
%#

．
8F

）
#;

（
%:

．
9;

）
8

（
#%

．
#:

）
F

（
#9

．
;!

）
%#

（
9#

．
89

）

对照
%$ :

（
#8

．
%9

）
F

（
#F

．
$8

）
$

（
!%

．
"$

）
#F

（
;%

．
8$

）
!!

（
8:

．
;#

）

　　注：与对照组比较，
N R"


"8

;

　两组肠镜疗效比较（表
%

）　治疗后治疗组
"

级、Ⅰ级肠镜例数均多于对照组，两组肠镜总体等
级分布比较，差异有统计学意义（̀

Q !


#F

，
N Q

"


"%

）。

表
%

　治疗后两组患者肠镜等级分布比较　（例）

组别 例数
"

级 Ⅰ级 Ⅱ级 Ⅲ级

治疗
%9 #; #! F 8

对照
%$ 9 #" $ #!

8

　两组患者生活质量评分比较（表
;

）　与本组
治疗前比较，两组患者治疗后全身症状、肠道症状、情

感功能、社会功能评分及总评分均升高（
N R"


"8

）；与

对照组比较，治疗组治疗后全身症状、肠道症状、情感

功能评分及总评分升高（
N R"


"8

）；社会功能评分虽

升高但差异无统计学意义（
N S"


"8

）。

表
#

　两组患者临床症状积分比较　（分，
b

±
A

）

组别 例数 时间 腹痛 腹泻 黏液血便 里急后重

治疗
%9

治疗前
#

．
$!

±
"

．
%% !

．
#:

±
"

．
8: #

．
"$

±
"

．
%$ !

．
!;

±
"

．
;#

治疗后
#

．
#8

±
"

．
%:

△
#

．
%$

±
"

．
!$


"

．
8:

±
"

．
!"

△
#

．
%!

±
"

．
%%

△

对照
%$

治疗前
#

．
$F

±
"

．
8# #

．
$$

±
"

．
;9 #

．
#!

±
"

．
;# !

．
#:

±
"

．
!:

治疗后
#

．
;:

±
"

．
;:


#

．
;#

±
"

．
%F


"

．
9!

±
"

．
!8


#

．
:$

±
"

．
!#



　　注：与本组治疗前比较，
N R"


"8

；与对照组同期比较，△
N R"


"8
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表
;

　两组患者生活质量评分比较　（分，
b

±
A

）

组别 例数 时间 全身症状 肠道症状 情感功能 社会功能 总分

治疗
%9

治疗前
!"

．
#F

±
:

．
"% ;%

．
#8

±
9

．
F: 8"

．
!;

±
9

．
9! !%

．
!8

±
9

．
!$ #%!

．
:9

±
!F

．
#;

治疗后
!8

．
$:

±
%

．
9:

△
8$

．
$9

±
8

．
%9

△
F#

．
F%

±
$

．
!:

△
!9

．
;:

±
$

．
8$


#9#

．
%!

±
#9

．
%:

△

对照
%$

治疗前
!#

．
:!

±
;

．
#8 ;!

．
9%

±
$

．
:$ 8;

．
F%

±
##

．
F# !#

．
F%

±
F

．
:8 #%8

．
;:

±
!;

．
8%

治疗后
!%

．
"!

±
!

．
%#


8#

．
;;

±
:

．
9;


:!

．
89

±
:

．
9:


!:

．
$9

±
:

．
%8


#8$

．
F%

±
#:

．
#;



　　注：与本组治疗前比较，
N R"


"8

；与对照组同期比较，△
N R"


"8

　　
:

　两组患者血清免疫球蛋白比较（表
8

）　与本
组治疗前比较，两组患者治疗后血清

(JK

、
(JL

含量均

降低（
N R "


"8

），且治疗组下降更明显（
N R "


"8

）；

(J+

含量与本组治疗前及组间比较，差异均无统计学

意义（
N S"


"8

）。

表
8

　两组患者血清免疫球蛋白比较　（
JGM

，
b

±
A

）

组别 例数 时间
(JK (JL (J+

治疗
%9

治疗前
#

．
9:

±
"

．
:9 #!

