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［摘　要］　目的　评价中药分期序贯治疗方案对轻中度溃疡性结肠炎（ＵＣ）的临床疗效。方法　按照多中心、随机、对照、非

劣效性研究设计，将４个临床中心的２３９例轻中度ＵＣ患者随机分为试验组及对照组，试验组分阶段予以清肠化湿方汤剂口服、

灌肠方灌肠及清肠方汤剂口服，对照组口服美沙拉嗪肠溶片，疗程２４周。记录治疗前及治疗后２、４、８、１２、１６、２０和２４周的症状积

分，比较两组患者症状积分变化，评价临床疗效。结果　２３９例患者中，符合方案有效病例２０４例，试验组１１１例，对照组９３例。治

疗结束时，试验组症状总有效率８７．４％，对照组症状总有效率８４．９％，试验组的症状总有效率非劣效于对照组（Ｐ＜０．０５）。治

疗前后症状积分比较，试验组在治疗第８周时对症状总积分的改善优于对照组（Ｐ＜０．０１），在第４周和第８周对腹胀和腹痛的改

善分别优于对照组（Ｐ＜０．０５）。结论 　中药分期序贯治疗方案对轻中度ＵＣ患者的症状有明显改善作用，并能较快地诱导患

者症状的缓解，尤其对腹胀、腹痛的改善早于西药治疗。
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　　溃疡性结肠炎（Ｕｌｃｅｒａｔｉｖｅ　ｃｏｌｉｔｉｓ，ＵＣ）是临床
常见的难治性疾病。目前中医药在本病临床研究方
面缺乏大样本、高质量的临床试验，亟待在中医理论
指导下，应用循证医学的研究方法进行系统深入的
研究。我们针对ＵＣ在活动期和缓解期呈现不同的
证候特点，总结了以病情分期为基础，结合中医辨证
的序贯治疗方法，即活动期以清肠化湿、调气和血、
敛疡生肌为法，配合中药灌肠，内外合治，控制病情；
缓解期以健脾助运，佐以清肠化湿，同时参以补肾调
肺，以巩固疗效，减少复发。通过与美沙拉嗪肠溶片
（５－ＡＳＡ）的阳性对照研究，全面评价其临床疗效，为

ＵＣ中医规范化治疗方案的形成提供依据。

１　临床资料

１．１　诊断标准

１．１．１　西医诊断标准　符合２００７年《对我国炎症
性肠病诊断治疗规范的共识意见》［１］中 ＵＣ诊断标
准，并排除细菌性痢疾、阿米巴痢疾、慢性血吸虫病、
肠结核等感染性结肠炎及结肠克罗恩病、缺血性结
肠炎、放射性结肠炎等。

１．１．２　中医诊断标准　参照《溃疡性结肠炎中西医
结合诊治方案（草案）》［２］制定。符合湿热内蕴证，主
症：腹泻，脓血便或血便，里急后重，腹痛。次症：肛
门灼热，身热，溲赤，舌红，苔黄腻，脉滑或滑数。

１．２　纳入和排除标准
纳入标准：①符合溃疡性结肠炎西医诊断标准。

②临床类型为初发型、慢性复发型。③临床严重程
度为轻度、中度；④病情分期为活动期的患者。⑤中
医辨证属湿热内蕴证。⑥年龄１８～６５岁，性别不
限。⑦患者知情同意。
排除标准：①有严重并发症如局部狭窄、肠梗

阻、肠穿孔、中毒性结肠扩张、大出血、结肠癌、直肠
癌患者。②妊娠期、哺乳期妇女。③具有严重的原
发性心、肝、肺、肾、血液或影响其生存的严重疾病
者。④过敏体质，如对两种或以上药物或食物过敏
史者；或已知对本药成分过敏者。⑤正在参加其他
药物临床研究的患者。

１．３　一般资料
研究病例来源于２００８年１月－２０１０年７月南

京中医药大学附属医院、首都医科大学附属北京中
医医院、辽宁中医药大学附属医院及河南中医学院
第一附属医院４个临床中心消化科住院及门诊患
者。采用中央随机系统申请随机分配入组，分为试
验组与对照组。共纳入研究病例２３９例，研究过程

