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  [摘要] 近年来,我国溃疡性结肠炎的患病率增长速率较快,提高治疗水平、改善患者预后非常必要。自

1993年以来,我国连续制定了多个溃疡性结肠炎治疗方面的共识意见,从治疗目标、原则、药物应用等多方面进

行阐述。2023年再次进行了共识意见的修订,并根据牛津分级,对循证证据进行了方法学验证,形成了我国第1
版溃疡性结肠炎诊疗指南,本文就指南的治疗部分进行解读,并与2018年共识的治疗部分进行比较,帮助临床医

生加深对溃疡性结肠炎治疗基本原则和进展的认识,规范临床行为,并能落实到临床实践工作中。
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Abstract Inrecentyears,theincidenceofulcerativecolitis(UC)inChinahasbeenrapidlyincreasing,high-
lightingthenecessityofimprovingtreatmentstrategytoenhancepatientprognosis.Since1993,multipleconsen-
susonthetreatmentofUChavebeencontinuouslyformulatedinChina,elucidatingvariousaspectsincluding
treatmentgoals,principles,andmedicalapplications.In2023,consensuswasrevisedagain,andmethodological
validationofevidencewasconductedusingtheOxfordgradingsystem,leadingtothedevelopmentofthefirstedi-
tionofUCguidelinesinChina.ThisarticleaimstointerpretthetreatmentsectionoftheUCguidelinesandcom-
pareitwiththeconsensusonUCtreatmentfrom2018,withtheexpectationofdeepeningclinicalphysicians'un-
derstandingofthebasicprinciplesandadvancementsinUCtreatment,standardizingclinicalbehavior,andimple-
mentingtheminclinicalpractice.
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  溃疡性结肠炎(ulcerativecolitis,UC)是一类

慢性炎症性肠道疾病,由于病情易于反复发作,且
合并多种并发症和肠外表现,严重影响患者的生活

质量。近年来 UC在我国的发病率和患病率呈不

断增长趋势,有研究显示,2013—2018年 UC住院

增长率为10.68%[1]。全国城镇职工UC标化患病

率在2013-2016年的年均增速为24.20%[2]。这

些流行病数据提示,UC给我国居民造成了严重的

疾病负担,提高诊治水平和规范医疗行为已成为卫

生经济政策的重中之重。自1993年太原会议第1

次提出UC治疗共识意见之后,多次进行了更新和

修订,充实了相应的治疗目标、原则、具体药物应用

等。继《炎症性肠病诊断与治疗的共识意见(2018
年,北京)》[3](下文简称2018年《共识》)发布之后,
2023年再次进行了修订,并根据牛津分级对循证

证据进行了方法学验证,形成了我国第1版UC指

南[4](下文简称2023年《指南》)。本文对2023年
《指南》中的 UC治疗部分进行解读,并与2018年

《共识》中的治疗部分进行比较,帮助临床医生加深

对UC治疗原则和方案的认识,并能落实在临床工

作中,规范临床行为,提高患者预后。
1 2023年《指南》和2018年《共识》治疗部分比较

2023年《指南》的治疗部分包括治疗目标4个

条目,轻中度UC治疗6个条目,中重度UC治疗8

·076·



个条目,急性重度UC治疗10个条目,维持治疗6
个条目。2023年《指南》与2018年《共识》的治疗

部分相比有如下异同。
1.1 治疗基本原则相似,但2023年《指南》对 UC
活动度的分层略有变动

2023年《指南》仍然遵循分期分度分段的治疗

原则。在活动度分层中,2018年《共识》分为轻度、
中度和重度进行治疗方面的阐述。2023年《指南》
为了符合临床实践的需求,遵循临床研究中UC患

者的分度特点以及参照国外指南的分类,应用轻中

度、中重度UC和急性重度UC进行治疗建议的阐

述,这也提示在中度患者的治疗中,需要根据其情

况进行酌情分层,对于初治、临床表现较轻的中度

UC,可以参考轻中度的治疗原则;而对于反复发作

且合并并发症和肠外表现的中度UC患者,建议按

照中重度的原则进行治疗。2023年《指南》新提出

了急性重度UC部分,提醒临床医生这部分患者需

要高度重视和积极治疗。在2023年《指南》中,缓
解期的治疗也备受重视,将维持治疗单独进行阐

述,包括维持治疗的药物剂量、用药时长以及药物

的选择,这提示目前我国UC的治疗已经进入到一

个新的高度,已经深刻意识到维持治疗对于避免反

复发作和病情加重非常重要。以美沙拉嗪为例,研
究 显 示,使 用 5-氨 基 水 杨 酸 (5-aminosalicylic
acid,5-ASA)长程治疗(≥2年)的UC患者相比维

