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摘要： 溃疡性结肠炎是一种慢性免疫介导的炎症性疾病， 其病因尚不明确。 目前， 治疗本病的主要目标为诱导并维持

临床缓解及黏膜愈合， 防治并发症。 研究表明， 中药在治疗溃疡性结肠炎过程中表现出显著优势， 其中芍药甘草汤能

激活或抑制多种信号通路， 影响相关蛋白表达和因子水平， 但尚未对其内在机制进行归纳整理。 本文从抗炎、 调控自

噬、 抑制细胞凋亡、 抑制铁死亡、 恢复免疫平衡、 调节肠道菌群、 促进肠道黏膜再生 ７ 个方面出发， 将近年来以芍药

甘草汤为核心方剂干预溃疡性结肠炎的相关机制进行系统综述， 以期为后续修改研究提供参考。
关键词： 芍药甘草汤； 活性成分； 溃疡性结肠炎； 药理作用； 临床应用

中图分类号： Ｒ２８５􀆰 ５　 　 　 　 　 文献标志码： Ａ　 　 　 　 　 文章编号： １００１⁃１５２８（２０２６）０８⁃２６３７⁃０７
ｄｏｉ：１０􀆰 ３９６９ ／ ｊ．ｉｓｓｎ．１００１⁃１５２８􀆰 ２０２６􀆰 ０８􀆰 ０１９

　 　 溃疡性结肠炎是一种慢性免疫介导的大肠炎症

性疾病， 病变通常呈连续分布， 主要局限于结直肠

黏膜及黏膜下层［１］。 溃疡性结肠炎的主要症状为

反复发作的腹痛、 腹泻及黏液脓血便［２］， 若治疗

不当， 可能导致持续的肠道损伤， 同时增加肿瘤的

发生风险［３］。 目前， 溃疡性结肠炎的诊断主要依

靠临床症状、 内镜检查以及组织学评估的综合分析

结果［４］。 西医治疗溃疡性结肠炎以抑制肠道炎症、
调节免疫等为主， 但存在胃肠道反应、 肝肾功能损

害等不良反应以及药物依赖等问题。 中医从 “整
体观念” 和 “辨证论治” 角度出发， 拥有多靶点、
多途径的治疗优势， 且临床疗效显著， 不良反应较

少， 这比仅针对单一靶点的西药作用更全面。 芍药

甘草汤作为经典名方， 能调和肝脾， 使机体气血畅

通、 阴阳平衡， 从整体上改善患者体质， 增强抵御

疾病的能力。 然而目前尚无文献对其复杂且零散的

作用机制作系统梳理。 因此， 本文旨在对近年来应

用芍药甘草汤干预溃疡性结肠炎的作用机制作一

综述， 以期为溃疡性结肠炎的临床治疗提供新

思路。

１　 溃疡性结肠炎概述

１􀆰 １　 中医　 中医古籍中并无溃疡性结肠炎的相关

记载， 根据其临床症状可归属于 “泄泻” “痢疾”
“肠澼” 等范畴。 本病多由素体虚弱， 兼以饮食失

节、 情志失和， 或外感六淫所致， 脾胃受损、 水湿

内停， 久郁化热生瘀， 湿热毒瘀夹杂， 致肠络损

伤， 血败肉腐， 发为本病［５］。 溃疡性结肠炎多以

脾肾阳虚为本， 湿、 热、 瘀毒为标， 基本病机为脾

虚湿盛， 病位在大肠， 与脾胃、 肝、 肾密切相

关［６］。 溃疡性结肠炎患者常有便前腹痛、 便后痛

减的症状， 源于气滞血瘀， 肝气疏泄太过， 横逆犯

脾， 肝络失和［７］。 “和血则便脓自愈， 调气则后重

自除” “后重则宜下， 腹痛则宜和”。 后重则是腑

气不通， 腑以通为用， 通腑可祛除瘀滞［８］。 脾虚

是发病的内在基础， 湿邪为关键因素， 肠道气血凝

滞， 脂膜血络受损则发为此病。 综上所述， 湿、
热、 瘀、 毒、 虚为溃疡性结肠炎的重要病理要素，
脾胃、 肝、 肾为核心病位。
１􀆰 ２　 西医 　 溃疡性结肠炎属于炎症性肠病的一

种［９］。 在发达国家， 溃疡性结肠炎的患病率高达
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０􀆰 ３％ ， 而在新兴工业化国家， 其患病率正以每年