中共脱落３５例，最终有效病例２０４例，试验组１１１
例，对照组９３例。试验组中男６５例，女４６例；年龄

１９～６３岁，平均（３９．３±１０．６）岁；病程０．１～３０．２
年，平均（４．４±４．９）年；轻度５６例，中度５５例；直肠
型４１例，乙状结肠型３３例，左半结肠型１４例，右半
结肠型４例，广泛结肠型７例，全结肠型１２例。对
照组中男５６例，女３７例；年龄２０～６５岁，平均
（３８．７±１１．１）岁；病程０．１～２０．３年，平均（４．４±
４．２）年；轻度４７例，中度４６例；直肠型３７例，乙状
结肠型２１例，左半结肠型１０例，右半结肠型５例，
广泛结肠型６例，全结肠型１４例。两组患者性别、
年龄、病程、病情程度、病变范围等比较无统计学差
异（Ｐ＞０．０５），具有可比性。

２　方法

２．１　治疗方法
试验组：予序贯治疗。方法：第一阶段辨证属湿

热内蕴证予清肠化湿方［组成：黄连６ｇ，黄芩１０ｇ，白
头翁１０ｇ，（煨）木香１０ｇ，（炒）当归１０ｇ，（炒）白芍

２０ｇ，肉桂３ｇ（后下），甘草６ｇ等］口服，每日１剂，分

２次服用，并根据病情变化情况随症加减。配合灌
肠方（组成：黄柏３０ｇ，苦参１０ｇ，地榆３０ｇ，白及９ｇ，
三七粉３ｇ，锡类散１．５ｇ等）灌肠，每晚睡前１次，每
连续灌肠１２天后停灌２天。诱导病情缓解并维持
治疗１周后进入第二阶段治疗，予扶正清肠方［组
成：（炙）黄芪２０ｇ，（炒）白术１０ｇ，（炒）薏苡仁３０ｇ，
白及６ｇ，（炒）白芍２０ｇ，桔梗６ｇ，木香１０ｇ，黄连３ｇ，
补骨脂１０ｇ，炙甘草５ｇ等］口服，每日１剂，分２次
服用，并根据病情变化情况随症加减。
对照组：给予美沙拉嗪肠溶片（５－ＡＳＡ）（规格：

０．２５ｇ／片，佳木斯鹿灵制药有限责任公司生产，国药
准字 Ｈ１９９８０１４８），吞服勿咀嚼，活动期每次１ｇ，每
日４次，症状缓解后，维持治疗１周，再改为每次

０．５ｇ，每日３次。
两组疗程均为２４周。

２．２　观察指标和方法
记录治疗前及治疗后第２周、第４周、第８周、

第１２周、第１６周、第２０周和第２４周的症状积分。
观察临床疗效、各时间点积分变化及单个症状积分
变化。

２．３　疗效标准

２．３．１　症状计分方法　参照文献［３］标准。计分标
准：腹泻：０分，无；３分，每日＜４次；６分，每日４～６
次；９分，每日＞６次。脓血便：０分，无；３分，少量脓
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血；６分，脓血便为主；９分，全部脓血便或便新鲜血。
腹痛：０分，无；３分，腹痛轻微，隐痛，偶发；６分，腹
痛或胀痛，每日发作数次；９分，腹部剧痛或绞痛，反
复发作。腹胀：０分，无；２分，偶有，轻微腹胀；４分，
腹胀较重，反复出现，但能忍受；６分，剧烈腹胀，持
续出现，不能忍受。肛门灼热：０分，无；１分，有。里
急后重：０分，无；１分，有。食欲减退：０分，无；１分，
有。乏力：０分，无；１分，有。

２．３．２　疗效评定标准　参照文献［３］标准。①临床
缓解：临床症状、体征消失或基本消失（疗效指数≥
９５％）；②显效：临床症状、体征明显改善（７０％≤疗
效指数＜９５％）；③有效：临床症状、体征均有好转
（３０％≤疗效指数＜７０％）；④无效：临床症状、体征
均无明显改善，甚或加重（疗效指数＜３０％）。
疗效指数＝（疗前积分－疗后积分）／疗前积分×１００％。

