
公示材料 

一、项目名称：健脾调肠方抑制 NF-kB通路防治溃疡性结肠炎免疫调节机制 

二、项目主要完成人：杜晓泉、张红、李舒、樊振、王延秋、贾雪燕 

三、提名者： 陕西省中医药管理局 

四、提名意见： 

 溃疡性结肠炎是以直肠黏膜连续性、弥漫性炎症改变为特点的慢性非特异性肠道炎症性疾病。以腹泻、黏液脓血便、腹痛为主要

表现，具有病程长、反复发作的慢性病程特征，进展中可转化为癌。至今本病病因不明，发病机制不清，治疗困难，选药叠加，疗效

不唯一。基于中医经典名方和临床实践，创“健脾调肠方”治疗溃疡性结肠炎，显示出中医药治疗溃疡性结肠炎的优势。在此基础上，

以 NF-kB 信号通路为角度，采用免疫组化和分子生物学技术，结合体内动物实验模型，从组织、细胞蛋白层面探讨了“健脾调肠方”

对溃疡性结肠炎的分子免疫作用机制。为中药治疗溃疡性结肠炎提供理论与实践基础。为临床提供中西医结合攻克溃疡性结肠炎复发

难点打下基础，为中国模式治疗溃疡性结肠炎奠定基础。 

该成果研究有 3个创新：①在中医原创理论基础上创新。以檗皮汤、参苓白术散为基础方，以中医病因学、病机学理论为基础，

得出溃疡性结肠炎的中医病机根本是脾虚为虚，湿热、瘀血为实，创“健脾调肠方”。②5%的 2,4,6—三硝基苯磺酸（TNBS）0.09ml

联合无水乙醇 0.06ml灌肠复制大鼠溃疡性结肠炎模型，肠粘膜组织中有 NF-kB通路变化。③健脾调肠方对溃疡性结肠炎的治疗作用及

对溃疡性结肠炎 NF-kB表达的影响。 



推荐材料齐全、规范，经完成单位公示，无知识产权纠纷，人员排序无争议，符合陕西省科学技术奖推荐条件，同意提名该项目

为陕西省科学技术进步奖三等奖。 

五、项目简介： 

溃疡性结肠炎是呈反复发作的慢性病程，虽然表现为腹泻、粘液脓血便、腹痛，或伴有里急后重，但它不同于细菌性痢疾。临床

分为初发型、慢性复发型。至今溃疡性结肠炎的病因不明，发病机理认为是肠道免疫功能紊乱，但引起肠道免疫功能紊乱的内在因果

关系不清，疾病的自然发展有出现肠穿孔、中毒性巨结肠、下消化道出血、癌变的并发症的可能。还有肠外表现，如虹膜炎、皮肤出

现结节性红斑、硬化性胆管炎等。复杂的发病机理、多种的伴随症及并发症，困扰患者，至今还不能彻底治愈本病。当前难点问题是：

从理论研究的可行方法，在实施中疗效不甚满意。而且难治性溃疡性结肠炎也有发生。一旦患有溃疡性结肠炎，反复发作，终身服药。

因此溃疡性结肠炎成为消化道疾病研究新热点。 

此病的首例报道是在 1875 年发生在欧洲。近 15 年中国病例数 143511 例。据中国 23 所医院临床统计表明，在近 14 年里溃疡性

结肠炎的住院病人及内窥镜检查人数也一直在稳定增长。从这些结果来看，推测中国患病率为 11.6/10 万。在日本、韩国、沙特此病

也显示处上升趋势[1]。男女均有患病，有向青少年发展趋势。 

目前中西医关于溃疡性结肠炎治疗目标是诱导缓解，消除症状、肠道炎症，促进粘膜愈合；维持缓解防止疾病复发；改善生存质

量；防止并发症。西医常用药物是氨基水杨酸制剂、激素、免疫抑制剂、生物制剂。用药是递阶式的，有些病例用药后，仍有手术的

可能。中医治疗目标和西医相同，但西药的副作用，以及昂贵的药价，从中医药中寻找更有效的药物治疗以及防止复发的探索是迫切

任务。大量临床和基础研究显示，中医中药有其独特优势，指导治疗溃疡性结肠炎取得良好的效果。 

中医通过整体观念，辨证施治、调节气血，在防治溃疡性结肠炎中具有较大的优势，对调整人体免疫功能，控制症状方面具有良



好的临床疗效，并少有毒副作用。在前期的临床研究中，根据中医经典名方，结合中医病机认识，创中药“健脾调肠方”，在治疗溃

疡性结肠炎有较明显的疗效，尤其在轻度、中度型。在预防溃疡性结肠炎复发上有一定优势。因此本课题意在探讨健脾调肠方，通过

NF-kB 信号通路对细胞因子的免疫调节作用机制，从而为健脾调肠方防治溃疡性结肠炎提供依据，为中药治疗溃疡性结肠炎的标准化

奠定基础。 

