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摘 要: 溃疡性结肠炎(UC)在中国消化系统疾病是常见的,其病因和发病机制虽未完全明确,但是目前已发现其与

遗传、感染、肠道黏膜屏障功能、环境、免疫因素等相关。现治疗 UC的方法众多,同时随着对 UC病因及发病机制的深

入探索,不断有新的治疗方法出现,UC难治疗的情况随时间推移在不断改善。本文就 UC近年来的治疗进展作一系统

总结。

关键词:结肠炎,溃疡性;治疗;进展

中图分类号:R574.621   文献标识码:A   文章编号:1001-5817(2017)02-0143-03

doi:10.3969/j.issn.1001-5817.2017.02.021

1 溃疡性结肠炎(ulcerativecolitis,UC)的西药治疗

1.1 氨 基 水 杨 酸 类 药 物(5-aminosalicylicacid,5-

ASA) 氨基水杨酸制剂用于UC的治疗已有50余年

的历史。迄今5-ASA局部及口服的联合应用已成为

治疗轻-中度UC的一线治疗方案[1],也是维持治疗和

缓解UC最有效的药物。目前5-ASA主要包括柳氮

磺胺吡啶、5-ASA类药物的改进剂型等。柳氮磺胺吡

啶能在大肠还原生成5-ASA及磺胺嘧啶,主要通过5-

ASA在炎性病变处发挥药理作用而对 UC产生治疗

作用。大部分专家推荐诱导缓解期使用剂量为3~4

g/d,而后在维持期使用剂量减半[2]。为了增强治疗的

效果,现临床上逐渐出现了5-ASA改进制剂,5-ASA
改进制剂主要致力于减少5-ASA被小肠吸收和代谢

的可能性,提高结肠内浓度,改善了疗效,临床使用较

广泛的有美沙拉嗪肠溶片、美沙拉嗪缓释片等。

1.2 皮质醇类药物 在多数内科治疗效果不佳时,皮

质类固醇是治疗中度到重度的 UC的主要药物,即使

对重度UC也有50%缓解率,因而能显著降低突发性

重度UC的病死率。皮质类固醇药物分系统性作用类

和局部作用类,系统性作用类药物有泼尼松、甲基泼尼

松龙等;局部作用类药物如布地奈德用于治疗远端的

UC,可明显改善复发情况。新型的局部作用类药物如

二丙酸倍氯米松是一种主要用于治疗轻中度活动期

UC的皮质类固醇激素,一项 meta分析表明二丙酸倍

氯米松治疗UC的效果优于传统糖皮质激素[3]。

1.3 免疫抑制剂 临床上用于治疗 UC的免疫抑制

剂主要包括:①巯嘌呤类药物。目前临床上使用最广

泛的药物有硫唑嘌呤(AZA)和6-巯基嘌呤(6-MP),但

近年来,有相关研究[4]报道在UC患者中,接受巯嘌呤

类药物治疗者的淋巴瘤风险约为未接受该类药物治疗

者的4倍,且风险随连续治疗年数的增加而增大,而停

止使用该类药物能降低 UC患者淋巴瘤风险,因此综

合现有研究,该类药物的使用利弊在未来有待进一步

研究。②神经钙调蛋白抑制剂类药物。主要有环孢素

A(CsA)、他克莫司,国内有关共识性意见提倡在重度

UC经糖皮质激素治疗7~10d无效后,可考虑应用

CsA治疗,同时国外亦有相关研究[5]报道CsA主要用

于激素效果欠佳的重症或难治性 UC患者,其被推荐

作为重症或难治性UC的首选药物。

1.4 生物治疗 生物治疗主要包括:抗肿瘤坏死因子

α(TNF-α)抗体包括英夫利西单抗(infliximab,IFX)、

阿达木单抗(adalimumab)等,据相关报道显示,TNF-α
抗体在UC治疗中具有十分显著的使用效果[6]。抗白

细胞 黏 附 治 疗 主 要 是 维 多 珠 单 抗 (vedolizumab,

VDZ),国外临床试验中,UC患者使用VDZ进行4~6
周的治疗后,直肠病理活检可见炎症病理缓解[7],且有

相关研究显示VDZ可显著缓解UC患者症状,在应用

VDZ后,激素依赖型 UC患者可减少乃至停用激素,

而使症状得到控制[8]。此外目前临床上出现的生物治

疗制剂还有T细胞增殖抑制剂、T细胞激活抑制剂、生

长因子等,但现阶段这些相关研究在国内外仍较少,相

关研究结果可在未来继续追踪。

1.5 微生态制剂 常见的微生态制剂有益生菌、益生

元和合生元等,微生态制剂治疗 UC的作用机制可能

涉及受体竞争、释放抗菌物质抑制肠腔病原体的生长、

诱导加强黏膜屏障功能等,临床上常用的有美常安及

丽珠肠乐等,一项 meta分析表明在标准方案(SASP、

5-ASA或糖皮质激素)治疗的基础上使用微生态制剂
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治疗UC的效果优于单用标准方案[9]。

