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基于《伤寒论》探讨半夏泻心汤类方治疗溃疡性结肠炎的机制
及研究进展
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［摘要］  溃疡性结肠炎（UC）是一种非特定性的炎性肠道问题，其主要症状包括腹痛、腹泻和黏液血便，有易复发，较难治

的特点。该疾病的发病机制尚未完全明确，现代医学治疗手段效果欠佳，加之多年来，UC 发病率呈逐年上升的趋势，故临床迫

切需要寻找新的治疗方法。中医药防治此类病证由来已久，仲景曾在《伤寒论》原文中多次论及下利、泄利与久痢、肠风、脏毒

等与 UC 相类似的症状，论述了相应病机与治法，并提出有效的治疗方剂，为后世运用经方辨治 UC 奠定了基础。近年来，研究

发现中医药对防治 UC 具有独特的优势，不仅能够有效缓解 UC 患者的症状，还能在很大程度上改善患者的生活质量。研究还

发现，无论是从网络药理学、临床观察亦是动物实验，半夏泻心汤类方作为一种中药复方，在治疗 UC 方面取得了显著的疗效。

经过大量的实验探索，研究发现半夏泻心汤类方在治疗 UC 的原理上与细胞炎症因子、肠道微生物、免疫反应、相关的信号传

导途径和细胞焦亡等因素有紧密的关联。本文将会对半夏泻心汤类方在治疗 UC 中的作用原理做一个全面的概括，包括其理

论根源、药物组成和作用机制等各个方面的研究，旨在给临床实践提供更加稳固的理论支持。
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Mechanism and Research Progress of Banxia Xiexintang in Treating Ulcerative Colitis 
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［［Abstract］］  The persistent，difficult-to-treat，and recurrent abdominal pain，diarrhea，and mucinous bloody 

stools that characterize ulcerative colitis （UC） are indicative of an inflammatory bowel disorder. The cause of the 

sickness remains uncertain，and the outcome of modern medical treatment is not encouraging. The incidence of 

UC has been steadily increasing over time，making it essential to discover novel treatments in clinical practice. 

For centuries，traditional Chinese medicine （TCM） has been a successful method for preventing and curing this 

malady. In the original text of Shanghanlun， ZHANG Zhongjing repeatedly discussed symptoms similar to UC，

such as diarrhea，chronic dysentery，intestinal wind，and visceral toxins. The effective formulas proposed in 
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Shanghanlun have laid the groundwork for the later use of TCM for treatment of UC. Research in recent times 

has revealed the distinct benefits of TCM in both relieving the symptoms and improving the quality of life of UC 

patients. Banxia Xiexintang，a compound of this type，has been found to be effective in network pharmacology，

molecular docking，clinical observation，and animal experiments，and its therapeutic effects have been 

considerable in the treatment of UC. Extensive experiments have revealed a strong correlation between the 

effectiveness of Banxia Xiexintang in treating UC and factors such as inflammatory cytokines，intestinal 

microbiota，immune responses，related signaling pathways， and pyroptosis. This article presents a comprehensive 

examination of Banxia Xiexintang for treatment of UC，encompassing its theoretical basis，drug composition，and 

mechanism of action. This paper is expected to provide more theoretical support for clinical application of Banxia 

Xiexintang.

［［Keywords］］ Shanghanlun； Banxia Xiexintang； ulcerative colitis； research progress； mechanism