本项目研究得出：①健脾调肠方能抑制 NF-kB 信号通路的激活从而对溃疡性结肠炎产生治疗作用，且高剂量的治疗效果优于低剂

量和中剂量。揭示了具有健脾、清热、补血功效的健脾调肠方煎剂对大鼠溃疡性结肠炎的治疗作用。研究结果表明 NF-kB 信号通路可

能参与溃疡性结肠炎的发生发展过程，中药健脾调肠方可通过抑制 NF-kB 表达相关蛋白的影响，抑制免疫细胞的激活，从而消除肠道

黏膜的炎症反应，促进黏膜的愈合。为中医药防治溃疡性结肠炎提供了理论基础。②采用 5%TNBS 结合乙醇造 UC 大鼠模型的最佳配置

比例为：5%TNBS 0.09ml和无水乙醇 0.06ml。这种比例造出的溃疡性结肠炎模型不仅有黑便、腹泻、精神倦怠等溃疡性结肠炎的症状，

而且死亡率小，病理组织切片也符合溃疡性结肠炎的表现，值得推广。 

六、客观评价： 

本成果属社会公益项目 

1.健脾调肠方组方是基于中医经典名方，有中医理论基础，体现中医继承精华。 

基于《肘后方》檗皮汤（黄柏、栀子、黄连、阿胶），《太平圣惠方》阿胶丸（阿胶、地榆、诃黎勒、熟干地黄、干姜、赤芍药、

黄连、白术、艾叶、枳壳、木香、当归），《太平惠民和剂局方》参苓白术散。在两晋至隋唐时期，以及宋金时期，这些方子是治疗

脓血便的代表性方药。从方子中可以看出，在出现脓血便的症状表现中，中医病机是湿热、阴血亏虚。治法是清热祛湿，养血调肠。

健脾调肠方吸取上述经典名方中阿胶的养血功能。 



2.健脾调肠方组方是结合中医对溃疡性结肠炎病机的新认识，体现中医守正创新。 

2010年中华中医药学会脾胃病分会发表的溃疡性结肠炎中医诊疗共识、2010年中国中西医结合学会消化系统疾病委员会发表的

溃疡性结肠炎中西医结合诊疗共识，2017年中华中医药学会脾胃病分会发表的溃疡性结肠炎中医诊疗共识。共识认为病因多因外感时

邪，饮食不节，情志内伤，素体脾肾不足所致，湿热蕴肠，气滞络瘀为基本病机，脾虚失健为主要发病基础。脓血便的主要病机是湿

热蕴肠，脂膜血络受伤。以泄泻为主，实证为湿热蕴肠，大肠传导失司，虚证为脾虚湿盛，运化失常。以便血为主，实证为湿热蕴肠

能够，损伤肠络，络损血溢，虚为湿热伤阴，虚火内炽，灼伤肠络。瘀热阻络，迫血妄行。根据理论研究共识，全方主要组成党参、

白术、炒薏苡仁、陈皮、厚朴、阿胶、败酱草等，在活动期以脓血便，甚则血便为主时，方中败酱草、阿胶、炒薏苡仁为君药清热利

湿，理气止痛，养血活络。在大便次数多，大便不成形，无粘液，见少量血液，党参、白术、炒薏苡仁、陈皮等健脾理气化湿。 

3.研究进一步探讨了健脾调肠方主要成分对溃疡性结肠炎的作用机制 

动物实验模型的成功，是保证药物研究真实可信的基础。造模的成功具有与临床症状相似，操作简单，重复性好的特征。经过

收集有关大鼠溃疡性结肠炎造模资料、有关 NF—kB、溃疡性结肠炎的个案、临床研究、中药治疗溃疡性结肠炎的博士论文、硕士论文、

期刊杂志约 200 余篇的文献。化学诱导的结肠炎模型包括三硝基苯磺酸（TNBS）等作为半抗原，与组织中的大分子物质结合，形成完

全抗原，引起肠壁一系列免疫应答和炎症反应，造成肠黏膜损伤。该方法制作简单，周期短，重复性好的特点，但是试剂的浓度、使

用的剂量，以及作用的时间需要在实验中反复摸索。本课题经过不同剂量比例得出 5%TNBS结合乙醇造 UC大鼠模型的最佳配置比例为：

5%TNBS 0.09ml 和无水乙醇 0.06ml。这种比例造出的溃疡性结肠炎模型不仅有黑便、腹泻、精神倦怠等溃疡性结肠炎的症状，而且死

亡率小，病理组织切片也符合溃疡性结肠炎的表现。因此，此种比例为最佳的溃疡性结肠炎大鼠造模比例。 

项目采用采用细胞培养、免疫组化、流式细胞仪和分子生物学技术，结合体内动物实验模型，从组织、细胞、蛋白几个层面系



列的探讨了，研究发现，①健脾调肠方治疗后脓血便逐渐减少，毛发逐渐恢复光泽。健脾调肠方高剂量组上述症状改善明显优于中剂

量组和低剂量组。②模型组可见结肠组织结构破坏，绒毛不同程度消失，黏膜和黏膜下层炎性细胞浸润，出现不同程度的充血、水肿、