２．４　统计学方法
采用ＳＡＳ　９．１３统计软件进行数据处理。定性

资料以百分率或构成比描述；定量资料以均数±标
准差表示。两组对比分析，定量资料符合正态分布
用ｔ检验，不符合正态分布用 Ｗｉｌｃｏｘｏｎ秩和检验。
定性资料采用卡方检验，Ｗｉｌｃｏｘｏｎ秩和检验。对主
要疗效指标的非劣效性评价采用单侧检验及可信区

间方法，其余假设检验统一使用双侧检验。

３　结果

３．１　两组患者临床疗效比较
表１　两组患者临床疗效比较［例（％）］

组别 例数 临床缓解 显效 有效 无效 总有效

试验组１１１　１８（１６．２）４３（３８．７）３６（３２．４）１４（１２．６） ９７（８７．４）

对照组 ９３　 ８（８．６） ３８（４０．９）３３（３５．５）１４（１５．１） ７９（８４．９）

　　表１示，试验组总有效率８７．４％，对照组总有
效率８４．９％。经χ

２ 检验，χ
２＝０．２５５，Ｐ＝０．６１４＞

０．０５，差异无统计学意义。经非劣效性检验，９５％
ＣＬ 为－６．１９＞－δ（非劣效可信区间界值δ为１０），

ｕ＝２．３７，Ｐ＝０．００８９＜０．０５，说明试验组症状总有
效率非劣效于对照组。

３．２　两组患者不同时间点症状积分比较
表２示，两组患者治疗前后症状总积分比较，试

验组Ｚ＝－８．９９２，Ｐ＜０．０１；对照组Ｚ＝－８．０４９，

Ｐ＜０．０１，差异均有统计学意义，说明试验组和对照
组治疗后症状积分均有显著下降。症状总积分治疗
前后差值比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。治疗
第８周之前及治疗结束时，两组患者症状积分治疗
前后变化差异均无统计学意义，而在治疗第８周时
试验组治疗前后的积分差值高于对照组（Ｚ＝－
２．８８６，Ｐ＜０．０１）。说明试验组对患者总体症状的
改善早于对照组。

３．３　两组患者治疗前后单个症状积分比较
表３示，治疗结束时两组患者各症状积分均较

治疗前有明显改善（Ｐ＜０．０５），而治疗前后积分差
值两组间比较差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。
表４示，各个观测时点腹胀积分情况，试验组在

治疗第４周时对腹胀的改善优于对照组（Ｐ＜
０．０５），说明试验组对患者腹胀的改善早于对照组。
表５示，各个观测时点腹痛积分情况，试验组在

第８周时对腹痛的改善优于对照组（Ｐ＜０．０５），说
明试验组对患者腹痛的改善早于对照组。
两组患者腹泻、脓血便、里急后重及肛门灼热的

各观测时点积分变化差异没有统计学意义。

表２　两组患者各观察时点症状积分比较（分，珚ｘ±ｓ）

组别 例数 治疗前
治疗后

第２周
治疗后

第４周
治疗后

第８周
治疗后

第１２周
治疗后

第１６周
治疗后

第２０周
治疗后

第２４周

试验组 １１１　 １４．８３±４．６６　 ９．６２±４．２６　 ７．７６±４．６４　 ６．３６±４．２２　 ５．３７±３．４３　 ４．９７±４．０９　 ４．８１±４．１６　 ４．５５±４．２６＊

对照组 ９３　 １３．９４±３．８５　 ９．３３±３．６１　 ７．９７±３．８５　 ７．４２±４．２２　 ６．８３±３．９７　 ６．４９±４．４９　 ５．７４±３．６８　 ４．６７±３．６４＊

　　注：与本组治疗前比较，＊Ｐ＜０．０１

表３　两组患者治疗前后单个症状积分比较（分，珚ｘ±ｓ）

组别 时间 腹泻 脓血便 腹痛 腹胀 里急后重 肛门灼热

试验组 治疗前 ４．３８±２．１４（１０９） ４．０４±１．６０（１１０） ３．５４±１．１６（９５） ２．１４±０．５１（６０） １．００±０．００（８１） １．００±０．００（５９）

治疗后 １．５８±１．９４（１０９）＊ １．０９±１．６７（１１０）＊ ０．９９±１．５５（９５）＊ ０．４３±．０８３（６０）＊ ０．１３±０．３３（８１）＊ ０．０８±０．２８（５９）＊