溃疡性结肠炎（UC）是一种难以被某些疾病辨

认的长期炎症性肠道问题，其产生有可能和遗传因

素有紧密的联系，然而，目前对其确切的致病机制

和产生过程还有待深入的探讨［1］。UC 常见临床表

现为腹痛、腹泻，黏液脓血便，有易复发、较难治的

特点。现在，我国在 UC 的治疗方面主要依赖于西

医的药品，这些药品包括氨基水杨酸、激素、免疫抑

制剂及生物制剂等。尽管药物治疗能够缓解症状

和降低复发风险，但部分患者仍存在疗效不佳的问

题。因此，探讨新的治疗方法和寻找更为有效的药

物已成为当前探索的核心课题。中医药防治此类

病证由来已久，张仲景曾在《伤寒论》原文中多次提

及下利、泄利与久痢、肠风、脏毒等，与 UC 有相类似

的症状表现，并且对这些症状的病机进行了深入探

讨，提出了相应的治疗法则和有效方剂，为后世运

用经典方剂辨治 UC 奠定了基础。近年来，通过临

床观察发现中医药治疗 UC 具有显著的疗效和优

势，尤其是以经方半夏泻心汤类方治疗 UC 效果显

著［2-3］。现代药理学研究发现，半夏泻心汤类方无论

是从网络药理学、动物实验、临床观察亦或是临证

经验中，均证实对治疗 UC 具有显著疗效。本文旨

在综述半夏泻心汤类方在治疗 UC 方面的作用原

理，从理论根源、药物组成、作用机制等方面进行探

讨，以期为临床应用提供更为坚实的理论依据。

1 理论根源

祖国医学并没有 UC 这一病名，但仲景曾在《伤

寒论》中把泄泻与痢疾等统称为“下利”“利下”“泄

利”，甚或简称为一个“下”字，因此，UC 可被视为

“泄泻”“痢疾”“肠澼”等范畴的代表。《黄帝内经·素

问·太阴阳明论》［4］载：“饮食失节，起居不时者，阴受

之……入六腑则身热不时卧，上为喘呼。入五脏则

䐜满闭塞，下为飧泄，久为肠澼。”《类证治裁·痢

疾》［5］载：“痢多发于秋，即《内经》之肠游也。症由胃

腑湿蒸热壅，致气血凝结，挟糟粕积滞，进入大小

腑，倾刮脂液，化脓血下注，或痢白，痢红，痢瘀紫，

痢五色，腹痛呕吐，口干溺涩，里急后重，气陷肛坠，

因其闭滞不利，故亦名滞下也。”《诸病源候论·痢

病》［6］日：“凡痢，皆由荣卫不足，肠胃虚弱，冷热之气

乘虚而入，客于肠间，肠虚则泄，故为痢也。”因此提

出脾胃失调是导致肠胃虚弱的直接因素，易使外邪

乘虚侵入肠腑，病情反复迁延而形成泄痢虚损。《证

治汇补·下窍门》［7］指出：“饮食不节，起居不时……

闭塞滞下，为飧泄肠澼。滞下者，谓气食滞于下焦；
肠澼者，谓湿热积于肠中，即今之痢疾也，故曰无积

不成痢，痢乃湿热食积三者。”又说：“生冷油腻，留

滞于内，湿蒸热瘀，伏而不作。偶为调摄失宜，风寒

暑湿，干触秽浊，故为此疾。其多发于夏秋者，因脾

主长夏，脾感酷暑，肺金亦病，至秋阳气收敛，火气

下降，肺传大肠，并迫而为病也。”以上所述，祖国医

学认为，UC 的发病机制与情志不畅、饮食失宜、气

机失衡、劳累过度及感受外邪等诸多因素有关。这

些因素导致脾胃功能受损，水谷纳运失常，饮食停

滞，导致湿郁热蒸，进而下注大肠。若持续日久，使

体内的正气耗伤，湿热积聚，气血循环受阻，肠道的

功能传输失常，肠道系统遭到破坏，则粪便腐烂并

与血液混合。其发病机制主要由脾虚胃热引起，湿

热是表现于外的征象，而血瘀肉腐则是局部病理改

变。初期的病证主要表现为气机阻塞、湿热堆积在

脾胃和大肠，实证情况较为常见。若日久不愈，脾

胃受损严重，易转变为湿热夹杂之证。故本病多为

本虚标实、寒热错杂，因此在临床治疗过程中应以

扶正祛邪、清热利湿、行气和血、健脾和胃为根本

遵循。《金匮要略·呕吐下利病篇》记载：“呕而肠鸣，

心下痞者，半夏泻心汤主之”，当出现呕吐并伴随着
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肠鸣，同时感觉到心下有痞硬的情况时，应该使用

