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　　[摘要]　目的:探讨地榆槐花汤保留灌肠联合美沙拉嗪治疗脾虚湿蕴型溃疡性结肠炎(UC)的临床疗效,并
分析其对患者内镜下表现和肠黏膜屏障功能的影响。方法:选取2021年1月—2022年12月收治的118例脾虚

湿蕴型 UC患者,随机分为观察组和对照组各59例。对照组予以美沙拉嗪口服治疗,观察组在对照组基础上联

合地榆槐花汤保留灌肠,2组患者均治疗30d。比较2组患者治疗前后中医证候积分、内镜下肠黏膜表现(改良

Mayo评分)、血清二胺氧化酶(DAO)、D-乳酸(D-LA)、内毒素(LPS)、基质金属蛋白酶-1(MMP-1)和血清低氧诱

导因子-1α(HIF-1α)肠黏膜屏障功能指标,同时比较2组患者治疗后临床总有效率和不良反应发生率。结果:经
治疗后,观察组患者中医证候总评分[(6.78±1.57)分vs(8.60±1.94)分,P<0.001]、血清 LPS[(0.21±0.09)

EU/Lvs(0.35±0.07)EU/L,P<0.001]、D-LA[(0.83±0.29)mg/Lvs(1.13±0.34)mg/L,P<0.001]、

DAO[(3.51±1.48)U/Lvs (4.97±1.52)U/L,P <0.001]、MMP-1[(1.19±0.27)μg/Lvs (1.59±
0.21)μg/L,P<0.001]和 HIF-1α[(43.93±8.05)μg/Lvs(52.35±9.09)μg/L,P<0.001]低于对照组,Mayo
评分优于对照组(P=0.012)。观察组患者临床总有效率高于对照组(94.9%vs81.4%,P=0.023),而不良反应

发生率差异无统计学意义(5.1%vs3.4%,P=0.648)。结论:地榆槐花汤保留灌肠联合美沙拉嗪治疗可显著提

升脾虚湿蕴型 UC患者的临床治疗效果,且不增加用药安全性风险,其主要机制可能与改善 UC患者肠黏膜屏障

功能损伤有关。
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Abstract　Objective:ToinvestigatetheclinicalefficacyofDiyuHuaihuaDecoctionretentionenemacombined
withmesalazineinthetreatmentofspleendeficiencyanddampnessaccumulationtypeulcerativecolitis(UC),and
toanalyzeitseffectsonpatients'endoscopicmanifestationsandintestinalmucosalbarrierfunction.Methods:One
hundredandeighteenpatientswithspleendeficiencyanddampnessaccumulationtypeUCfromJanuary2021to
December2022wererandomlydividedinto59caseseachintheobservationgroupandthecontrolgroup.Thecon-
trolgroupwastreatedwithmesalazineorally,andtheobservationgroupwastreatedwithDiyuHuaihuaDecoction
retentionenemabasedonthecontrolgroup,andbothgroupsweretreatedfor30d.ComparisonofChinesemedi-
cinesymptomscores,endoscopicintestinalmucosalmanifestations(modifiedMayoscore),serumdiamineoxidase
(DAO),D-lacticacid(D-LA),endotoxin(LPS),matrixmetalloproteinase-1(MMP-1),andserumhypoxia-in-
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duciblefactor-1α(HIF-1α)indicatorsofintestinalmucosalbarrierfunctionwereobservedinthecontrolgroupand
thecontrolgroupbeforeandaftertreatment,andalsocomparedtheoverallclinicaleffectivenessrateandtheinci-
denceofadversereactionsaftertreatmentinthetwogroups.Results:Aftertreatment,thetotalscoreofTradi-
tionalChineseMedicinesyndromes[(6.78±1.57)scoresvs(8.60±1.94)scores,P<0.001],serumLPS[(0.21
±0.09)EU/Lvs(0.35±0.07)EU/L,P<0.001],D-LA[(0.83±0.29)mg/Lvs(1.13±0.34)mg/L,P<
0.001],DAO[(3.51±1.48)U/Lvs(4.97±1.52)U/L,P<0.001],MMP-1[(1.19±0.27)μg/Lvs(1.59±
0.21)μg/L,P<0.001]andHIF-1α[(43.93±8.05)μg/Lvs(52.35±9.09)μg/L,P<0.001]intheobservation
groupwerelowerthanthoseinthecontrolgroup,whiletheMayoscorewasbetterthanthatinthecontrolgroup
(P=0.012).Thetotalclinicaleffectiverateoftheobservationgroupwashigherthanthatofthecontrolgroup
(94.9%vs81.4%,P=0.023),whiletherewasnostatisticallysignificantdifferenceintheincidenceofadverse
reactions(5.1%vs3.4%,P=0.648).Conclusion:ThecombinationofDiyuHuaihuaDecoctionretentionenema
andmesalazinetreatmentcansignificantlyimprovetheclinicaltreatmenteffectofUCpatientswithspleendeficien-
cyanddampnessaccumulationtype,withoutincreasingtheriskofmedicationsafety.Themainmechanism may
berelatedtoimprovingtheintestinalmucosalbarrierfunctiondamageinUCpatients

