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Abstract
AIM: To investigate the clinical features and 
treatment of distal ulcerative colitis (DUC) and 
to analyze probable reasons and optimal thera-
peutic regimens for refractory DUC.

METHODS: Clinical data for 145 DUC patients 
who were treated at the Affiliated Yijishan Hos-
pital of Wannan Medical College from January 
2005 to December 2011 were retrospectively ana-
lyzed. Based on the response to traditional treat-
ments, the patients were divided into either an 
effective group or a refractory group. The two 
groups were compared in clinical and laboratory 
examination results to analyze probable reasons 
and optimal therapeutic regimens for refractory 
DUC.

RESULTS: Of 145 DUC patients, 117 were eli-
gible for evaluation, and 26 of 117 patients were 
confirmed to have refractory DUC. The percent-
ages of patients with abdominal distention and 
abdominal pain or elevated white blood cell 
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 临床经验 CLINICAL PRACTICE

难治性远端溃疡性结肠炎的临床表现和治疗

汪玉兰, 李 鹃, 刘朋伟

®

■背景资料
难治性远端溃疡
性结肠炎是临床
存在的一大难题, 
其难治的原因和
最佳的治疗方案
一直存在争论. 

count differed significantly between the refrac-
tory group and effective group (42.3% vs 22.0%, 
P = 0.038; 30.8% vs 12.1%, P = 0.035), while no 
significant differences were found in bloody 
stools, diarrhea, extraintestinal manifestations, 
C-reactive protein, blood sedimentation between 
the two groups (all P > 0.05). Of all 117 cases, 43 
were found to have rectitis (including 10 refrac-
tory cases), and 74 were found to have sigmoid-
itis (including 16 refractory cases). No significant 
difference was found between the two groups in 
the location of the lesions (P > 0.05). Of 26 refrac-
tory cases, only 1 was treated by surgery, and 
the others were treated by intravenous hormone 
therapy, addition of new dosage form of 5-ASA, 
or proper laxatives to gain relief.

CONCLUSION: Diarrhea and bloody stools are 
the most common clinical symptoms of DUC. 
Significantly elevated leukocyte count can be ex-
pected to be an important factor for evaluating 
treatment outcome of DUC. Refractory DUC can 
be treated by intensification therapy, addition of 
new dosage form of 5-ASA, proper laxatives, or 
surgery to gain relief.

© 2013 Baishideng. All rights reserved.
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摘要 
目的: 分析难治性远端溃疡性结肠炎的可能
的发病原因及治疗方案. 

方法: 收集我院2005-01/2011-12溃疡性结肠炎
中145例DUC患者资料进行回顾性分析. 根据
对传统治疗的反应, 分为有效组和难治组. 比
较两组患者的临床和实验室检查结果, 分析难
治DUC可能的原因及进一步治疗方案. 

■同行评议者
许玲, 教授, 主任
医师, 上海中医药
大学附属龙华医
院肿瘤科
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结果:  1 4 5 例远端溃疡性结肠炎患者 ,  其
中117例符合条件纳入组 ,  117例中有26例
[22.2%(26/117)]患者难治. 与有效组相比, 
难治组患者腹痛腹胀明显[42.3%(11/26) vs  
22.0%(20/91), P  = 0.038]、白细胞数明显增高
[30.8%(8/26) vs  12.1%(11/91), P = 0.035], 而血
便、腹泻、肠外表现、C反应蛋白及血沉两
组之间无明显差异(P >0.05). 117例入组患者内
镜下表现为直肠炎43例其中10例难治, 直乙状
结肠炎74例中16例难治, 病变部位差异无统计
学意义(P >0.05). 26例难治患者仅1例行外科
手术治疗, 其余的通过激素静脉治疗、加用
5-ASA新型剂型、适当的泻药等获得缓解. 

结论: 远端溃疡性结肠炎患者腹泻和血便是
临床最常见症状, 难治组白细胞数较有效组明
显增高, 其有望成为评估DUC治疗转归的指
标之一. 难治性DUC患者可通过强化治疗、

加用5-ASA的新型剂型、适当的泻药、手术
等方法获得缓解. 

© 2013年版权归Baishideng所有.
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0  引言

溃疡性结肠炎(ulcerative colitis, UC)是一种病因

未明, 以结肠直肠黏膜弥漫性炎性损害为特征

的慢性非特异性肠道炎性疾病. 远端溃疡性结

肠炎(distal ulcerative colitis, DUC)是指UC内镜

下病变仅仅累及直肠或者直乙状结肠, 在我国

DUC约占UC的41.2%[1], DUC的传统治疗是指口

服氨基水杨酸制剂和局部应用皮质激素类药物, 
但部分患者对传统治疗反应不佳, 或激素撤药

后疾病复发且再次治疗无效、激素撤药后症状

改善持续时间有限或治疗过程中病变向近端发

展[2], 被称为难治性远端溃疡性结肠炎(refractory 
distal ulcerative colitis, RDUC). 本文通过对我院

2005-01/2011-12住院的溃疡性结肠炎中145例
DUC患者资料进行回顾性分析, 总结RDUC患者

临床特征和进一步治疗的措施. 