半夏泻心汤进行治疗。《伤寒论》中提到：“但满而不

痛者，此为痞，柴胡不中与之，宜半夏泻心汤。”这些

条文明确指出，半夏泻心汤有助于治疗消化道疾

病。中焦位于脾胃之间，是气机的升降和水分的上

传下达的关键枢纽。脾气主升，胃气主降，当脾胃

功能正常，可使清气上升，浊阴下降。当脾胃的运

化功能出现问题时，会导致清气无法上升，浊气无

法下降，两者相互抵触，就出现心下痞硬的症状。

临床表现上则出现上部为反酸、嗳气等；中部为腹

痛、腹胀等；下部为肠鸣、下利等。针对寒热错杂的

痞满、下利等胃肠病证，张仲景提出了采用寒热并

施、辛开苦降的治疗方法，这一举措标志着运用辛

开苦降法治疗脾胃系统疾病的开端。正如国医大

师梅国强的观点：一旦寒热互结于中焦，脾胃升降

失司，清阳不升，浊阴不降，首选半夏泻心汤［8］。另

一国医大师王庆国也曾经表述：“半夏泻心汤是治

疗脾胃病证通用方，只要抓住‘寒热错杂’的病机和

‘心下痞’主证，随证施用半夏泻心汤，加减化裁得

当，效如桴鼓。”［9］在实际的医学实践中，其适用范围

不只限于治疗由于少阳错误引起的痞证，还包括由

于寒热相互作用和湿热阻塞引起的脾胃功能衰退、

升降失常等引发的痞证和腹泻。而且，其疗效令人

印象深刻。

总得来说，半夏泻心汤类方是一种有效治疗脾

胃升降失常、虚实交替、寒热错杂导致的呕吐、肠鸣

泄泻或心下痞硬等肠胃病方面的最经典方剂，同时

也为后世运用经方辨治 UC 打下了基础。

2 药物组成

半夏泻心汤源自东汉张仲景的《伤寒论》，其主

要成分包括半夏、干姜、黄芩、黄连、人参、炙甘草和

大枣，其作用在于寒热平调，消痞散结。主治寒热

错杂之痞证，证见心下痞硬，但满而不痛，或呕吐，

肠鸣下利，舌苔腻而微黄。现代医学的研究结果显

示，半夏泻心汤有助于消除炎症、抵御细菌，并且可

以对胃肠的运作功能进行双向调节。他还可以促

进胃肠部位的发育和表达，刺激相关的激素和蛋白

质的生成，进一步增强人体的免疫系统。并在临床

中被广泛地用于治疗如慢性胃炎、胃溃疡和 UC 等

消化系统炎症性疾病。该方中，半夏具有散结消

痞、和胃降逆止呕的功效，为主药。干姜味辛而散，

能够温中暖脾化饮。芩连性寒能够清热燥湿，味苦

具有泻火解毒作用。芩连与干姜的相配，具有辛开

苦降、宣降结气的功效，其主要目的是消痞散结，

突出了舍性取用的配伍特性。人参、甘草和大枣的

味甘，具有健脾补气的作用，以帮助恢复脾脏的升

清降浊功能。本方剂以四气五味而论，采用辛开苦

降；从药性上看，寒温并用；从功效上看，温脾散寒，

清热化湿，同时健脾和胃以促进机体功能的恢复，

成为治疗脾胃中焦病变的常用方剂。

半夏泻心汤类方之生姜泻心汤也常用于心下

痞硬，干噫食臭，肠鸣下利等证。生姜泻心汤在半

夏泻心汤基础上加生姜减干姜的用量而成。本方

重用生姜以健脾胃、散水饮，并辅以半夏、干姜和芩

连辛开苦降，以开泄寒热痞塞之结滞；同时，予以人

参、甘草、大枣健脾益胃，以复中焦升降之职。本证

水气偏重，治疗应在和胃泻心消痞的基础上，兼以

宣散水气，故选用生姜泻心汤为主治。

半夏泻心汤类方之甘草泻心汤，是由于医反误

下，严重损伤脾胃，引发脾胃气虚、湿浊阻塞、气机

不畅、升降失常等。可见腹中雷鸣，下利，水谷不

化，心下痞硬而满，干呕心烦等症状。本证的病症

特点是脾胃功能衰弱，下利症状严重。治疗过程应

立足于泻心消痞，同时注重补中和胃，以缓解急症

并缓急止泻。本方由半夏泻心汤减人参（原文记载

无人参，当属传抄脱漏），加重甘草之剂量而成。方

以甘草命名之意，源于其和解之特性。方中甘草可

以补中益气，使脾胃之气得以复苏，既能够促进气

血的生化，又能够维持其功能；芩连的苦寒性质可

以清热燥湿，使脾胃不受湿热的侵害；半夏和干姜

可以宣畅中焦气机；使湿热之邪无法内居；人参和

大枣可以补中益气，与甘草相结合，可以治病扶正

驱邪，使正气得以恢复，不受邪虐，从而达到苦寒泻

邪而不峻，辛温温通而不散正气，甘草补而有序以

和中固本的目的。

近年来，药理学与药物化学的进步推动了中药

有效成分研究的发展。诸多研究者致力于发掘具

有确切疗效的中药成分。黄酮类、生物碱类、三萜

皂苷类、多糖苷类、多酚类、蒽醌类等多种类型的化

合物均具备抗 UC 的功效［10］。如闫利利等［11］的研究

所示，半夏泻心汤治疗 UC 与上述几类化合物密切

相关，其中黄芩的贡献最大，其次是甘草、黄连、党

参/人参等。黄芩治疗 UC 的有效成分为黄酮类化合

物，如黄芩素、汗黄芩素、黄芩苷、黄芩苷等。此中

药主要成分具有抵抗炎症、抵抗氧化、抵御凋亡、调

整肠道微生物菌群及优化肠黏膜防护功能等作用，

对 UC 具有治疗效果［12］。小檗碱、药根碱、黄连碱、

表小檗碱等生物碱类是黄连在 UC 的主要药效
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成分，他们能够抵抗细菌、抗氧化、调整免疫系统和