Keywords　DiyuHuaihuaDecoction;retentionenema;ulcerativecolitis;intestinalmucosalbarrier;mesalazine

　　溃疡性结肠炎(ulcerativecolitis,UC)是由遗

传、环境和感染等多种因素引起的一种以结直肠黏

膜病变为特点的非特异性炎性疾病,患者主要表现

为反复性腹泻、腹痛及黏液脓血便[1]。UC病程迁

延难愈,且呈反复性发作,不仅增加了社会的经济

负担,严重影响患者心理健康,且使 UC患者患结

直肠癌风险进一步升高。我国流行病学调查结果

表明,2013年以来,UC 的发病率呈逐年增高趋

势[2],且城市地区明显高于农村,为0.43/10万人

~2.05/10万人[3]。而有研究进一步发现,UC患

者患结直肠癌变风险随发病时间延长而不断增高,
病程为10年和20年的 UC患者癌变率可分别高

达3.17%和4.26%,是引起 UC患者死亡的主要

原因之一[4]。目前,关于 UC的具体发病机制尚不

完全明确,但由结肠黏膜损伤导致的肠道屏障功能

障碍,进而诱发免疫功能紊乱,是疾病进展的重要

因素。现代医学针对 UC主要以抗炎和免疫调节

等药物治疗为主,但长期使用上述药物不仅增加了

用药安全性风险,还可影响患者治疗依从性,增加

了 UC病情的控制难度,易引起复发[5]。我国中医

学在治疗 UC方面具有丰富经验,现代医学研究也

同样证实中药可通过多成分、多靶点对肠道免疫微

环境和炎性递质发挥调控作用[6]。中药保留灌肠

属于一种局部给药方法,理论上可避免口服或静脉

给药引起的用药安全性风险,且操作方法简便,药
物可直接于肠道黏膜病变处发挥效果。本研究拟

观察在美沙拉嗪治疗基础上,联合地榆槐花汤保留

灌肠对脾虚湿蕴型 UC的临床疗效及对患者内镜

表现、肠黏膜屏障功能的影响。
1　资料与方法

1.1　临床资料

选取2021年1月—2022年12月我院收治的

符合纳入和排除标准的118例脾虚湿蕴型 UC患

者,按照随机数字表法,通过SPSS软件生成含118

个序号的随机分配表,将1~59号作为观察组,
60~118号作为对照组。观察组男31例,女28例;
年龄(40.35±12.32)岁;病程(45.22±20.16)个

月;改良Truelove和 Witts疾病严重程度分型为轻

度20例,中度36例,重度3例。对照组男29例,
女30例;年龄(41.24±12.31)岁;病程(44.02±
20.57)个月;改良Truelove和 Witts疾病严重程度

分型为轻度21例,中度34例,重度4例。2组患者

人口学和 UC 疾病特征差异无统计学意义(P>
0.05)。本研究经芜湖市中医医院医学伦理委员会

批准通过[No:伦审(2020)第(086)号]。
1.2　诊断标准

1.2.1　西医诊断标准　参考由中华医学会制定的

《炎症性肠病诊断与治疗的共识意见(2018年,北
京)》[7]中关于 UC的诊断标准,即患者出现反复发

作或持续性发作的腹泻、黏液脓血便、腹痛及里急

后重等症状超过4~6周,伴或不伴皮肤或关节等

肠道外症状。同时,经肠镜检查可见结直肠黏膜表

面糜烂、溃疡形成及肉芽组织,活检组织病理学提

示固有膜内弥漫性炎性细胞浸润,隐窝结构改变,
可伴有隐窝脓肿(图1)。
1.2.2　中医诊断标准　参考由中华医学会制定的

《溃疡性结肠炎中医诊疗专家共识意见(2017)》[8]