１４􀆰 ９％ 的速度上升［１０］。 其症状主要表现为腹痛伴

里急后重感、 腹泻、 黏液脓血便。 溃疡性结肠炎病

情分为活动期和缓解期， 活动期又有轻度、 中度、
重度之分［１１］。 溃疡性结肠炎活动期在组织病理上

一般表现为隐窝炎和隐窝脓肿、 杯状细胞减少、 黏

膜及黏膜下层炎症细胞浸润［１２］。 溃疡性结肠炎的

发生涉及多种因素， 包括遗传、 环境因素、 肠道菌

群失调、 肠道上皮屏障受损、 异常免疫反应等。 研

究发现， 一氧化氮 （ｎｉｔｒｉｃ ｏｘｉｄｅ， ＮＯ）、 前列腺素

（ｐｒｏｓｔａｇｌａｎｄｉｎｓ， ＰＧｓ）、 促炎因子在溃疡性结肠炎

的发病中起催化作用。 此外， 溃疡性结肠炎与免疫

密切相关， 包括促炎因子和抗炎因子失衡、 调节性

Ｔ 细胞 （ｒｅｇｕｌａｔｏｒｙ Ｔ ｃｅｌｌｓ， Ｔｒｅｇ） 失调、 白细胞抗

原升高等。 免疫失衡会促进炎症细胞释放炎症介

质， 引发慢性肠道炎症。 自噬异常不能有效清除有

害物质、 肠道菌群失调激活免疫同样导致炎症持

续。 而炎症因子会诱导肠道上皮细胞过度凋亡， 抑

制黏膜干细胞增殖分化， 阻碍黏膜再生。 此外， 铁

沉积引发的铁死亡也可能是溃疡性结肠炎的潜在机

制之一［１３］。 西医根据病情活动性、 严重程度、 病

变范围等因素选择个性化治疗方案， 药物包括氨基

水杨酸制剂、 类固醇、 免疫抑制剂、 生物制剂等，
治疗主要目标是诱导和维持临床缓解及黏膜愈合，
同时防治并发症［１４］。 对于严重并发症， 如大出血、
肠穿孔、 结直肠癌等， 则可能需要手术治疗［１５］。
但长期应用此类药物治疗会导致诸多不良反应， 如

感染风险增加、 骨质疏松、 抑制骨髓造血、 损害肝

肾功能等。 且患者长期服药维持临床缓解， 减量或

停药易复发， 从而加重患者经济和心理负担［１６］。
２　 芍药甘草汤组方依据及核心成分　

《汤液本草》 云： “凡痢疾腹痛， 必以白芍药、
甘草为君。” 芍药甘草汤首载于 《伤寒论》， 为酸

甘化阴之代表方， 对于久病伤阴的溃疡性结肠炎患

者尤为适用， 由芍药、 甘草组成。 白芍， 味酸性

寒， 养血敛阴、 柔肝止痛； 甘草， 味甘性温， 健脾

益气、 缓急止痛、 清热解毒。 芍药为凉性补血药，
甘草为温性补气药， 两者配伍有气血相生之妙。 全

方药简力专， 有调和肝脾、 缓急止痛之效， 可调和

气血、 善治腹痛。 芍药甘草汤能 “破肠胃之结”，
起到降逆通腑的作用， 与溃疡性结肠炎病机吻合。

芍药的有效核心成分主要包括芍药苷、 芍药内

酯苷、 苯甲酰芍药苷、 氧化芍药苷、 没食子酰芍药

苷等， 具有抗炎、 镇痛、 抗氧化、 免疫调节等作

用［１７］。 甘草的主要化学成分包括甘草皂苷、 甘草

酸等三萜类， 甘草苷、 甘草素、 刺果甘草素、 异甘

草素等， 具有抗炎、 抗氧化、 抗溃疡以及保护消化

系统等作用［１８］。 现代研究表明， 芍药甘草汤具有

良好的抗溃疡作用， 其中甘草酸、 芍药苷、 甘草苷

为主要活性物质。 如芍药内酯苷可抑制炎性细胞因

子产生和炎症小体活化， 减少氧化应激。 异甘草苷

与甘草素能减少炎症反应发生， 刺激细胞抗

氧化［１９］。
３　 芍药甘草汤干预溃疡性结肠炎药理研究

３􀆰 １　 抗炎　 炎症贯穿溃疡性结肠炎发生发展始终，
炎症消退和黏膜愈合是溃疡性结肠炎缓解的关键步

骤［２０］。 核因子 κＢ （ ｎｕｃｌｅａｒ ｆａｃｔｏｒ ｋａｐｐａ⁃Ｂ， ＮＦ⁃
κＢ） 是参与炎症反应、 免疫反应和细胞凋亡的重

要细胞内核转录因子， 其过度激活会导致多种炎症

介质的过量生成， 如白细胞介素⁃１ （ ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ⁃１，
ＩＬ⁃１）、 白细胞介素⁃６ （ ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ⁃６， ＩＬ⁃６）、 肿瘤