改善肠道微生态，因此被广泛用来治疗如细菌性痢

疾、胃炎、UC 等各种消化道疾病［13］。甘草对 UC 的

治疗效果显著，主要由甘草酸、甘草酸二铵、甘草多

糖、甘草次酸及异甘草素等组成。这些成分具备非

特异性的抗炎、镇痛、免疫调节、肠道菌群调控、细

胞凋亡调控及降低氧化应激等功能［14］。人参治疗

UC 的主要依赖于人参皂苷和人参多糖等活性成

分，其中人参皂苷具有抵御炎症、抵抗氧化、平衡免

疫力、推动肠道黏膜的恢复等作用，有助于减轻 UC

的便血、腹泻、脓便等症状；人参多糖则能调整肠道

微生物菌群、维持肠黏膜防御功能、推动细胞自我

修复、减轻炎症及氧化反应等［15］。研究还发现党参

可替代人参治疗 UC［16］。党参治疗 UC 的有效成分

包括党参多糖和党参总皂苷，具备抗炎、抗氧化和

调节免疫等作用［17-18］。半夏泻心汤类方因药物组成

基本相同，唯有药物含量不同，所以治疗 UC 也具有

相同的作用。

3 作用机制

UC 的发病机制错综复杂，病因尚未明确。对

于 UC 的治疗，中医药拥有众多的手段、目标，并且

能够实现全局性的调控，其疗效也相当稳固。因

此，当前，关于中医药对 UC 的影响机制的探讨已经

变得非常重要［19］。本文总结了基于网络药理学［20］、

动物实验和临床观察等探索半夏泻心汤类方药治

疗 UC 的作用机制。其主要机制是通过调整细胞炎

症因子、改善肠道微生物菌群、调节免疫反应、调控

相关信号通路、抑制细胞焦亡、调整氧化应激、改善

胃肠激素等多种功能，推动肠道黏膜的恢复，以实

现对 UC 的治疗。

3.1　半夏泻心汤类方调整细胞炎症因子治疗 UC 的

机制研究     在生理状况下，保持机体的抗炎因子和

抑炎因子的动态平衡对于维持身体健康至关重

要［21］。核转录因子 -κB（NF-κB）在炎症反应的过程

中，有助于激活诸如肿瘤坏死因子-α（TNF-α）、白细

胞介素（IL）-1β、IL-6、IL-8、IL-4、抑制 IL-10 等的基

因活性，进一步提升炎症因子表达。这种作用有助

于激活并加速炎症反应的发生，并且也会刺激肠道

成纤维细胞释放大量的基质分解酶，从而损害黏膜

的完好性，最终引起溃疡的发生［22］。经过大量的动

物实验，张梁坤等［23］的研究发现，半夏泻心汤能够

提升葡聚糖硫酸钠（DSS）-UC 模型小鼠的血清和结

肠组织内 IL-10、5-羟色胺（5-HT）的浓度，同时也能

够 减 少 IL-4、TNF- α 的 浓 度 ，从 而 有 助 于 缓 解

DSS-UC 小鼠的肠道炎症反应，缓解组织损伤情况，

最终达到治疗 UC 的目标。陈健等［24］团队研究发

现，半夏泻心汤对 DSS-UC 模型小鼠进行治疗后，其

血液中 IL-6 和 TNF-α的浓度明显下降，这证实了半

夏泻心汤能够提升 DSS-UC 小鼠体内炎症因子的浓

度，从而实现治疗 UC 效果。在临床应用方面，魏振

兴［3］等将 UC 患者随机分为常规组和观察组，治疗后

发 现 观 察 组 致 炎 因 子 IL-4、IL-10 的 水 平 更 高 ，

IL-1β、TNF-α的水平低于对照组，得出半夏泻心汤

能抑制炎症反应，使疾病迅速转归。研究发现半夏

泻心汤加减或者联合使用均可以治疗 UC，其主要

在于降低 TNF-α、C 反应蛋白（CRP）、IL-1、IL-8 等血

清炎性指标［25-26］，抑制炎症反应发生。赵延国［27］发

现半夏泻心汤联合中药保留灌肠治疗 UC 能够调控

TNF-α与 IL-8 炎症因子，从而改善肠道炎症，减轻

患者症状。张向飞［28］研究表明，半夏泻心汤合左归

丸加减疗法能够有效缓解患者症状，调控 NF-κB、胱

天 蛋 白 酶 -1（Caspase-1）、NOD 样 受 体 蛋 白 3

（NLRP3） mRNA 等炎症因子表达，进而降低炎症反

应，改善患者的生活质量。半夏泻心汤类方之生姜

泻心汤也能够显著减少 UC 大鼠模型的血清和结肠

组织内的炎症物质含量，并能抑制血小板的活化，

从而达到治疗 UC 的效果［29］。半夏泻心汤类方之甘

草泻心汤能够调节炎性物质，维护肠道黏膜健康，

进而达到对 UC 患者的有效治疗［30］。以上说明半夏

泻心汤类方通过调整细胞炎症因子，抑制炎症反

应，从而保护黏膜损伤，最终达到治疗 UC 的作用。

3.2　半夏泻心汤类方改善肠道微生物菌群治疗 UC

的机制研究     肠道微生态主要构成部分是结肠中

的肠道菌群，其多样性、复杂性和与宿主共生性使

其与人类健康有着紧密的联系［31］。胃肠功能异常

时，肠道微生态稳定性受损，进而引发肠道菌群的

改变。此变化对机体代谢、免疫及营养吸收产生负

面影响，降低肠道屏障功能并损伤肠黏膜。有害物

质进入血液循环，引发肠源性感染，甚至可能诱发

结肠炎等肠道炎症性疾病［32］。因此 UC 的发生发展

与肠道菌群失调密切相关，改善肠道菌群平衡也成

为当今治疗 UC 的关注焦点。现代科学研究揭示，

半夏泻心汤可以改变肠道微生物菌群的结构，增强

UC 患者的肠道微生物菌群多样性，提升有益菌的

数量，并且抑制有害菌生长［33］。另外，也能够恢复

UC 患者肠道黏膜，并且能够调整肠道菌群的不平

衡。陈健等［24，34］、张梁坤等［35］学者研究认为，半夏泻

心汤有效地缓解 DSS-UC 小鼠的症状，并在门水平

··282



第 30 卷第  13 期
2024 年 7 月

中国实验方剂学杂志
Chinese Journal of Experimental Traditional Medical Formulae

Vol. 30，No. 13

Jul. ，2024

上 降 低 Patescibacteria 相 对 丰 度 ，属 水 平 上 降 低