持治疗(<2年)的患者有更低的复发比例(16.5%
vs.45.1%,P<0.001)[5]。因此2023年《指南》传
递了关注UC长程慢病管理的理念。
1.2 治疗目标更加严谨

2018年《共识》提出 UC的治疗目标为“诱导

并维持临床缓解以及黏膜愈合,防治并发症,改善

患者生活质量,加强对患者的长期管理”。2023年

《指南》中的治疗目标更鲜明,从短期、中期和长期

目标进行分层,提出短期以临床应答为主要目标

(患者报告结局直肠出血和大便频率至少下降

50%);中期以临床缓解和炎症指标正常化为主要

目标;长期以达到黏膜愈合为目标。
在2023年《指南》中黏膜愈合的标准更严格

化,既往黏膜愈合定义为 Mayo内镜评分≤1分。
但多项研究提示了 Mayo1分和 Mayo0分之间患

者的复发风险有显著差异。Colombel等[6]的全球

多中心研究显示,Mayo0分的患者随访1年后临

床复发风险显著低于 Mayo1分的患者(47%vs.
73%,P<0.001)。

对于组织学愈合也提出了推荐意见:“组织学

愈合暂不作为治疗目标。尽管如此,在 UC中,它
可以作为黏膜愈合的辅助指标,代表更深的愈合水

平”。组织学愈合是从细胞层面来估算愈合程度,
是代表了深度缓解的状态,多项临床研究显示组织

学缓解患者复发的概率低于黏膜愈合者,但组织学

缓解评价尚存在如下问题:评分标准难以一致化;
临床操作较为复杂和繁琐,难以推广和临床实践;
大多数患者难以在一段时间内达到这个目标。因

此在2023年《指南》中没有将组织学愈合定为治疗

目标之一。
1.3 推荐的治疗药物有循证证据高的文献支持,
提出早期治疗和高危因素的理念

UC的治疗药物包括传统治疗和生物制剂、小
分子制剂,与2018年《共识》推荐意见相似,美沙拉

嗪仍然是UC治疗的基石,糖皮质激素仍然是中重

度UC和急性重度 UC的一线治疗药物。但在

2023年《指南》中,生物制剂的地位有所提前,在轻

中度UC应用美沙拉嗪无效转换中,生物制剂与糖

皮质激素有等同的地位;对中重度 UC,生物制剂

也可考虑作为一线药物。当然,早期应用生物制剂

进行积极治疗,需要和高危因素进行匹配,推荐意

见中提出高危因素包括以下几点“确诊时年龄小于

40岁、广泛结肠炎、内镜疾病活动严重(Mayo3
分,UCEIS≥7)、C反应蛋白高、低白蛋白血症”。
2 2023年《指南》中治疗手段和药物管理解读

2.1 美沙拉嗪在UC治疗中的地位和作用

2.1.1 明确提出了诱导和维持缓解的剂量及用法

  美沙拉嗪在轻中度 UC诱导和维持缓解中仍

然是一线地位,研究显示,5-ASA剂量≥2g/d比

剂量<2g/d的临床缓解率更高,但对轻度患者而

言,轻度活动性 UC患者在2.4g/d和4.8g/d剂

量组之间差异无统计学意义;中度活动性UC患者

4.8g/d的临床应答优于2.4g/d(72%vs.59%,
P=0.036)[7]。另外,对于直肠型和左半结肠型

UC,单独给予局部用药或口服联合局部用药疗效

更优。2023年《指南》针对诱导缓解、维持缓解分

别对美沙拉嗪的剂量进行了推荐。
①美沙拉嗪用于诱导缓解治疗的剂量。对轻

度(初治)活动性UC,建议口服5-ASA(2~4g/d)