糜烂及溃疡，健脾调肠方治疗组较模型组炎性细胞减少，溃疡面减轻或愈合，黏膜及黏膜下组织修复。③模型组可见广泛溃疡形成，

黏膜和黏膜下层中大量炎性细胞浸润，表达 NF-kB 的阳性细胞数量增加，经治疗后，给药组表达 NF-kB 的阳性细胞数量明显少于模型

组，高、中、低治疗组之间存在剂量依赖性，用药剂量越大表达 NF-kB 的阳性细胞越少。④结肠组织 NF-kB mRNA 的表达变化   模型

组结肠 NF-kB mRNA 表达明显高于空白组(P<0.01 )；健脾调肠方各治疗组结肠组织 NF-kB mRNA 表达较模型组明显降低 (P<0.05)，健

脾调肠方各治疗组之间有显著差异，剂量越高，NF-kB mRNA表达越低，表明健脾调肠方的用药剂量与治疗效果有一定关系，剂量越高

治疗效果越好。 

具有健脾、清热、补血功效的健脾调肠方煎剂对大鼠溃疡性结肠炎的治疗作用，研究结果提示 NF-kB 信号通路可能参与溃疡性

结肠炎的发生发展过程，中药健脾调肠方可通过抑制 NF-kB表达对 UC发挥预防和治疗作用，且治疗效果存在剂量依赖性。 

4. 健脾调肠方的研究取得系列研究成果，具有明确而显著的临床应用价值。 

本研究在国内学术期刊发表相关论文 20 余篇，核心期刊 20 篇，CSCD  1 篇。20 篇主要论文共被他引 179 次，研究工作得到了

国内同行的认可，在国内具有较高显示度。在此研究成果的基础上承担了 2015 年陕西省 10 个重大疾病创新项目—溃疡性结肠炎，进

行了成果推广，以及规范化研究。中标 2019年陕西省科技厅项目和 2017年陕西省中医药管理局课题各 1项。已培养硕士研究生 13名。

杜晓泉 201 8年获陕西省名中医称号，依托杜晓泉名中医工作室，培养中青年师承医生 3人。健脾调肠方在临床使用近 18年，应用于



溃疡性结肠炎轻中度型，能够改善症状，减少复发，提高机体免疫力，能够做到服中药时，减少甚至不用西药美莎拉嗪。这在提高患

者生活质量及健康水平等方面发挥了积极的作用，在产生较好的经济效益的同时带来了明显社会效益。 

七、应用情况： 

健脾调肠方是基于中医经典名方，结合中医对溃疡性结肠炎中医病机认识，创新研究的中药汤剂，用于溃疡性结肠炎的治疗，是

陕西中医药大学附属医院消化科治疗溃疡性结肠炎的协定方，方子起到以下方面作用：①缓解病情，促进粘膜愈合，提高粘膜愈合质

量。②有效预防病情复发，提高患者生存质量。③改善激素依赖、免疫抑制药物抵抗患者病情。④在中西医治疗中，减轻西药的毒副

作用。以健脾调肠方为主方辨证施治于轻、中度溃疡性结肠炎，不用西药，甚至对于长期服用美沙拉嗪患者，在服用健脾调肠方后，

可以减量直到停服美沙拉嗪。而中药不需长期服药。在重度溃疡性结肠炎患者，与西药结合，能够缩短住院日。在西安中医医院、宝

鸡中医医院、安康中医医院、武功人民医院推广应用。 

健脾调肠方一付价钱是 20.2元   ，一周价钱是 约 142元 。治疗溃疡性结肠炎必用西药美莎拉嗪肠溶片 0.5，每盒 40片，价钱

229元-536元。1盒是 5天治疗量。美莎拉嗪肛栓，每盒 30粒，每天 1次，1个月量，每盒 586元。在缓解期美莎拉嗪口服药 1盒 10

天维持量。按一周算，西药费用 229或 536元，中药是 147元。若在配合美沙拉嗪肛栓，1周费用 136.7元，1月费用 687元-1608元。

由于终生服药美莎拉嗪片，对于年轻患者，费用可高达上万。住院的溃疡性结肠炎患者，大多是重度溃疡性结肠炎，在中药参与下的

中西医结合治疗，使得总住院费用下降 200 元左右，平均住院天数缩短 2.3 天，中药治疗溃疡性结肠炎提高了患者满意度，改善了患

者生活质量，具有较好的社会效益。总费用的下降，住院天数的缩短，节约了卫生成本，从而创造了卫生经济效益。 
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