坏死因子⁃α （ ｔｕｍｏｒ ｎｅｃｒｏｓｉｓ ｆａｃｔｏｒ⁃α， ＴＮＦ⁃α）、 诱

导型一氧化氮合酶 （ ｉｎｄｕｃｉｂｌｅ ｎｉｔｒｉｃ ｏｘｉｄｅ ｓｙｎｔｈａｓｅ，
ｉＮＯＳ）。 此 外， 环 氧 合 酶⁃２ （ ｃｙｃｌｏｏｘｙｇｅｎａｓｅ⁃２，
ＣＯＸ⁃２） 是一种诱导性酶， 炎症反应可以诱导肠道

细胞中 ＣＯＸ⁃２ 表达升高， 进而促进花生四烯酸代

谢为前列腺素 Ｅ２ （ｐｒｏｓｔａｇｌａｎｄｉｎ Ｅ２， ＰＧＥ２） 等炎

症介质， 加重肠道溃疡。
刘重洋等［２１］ 实验发现， 芍药甘草汤可以降低

大鼠血清和结肠组织中 ＮＯ、 髓过氧化物酶活性，
抑制 ＴＮＦ⁃α、 ＮＦ⁃κＢ、 ＣＯＸ⁃２、 ｉＮＯＳ 表达， 从而减

轻炎症和肠黏膜损伤。 黄梅等［２２］ 实验发现， 芍药

内酯苷能作用于 ＮＦ⁃κＢ ／ ＣＯＸ⁃２ 信号通路， 进而降

低 ｐ⁃ＮＦ⁃κＢ ／ ＮＦ⁃κＢ 比值及 ＣＯＸ⁃２ 蛋白表达， 抑制

炎症反应。 何毅豪等［２３］ 通过体外细胞实验和网络

药理学分析发现， 芍药甘草汤不仅能调控 ＩＬ⁃１７、
ＴＮＦ、 ＮＦ⁃κＢ 等信号通路， 还可以调节促炎性细胞

因子 ＴＮＦ⁃α、 ＩＬ⁃１β、 ＩＬ⁃６ 水平， 从而发挥抗炎效

果。 因此， 芍药甘草汤及其活性成分可以通过降低

炎症因子水平、 抑制炎症介质的释放以及抗氧化作

用， 从而减轻炎症损伤。
３􀆰 ２　 调控细胞自噬　 自噬是一个复杂的自我降解

过程， 是通过溶酶体分解被包裹的错误折叠的蛋白

质和自身受损的细胞器以维持细胞内稳态的过程。
研究表明， 增强自噬活性能减轻肠道黏膜损伤， 抑

制炎症反应［２４］。 腺苷酸活化蛋白激酶 （ ＡＭＰ⁃
ａｃｔｉｖａｔｅｄ ｐｒｏｔｅｉｎ ｋｉｎａｓｅ， ＡＭＰＫ） 能抑制哺乳动物

雷帕霉素靶蛋白复合物 １ （ ｍａｍｍａｌｉａｎ ｔａｒｇｅｔ ｏｆ
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ｒａｐａｍｕｃｉｎ ｃｏｍｐｌｅｘ １， ｍＴＯＲＣ１） 的形成， 从而减

弱 ｍＴＯＲＣ１ 对丝氨酸 ／苏氨酸酶激酶复合物形成的

抑制作用， 促进自噬囊泡的产生［２５］。 线粒体自噬

作为细胞自噬的一种特殊类型， 大量研究证明其与

溃疡性结肠炎有关， 也因此产生了针对性新疗法如

活动性溃疡性结肠炎中的线粒体抗氧化疗法［２６］。
蛋白激酶 （ＰＴＥＮ ｉｎｄｕｃｅｄ ｐｕｔａｔｉｖｅ ｋｉｎａｓｅ， ＰＩＮＫ１）
主要参与线粒体自噬过程， 核因子 Ｅ２ 相关因子 ２
（ｎｕｃｌｅａｒ ｆａｃｔｏｒ ｅｒｙｔｈｒｏｉｄ２⁃ｒｅｌａｔｅｄ ｆａｃｔｏｒ ２， Ｎｒｆ２） 激