Clostridiumsensustricto1、 Candidatus Saccharimonas、

Eubacteriumfissicatenagroup 相对丰度，并降低有害菌

Coriobacteriaceae_UCG-002 的相对丰度；提高属水

平上 Bacteroides、Bifidobacterium 相对丰度，同时也

提升了产短链脂肪酸类菌 Lachnospiraceae_NK4A1

36_group、Prevotellaceae_UCG-001、unclassified_f_

Lachnospiraceae 等菌属的相对丰度，从而改善肠道

炎症反应，并对 U 进行了治疗。研究还发现，半夏

泻心汤联合西药治疗 UC 患者，观察其中双歧杆菌

和乳酸杆菌的数量超过西药组，而肠杆菌和肠球菌

的数量则低于西药组，得出半夏泻心汤能够有效改

善肠道菌群，并加速疾病的恢复［3］。胡传文等［36］将

观察组予半夏泻心汤联合中药保留灌肠，治疗后发

现观察组能够有效调节 UC 患者肠道菌群平衡，促

进黏膜恢复，改善症状及提高生活质量，并且疗效

显著。据科学研究，半夏泻心汤不仅只促进了肠道

益生菌的生成，同时也阻止有害菌的产生，对维持

肠道菌群平衡起到积极影响，并且优化肠道微生

物，在某种程度上也缓解 UC 的发展［31］。半夏泻心

汤类方之甘草泻心汤对 UC 大鼠具有治疗作用，通

过对比治疗前后相关细菌数量及代谢产物浓度，发

现肠道内细菌种类及代谢产物浓度均得到改善［37］。

研究还发现，甘草泻心汤单独应用或与其他药物联

合使用，有助于改善患者肠道微生物平衡，减轻炎

症反应，从而实现对 UC 的有效治疗［38-39］。以上说明

了半夏泻心汤类方可以通过改善肠道微生物菌群

来治疗 UC。

3.3　半夏泻心汤类方调节免疫细胞治疗 UC 的机制

研究     免疫系统作为身体的重要防御机制，能有效

地抵抗外来微生物的侵害。通过免疫反应，使机体

能够有效地消除衰老、变异、恶化或凋亡的细胞，从

而维护身体健康。这一过程对人类的正常生存与

发展具有重大价值。现代研究证实，免疫反应的实

施关键在于免疫细胞，如辅助性 T 细胞（Th），拥有

调节细胞免疫的特性，其细胞亚群 CD4+、CD8+、Th1/

Th2 等，亦具备此功能；B 细胞作为一种多功能细

胞，既参与炎症过程，又具有抗炎与促炎的双重作

用；调节性 T 细胞（Treg）细胞则具有免疫抑制特质，

他们分泌的转化生长因子 -β（TGF-β）可以产生广泛

且非特异性的抑制炎症和抵御感染的效果。因此，

在炎症性肠病（IBD）中起到了有效的免疫防护作

用，能够有效地抑制肠道炎症［40］。据研究表明，在

UC 的发生发展过程中，免疫平衡起着决定性影

响［41-42］。如郑建羚［43］的研究表明，UC 患者的血清中

TNF-α、IL-1、IL-6 浓度上升，而 IL-10 浓度下降，这

则引起患者的免疫系统失调，同时 CD3+ 、CD4+ 、

CD8+、CD4+/CD8+的浓度也有显著的下降。现代药

理学发现，中医药具备显著的免疫调节功效，能够

缓解 UC 的症状，从而成为治疗 UC 的重要方法之

一［44］。诸多研究表明，半夏泻心汤与 BMSCs 移植

的联合应用已被证实能够有效地帮助 UC 大鼠修复

结肠黏膜的损伤。并能调整 UC 大鼠的免疫细胞，

进而调节炎症情况，为 UC 的恢复提供有益的环

境［45］。研究还发现，半夏泻心汤不仅可以调节 CD4/

CD8 免疫平衡，还能改善 Th1/Th2 免疫失衡［46-47］。

裴强伟［48］及团队发现与模型组相比，其一半夏泻心

汤组降低 TNF-α水平，更加接近于正常组；其二半

夏泻心汤组明显降低免疫功能指标 CD4+/CD8+的

值，最终得出半夏泻心汤治疗 UC 可能与其免疫失

衡有关。当针对寒热错杂型活动期 UC 患者进行治

疗时，使用半夏泻心汤类方之甘草泻心汤和乌梅丸

这种联合治疗的方法效果显著。结果表明，实验组

的患者在免疫球蛋白（Ig）A、IgM、IgG、CD8+和 Treg

的含量方面，显著低于对照组；然而，实验组的

CD3+、CD4+含量却显著提高，这种现象与提高患者

免疫反应密切相关［49］。这些研究成果为半夏泻心

汤类方在临床治疗 UC 提供了有力的证据和支持。

3.4　半夏泻心汤类方调控相关信号通路治疗 UC 的

机制研究     细胞信号通路是一项及其复杂的过程，

若细胞信号通路出现异常，则导致信号传导受阻或

过度活化，进一步引发免疫系统异常激活和炎症反

应加剧。据有关研究表明，Janus 酪氨酸蛋白激酶

（JAK）/信号转导及转录激活因子（STAT）、丝裂原活

化蛋白激酶（MAPK）、NF-κB、Notch、磷脂酰肌醇 3-

激酶（PI3K）/蛋白激酶 B（Akt）、NLRP3 及 Toll 样受

体 4（TLR4）、TGF-β/Smad 这些信号通路，与 UC 的

发生发展有着紧密的联系［50-51］。近年来，中医药通

过调节相关信号通路，对机体进行干预，发挥其抗

炎、抗细胞凋亡、减轻肠黏膜损伤，从而保护黏膜屏

障，减轻 UC 临床症状而达到治疗的作用。陈章

风［52］研究揭示了辛开苦降法类药物能够通过调控

相关信号传导途径，增强肠道上皮黏膜防御功能，

同时也能缓解炎症的反应。并在 UC 的治疗过程

中，发现半夏泻心汤及类方主要用于修复黏膜损

伤，缩小溃疡面积，进而提升肠道上皮黏膜的防御

能力并维持黏膜完整性。刘胜伟等［21］通过网络药

理学的探索，发现半夏泻心汤治疗 UC 的机制，与
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NF- κB、IL-6、TNF、IL-10 等 22 个 目 标 及 IL-17 和

