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　　中医药治疗溃疡性结肠炎(UC)的临床有效性,
已经被诸多临床研究所证实,对疗效的现代科学机

制的研究,也被诸多临床和实验研究所揭示。现综

述如下。

1　免疫细胞与UC
1.1　T淋巴细胞与 UC

T淋巴细胞是免疫反应中的主要效应细胞,可
分为 CD4+T 和 CD8+T 细胞亚群。有研究发现,

UC患者的外周血淋巴细胞中,CD4+/CD8+ 比例升

高,导致免疫调节功能异常,从而导致炎性细胞和炎

性因子产生增多[1]。

1.2　肠上皮细胞和炎性细胞凋亡

UC患者结肠上皮细胞凋亡加速,而炎性细胞

凋亡减慢,上皮细胞损伤,黏膜屏障破坏,从而导致

结肠黏膜的损伤和溃疡形成。施斌等[2]发现清肠栓

可以增加 UC大鼠肠黏膜淋巴细胞的凋亡,其机制

与降低Bcl-2/Bax比率有关。

1.3　树状突细胞(DCs)

DCs是最重要的一种专职抗原递呈细胞,在介

导 T淋巴细胞功能活化中起关键作用。UC患者结

肠黏膜和肠系膜淋巴结中 DCs数目增多和活化程

度增加。DCs有望成为治疗 UC的重要靶细胞,报
道有抑制DC的中药有雷公藤内酯、青藤碱、毛地黄

黄酮等[3-5]。

1.4　调节性 T细胞(Treg)

Treg在免疫应答的负调节和自身免疫耐受过

程中,发挥重要作用。UC患者结肠黏膜和外周血

中 Treg数目减少,从而对免疫抑制功能的减弱,导
致肠黏膜炎症的持续。赵忠正[6]研究发现大黄牡丹

汤可以增加实验小鼠 UC外周血、小肠PPs和结肠

组织 Treg的数目,从而达到治疗 UC的目的。

2　UC通路研究

2.1　Ti淋巴细胞受体(1TLRs)/核因子(NF)-κB

通路

TLRs是一类广泛分布在免疫细胞以及某些体

细胞表面的模式识别受体。不同的 TLRs对不同配

体的结合有一定的选择性,革兰阴性菌产生的脂多

糖可通过 TLR4来向细胞内传递活化信号,激活

NF-κB,促进细胞因子的释放和炎性细胞的活化,从
而导致 UC黏膜的炎症损伤。正常人体的肠道黏膜

上皮细胞仅表达少量的 TLR2和 TLR4,而 UC患

者 TLR2和 TLR4表达明显增加。刘智群[7]采用

清肠化湿方体外观察对 HT-29细胞株 TLR4表达

水平和 NF-κB活化程度的影响,结果显示清肠化湿

方可以通过抑制结肠上皮 TLR4/NF-κB通路,达到

治疗 UC的效果。

2.2　NF-κB/环氧化激酶-2(COX-2)通路

COX-2的转录激活与 NF-κB的活化密切相关,

COX-2的转录激活受 NF-kB调控,NF-κB 是COX-
2上游调控基因,NF-κB的活化,导致 COX-2表达

增加,从而导致多种炎性递质产生增多,导致炎症的

发生和持续。陈文敏[8]研究发现川芎嗪注射液可以

抑制 NF-κB/COX-2通路,从而减轻实验性 UC的

炎症。

2.3　JAK/STAT通路

JAK为酪氨酸蛋白激酶,STAT为信号转导和

转录激活因子,STATs是一类核转录因子,能与靶

基因启动子或增强子 DNA 序列特异性结合,是

JAKs的下游底物。JAK/STAT 通路也是重要的

炎性通路。林静[9]采用肠愈宁颗粒治疗 UC模型大

鼠,结果显示肠愈宁颗粒可以通过抑制白细胞介素

(IL)-6/JAK2/STAT3通路,是其治疗机制之一。

2.4　MEK/ERK通路

Ras-MEK1/2-ERKl/2是 MAPK 信号转导通

路的一条,主要参与细胞的分化、增生和凋亡等过

程。生长因子等有丝分裂原可以激活细胞外信号,
级联激活的ERK可使细胞发生增殖和分化。该通

路对 UC的结肠黏膜具有保护作用。黄秋凌等[10]

采用溃结灵治疗 UC模型大鼠,发现溃结灵可以提

高 MEK/ERK的表达水平,促进肠黏膜修复,是其



治疗 UC的机制之一。

2.5　β2-β-arrestin-2-NF-κB 和 DOR-β-arrestin-1-
Bcl-2通路

UC大鼠结肠组织和 T淋巴细胞β2-β-arrestin-
2表达水平降低,NF-κB表达水平增加;DOR-β-ar-
restin-1-Bcl-2表达水平增加,从而导致炎性细胞活

化,凋亡减少,是 UC发病的机制之一。廖奕[11]研

究发现氧化苦参碱可以提高β2-β-arrestin-2表达水

平,降低 NF-κB水平;降低 DOR-β-arrestin-1-Bcl-2
表达水平,从而降低 UC模型大鼠结肠炎症反应。

3　细胞因子

细胞因子与 UC发病的关系是肯定的,促炎细

胞因子表达升高,抗炎细胞因子分泌不足,就可使肠

黏膜产生炎症反应,导致肠黏膜损伤。高庆华等[12]