1.6 抗生素 目前,在临床上应用抗生素治疗UC患

者仅限于重症患者或合并细菌感染患者,因肠道有害

菌多属厌氧型且种类繁多,使用抗生素时推荐采用抗

厌氧菌药物及广谱抗生素。最近,Khan等[10]的一项

Meta分析显示,抗生素在合并细菌感染的炎症性肠病

(inflammatoryboweldisease,IBD)患者的诱导缓解及

维持治疗中具有显效作用,该研究通过分析显示,抗生

素组缓解率高于安慰剂组(未缓解者 RR =0.64,

95%CI:0.43~0.96),但是各试验之间存在异质性

(I2=69%),且使用了不同的抗生素种类。

1.7 抗抑郁药物 UC患者具有容易出现抑郁、焦虑

等负性情绪的特性,这些负性情绪能通过影响神经内

分泌系统、免疫系统进一步加重 UC炎症损伤及溃疡

形成,陶蕾等[11]研究结果显示在 UC治疗过程中,加

用抗抑郁药物,可以明显改善临床症状,提高UC的治

疗效果。

2 UC的粪便菌群移植(FMT)治疗

2013年4月FMT因用于治疗复发性难辨梭状芽

孢杆菌感染(CDI),而且首次被列入临床指南。2013
年5月 FDA将FMT作为一种未经批准的研究性新

药进行监管。Khan等[10]研究发现,经过为期6周的

治疗后,FMT组与安慰剂组(水)的活动期炎症性肠病

缓解率依次为24%、5%,差异有统计学意义,说明

FMT对IBD具有治疗效果。近年来国内亦有学者[12]

对9例UC患者进行FMT治疗,结果证明FMT降低

了UC病人疾病活动度。

3 UC的中医治疗

中医在 UC治疗方面有其独特的优势,包括中药

内服治疗,中药或中西药联合保留灌肠治疗[13],中药

内服加灌肠治疗,艾灸、针灸、中药栓剂纳肛、穴位埋线

等特色疗法治疗等,主要以补脾益肾、清热利湿、凉血

止痢为主,不仅治疗效果显著,且不良反应较少,比单

纯西医治疗有更显著的疗效[14]。

4 UC的相关细胞治疗

细胞治疗目前主要包括:①干细胞治疗:既往研究

表明引起UC患者弥漫性损伤的结肠黏膜无法有效再

生和修复的可能原因是患者体内结肠黏膜干细胞减

少,随着时间的推移,越来越多的干细胞治疗手段应用

于UC[15]。虽然干细胞治疗为UC的治疗提供了新的

导向,但其作用机制仍需进一步研究。②白细胞分离

法(LCAP):最近,在日本及西方发达国家有许多强调

LCAP在治疗成人和儿童UC方面疗效的报道[16]。其

机制可能为LCAP去除炎症细胞或使之失去活性,然
后通过调控免疫系统细胞因子使免疫力恢复,同时通

过激发间质祖细胞来修复肠道黏膜[17]。也曾有报

道[18]通过临床实验证实其治疗有效,但却发现容易在

短期内复发,因此LCAP治疗 UC患者在临床上的实

用性尚待商榷。

5 UC的手术治疗

UC的手术分为急诊手术和择期手术。在 UC患

者内科治疗过程中效果良好,约有80%的患者无需手

术治疗。急诊手术主要是切除已发生病变的肠段,同
时尽量避免并发症的发生,可选择的术式是全结肠切

除-回肠造口。癌变风险、难治性UC、肠外病变存在致

残性以及引起儿童生长迟缓等都是择期手术的指征,

而难治性UC是UC择期手术中最常见的原因。择期

手术可供选择的术式较多,主要包括:全结直肠切除-
回肠造口 术、全 结 直 肠 切 除-回 肠 储 袋 肛 管 吻 合 术

(itempouch-analanastomosis,IPAA)、全结肠切除-回
直肠吻合术(IRA)等[19]。

6 UC的其他治疗

现 UC 的 其 他 治 疗 方 式 主 要 包 括:①高 压 氧

(HBO)治疗,大量研究[20-21]证实了在使用 HBO治疗

UC过程中效果显著,可能原因是 HBO改善结肠局部

氧供、抑制结肠内微需氧菌及厌氧菌的生长繁殖等机

制达到促进炎性反应吸收及促进溃疡面愈合的作用。

②钙离子拮抗剂,如地尔硫卓作为钙离子拮抗剂应用

于UC的治疗中,具有减轻肠道平滑肌的痉挛、抑制组

胺释放等效果[22]。③许多新的药物如巴西红蜂胶醇

提取物[23]、芍药醇[24]、吲哚类化合物[25]等在临床试验

或动物模型的研究结果均证明了对 UC具有治疗作

用,但现阶段这些药物在 UC治疗作用的具体研究仍

较少,在未来的应用如何有待考究。

7 总结

UC是较常见的消化系统疾病之一,且其发病率

随着时间的推移呈逐年上升趋势,对患者的生活质量

具有严重的影响。虽然目前使用传统的治疗药物如免

疫抑制剂、糖皮质激素、氨基水杨酸制剂等在治疗过程

中存在容易复发、不良反应重等缺点,但我们可以通过

利用个体差异给药等方式弥补其缺点,且随着相关研

究如FMT、HBO、LCAP、干细胞分离及更多新治疗方

式的出现,在未来将会使溃疡性结肠炎患者得到更加

系统完善的治疗。
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