TNF 的信号传导途径有着明显的联系。李室箕［53］

认为半夏泻心汤可能通过调整 TLR/NF-κB、IL-6/

STAT3 信号通路及相关因子活性，来减轻 UC 大鼠

的结肠损伤，从而预防和治疗 UC。赵卓等［54］实验

发现，采用半夏泻心汤来治疗 UC 大鼠，其核心的功

能是调整 NLRP3/Caspase-1 信号传导途径来阻止细

胞焦亡，进一步降低炎症反应。赵增强［55］进一步证

实半夏泻心汤可抑制大鼠结肠组织中 NF-κB p65、

NF-κB 抑制因子 α（IκBα）及 TLR4 mRNA 等信号通

路及降低蛋白的表达，进而减轻结肠黏膜的炎症反

应。研究发现 ，半夏泻心汤及其类方通过抑制

NLRP3 炎症小体、减少 IL-6/STAT3 的基因与蛋白质

的表达，并且能够对 TLR4/NF-κB 的信号传导途径

进行调整，以此来维持炎症的均衡状态，进一步实

现对 UC 的有效治疗［56-57］。半夏泻心汤类方之甘草

泻心汤能抑制 UC 模型鼠结肠组织 TLR4 和 NF-κB

的信号通路，同时减少 IL-6 和 IL-8 炎症刺激物质的

含量及 MyD88 的蛋白表达，提高抗炎因子 β-arrestin

的蛋白表达，增加 IL-10 抗炎因子的含量，以此减轻

对结肠黏膜的破坏，降低炎症反应发生，最终实现

对 UC 的有效治疗［58-59］。贾文君等［60］指出，甘草泻

心汤或许对 TLR4/NF-κB、IL-6/STAT3 炎症信号通

路中的关键蛋白质与基因表达产生影响，通过抑制

通路激活，降低炎症刺激物质，提高抗炎抵抗力，从

而实现 UC 的治疗目的。以上所述，半夏泻心汤类

方通过调节相关信号通路，对 UC 患者具有治疗

作用。

3.5　半夏泻心汤类方抑制细胞焦亡治疗 UC 的机制

研究     当前的研究揭示，Gasdermin 蛋白家族的一

部分参与了一种程序化的细胞焦亡过程。这种炎

症性细胞的焦亡方式，同时也在组织动态平衡及免

疫反应的过程中发挥了关键的角色［61］。该过程表

现为细胞不断肿大，直至胞膜破裂，进而导致细胞

内物质释放，并引发强烈的炎症反应［62］。据研究发

现，NLRP3、Caspase-1 及 IL-1β、IL-18 等细胞炎性因

子构成了细胞焦亡的主流途径，他们对 UC 的形成

具有紧密的影响，因此，抑制这些通路的启动对于

控制 UC 至关重要［63］。过度活跃的 NLRP3 可能触

发 Caspase-1 的活跃，从而导致 IL-1β这一炎症因子

的产生过多，进而引发细胞的死亡［64］。陈凤英等［65］

研究揭示，UC 患者的结肠黏膜组织可以通过免疫

组化技术来确定 NLRP3、Caspase-1、IL-1β这些与细

胞焦亡有关的蛋白含量。 IL-1β的存在与 UC 炎症

进程有着紧密的联系；NLRP3、Caspase-1 的作用是

促进炎症的损害，并引起细胞的焦亡，这对 UC 的炎

症进一步发展产生了影响，这也证实了细胞的焦亡

是 UC 的主要诱因。根据现代药理学研究揭示，许

多 中 药 活 性 成 分 可 以 通 过 调 控 细 胞 炎 症 小 体

NLRP3、Caspase-1、IL-1β，作用于细胞焦亡及相关通

路，达到保护肠黏膜屏障、维持肠道稳态、调节肠道

菌群及优异的抗炎效果，进而实现对 UC 治疗的功

效［66］。吴娜等［67］研究发现，黄芩汤能够抑制 UC 小

鼠的细胞焦亡，这种效果的产生与 NLRP3/Caspase-

1 通路的调节紧密相连。赵卓［68］的研究揭示了半夏

泻 心 汤 能 够 有 效 地 减 少 UC 大 鼠 结 肠 组 织 内

NLRP3、Caspase-1、削 皮 素 D（GSDMD）、IL-1 

mRNA 及其他蛋白质的表达，从而更有效地避免细

胞焦亡，进一步缓解 UC 大鼠的炎症反应。以上可

以说明半夏泻心汤类方通过抑制细胞焦亡，减轻炎

症反应，最终达到治疗 UC 的效果。

3.6　半夏泻心汤类方调节氧化应激反应治疗 UC 的

机制研究     氧化应激是一种生物学现象，其主要源

于细胞内外的环境条件所触发的氧化还原状态的

紊乱，这会使得活性氧（ROS）、丙二醛（MDA）、过氧

化氢酶（CAT）等氧化物的排放量过高，同时超氧化

物歧化酶（SOD）的功能也会下降，最终导致氧化防

护机制的破坏。氧化应激在 UC 的产生和治疗中起

着至关重要的作用［69］，由此产生的肠道黏膜内氧化

应激反应过度激活，会引发肠道黏膜上皮细胞的损

伤及黏膜功能紊乱，进而炎症反应增强，可见调节

抗氧化应激对于 UC 的治疗具有重要作用。据研究

指出，通过优化细胞因子的分布，能够增强 UC 患者

的抗氧化能力，这同样被认为是对 UC 进行有效治

疗途径之一［70］。现代药理学发现，中药通过调控机

体内源性代谢物，作用于氨基酸代谢、脂质代谢、能

量代谢等诸多相关通路，从而抑制免疫炎症反应、

改善氧化应激等，从而修复肠道黏膜损伤，进而使

机体恢复正常的代谢活动［71］。因此，将中医药用于

调节氧化应激的均衡状况视为治疗策略，有望成为

未来对 UC 疾病的创新途径和发展趋势。如张霞

等［72］的 研 究 表 明 ，经 过 汉 黄 芩 苷 治 疗 后 ，MPO、

MDA 的水平显著下降，而 CAT、谷胱甘肽过氧化物

酶（GSH-Px）、SOD 的水平大幅度上升。因此，通过

调节氧化因子与抗氧化因子之间的平衡，可以抑制

氧化应激过程，从而缓解 UC 症状。向莉等［73］探索

发现黄芪多糖能够对 UC 大鼠产生治疗效果。经过

研究，UC 模型组的大鼠结肠上皮细胞的凋亡率、
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B 细胞淋巴瘤（Bcl-2）相关 X 蛋白（Bax）蛋白的表达