活后可减轻氧化应激对线粒体的损伤， 从而减少

ＰＩＮＫ１ ／ Ｐａｒｋｉｎ 信号通路的激活频率。 肠道微生物

可产生上皮自噬抑制剂吲哚⁃３⁃乳酸酯， 通过 “肠
道微生物—吲哚⁃３⁃乳酸酯—上皮自噬” 轴发挥其

抑制细胞自噬的作用。
代鑫等［２７］ 研究发现， 芍药苷可以激活 ＡＭＰＫ

使其磷酸化， 抑制 ｍＴＯＲ 磷酸化， 进而促进自噬，
改善溃疡性结肠炎小鼠的肠道损伤， 其作用机制为

激活 ＡＭＰＫ ／ ｍＴＯＲ 信号通路。 Ｋｏｎｇ 等［２８］ 实验证

实， 甘草能激活 Ｎｒｆ２ ／ ＰＩＮＫ１ 信号通路来促进线粒

体自噬， 从而改善细胞炎症损伤。 Ｆａｎ 等［２９］ 研究

表明， 芍药苷能调节肠道微生物， 减少结肠吲哚⁃
３⁃乳酸酯的产生， 从而降低其对细胞自噬的抑制达

到控制炎症的目的。 因此， 芍药甘草汤活性成分可

调节自噬相关蛋白并激活自噬通路以增强细胞的自

我清除能力。
３􀆰 ３　 抑制细胞凋亡　 细胞凋亡是一种程序性细胞

死亡方式， 整个过程受到一系列基因的严格调控。
在实验性结肠炎小鼠和溃疡性结肠炎患者结肠组织

中， 凋亡半胱天冬酶家族成员表达升高， 这表明细

胞凋亡在溃疡性结肠炎发展过程中被过度激活［３０］。
ＴＮＦ⁃α 可通过死亡受体途径诱导肠道上皮细胞凋

亡。 ｃ⁃Ｊｕｎ 氨基末端激酶 （ ｃ⁃Ｊｕｎ Ｎ⁃ｔｅｒｍｉｎａｌ ｋｉｎａｓｅ，
ＪＮＫ） 信号通路在溃疡性结肠炎中的作用是诱导细

胞凋亡和促进炎症反应， 细胞分裂周期蛋白 ４２
（ｃｅｌｌ ｄｉｖｉｓｉｏｎ ｃｙｃｌｅ ４２， ＣＤＣ４２） 表达升高可激活

ＪＮＫ 信号通路。 内质网应激 （ｅｎｄｏｐｌａｓｍｉｃ ｒｅｔｉｃｕｌｕｍ
ｓｔｒｅｓｓ， ＥＲＳ） 状态下能激活蛋白激酶 Ｒ 样内质网

激酶 （ ｐｒｏｔｅｉｎ ｋｉｎａｓｅ Ｒ⁃ｌｉｋｅ ｅｎｄｏｐｌａｓｍｉｃ ｒｅｔｉｃｕｌｕｍ
ｋｉｎａｓｅ， ＰＥＲＫ ） ／真 核 细 胞 起 始 因 子 ２α
（ ｅｕｋａｒｙｏｔｉｃ ｔｒａｎｓｌａｔｉｏｎ ｉｎｉｔｉａｔｉｏｎ ｆａｃｔｏｒ ２ ａｌｐｈａ，
ｅＩＦ２α） 信号通路， 肠道局部 ＮＦ⁃κＢ 过度活化后促