．
8:

±
"

．
%8 #

．
!$

±
"

．
%#

治疗后
#

．
%"

±
"

．
;#

△
9

．
F8

±
"

．
;F

△
#

．
!:

±
"

．
!F

对照
%$

治疗前
#

．
9%

±
"

．
8! #!

．
:!

±
"

．
88 #

．
%"

±
"

．
!$

治疗后
#

．
:!

±
"

．
9#


#"

．
;$

±
"

．
8%


#

．
!$

±
"

．
!8

　　注：与本组治疗前比较，
N R"


"8

；与对照组同期比较，△
N R"


"8

F

　两组患者血清细胞因子水平比较（表
:

）　与
本组治疗前比较，两组治疗后血清

(M


#"

含量升高，

)7,

α含量降低（N R"


"8

）。与对照组比较，治疗组

治疗后
(M


#"

含量升高（
N R "


"8

），
)7,

α含量差异
无统计学意义（

N S"


"8

）。

表
:

　两组患者血清细胞因子水平比较　（
BJGM

，
b

±
A

）

组别 例数 时间
(M


#" )7,

α

治疗
%9

治疗前
!9

．
%F

±
;

．
#: F%

．
#:

±
#8

．
#9

治疗后
8:

．
!;

±
:

．
"%

△
%9

．
"$

±
#%

．
;!



对照
%$

治疗前
%"

．
F;

±
8

．
$# F:

．
8:

±
#!

．
$#

治疗后
;$

．
:$

±
9

．
:;


%$

．
!;

±
#;

．
8%



　　注：与本组治疗前比较，
N R"


"8

；与对照组同期比较，△
N R"


"8

9

　两组患者血浆神经递质含量比较（表
F

）　与
本组治疗前比较，两组治疗后血浆

3(N

含量升高，
ON

含量降低（
N R"


"8

）。与对照组比较，治疗组治疗后

3(N

含量升高（
N R"


"8

）；
ON

含量差异无统计学意义

（
N S"


"8

）。

表
F

　两组患者血浆神经递质含量比较　（
[JG=M

，
b

±
A

）

组别 例数 时间
3(N ON

治疗
%9

治疗前
$F

．
:8

±
#!

．
#9 F%

．
#8

±
$

．
:%

治疗后
#%8

．
%F

±
#8

．
!;

△
8$

．
!;

±
##

．
%:



对照
%$

治疗前
#"!

．
98

±
#F

．
$# :9

．
$%

±
#!

．
":

治疗后
##:

．
;9

±
#%

．
#:


8F

．
9:

±
F

．
89



　　注：与本组治疗前比较，
N R"


"8

；与对照组同期比较，△
N R"


"8

$

　不良反应　两组患者治疗前后血、尿常规、肝

肾功能及心电图均未出现明显异常。治疗组发生不良

反应
#

例，服药后出现恶心干呕、胃部不适，未作特殊

处理，可自行缓解。

讨　　论

I&

是多环节、多因素相互作用而致病，病情反复

难以治愈，且全球发病率逐年上升，但病因及发病机制

尚不明确。目前认为
I&

是自身免疫性疾病，主要由

遗传易感性、肠道菌群失衡、免疫功能失调及肠黏膜屏

障功能受损等综合因素造成的自身免疫异常所致［
#"

］，

虽然免疫因素被认为在
I&

发生发展中起重要作用，

但由于免疫调节受机体多个系统的调控，故而其调控

机制尚需要更为全面的阐释。
7<(

网络学说将人体免

疫、神经、内分泌三大系统的相互调节关系作为动态性

的整体进行研究，
7<(

网络通过细胞因子、激素、神经

递质作为信息分子实现机体的整体功能调控［
##

］，当网

络中任何环节出现紊乱均可影响到其他系统的功能而

发生
I&

。
7<(

网络中的细胞因子失衡在
I&

的发病

中起到了枢纽作用，其中
)X#G)X!