中关于脾虚湿蕴型 UC 的诊断标准,即(1)主症:
①腹泻便溏;②脘腹胀满;③黏液脓血便;(2)次症:
①食少纳差;②腹部隐痛;③神疲懒言;④肢体困

倦;(3)舌诊:舌质淡红,边有齿痕,苔薄白腻;(4)脉
诊:脉细弱或细滑。患者符合主症和次症各≥2
项,参考舌诊和脉诊即可诊断。
1.3　纳入、排除和脱落标准

纳入标准:①患者同时符合脾虚湿蕴型 UC
中、西医诊断标准;②年龄18~60岁,男女不限;
③活动期 UC患者;④改良Truelove和 Witts疾病

严重程度分型为轻或中度患者;⑤患者了解本研究
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内容,并签订知情同意书。
排除标准:①感染性肠病;②哺乳期或妊娠期

妇女;③合并严重的肝肾功能障碍、血液系统疾病

或恶性肿瘤性疾病等;④近期接受中药治疗者;
⑤合并有肠穿孔、肠梗阻、严重的胃肠道出血或既

往接受胃肠道手术者。
脱落标准:①同时接受其他中药治疗,导致无

法对研究结果进行评价者;②研究期间未按照研究

方案中规定的治疗标准接受治疗;③研究过程中出

现严重不良事件者;④研究期间患者自动退出。

镜下可见隐窝炎及隐窝脓肿形成,间质见较多的浆细

胞浸润

图1　结直肠黏膜病理组织检查(×100)