进肠上皮细胞发生凋亡和免疫炎性损伤。
罗李娜等［３１］ 通过网络药理学方法对芍药甘草

汤抗溃疡性结肠炎分子机制分析得出， 大多数基因

富集在 ＴＮＦ 等信号通路上， 表明芍药甘草汤干预

溃疡性结肠炎与抑制细胞凋亡相关。 Ｈｕ 等［３２］ 研究

发现， 芍药苷能抑制 ＣＤＣ４２ 表 达， 从 而 抑 制

ＣＤＣ４２ ／ ＪＮＫ 信号通路， 减少细胞凋亡， 减轻炎症

反应。 沈雁等［３３］ 实验表明， 从甘草中提取的甘草

酸苷能干预 ＰＥＲＫ ／ ｅＩＦ２α ／ ＮＦ⁃κＢ 信号通路的信号

转导， 抑制细胞凋亡。 因此， 芍药甘草汤及其活性

成分不仅能通过抗炎和抗氧化作用减轻细胞凋亡诱

导因素， 还能调控相关细胞凋亡信号通路抑制细胞

凋亡。
３􀆰 ４　 抑制铁死亡　 铁死亡是一种新发现的调节细

胞死亡的形式， 且被证实与溃疡性结肠炎发病机制

相关［３４］。 炎症反应使细胞内铁离子水平升高， 细

胞内抗氧化系统受损， 不能有效清除活性氧

（ｒｅａｃｔｉｖｅ ｏｘｙｇｅｎ ｓｐｅｃｉｅｓ， ＲＯＳ）。 铁离子催化细胞

内芬顿反应引起脂质过氧化反应， 进而引发细胞铁

死亡［３５］。 谷 胱 甘 肽 过 氧 化 物 酶 ４ （ ｇｌｕｔａｔｈｉｏｎｅ
ｐｅｒｏｘｉｄａｓｅ ４， ＧＰＸ４） 信号通路激活能清除过多的

ＲＯＳ， 减轻脂质过氧化损伤。
Ｈｕ 等［３６］实验证明， 芍药甘草汤中芍药苷和甘

草酸能升高 ＧＰＸ４ 表达， 抑制铁死亡进程。 其他成

分如原儿茶酸、 甘草素、 甘草苷等， 可降低 ＲＯＳ
及脂质过氧化物水平， 减少铁死亡的诱导因素。 因

此， 芍药甘草汤可通过调节 ＧＰＸ４ 信号通路抑制铁

死亡， 从而减轻溃疡性结肠炎的炎症和肠道屏障损

伤。 汤洋等［３７］观察白芍、 炙甘草及白芍⁃炙甘草药

对干预溃疡性结肠炎的作用， 结果表明白芍⁃炙甘

草药对能改善 ＧＰＸ４ 表达以及清除过量的铁离子，
通过 ＧＰＸ４ 信号通路调控铁死亡， 效果强于使用单

味药。 Ｌｉ 等［３８］研究表明， 芍药汤中芍药苷和甘草

素均能调节 ＧＰＸ４ 基因的转录， 升高 ＧＰＸ４ 表达，
从而抑制上皮细胞铁死亡。 因此， 经芍药甘草汤及

其活性成分干预后， 细胞铁死亡相关指标如 ＲＯＳ
水平降低， 相关蛋白表达改变， 提示芍药甘草汤能

抑制铁死亡从而对溃疡性结肠炎起到干预作用。
３􀆰 ５　 恢复免疫平衡　 免疫耐受性对于维持肠道稳

态至关重要。 巨噬细胞是先天免疫系统的第一道防

线， 并且能极化为 Ｍ１ 型和 Ｍ２ 型巨噬细胞。 Ｍ１ 型

巨噬细胞具有促炎作用， 而 Ｍ２ 型巨噬细胞具有抗

炎和组织修复功能。 在溃疡性结肠炎患者肠道中，
巨噬细胞会被过度激活。 溃疡性结肠炎的发病机制

与 ＩＬ⁃１７ 诱导的辅助性 Ｔ 细胞 （ Ｔ ｈｅｌｐｅｒ ｃｅｌｌ １７，
Ｔｈ１７） 和 Ｔｒｅｇ 不平衡有关。 近年来， 大量研究证

实 ３ 型固有淋巴细胞 （ ｔｙｐｅ ３ ｉｎｎａｔｅ ｌｙｍｐｈｏｉｄ ｃｅｌｌｓ，
９３６２
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ＩＬＣ３） 能分泌 ＩＬ⁃２２ 来保护肠道屏障， 且死亡受体

３ （ｄｅａｔｈ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ３， ＤＲ３） 介导的信号通路是调节

ＩＬＣ３ 功能的重要通路之一。
夏侯志楷等［３９］ 研究发现， 氧化磷酸化蛋白

（ＮＡＤＨ ｄｅｈｙｄｒｏｇｅｎａｓｅ Ｆｅ⁃Ｓ ｐｒｏｔｅｉｎ １， ＮＤＵＦＳ１） 可

以抑制巨噬细胞向 Ｍ１ 型极化， 芍药甘草汤能升高

ＮＤＵＦＳ１ 表达， 从而达到调节免疫平衡和抑制炎症

反应的效果。 Ｚｈｅｎｇ 等［４０］ 研究发现， 芍药苷可以

抑制诱导 Ｔ 细胞分化的树突状细胞 （ｄｅｎｄｒｉｔｉｃ ｃｅｌｌ，
ＤＣ） 的成熟， 进而影响 Ｔｈ１７ ／ Ｔｒｅｇ 平衡， 从而改

善溃疡性结肠炎。 Ｈｕａｎｇ 等［４１］ 实验显示， 芍药苷

能抑制 ＤＲ３ 蛋白表达， 从而恢复肠道 ＩＬＣ３ 比例，
进而实现免疫平衡。 因此， 抑制 Ｍ１ 型巨噬细胞，
纠正 Ｔｈ１７ ／ Ｔｒｅｇ 平衡， 抑制 ＤＲ３ 信号通路均表明芍