失衡最具代表性，

其所引起的免疫功能异常在
I&

发病中占中心地

位［
#!

］，表现为以
)X!

细胞占优势的免疫应答。
)X#G

)X!

分泌的细胞因子中
)7,

α是重要的致炎因子，在
I&

发病中起着主要炎性启动因子的作用［
#%

］；而
(M


#"

是抗炎因子的代表，能够抑制
)7,

α的分泌，同时
抑制肥大细胞激活，参与变态反应的调节，进而减轻

I&

的免疫炎症反应。研究结果显示，化浊解毒方能

够下调血清
)7,

α水平，升高 (M


#"

含量，调控细胞因

子分泌，从而平衡
)X#G)X!

。在
I&

的发病过程中，细

胞因子不仅参与免疫调节，而且能够刺激下丘脑—垂

体—肾上腺（
VNK

）轴、活化下丘脑—自主神经系统

（
VK7O

）轴的相关激素、神经递质，起到调节炎症介质

及免疫功能的作用［
#;

］。存在于
VK7O

轴的
ON

、
3(N

既属于胃肠道激素又作为神经递质而发挥生物效应。

ON

能够促进肥大细胞释放组胺和血清素等介质，作用

于血管后使血管扩张、通透性增强导致炎性细胞聚集，

组织液和血浆外渗，从而加重肠道黏膜病理改变，引起

腹泻［
#8

］。相反
3(N

则可抑制
)

细胞和单核细胞产生
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促炎细胞因子，降低肠道炎症反应，抑制
7c

细胞功

能。
3(N

以神经递质的方式在胃肠道内发挥促水电解

质分泌作用，并调节各种细胞因子，参与炎症和免疫调

节。研究结果显示，化浊解毒方能够下调血浆
ON

含

量，升高
3(N

含量，调节神经递质的释放，改善神经内

分泌功能。有研究表明，
I&

患者
(JK

、
(JL

、
(J+

表达

升高，体内免疫球蛋白抗体合成异常，在病损处形成免

疫复合物或沉淀，诱导抗体产生，从而引起自身免疫反

应［
#:

］。研究结果显示，化浊解毒方能够调节血清免疫

球蛋白的含量。

I&

属中医学的“肠”、“泄泻”、“痢疾”等范畴，

笔者认为本病病机为脾胃不和，运化失司，水湿停滞，

阻碍气机，郁而化浊，久则成毒，浊毒内伏，蕴结肠腑，

与气血相搏，损伤脂膜血络，化腐成脓而致，故“浊毒

内蕴，壅滞肠间”是
I&

化腐成脓，破膜为疡的启动因

子，也是本病缠绵难愈的关键因素。针对“浊毒内蕴，

壅滞肠间”这一基础病机，课题组自拟化浊解毒方治

疗本病。方中苍术、佩兰、黄连、败酱草化浊解毒，直指

“浊毒”而解病之根源。茯苓、白术益气健脾、利水渗

湿，使脾健而湿浊无处所生；葛根、莶草升阳止泻，与

白术、茯苓相配扶正兼顾祛邪。浊毒致害易入血入络，

而致出血与瘀血兼见，遂用当归、白芍、佛手、儿茶理气

活血；仙鹤草、石榴皮、地榆、旱莲草凉血止血、收敛止

痢。诸药相合，使浊邪祛，毒邪解，而诸症向愈。临床

研究结果显示，治疗组和对照组证候改善总有效率分

别为
9#


89P

、
8:


;#P

，证明中药能够明显缓解症

状。肠镜改善情况与生活质量评分均优于对照组，表

明中药不仅能够改善患者生活质量而且能够修复肠黏

膜，疗效优于对照组。

7<(

网络学说不仅能够较为全面地阐明
I&

发生

发展的机制，也同中医整体观念不谋而合，故而本研究

在临床观察的基础上从
7<(

网络探讨化浊解毒方治

疗
I&

的作用机制。但目前
7<(

网络内的相关联系及

其在
I&

中的网络表现尚不完全清楚，需进一步深入

研究。

利益冲突：无。
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