1.4　治疗方法

对照组中,对改良Truelove和 Witts疾病严重

程度分型为轻度患者予以美沙拉嗪肠溶片,1.5
g/次,口服,tid治疗;重度患者在美沙拉嗪肠溶片

治疗基础上联合使用醋酸泼尼松片,40mg/次,口
服,qd治疗。同时予以补液,调节水电解质及酸碱

平衡等对症支持治疗。观察组在对照组治疗基础

上加用地榆槐花汤保留灌肠治疗,具体组方为:地
榆炭、槐角、苦参、黄芩和黄柏各10g,黄连和大黄

各6g,白芨、五倍子和炒白芍各15g,仙鹤草和薏

苡仁各30g。以上药物均经我院煎药室统一煎煮,
并配置成每袋200mL的灌肠液。灌肠液具体使

用方法为:患者粪便完全排空,嘱患者左侧或右侧

屈膝卧 位,抬 高 臀 部,控 制 灌 肠 液 温 度 在 37~
40℃,由肛门插入一次性输液管至乙状结肠以上部

位,使用注射器注射灌肠液后,嘱患者变换体位,确
保灌肠液于肠黏膜充分接触,保留灌肠液30min。
2组患者治疗疗程均为30d。
1.5　观察指标

1.5.1　中医证候评分　参考《溃疡性结肠炎中医

诊疗专家共识意见(2017)》[8],对2组患者治疗前

和治疗后脾虚湿蕴型相关中医证候进行评分。其

中,主症包括腹泻便溏、脘腹胀满和黏液脓血便,根
据患者不同严重程度分别记0、2、4、6分,主症评分

0~18分;次症包括食少纳差、腹痛、神疲懒言和肢

体倦怠,根据不同严重程度分别记0、1、2、3分,次
症评分0~12分。舌诊和脉诊不参与评分。中医

证候评分=主症评分+次症评分,分值0~30分,
分值越高代表病情越严重。见表1。
1.5.2　内镜下肠黏膜表现　通过内镜观察2组患

者治疗前后肠黏膜情况,行改良 Mayo评分,具体

评分方法内镜下可见肠黏膜自发性出血,并伴有溃

疡,记3分;内镜下黏膜出现明显红斑,未见明显血

管纹理,且伴有糜烂,记2分;内镜下黏膜出现,血
管纹理减少,且轻度易脆,记1分;内镜下黏膜正常

或无活动性病变,记0分。
1.5.3　肠黏膜屏障功能　2组患者治疗前后清晨

空腹下抽取静脉血5~10mL,经3000r/min,离
心10min后,取上清液于-80℃下备用待查。采

用酶联免疫吸附法测定患者血清二胺氧化酶(di-
amineoxidase,DAO)、D-乳 酸 (D-lacticacid,D-
LA)、内毒素(LPS)、基质金属蛋白酶-1(matrix
metal-loproteinase-1,MMP-1)和血清低氧诱导因

子-1α(Hypoxiainduciblefactor-1α,HIF-1α)水平,
检测试剂盒均由上海纪宁实业有限公司提供。

表1　脾虚湿蕴型证候积分标准

证候类别 证候名称 积分标准

主症 腹泻便溏 无:0分;<4次/d:2分;4~6次/d:4分;>6次/d:6分

黏液脓血便 无:0分;少量脓血:2分;脓血便为主:4分;全部脓血或新鲜血:6分

脘腹胀满 无:0分;偶有腹胀或进食后腹胀:2分;腹胀每日持续达6h:4分;腹胀如鼓或整日腹胀:6分

次症 腹痛
无:0分;偶发,轻微隐痛:1分;每日数次,中度隐痛或胀痛:2分;反复发作,重度疼痛或绞

痛:3分

食少纳差 无:0分;饮食稍有减少:1分;饮食减少:2分;饮食明显减少:3分

神疲懒言
无:0分;精神不振,不喜多言,不问不答:1分;精神疲乏,思睡,懒于言语,多问少答:2分;精
神极度疲乏,偶语:3分

肢体倦怠
无:0分;倦怠较轻,不耐劳力,可坚持轻体力劳动:1分;倦怠较甚,勉强支持日常活动:2分;
四肢无力,不能坚持日常活动:3分

·975·
盛红艳,等.地榆槐花汤保留灌肠联合美沙拉嗪治疗脾虚湿蕴型溃疡性结肠炎的临床疗效及

对患者内镜表现、肠黏膜屏障功能的影响第8期 　



1.5.4　安全性评价　观察2组患者治疗期间药物

不良反应发生情况,并计算发生率。
1.6　临床疗效判定标准

参照《中药新药临床研究指导原则》[9]中关于

慢性非特异性 UC症状分级量化评分标准,对2组

患者治疗后的临床疗效进行判定。首先通过尼莫

地平法计算所有患者的疗效指数,疗效指数=(治
疗前中医证候评分-治疗后中医证候评分)/治疗

前中医证候评分×100%;对疗效指数≥95%,UC
临床症状和体征明显缓解患者评定为“临床缓解”,
70%≤疗效指数<95%评定为“显效”,30%≤疗效

指数<70%评定为“有效”,疗效指数<30%评定为

“无效”。总有效率=(临床缓解+显效+有效)/总

例数×100%。
1.7　统计学方法

采用SPSS26.0对数据进行分析。计量资料

采用■X±S 表示,组间比较采用独立样本t检验,

治疗前后比较采用配对样本t检验。两组间率的

比较采用χ2 检验。有序分类变量采用例(%)表
示,2组间比较采用 Kruskal-WallisH 检验。以

P<0.05为差异有统计学意义。
2　结果

2.1　2组患者治疗前后中医证候评分比较

组内比较,2组患者治疗后主症、次症和总评

分均较治疗前明显下降(P<0.05);组间比较,2组

患者治疗前主症、次症和总评分差异无统计学意义

(P>0.05),治疗后观察组患者上述评分均低于对

照组(P<0.05)。见表2。
2.2　2组患者治疗前后内镜下肠黏膜表现比较

2组患者治疗前,Mayo评分内镜下表现分级

差异无统计学意义(P>0.05),经治疗后,观察组

患者 Mayo评分内镜下表现分级优于对照组(P<
0.05)。见表3、图2。

表2　2组患者治疗前后中医证候评分比较 分,■X±S

组别 例数
主症评分

治疗前 治疗后

次症评分

治疗前 治疗后

总评分

治疗前 治疗后

观察组 59 13.98±3.47 3.76±1.461) 8.14±1.87 3.02±0.811) 22.12±4.02 6.78±1.571)