药甘草汤及其活性成分有助于恢复免疫平衡。
３􀆰 ６　 调节肠道菌群　 近年来有大量文献证实， 肠

道菌群在溃疡性结肠炎的发生、 发展过程中扮演重

要角色。 溃疡性结肠炎患者肠道中， 有益菌相对丰

度减少和有害菌相对丰度增多均会导致肠道免疫反

应异常。
Ｌｕｏ 等［４２］研究发现， 革兰氏阳性菌能升高胞

壁酰二肽 （ｍｕｒａｍｙｌ ｄｉｐｅｐｔｉｄｅ， ＭＤＰ） ／核苷酸结

合 寡 聚 化 结 构 域 蛋 白 ２ （ ｎｕｃｌｅｏｔｉｄｅ⁃ｂｉｎｄｉｎｇ
ｏｌｉｇｏｍｅｒｉｚａｔｉｏｎ ｄｏｍａｉｎ ｃｏｎｔａｉｎｉｎｇ ２， ＮＯＤ２） 信号通

路来促进溃疡性结肠炎的发生， 而芍药苷能减少革

兰氏阳性菌在肠道中的浸润。 同时芍药苷还能抑制

ＭＤＰ ／ ＮＯＤ２ 信号通路相关 ｍＲＮＡ 和蛋白表达， 从

而降低相关炎性细胞因子水平。 Ｚｈａｎｇ 等［４３］ 研究

发现， 甘草提取物甘草黄酮 Ｂ 能抑制有害菌相对

丰度和增加有益微生物相对丰度， 从而重塑肠道

菌群。 因此， 芍药甘草汤活性成分能改善患者肠

道菌群结构， 减轻肠道炎症， 有助于肠道黏膜的

修复。
３􀆰 ７　 促进肠道黏膜再生　 所有溃疡性结肠炎患者

临床治疗的主要目标和诱导并维持临床缓解的金标

准都是黏膜愈合［４４］。 位于肠道隐窝底部的肠道干

细胞 （ ｉｎｔａｅｔｉｎａｌ ｓｔｅｍ ｃｅｌｌ， ＩＳＣ） 的增殖和分化在

肠上皮再生和修复中起关键作用， 而磷脂酰肌醇

３⁃激酶 （ｐｈｏｓｐｈｏｉｎｏｓｉｔｉｄｅ ３⁃ｋｉｎａｓｅ， ＰＩ３Ｋ） ／蛋白激

酶 Ｂ （ｐｒｏｔｅｉｎ ｋｉｎａｓｅ Ｂ， Ａｋｔ） ／ ｍＴＯＲ 信号通路的

激活可以促进细胞生长和增殖。 溃疡性结肠炎通常

由肠道上皮细胞功能障碍或结构受损而触发。 这种

损害会导致肠道微生物群移位、 免疫系统被激活和

炎症反应。 当肠道菌群出于平衡状态时， 共生菌产

生的信号通过 Ｔｏｌｌ 样受体 ４ （ Ｔｏｌｌ⁃ｌｉｋｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ４，
ＴＬＲ４） 激活 ＮＦ⁃κＢ 表达， 促使肠道上皮细胞产生

适量黏液。
Ｍａ 等［４５］研究表明， 芍药苷能激活 ＰＩ３Ｋ ／ Ａｋｔ ／

ｍＴＯＲ 信号通路， 增加与 ＩＳＣｓ 分化和再生相关基

因和蛋白表达。 同时， 芍药苷还能促进脂多糖诱导

的大鼠小肠隐窝上皮细胞 （ ｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ ｅｐｉｔｈｅｌｉｏｉｄ ｃｅｌｌ
ｌｉｎｅ ６， ＩＥＣ⁃６） 的修复能力。 Ｊｉａ 等［４６］ 研究发现，
芍药甘草汤能减弱 ＴＬＲ４ ／ ＮＦ⁃κＢ 信号通路， 从而促