诱导缓解;对于轻度活动性溃疡性直肠炎,建议应

用1g/d5-ASA直肠给药诱导缓解;对于轻中度

左半结肠型活动性UC,建议口服5-ASA联合灌肠

治疗。在这部分中首先理解是针对广泛结肠型轻

中度UC,只有轻度(初治)可以考虑从2g/d剂量

开始,否则建议剂量在3~4g/d;对于轻度活动性

直肠炎建议诱导缓解的起始剂量为1g/d。
②美沙拉嗪用于维持缓解治疗的剂量。对于

轻度直肠型 UC,5-ASA 诱导缓解后建议选择≥
0.5~1.0g/d美沙拉嗪栓或≥2g/d美沙拉嗪口服

(不超过4g/d)维持治疗;对于轻度左半结肠型

UC,建议选择≥1~2g/d美沙拉嗪灌肠液/栓或

(和)≥2g/d美沙拉嗪口服(不超过4g/d)维持治

疗;对于轻度全结肠型UC,建议选择≥2g/d美沙
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拉嗪口服维持治疗。
2.1.2 明确提出了剂量和疗效关系来指导治疗优

化 在诱导缓解和维持缓解的推荐意见中,分别提

到“疗效与剂量呈正比关系”、“高剂量维持治疗的

效果优于低剂量。”这提示临床医生在应用5-ASA
时如果疗效欠佳,要审视患者服药的依从性,亦要

审视药物剂量,特别要重视高剂量的维持治疗效果

优于低剂量。一项纳入7篇RCT研究的 meta分

析显示,相比低剂量,口服至少2g/d的5-ASA制

剂会有更高的临床获益[8]。
2.1.3 提出了判断美沙拉嗪疗效的时间 2018
年《共识》中提出,足量5-ASA制剂治疗2~4周症

状控制不佳者,尤其是病变较广泛者,应及时改用

糖皮质激素。在临床实践工作中可以体会到,有些

患者美沙拉嗪起效的时间长于4周,但具体观察多

长时间,尚无明确推荐。通过检索文献,结果显示

使用4.8g/d的5-ASA治疗后,患者排便频率和直

肠出 血 缓 解 的 中 位 时 间 为 21d;使 用 治 疗 量

为2.4g/d的5-ASA,患者排便频率和直肠出血停

止的中位时间则为32d[7];使用治疗量为4.8g/d
的5-ASA达 到 完 全 临 床 缓 解 需 要 的 治 疗 时 间

为37~45d[9-10]。这说明起效时间和剂量密切相

关,另外足量美沙拉嗪完全缓解需要1~2个月的

时间。一项在轻中度UC中开展的多中心、随机开

放标签研究显示,使用4g/d的5-ASA灌肠治疗的

患者在治疗后4、8周实现临床缓解的比例分别是

77.2%和77.4%[11]。
2.1.4 明确提出了不同剂型和服用方式(顿服)的
选择原则 2023年《指南》提出顿服5-ASA与分次

服用疗效相同[4],并提出不同5-ASA口服制剂的

疗效无显著差异,因此如果一种剂型美沙拉嗪无

效,无需改用其他剂型美沙拉嗪来进行诱导缓解。
一项系统评价纳入了17项研究(共2925例轻中

度UC患者),应用5-ASA治疗,各种5-ASA口服

制剂 在 临 床 缓 解(RR=0.94,95%CI:0.86~
1.02)、临 床 改 善(RR =0.89,95%CI:0.77~
1.01)、12个月时复发(RR=1.01,95%CI:0.80~
1.28)上的比例比较,差异无统计学意义。不良事