对照组 59 13.71±3.57 4.76±1.661) 8.31±2.28 3.84±0.911) 22.02±3.90 8.60±1.941)

t 0.422 3.453 0.445 5.174 0.141 5.585

P 0.674 0.001 0.657 <0.001 0.888 <0.001

　　与治疗前比较,1)P<0.05。

表3　2组患者治疗前后 Mayo评分内镜下表现分级比较 例(%)

组别 例数
治疗前

0级 1级 2级 3级

治疗后

0级 1级 2级 3级

观察组 59 0 2(4.1) 28(46.9) 29(49.0) 20(34.7) 29(51.0) 8(20.2) 2(4.1)

对照组 59 0 4(6.1) 31(53.1) 24(40.8) 8(14.3) 28(49.0) 15(26.5) 8(20.2)

H 1.291 10.891

P 0.524 0.012

图2　观察组患者治疗前(左)和治疗后(右)内镜下表现

2.3　2组患者肠黏膜屏障功能比较

组内比较,2组患者治疗后血清 LPS、D-LA、
DAO、MMP-1和 HIF-1α水平均较治疗前明显下

降(P <0.05);组间比较,2 组患者治疗前血清

LPS、D-LA、DAO、MMP-1和 HIF-1α水平差异无

统计学意义(P>0.05),经治疗后,观察组患者上

述血清指标低于对照组(P<0.05)。见表4、5。
2.4　2组患者临床疗效比较

经治疗后,观察组临床总有效率高于对照组

(94.9%vs81.4%,P=0.023)。见表6。
2.5　2组患者治疗期间药物不良反应发生率比较

治疗过程中,观察组和对照组分别有3例(表
现为皮疹、头晕和腹部不适)和2例(表现为头痛)
患者发生药物不良反应,2组患者不良反应发生率

差异无统计学意义(5.1%vs3.4%,P=0.648)。
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表4　2组患者治疗前后血清LPS、D-LA和DAO水平比较 ■X±S

组别 例数
LPS/(EU/L)

治疗前 治疗后

D-LA/(mg/L)

治疗前 治疗后

DAO/(U/L)

治疗前 治疗后

观察组 59 0.48±0.16 0.21±0.091) 1.75±0.34 0.83±0.291) 7.26±1.82 3.51±1.481)

对照组 59 0.46±0.16 0.35±0.071) 1.72±0.36 1.13±0.341) 7.33±2.25 4.97±1.521)

t 0.757 9.610 0.396 5.128 0.186 5.301
P 0.450 <0.001 0.692 <0.001 0.853 <0.001

　　与治疗前比较,1)P<0.05。

表5　2组患者治疗前后血清 MMP-1和HIF-1α水平比较 ■X±S

组别 例数
MMP-1/(μg/L)

治疗前 治疗后

HIF-1α/(ng/L)

治疗前 治疗后

观察组 59 2.21±0.34 1.19±0.27 76.49±13.66 43.93±8.05
对照组 59 2.17±0.32 1.59±0.21 77.24±15.17 52.35±9.09
t 0.619 8.843 0.283 5.325
P 0.283 <0.001 0.778 <0.001