进受损肠道屏障的修复， 且芍药和甘草合用可产生

协同效应。 因此， 芍药甘草汤及其活性成分能促进

细胞增殖及黏膜修复， 增强肠道屏障功能， 为肠道

黏膜再生提供稳定的内环境。
芍药甘草汤及其活性成分干预溃疡性结肠炎机

制作用见表 １。
４　 芍药甘草汤干预溃疡性结肠炎的临床应用

芍药甘草汤作为伤寒经典名方， 常以其为基础

方根据不同病因病机的溃疡性结肠炎治疗进行加减

应用， 疗效显著。 张涛等［４７］ 用系统类聚分析和关

联规则得出治疗溃疡性结肠炎的常用 ４ 个聚类方和

８ 组药对， 其中聚类方之一为炒白芍、 炙甘草、 醋

延胡索， 是芍药甘草汤的体现。 炒白芍、 炙甘草合

用以柔肝缓急止痛， 调少阳开阖之枢， 加延胡索增

强止痛之力。 对于久病患者， 三药相配并加大药量

才能达到重剂起沉疴之效。 部分表现为胸胁满闷、
口苦心烦、 食少嗳气， 甚则因情绪波动加重腹痛腹

泻症状的患者， 在临床辨证用药时将芍药甘草汤合

柴胡疏肝散作为常用方药之一， 以此疏肝理脾， 调

畅全身气机［４８］。 王斌等［４９］ 应用古今医案云平台数

据挖掘系统探索中药专利复方治疗溃疡性结肠炎，
结果提示， 调气和血、 疏肝理脾贯穿治疗始终， 根

据寒热错杂、 虚实夹杂的病机特点， 临床辨证论治

可选用芍药甘草汤、 芍药汤等基础方进行加减应

用。 陈晓峰等［５０］ 将 ３ ∶ １ 比例配伍芍药甘草汤与

１ ∶ １ 比例配伍的芍药甘草汤在控制炎性浸润、 刺

激免疫器官分泌免疫细胞， 抑制 ＮＦ⁃κＢ ｐ６５ 激活方

面进行对比实验， 结果发现， ３ ∶ １ 比例配伍组结

肠收缩频率和扭体次数低于 １ ∶ １ 比例配伍组 （Ｐ＜
０􀆰 ０５）。 因此， ３ ∶ １ 比例配伍芍药甘草汤比１ ∶ １
比例配伍芍药甘草汤治疗溃疡性结肠炎效果更

显著。
５　 结语

溃疡性结肠炎是消化系统常见的慢性自身免疫

性疾病， 病因复杂， 且易反复发作。 本文系统梳理
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表 １　 芍药甘草汤及其活性成分干预溃疡性结肠炎作用机制

药物 剂量 干预对象 作用机制 文献

芍药甘草汤 ５００、２５０、１２５ ｍｇ ／ ｋｇ ２，４，６⁃三硝基苯磺酸诱导溃疡

性结肠炎大鼠

抗炎：抑制 ＴＮＦ⁃α、 ＮＦ⁃κＢ、 ＣＯＸ⁃２、 ｉＮＯＳ
表达

［２１］

芍药内酯苷 ６０、３０、１５ ｍｇ ／ ｋｇ ２，４，６⁃三硝基苯磺酸诱导溃疡

性结肠炎大鼠

抗炎：抑制 ｐ⁃ＮＦ⁃κＢ ／ ＮＦ⁃κＢ 比值及 ＣＯＸ⁃
２ 表达

［２２］

芍药甘草汤 炙甘草、白芍各 ６２􀆰 ４ ｇ，６００ ｍＬ 水煎

煮浓缩至 ４􀆰 ２４ ｇ ／ ｍＬ
体外细胞模型；１ μｇ ／ ｍＬ 脂多

糖诱导小鼠单核巨噬细胞

抗炎： 抑 制 ＩＬ⁃１７、 ＩＬ⁃１β、 ＩＬ⁃６、 ＮＦ⁃κＢ、
ＴＮＦ⁃α 水平

［２３］

芍药苷 ５０、２５、１２􀆰 ５ ｍｇ ／ ｋｇ ４％ 葡聚糖硫酸钠诱导溃疡性

结肠炎小鼠

促进自噬：激活 ＡＭＰＫ ／ ｍＴＯＲ 信号通路 ［２７］

甘草 １６、８、４ ｇ ／ ｋｇ ３％ 葡聚糖硫酸钠诱导溃疡性

结肠炎小鼠

促进自噬：激活 Ｎｒｆ２ ／ ＰＩＮＫ１ 信号通路 ［２８］

芍药苷 ２００ ｍｇ ／ ｋｇ ３％ 葡聚糖硫酸钠诱导溃疡性

结肠炎小鼠

促进自噬：抑制结肠吲哚⁃３⁃乳酸酯产生 ［２９］

芍药甘草汤 白芍、炙甘草各 １５０ ｇ，１０ 倍量水煎

煮浓缩

芍药甘草汤含药血清（大鼠芍

药甘草汤灌胃）
抑制凋亡：抑制 ＴＮＦ 信号通路 ［３１］

芍药苷 １００、５０ ｍｇ ／ ｋｇ ４％ 葡聚糖硫酸钠诱导溃疡性

结肠炎小鼠

抑制凋亡：抑制 ＣＤＣ４２ ／ ＪＮＫ 信号通路 ［３２］

甘草酸苷 ２􀆰 ０、１􀆰 ０、０􀆰 ５ ｍｍｏｌ ／ Ｌ ０􀆰 ４ ｍｍｏｌ ／ Ｌ Ｈ２Ｏ２ 诱导细胞 ＥＲＳ 抑制凋亡：抑制 ＰＥＲＫ ／ ｅＩＦ２α ／ ＮＦ⁃κＢ 信