件的发生率或因不良事件而退出的患者比例比较

差异无统计学意义[12]。
2.2 糖皮质激素在UC治疗中的地位和作用

对于UC来说,糖皮质激素仍然处于很重要的

地位。2023年《指南》建议对于轻中度活动性 UC
和中度活动性 UC,若足量5-ASA治疗无效,建议

更换为口服全身糖皮质激素诱导缓解,重度活动性

UC推荐给予口服或静脉注射糖皮质激素诱导缓

解,急性重度UC初治患者首选糖皮质激素诱导缓

解。这都提示糖皮质激素的一线地位和对 UC治

疗的有效性,但2023年《指南》与2018年《共识》有

所不同的是,对于轻中度UC和中度UC,美沙拉嗪

治疗后升级,糖皮质激素和生物制剂处于相对等同

的地位,这个改变是考量了糖皮质激素的药物不良

反应以及无维持缓解的作用、未来需要长期维持治

疗的需求,当然,在这部分升级患者中,也需要仔细

考量患者的个体情况。另外,从对急性重度UC的

药物选择中,可以看出糖皮质激素的疗效和起效速

度仍然是一线地位。
2.3 生物制剂在UC治疗中的地位和作用

2023年《指南》中生物制剂的地位一方面遵循

了2018年《共识》的意见,提出对传统治疗(氨基水

杨酸制剂、糖皮质激素、免疫调节剂)应答不佳或不

能耐受的中重度 UC,建议使用生物制剂(英夫利

西单抗或维得利珠单抗)诱导缓解。糖皮质激素依

赖的中重度UC患者可应用生物制剂(英夫利西单

抗、维得利珠单抗)治疗。在2023年《指南》中,与
2018年《共识》相比新的理念是建议更早期应用生

物制剂,体现在3条推荐意见中:①对于轻中度活

动性UC和中度活动性UC,若足量5-ASA治疗无

效,可 选 择 糖 皮 质 激 素 或 生 物 制 剂 来 诱 导 缓

解;②英夫利西单抗或维得利珠单抗可考虑作为中

重度UC的一线治疗方案;③急性重度UC如既往

反复激素治疗、激素依赖或激素抵抗,可首选生物

制剂治疗。当然,针对轻度、中度和重度 UC,也提

出有高危因素的患者更推荐早期积极治疗。
2.4 中药在UC治疗中的地位和作用

2018年《共识》中对于中药的推荐是在“其他”
中阐述的,“中药治疗维持缓解的作用尚有待进一

步研究”。在2018-2023年间,中药治疗UC的高

质量证据不断积累,如一项多中心RCT研究显示,
在31.48%和92.59%的清肠化湿方治疗的UC患

者中观察到临床缓解和临床应答[13]。正是由于证

据的积累,在2023年《指南》中有两条推荐意见明

确提出了中药治疗UC的意见:①对于轻中度活动

性UC,5-ASA无效或不耐受,特别是合并机会感

染的患者,可考虑中药治疗;②对于轻中度左半结

肠型活动性UC,建议口服5-ASA联合灌肠治疗,
灌肠药物包括中药。
2.5 粪菌移植在UC治疗中的地位和作用

2023年《指南》中明确提出不常规推荐粪菌移

植用于轻中度 UC。在推荐理由中引用了3项

RCT研究报告,提出了治疗结果的不一致性,但也

提出粪菌移植对诱导活动性轻中度 UC缓解有一

定的治疗前景[14-16]。也鲜明提出了为何不常规推

荐的理由:目前为止粪菌移植研究存在粪便供体、
输送系统、治疗持续时间和终点标准化的问题,使
研究的证据等级需要考量[17]。因此面对目前的研

究现状,要求在临床实践工作中要客观认识粪菌移

植在UC中的疗效。
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3 总结

UC是一类肠道免疫相关的疾病,一旦确诊,
大部分患者属于反复发作的疾病模式,选择合适的

治疗方案和治疗路径非常重要。自1993年制定

UC治疗共识意见以来,历经30余年,针对 UC治

疗的原则和思路是非常清晰的,采用分期分度分段

的原则。随着各种治疗药物和手段的高质量临床

研究不断涌现,各类新药不断上市,2023年《指南》
治疗部分不仅从共识意见提升到指南,而且推荐的

意见内容和理由也有强的证据支持,更利于临床应

用和规范临床行为。当然不论是共识意见还是指

南建议都不是包罗万象的描述,针对每一个UC个

体来说面临的问题变化万千,但只要诊断明确,认
真辨识并发症、肠外表现,遵循指南建议的整体治

疗原则,针对不同个体,再遵循疾病个体的状态,综
合判断进行辨证选择治疗方案和手段,才能真正达

到个体化治疗。例如,C反应蛋白增高是一个 UC
的高危因素,但如果患者肠道症状相对较轻,C反

应蛋白增高是由于肺部感染等其他原因,则并不需

要积极增加糖皮质激素或生物制剂等。另外,很多

新药和生物类似药逐步进入我国UC领域,需要给

予客观评价和合理应用。相信随着我国 UC研究

的飞速发展,未来可以引用更多我国疾病人群的数

据进入指南制定,为改善患者预后做出贡献。
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