量、MDA 和乳酸脱氢酶（LDH）的含量都有了显著

的提升，而 Bcl-2 蛋白的表达量、SOD 和 GSH-Px 含

量则有了明显的下降。对比模型组，黄芪多糖的剂

量变化能够明显减少 UC 大鼠的结肠上皮细胞凋亡

率、Bax 蛋白的表达量、MDA 和 LDH 的含量，并且

能够增加 Bcl-2 蛋白的表达量、SOD 和 GSH-Px 的含

量。研究发现，半夏泻心汤可以调节 NF-κB、核因子

E2相关因子 2（Nrf2）、SOD 等氧化相关因子的表达，

控 制 诱 导 型 一 氧 化 氮 合 酶（iNOS）- 环 氧 合 酶 2

（COX2）/NF-κB 信号转导通路，抑制 IL-6 炎症因子，

增加 SOD 抗氧化应激反应，改善肠道上皮黏膜屏障

功 能 ，从 而 起 到 抗 炎 作 用 ，达 到 治 疗 UC 的 目

的［20，52］。谢家诚等［49］的研究表明，乌梅丸与甘草泻

心汤的联合应用能够降低氧化应激标志物如 MDA

的浓度，提高 SOD 和 GSH-Px 的活性，从而缓解 UC

大鼠的氧化应激损伤。这些研究均证实半夏泻心

汤类方通过调节氧化应激反应达到治疗 UC 为临床

应用提供了实验依据。

3.7　半夏泻心汤类方改善胃肠激素治疗 UC 的机制

研究     胃肠肽类激素在胃肠道的黏膜及内部神经

系统中的分布十分广泛，他们对胃肠道平滑肌的运

动、黏膜腺体的产生、血液的供给、局部的炎症细

胞、免疫活跃的细胞及细胞因子的调控起着关键的

作用［74］。包括血管活性相关的肠肽（VIP）和 P 物质

（SP）在内的胃肠激素。VIP 有着显著的抑制胃肠道

平滑肌和括约肌的效果，能够阻止胃的蠕动和胆囊

的收缩。若其分泌失衡，可能导致胃肠道动力及分

泌功能失常。SP 不仅能以激素的形式存在，也能作

为神经传导物质，参与调节胃肠道的活动，强烈地

刺激消化系统的平滑肌进行收缩，同时也能刺激小

肠和结肠的黏膜分泌水分和电解质等［19］。UC 的形

成过程中，胃肠激素扮演了重要角色，增加或减少

都有可能引起胃肠、免疫和神经系统的不稳定。胃

肠激素治疗 UC 的原理在于调整胃肠激素水平，优

化肠道蠕动与分泌功能，从而实现对 UC 的治疗目

标。赵平等［75］研究表明，在 TNBS 诱导的大鼠 UC

不同病程阶段，远段结肠肌层 VIP 阳性神经纤维数

目较对照组有所增加，且阳性反应增强；同时，结肠

内 SP 含量也呈上升趋势。这表明在 TNBS 所致大

鼠 UC 发病过程中，VIP 与 SP 双向调节机制发挥着

重要作用。根据现代药理学的发展，发现中医药能

够通过降低胃肠激素如 VIP 和 SP 的分泌，缓解肠平

滑肌的痉挛，减缓胃肠的蠕动，使肠道分泌适度减

少，从而缓解腹痛、腹泻等病症［19］。研究表明半夏

泻心汤类方中含有多种活性成分，可以影响胃肠激

素的分泌和作用。王营等［76］的研究揭示，半夏泻心

汤能够减少 UC 大鼠模型内的胃肠激素 SP 和 VIP 的

产生，从而阻止肠平滑肌的过度活跃，使得他们的

收缩力下降，最终使得肠道的平滑肌运动速率变

慢。采用此策略，半夏泻心汤有助于缓解并消除

UC 的病情，降低腹泻等临床表现，进而实现对 UC

的消除和治疗。因此，半夏泻心汤类方通过改善胃

肠激素平衡，而达到治疗 UC 的作用。

4 小结

UC，一种不具备特定炎性的肠道疾病，其形成

与遗传密切相关，但目前其致病原理及其发展过程

仍需进一步研究。主导的疾病改变有糜烂与溃疡，

他们对乙状结肠与直肠的黏膜及黏膜底部产生了

重大影响。一般的病症表现为腹部疼痛、腹泻、带

有黏液和脓血的大便，以及腹部剧烈疼痛和严重的

腹泻，这种疾病的持续时间较长，并且容易反复出

现，而且很难彻底治愈。尽管西方医学通过使用柳

氮磺胺吡啶（SASP）及糖皮质激素等方法来治疗

UC，能够在一段时间内缓解病情，然而其长期的治

愈效果并未达到预期，相比之下，中国传统的中医

药方法能够产生更优秀的治疗成果。

仲景在《伤寒论》中据其病因病机提出了具体

辨证纲领及相应治法、方药，为后世运用经方辨治

UC 奠定了基础。近年来，研究发现半夏泻心汤类

方作为一种中药复方，对防治 UC 具有独特的优势，

不仅能够有效缓解 UC 患者的症状，还能在很大程

度上改善患者的生活质量。深入研究证实，半夏泻

心汤类方具有抗炎作用，可通过调整细胞炎症因子

的释放，改善肠微生物道菌群平衡，抑制免疫反应

和细胞焦亡，调控相关信号通路及降低蛋白表达等

多种途径治疗 UC。此外，半夏泻心汤类方不仅能

缓解 UC 患者的症状，还能调整氧化应激、改善胃肠

激素，从而提高抗氧化应激反应、改善肠道上皮黏

膜屏障功能，达到抗炎目的。此外，针对 UC 患者的

个体差异，制定个性化的半夏泻心汤类方治疗方

案，有助于提高治疗效果、改善患者生活质量。然

而，半夏泻心汤类方在治疗 UC 方面仍面临一定挑

战。如疗效评价标准不统一、部分中药成分的作用