号通路

［３３］

芍药甘草汤 芍药、炙甘草各 ２００ ｇ，１０ 倍量水煎

煮浓缩，分别给临床每天剂量 （ ６０
ｋｇ）的 １、２、４ 倍

３􀆰 ５％ 葡聚糖硫酸钠诱导溃疡

性结肠炎小鼠 ／ 铁死亡诱导剂

Ｅｒａｓｔｉｎ 诱导人结肠癌细胞铁

死亡

抑制铁死亡：激活 ＧＰＸ４ 抗氧化信号通

路，降低 ＲＯＳ 及脂质过氧化物水平

［３６］

白芍⁃炙甘草药对 白芍组、炙甘草组、白芍⁃炙甘草组给

药量分别相当于生药量 ２４、２４、４８ ｇ
３􀆰 ５％ 葡聚糖硫酸钠诱导溃疡

性结肠炎小鼠

抑制铁死亡：激活 ＧＰＸ４ 抗氧化信号通路 ［３７］

芍药苷、甘草素 ２４、４ ｇ ／ ｋｇ ２，４，６⁃三硝基苯磺酸诱导溃疡

性结肠炎大鼠

抑制铁死亡：激活 ＧＰＸ４ 抗氧化信号通路 ［３８］

芍药甘草汤 １ ｇ ／ ｋｇ ３％ 葡聚糖硫酸钠诱导溃疡性

结肠炎小鼠

恢复免疫平衡：增强 ＮＤＵＦＳ１ 表达，抑制

巨噬细胞 Ｍ１ 极化

［３９］

芍药苷 ２０、１０、５ ｍｇ ／ ｋｇ ２，４，６⁃三硝基苯磺酸诱导溃疡

性结肠炎小鼠

恢复 免 疫 平 衡： 抑 制 ＤＣ 成 熟， 恢 复

ＴＨ１７ ／ Ｔｒｅｇ 平衡

［４０］

芍药苷 １００、５０、２５ ｍｇ ／ ｋｇ ２％ 葡聚糖硫酸钠诱导溃疡性

结肠炎小鼠

恢复免疫平衡：抑制 ＤＲ３ 信号通路，恢复

肠道 ＩＬＣ３ 比例

［４１］

芍药苷 １００、５０、２５ ｍｇ ／ ｋｇ ３％ 葡聚糖硫酸钠诱导溃疡性

结肠炎小鼠

调节肠道菌群：减少革兰氏阳性菌相对丰

度，抑制 ＭＤＰ ／ ＮＯＤ２ 信号通路

［４２］

甘草黄酮 Ｂ １２０、８０、４０ ｍｇ ／ ｋｇ ３％ 葡聚糖硫酸钠诱导溃疡性

结肠炎小鼠

调节肠道菌群：减少有害菌相对丰度，增
加有益微生物相对丰度

［４３］

芍药苷 １００、５０、２５ ｍｇ ／ ｋｇ ３％ 葡聚糖硫酸钠、脂多糖诱导

溃疡性结肠炎小鼠

促进肠黏膜再生：激活 ＰＩ３Ｋ ／ Ａｋｔ ／ ｍＴＯＲ
信号通路，促进 ＩＥＣ⁃６ 修复

［４５］

芍药甘草汤 １２􀆰 ４８、６􀆰 ２４、３􀆰 １２ ｇ ／ ｋｇ ３％ 葡聚糖硫酸钠诱导溃疡性

结肠炎小鼠

促进肠黏膜再生：抑制 ＴＬＲ４ ／ ＮＦ⁃κＢ 信号

通路

［４６］

了近年来以芍药甘草汤为核心干预溃疡性结肠炎的

研究进展， 发现芍药甘草汤及其主要活性成分对溃

疡性结肠炎具有良好的疗效， 其作用机制涉及炎症

反应、 自噬调控、 细胞凋亡、 免疫调节等多个方

面。 然而， 目前相关研究仍存在机制探讨范围广泛

但深度不足、 临床证据有限等局限性。 未来研究可

在既有成果的基础上， 围绕关键作用机制开展更为

深入和多维的系统研究， 以进一步强化其理论依

据， 促进临床推广应用。
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