表6　2组患者临床疗效评价 例

组别 例数 缓解 显效 有效 无效 总有效率/%
观察组 59 6 13 37 3 94.9
对照组 59 3 11 34 11 81.4

χ2 5.187
P 0.023

3　讨论

中药保留灌肠作为一种结直肠局部给药方法,
不仅继承了传统中医药辨证论治的理念,且通过将

中药药液注入肠道,一方面避免了口服带来的肝脏

首过效应及消化酶对中药潜在活性化合物的破坏,
进一步缩短药物吸收时间,提升起效速度,也避免

了对上消化道的刺激,降低了用药安全性风险;另
一方面,通过局部给药,有利于中药潜在活性成分

与病变结直肠黏膜的充分接触,不仅可对黏膜起到

修复和保护作用,还可缓解病变结直肠痉挛,发挥

中药的局部药理作用,使中药治疗 UC更具有靶向

性[10]。近期一系列研究也证实,中药保留灌肠治

疗有助于降低 UC患者对激素治疗的依赖性[11],
在预防 UC病情复发和降低用药安全性风险方面

具有明显优势[12]。
地榆槐花汤为我科自拟的灌肠经验方,本研究

在美沙拉嗪治疗基础上,观察了地榆槐花汤保留灌

肠对 UC患者的临床疗效,结果发现,与对照组比

较,观察组患者治疗30d后,中医证候主症、次症

和总评分均明显降低,临床总有效率显著提高,而
2组患者不良反应发生率差异无统计学意义;通过

对治疗前后内镜下肠黏膜表现进行比较发现,观察

组患者 Mayo评分分级明显优于对照组。以上结

果提示,在常规西医治疗基础上联合地榆槐花汤保

留灌肠可明显缓解 UC患者的临床症状和体征,并

抑制局部炎症引起的肠黏膜毛细血管扩张及炎性

细胞浸润导致的黏膜损伤,提高 UC的治疗效果,
且不增加用药安全性风险。我国传统医学对 UC
的认识历史悠久,根据其临床症状和体征,可归属

于“久痢”范畴,且古代医家认为其基本病机为脾胃

虚弱,湿热蕴结[13],现代中医学者通过调查也发

现,脾虚湿蕴是 UC患者的主要中医证候表现之

一[14]。与目前临床中常用的口服方剂以益气健脾

为主要特点[15],不同的是,地榆槐花汤更加侧重于

清湿热、凉血止血和化腐生肌。方中地榆、槐角、黄
芩、黄柏、黄连和苦参具有清热燥湿和凉血止血功

效,六者共为君药,薏苡仁重健脾止泻,利水渗湿,
仙鹤草和白芨可收敛止血,消肿生肌,大黄则破积

滞,行瘀血,共为臣药,而五倍子涩肠止泻,收湿敛

疮为佐药,白芍除湿解毒镇痉为使药。全方共奏清

热利湿,健脾止泻,凉血止血,化腐生肌之功效。现

代药理学研究也发现,地榆槐花汤中黄芩、黄连和

黄柏等中药材的主要活性成分,如黄酮类化合物等

在调节肠道菌群平衡、抑制黏膜炎症反应和氧化应

激方面具有显著作用[16-17]。
目前,关于 UC 的具体发病机制尚无不全清

楚,但已有研究证实,遗传[18]、心理、环境和感染[19]

可能是诱发 UC的重要因素,而结直肠黏膜屏障损

伤则在 UC的疾病进展过程过程中发挥关键作用,
且与患者一系列局部典型症状密切相关,修复和保

护 肠 黏 膜 是 目 前 UC 治 疗 的 重 要 方 向[20]。
LPS、D-LA、DAO、MMP-1和 HIF-1α是目前肠道

黏膜屏障功能评价的重要指标[21]。本研究发现,
经治 疗 后 观 察 组 患 者 血 清 LPS、D-LA、DAO、
MMP-1和 HIF-1α水平较对照组明显降低。提示

通过局部给予地榆槐花汤保留灌肠,UC患者胃肠

道局部症状和体征改善很可能与减轻患者肠道黏
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膜屏障功能损伤有关。中医药调控肠道黏膜屏障

功能主要体现在对肠道机械屏障、生物屏障和免疫

屏障等多个方面。有 研 究 表 明,黄 连 中 的 大 黄

素[22]和小檗碱[23]可通过 MLCK-MLC磷酸化,并
上调肠上皮细胞紧密连接的表达,而拮抗由炎症反

应导致的肠黏膜机械屏障损伤,同时具有修复和保

护肠道黏膜的作用。
综上所述,地榆槐花汤保留灌肠联合美沙拉嗪

治疗可显著改善脾虚湿蕴型 UC患者的临床症状

和内镜下黏膜表现,提高临床治疗效果,且不增加

用药安全性风险,其主要机制可能与减轻 UC患者

肠黏膜屏障功能损伤有关。本研究也存在一定局

限性,如为单中心研究,样本量较少,可能限制了统

计学的应用,且纳入的研究群体未包括重症 UC患

者。因此,该研究仍需更大规模,高质量的临床随

机对照研究加以验证。
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