机制尚未明确等。未来研究应探讨半夏泻心汤类

方治疗 UC 的作用机制，优化中西医结合治疗方案，

并关注其不良反应 ，以期为临床治疗提供更多

依据。
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总之，半夏泻心汤类方在治疗 UC 方面具有巨

大潜力，应深入挖掘其在 UC 治疗方面的优势，发挥

中医药的特色和优势，进一步提高治疗效果，为患

者提供更安全、更有效的治疗手段。在我国传统医

学的瑰宝中，半夏泻心汤无疑是一颗璀璨的明珠，

值得进一步发掘和研究。
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·书讯·

维持性血液透析患者血清 PTH、ALP 水平及其与并发心血管事件的

关联性分析临床研究
——评《恶性血液病诊疗指南》

《恶性血液病诊疗指南 2023》是由中国临床肿瘤学会指南工作委员会编写，由人民卫生出版社出版的书籍。在指南内容

编写时，不仅参考了国际指南，同时也密切融合中国地方特色。创新使用 2 种模式，即“基本策略”和“可选策略”，制定出适合

我国不同地区资源可及性的临床指南，覆盖的癌症种类和临床问题更加广泛，所制定的临床治疗方案也更加精准，标注的推荐

与证据级别更细致，这些都可为临床恶性血液病的诊断与治疗提供更切实的指导意义。

在该指南中结合中国特色对部分内容进行了更新，希望能为中国患者带来福音。指南内容更新方面，第一，与成人急性淋巴

细胞白血病相关的治疗前评估、预后和不同类型急性淋巴细胞白血病的年龄分组界定值、诱导治疗、缓解后、维持治疗方法。将年

龄分组从之前的 60岁调整到 65岁，和国际指南一致；增加了缓解后治疗方法、MRD 检测方法注释内容。第二，给出了成人（<60

岁，非 APL）急性髓系白血病的病理诊断和细胞/分子遗传学指标危险程度分级。在预后良好组完成之前“CEBPA双突变”的修改，

增加与“不良细胞遗传学异常”等相关内容的注释。第三，复发难治性急性髓系白血病（非 APL），选择治疗方法时需要根据复发时

间和年龄对患者进行分层，还要开展 AML 靶向药治疗。对文字内容进行修改，把之前的“分子表达谱”修改成了“二代基因测序

（NGS）”，又把异基因造血干细胞抑制推荐级数增加，从 3级调整到 2级；增加了早期、晚期复发者 3级推荐内容。第四，慢性淋巴细

胞白血病。在注释中增加 CLL免疫表型积分系统，区分初治和复发难治性患者的分类与推荐使用药物。第五，急性早有粒细胞白

血病。将原本方案中的 5和 6，调整顺序。第六，慢性淋巴细胞白血病。在“诊断”内容注释中增加了 CLL积分系统，治疗方案中把

患者分为初治患者与复发难治性患者，增加“组织学进展”内容。第七，慢性髓系白血病。将分期标准更新到 WHO2022版，增加

7.8中的老年内容。第八，多发性骨髓瘤。提到了此类疾病的病史与体格检查，骨骼、实验室检查，MRD 检测、诊断与预后评估标

准，适合采用移植治疗的方案，肝细胞动员、预处理以及支持治疗。第九，原发性系统性淀粉样变性。调整了实验室检查内容，增

加 2023NCCN指南系统，将尿固定电泳中的垂体功能检测删除。第十，华氏巨球蛋白血症。增加了对患者的治疗前评估与一线治

疗方案。第十一，骨髓增生异常综合征，提到了疾病的治疗前评估（实验室、影像学检查、病史询问），最低诊断标准，治疗方案中删

除部分内容。第十二，真性红细胞增多症。治疗前的评估方法调整成 PV/ET/PMF通用。整套指南覆盖更加广泛的范围，在纳入

常见肿瘤诊疗指南的同时，还促进相关临床问题指南的完善。在恶性血液病的发展中常会伴随出现一些并发症，临床上维持性血

液透析是治疗慢性肾功能衰竭等恶性疾病的常见方法。患者在接受维持性血液透析过程中，血清指标的变化又会影响到心血管

事件的发生率。其中血清 PTH 指标是患者甲状旁腺素，主要作用是增加破骨细胞数目，增强细胞活性；促进肠对磷与钙的吸收；

ALP水平表示碱性磷酸酶水平，可以促进核酸分子脱掉更多特殊的磷酸基团，结合环境差异改变 DNA与 RNA片段。这两项指标

的改善都表示接受维持性血液透析患者体内的钙磷代谢达到较好平衡，促进患者生活质量和生存率的提高。在恶性血液病以及

其他恶性肿瘤的诊断与治疗中，想要切实提高疾病诊治有效率，促进患者生存率的提升和满意度提高，降低医患矛盾发生率，必然

需要像《恶性血液病诊疗指南》这样权威和详细的指南，为临床疾病的实际诊治活动提供指导和标准规范。

综上在开展维持性血液透析患者心血管事件发生率与 PTH、ALP 指标相关性时，依据权威的诊疗指南，可提高诊疗科学

性，为患者治疗效果改善保驾护航。

基金项目：临夏州科技计划项目（2022-Z-3-7）

（作者魏学全，鲁鑫婷，李晓钟，临夏回族自治州人民医院，甘肃  临夏   731100）
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