差值 ２．８１±２．６７　 ２．９４±２．３１　 ２．５２±１．７８　 １．６９±０．９７　 ０．８８±０．３３　 ０．８８±０．３３
对照组 治疗前 ４．１３±１．９２（９３） ３．６１±１．２１（８９） ３．６１±１．３２（６９） ２．４５±０．９４（５０） １．００±０．００（５９） １．００±０．００（４６）

治疗后 １．４０±１．６３（９３）＊ １．０１±１．４３（８９）＊ ０．９４±１．５９（６９）＊ ０．４２±０．８２（５０）＊ ０．２１±０．４１（５９）＊ ０．１４±０．３５（４６）＊

差值 ２．７０±２．４７　 ２．４５±１．７４　 ２．６９±２．２８　 ２．００±１．１８　 ０．７９±０．４１　 ０．８４±０．３７

　　注：与本组治疗前比较，＊Ｐ＜０．０５；括号内为例数
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表４　两组患者各观察时点腹胀积分比较（分，珚ｘ±ｓ）

组别 例数 治疗前
治疗后

第２周
治疗后

第４周
治疗后

第８周
治疗后

第１２周
治疗后

第１６周
治疗后

第２０周
治疗后

第２４周

试验组 ６０　 ２．１４±０．５１　 １．１５±１．０６　０．９０±１．１３＊ ０．８３±１．０６　０．５７±０．９１＊ ０．４６±０．９３　 ０．５４±０．９０　 ０．４３±０．８３
对照组 ５０　 ２．４５±０．９４　 １．２１±１．０７　 １．２９±１．１３　 ０．９６±１．０９　 ０．９２±１．４３　 ０．４５±０．９４　 ０．６２±０．９４　 ０．４２±０．８２

　　注：与对照组同时点比较，＊Ｐ＜０．０１

表５　两组患者各观察时点腹痛积分比较（分，珚ｘ±ｓ）

组别 例数 治疗前
治疗后

第２周
治疗后

第４周
治疗后

第８周
治疗后

第１２周
治疗后

第１６周
治疗后

第２０周
治疗后

第２４周

试验组 ９５　 ３．５４±１．１６　 １．９９±１．６２　 １．８０±１．９５　 １．２９±１．７９＊ １．０６±１．５１　 ０．９０±１．５２　 １．０８±１．５８　 ０．９９±１．５５
对照组 ６９　 ３．６１±１．３２　 １．９７±１．７０　 １．７９±１．７４　 １．７５±１．７４　 １．５７±１．６９　 １．５７±１．８５　 １．４３±１．６９　 ０．９４±１．５９

　　注：与对照组同时点比较，＊Ｐ＜０．０５

４　讨论

ＵＣ属于中医学“肠澼”、“休息痢”、“便血”等范
畴，脾胃虚弱、湿热蕴结是其基本病机，疾病过程中
可产生湿、热、痰、瘀、毒等病理产物，使病情缠绵难
愈。针对ＵＣ在活动期和缓解期呈现出不同的证候
特点，我们总结了以病情分期为基础，结合中医辨证
的序贯治疗方案：活动期口服药以黄连、黄芩、白头
翁清热燥湿，木香、当归、白芍、肉桂调气和血；灌肠
方以黄柏、苦参清肠祛湿，地榆、白及、三七粉、锡类
散敛疮生肌。内外合治，快速控制病情。缓解期药
用黄芪、白术、补骨脂、薏苡仁益气扶正，佐以黄连、
木香清化余邪，从而巩固疗效，减少复发。
本试验结果显示，治疗２４周后，试验组的症状

总有效率达８７．４％，非劣效于对照组的８４．９％
（Ｐ＜０．０５）。试验组在治疗第８周时对症状总积分
的改善优于对照组（Ｐ＜０．０５），在治疗第４周和第８
周分别对腹胀和腹痛的改善优于对照组（Ｐ＜
０．０５）。可见，中药分期序贯疗法能较快地改善患者
临床症状，诱导病情缓解。
药理研究发现，黄连、黄芩能通过阻止炎症介质