采用温脾清肠饮治疗 UC患者,观察血清炎性细胞

因子水平变化,结果显示温脾清肠饮口服治疗后,

UC患者IL-6、IL-8、肿瘤坏死因子α(TNF-α)的水

平显著下降,中药组显效率明显高于柳氧磺胺吡啶

(SASP)对照组。

4　黏附分子

黏附分子在炎性细胞由外周向炎性区域的迁移

以及炎性细胞间的相互作用和活化的过程中发挥着

重要的作用。赵晓霞等[13]采用芍药汤观察对实验

性大鼠结肠炎结肠组织细胞间黏附分子(ICAM-1)
的影响,结果发现治疗组肠组织ICAM-1的含量明

显下降。

5　肠黏膜屏障功能

UC患者肠黏膜通透性增加,肠黏膜屏障功能

障碍,保护结肠黏膜上皮紧密连接,恢复肠黏膜屏障

功能是治疗 UC的重要靶点。卢璐等[14]采用清肠

栓观察对大鼠结肠黏膜上皮紧密连结 TJ蛋白ZO-
1和闭锁蛋白(occludin)影响,结果显示清肠栓可以

提高ZO-1和闭锁蛋白的表达水平,保护肠黏膜屏

障功能。

6　过氧化物酶体增殖物激活受体-γ(PPAR-γ)

UC患者结肠上皮存在丁酸盐的氧化缺陷,而
丁 酸 盐 是 结 肠 上 皮 细 胞 的 主 要 能 量 来 源 之 一,

PPAR-γ参与了丁酸盐氧化的生理过程。UC患者

PPAR-γ的表达明显下降,结肠上皮能量供给下降,
导致肠道炎症的发生。朱磊[15]采用清肠化湿,益气

健脾序贯治疗 UC,并通过实验研究证实清肠化湿

方可以上调PPAR-γmRNA的表达水平,是其治疗

UC的机制之一。

7　基底金属蛋白酶-9(matrixmetalloproteinases,

MMP)

　　MMP是细胞外基质降解过程中重要的酶,在

正常组织中 MMP表达量极少,在炎症细胞因子刺

激下,生成量增加,使细胞外基质降解过度,导致组

织结构破坏和功能受损。赵增仁[16]研究发现溃结

汤可以降低 UC 大鼠结肠黏膜 MMP-9的表达水

平,从而可以减轻炎症反应,达到治疗 UC的目的。

8　血小板功能活化,血液高凝状态

UC患者的血小板处于活化状态,微循环障碍,
血管内皮损伤,加重肠黏膜损伤。赵海梅等[17]采用

活血理肠丸(补骨脂、肉豆蔻、吴茱萸、五味子、桃仁、
红花)可以减少 UC小鼠的血小板计数及血小板活

化因子(plateletactivatingfactor,PAF)的表述水

平,降低高凝状态。

9　热休克蛋白70(HSP70)

HSP70是肠道的保护性蛋白,对肠上皮细胞及

整个肠黏膜都具有保护作用。研究证实 UC大鼠的

结肠黏膜 HSP70和 mRNA表达比正常大鼠表达水

平降低,从而使使肠道的损伤加重。周恩华等[18]采

用隔姜灸治疗 UC 大鼠,发现可以提供结肠黏膜

HSP70和 mRNA 的表达水平,是其治疗 UC的机

制之一。

10　β防御素-2

β防御素-2具有抗微生物和肠黏膜保护作用,

UC患者由于肠道菌群的改变,β防御素-2产生增

多。李云海[19]研究发现加味白头翁汤可以降低 UC
大鼠结肠黏膜β防御素-2基因的表达水平,是其治

疗 UC的有效机制之一。

11　骨髓间充质干细胞(MSCs)

MSCs是骨髓中的一种非造血干细胞,可分化

为多种细胞来修复损伤组织,同时有免疫抑制作用。
中医药可以提供 MSCs的结肠种植率。杨晋[20]研

究发现健脾补肾活血法可以增加 MSCs的结肠种植

率,增加疗效。

12　水通道蛋白(aquaporin,AQP)

AQP是一种细胞膜通道蛋白,介导水的跨膜转

运,是维持水代谢平衡的重要基础。李姿慧[21]研究

发现脾虚湿困证模型大鼠结肠黏膜 AQP3 、AQP4
的表达水平下降,经健脾化湿法治疗后,AQP3 、

AQP4表达水平增高,NF-κB、MAPK 通路介导了

AQP3、AQP4损伤的过程。

13　原癌基因c-jun
c-jun是一种原癌基因,其蛋白产物为AP-1转

录因子亚基之一,AP-1可与DNA 分子的AP-1位

点结合,启动靶基因的转录过程。c-Jun 蛋白是细

胞增殖及蛋白合成的早期标志之一。龙梅[22]研究

发现UC 模型大鼠c-jun表达增加,与UC 的炎性活

动有关,而维药溃结安可以抑制c-jun的表达水平,
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是其治疗UC 的机制之一。

14　结论与展望

中医药治疗UC 的疗效是肯定的,中药复方、单
药、单体的具体机制不断被诸多临床和实验研究所

揭示,由于中药复方成分的复杂性,决定了干预靶点

的多样性。同一种复方,对多个靶点都有干预作用,
对中药单体的具体靶点的研究,尚不够深入。因此,
对中药复方应进一步探究其有效成分,进一步研究

其具体作用靶点。
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