环氧合酶－２（ＣＯＸ－２）的转录活性，抑制体内促炎因
子肿瘤坏死因子－α（ＴＮＦ－α）的产生，具有抗炎和抗
癌作用［４－５］。白芍的主要成分能通过调节Ｔ细胞亚
群从而发挥抗炎作用，而白芷能够抑制一氧化氮
（ＮＯ）、前列腺素Ｅ２（ＰＧＥ２）、核因子－κＢ（ＮＦ－κＢ）以
及ＣＯＸ－２、ＴＮＦ－α等炎症介质的生成［６］，甘草可以
通过选择性地抑制花生四烯酸的活性而起到抗炎作

用。前期研究表明［７］，地榆可以抑制 ＵＣ模型大鼠
结肠组织ＮＦ－κＢ和ＴＮＦ－α、白介素－１β（ＩＬ－１β）等细
胞因子的表达，从而起到治疗作用。对中药序贯治
疗方案作用机理的实验研究显示［７－８］，参与结肠组
织ＮＦ－κＢ／ＣＯＸ－２、过氧化物酶体增殖物激活受体－γ

（ＰＰＡＲ－γ）／ＮＦ－κＢ 及 Ｔｏｌｌ样受体（ＴＬＲ）／ＮＦ－κＢ
等信号通路的调控，抑制 ＴＮＦ－α、ＩＬ－１β、ＩＬ－８等促
炎因子表达，可能是中药序贯治疗方案快速诱导

ＵＣ缓解，防止复发的作用途径之一。
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ｐｌａｎｔ　ｆｌａｖｏｎｅ　ｆｒｏｍ　Ｓｃｕｔｅｌｌａｒｉａ　ｒａｄｉｘ，ｏｎ　ｓｋｉｎ　ｉｎｆｌａｍｍａ－
ｔｉｏｎ：ｉｎ　ｖｉｖｏ　ｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ　ｏｆ　ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ－ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ　ｇｅｎｅ

ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ［Ｊ］．Ｂｉｏｃｈｅｍ　Ｐｈａｒｍａｃｏｌ，２００３，６６（７）：１２７１－
１２７８．

［６］Ｋａｎｇ　ＯＨ，Ｌｅｅ　ＧＨ，Ｃｈｏｉ　ＨＪ，ｅｔ　ａｌ．Ｅｔｈｙｌ　ａｃｅｔａｔｅ　ｅｘ－
ｔｒａｃｔ　ｆｒｏｍ　Ａｎｇｅｌｉｃａ　Ｄａｈｕｒｉｃａｅ　Ｒａｄｉｘ　ｉｎｈｉｂｉｔｓ　ｌｉｐｏｐｏｌｙｓａｃ－
ｃｈａｒｉｄｅ－ｉｎｄｕｃｅｄ　ｐｒｏｄｕｃｔｉｏｎ　ｏｆ　ｎｉｔｒｉｃ　ｏｘｉｄｅ，ｐｒｏｓｔａｇｌａｎｄｉｎ

Ｅ２ａｎｄ　ｔｕｍｏｒ　ｎｅｃｒｏｓｉｓ　ｆａｃｔｏｒ－ａｌｐｈａ　ｖｉａ　ｍｉｔｏｇｅｎ－ａｃｔｉｖａｔｅｄ

ｐｒｏｔｅｉｎ　ｋｉｎａｓｅｓ　ａｎｄ　ｎｕｃｌｅａｒ　ｆａｃｔｏｒ－ｋａｐｐａＢ　ｉｎ　ｍａｃｒｏｐｈａｇｅｓ
［Ｊ］．Ｐｈａｒｍａｃｏｌ　Ｒｅｓ，２００６，５５（４）：２６３－２７０．

［７］郑子春，沈洪，朱萱萱，等．黄柏、地榆、白及对溃疡性结肠

炎大鼠组织中 ＮＦ－κＢ和细胞因子表达的影响［Ｊ］．中国

中医急症，２０１０，１９（３）：６８５－６８８．
［８］顾培青，沈洪，刘丽，等．清肠化湿方对溃疡性结肠炎模型

大鼠结肠ＴＬＲ－４、ＮＦ－κＢｐ６５蛋白表达的影响［Ｊ］．中国中

医急症，２０１０，１９（１）：９９－１０１．
（收稿日期：２０１０－０５－１６；修回日期：２０１１－０２－２８）

［编辑：叶　晨］

·１１１１·２０１１年第１３期 沈洪等　中药分期序贯治疗轻中度溃疡性结肠炎１１１例疗效观察