1   材料和方法

1.1 材料 以皖南医学院弋矶山医院2005-01/2011-

12住院的溃疡性结肠炎中145例DUC患者为研

究对象, 收集他们的基本资料及随访资料. 
1.2 方法 统一依据2007年济南会议对我国炎症

性肠病诊断治疗规范的共识意见[3]规范诊断标

准, 重新审定各个病案并纳入. 调查其一般资

料, 结肠镜下病变部位, 临床症状(腹胀腹痛、腹

泻、血便、肠外表现)及实验室检查结果(血红

蛋白、血沉、C反应蛋白). 根据对传统治疗(口
服氨基水杨酸制剂和局部应用皮质激素类药物)
的反应分为有效组和难治组. 符合下列情况之

一者归为难治组: (1)经以上治疗6-8 wk后症状不

能缓解; (2)激素撤药后疾病复发且再次治疗无

效、激素撤药后症状改善持续时间有限(撤药后

6 wk内复发)或治疗过程中病变向近端发展[2]. 对
于难治性远端溃疡性结肠炎患者, 进一步调查

其补救治疗的方案及效果. 
统计学处理 采用SPSS16.0软件进行分析, 计

数资料以例数和百分比进行描述, 组间率的比较

采用χ2
检验. P<0.05为差异有统计学意义. 

2  结果

2.1 一般情况 2005-01/2011-12在皖南医学院弋

矶山医院确诊为DUC患者145例纳入分析的病

例中, 男83例, 女62例, 年龄15-73岁(平均年龄

43.0±14.7岁). 145例患者中117例(80.7%)接受

传统治疗(口服氨基水杨酸制剂和局部应用皮

质激素类药物), 其中难治组和有效组分别占

22.2%(26/117)和77.8%(91/117), 两组性别, 年龄

差异均无统计学意义(P >0.05), 入组的117例均

为轻中度患者. 26例难治性DUC患者占总DUC
患者比例为17.9%(26/145), 通过调整治疗方案

获得缓解. 
2.2 临床表现 难治组中有11例(42.3%)临床有明

显的腹胀腹痛, 疼痛部位不固定, 特别是胀痛, 
部位较高; 有效组患者20例(22.0%)腹痛, 疼痛部

位基本在左下腹, 排便后可以缓解, 腹胀腹痛的

发生两组间有显著差异(P <0.05). 两组腹泻发生

率均较高, 难治组高达76.9%, 多为黏液脓血便, 
3-10次/d不等, 大便量少. 肉眼血便发生率也高, 
难治组中有18例(69.2%), 有效组54例(59.3%). 
在本组DUC患者中, 肠外表现的发生率低, 且两

组间无统计学意义(P>0.05, 表1). 
2.3 内镜及实验室检查 难治组和有效组中分

别有30.8%(8/26)和12.1%(11/91)的患者外周

血白细胞数增高, 两组间差异有统计学意义(P  
= 0.035), 可能由于难治组结肠黏膜炎症反应

■相关报道
江学良《重视溃
疡性结肠炎的诊
断和个体化规范
化治疗》阐述了
UC的治疗应遵循
规范化和个体化
相结合的原则, 给
临床工作指出了
探索的方向.
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严重, 病程长有关. 难治组和有效组中分别有

34.6%(9/26)和35.2%(32/91)的患者红细胞沉降

率不同程度的增高, 两组间差异无统计学意义(P 
= 0.959). 难治组和有效组中分别有26.9%(7/26)
和24.2%(22/91)的患者C-反应蛋白增高, 两组

间差异无统计学意义(P  = 0.775). 117例患者

内镜下表现为43例直肠炎10例难治和74例直

乙状结肠炎16例难治 ,  内镜下病变部位比较

23.3%(10/43)和21.6%(16/74), 无统计学意义(P  = 
0.838), 病理组织学由于部分缺乏病理特征的描

述, 未能进行两组对比. 
2.4 难治病例的进一步治疗 入组的117例DUC患
者中有7例接受传统治疗(5-ASA 4 g/d分次口服

和氢化可的松200 mg/d灌肠), 6 wk后, 患者的临

床症状没能缓解; 110例治疗有效, 其中19例治

疗6 wk激素撤药后疾病复发或撤药后症状改善

持续时间<6 wk. 给予这26例难治病例美沙拉嗪

灌肠剂1 g/d或栓剂1 g/d治疗, 4 wk后有14例缓

解; 4例腹部X线检查发现近端结肠运动异常, 口

服乳果糖3袋/d获得缓解; 4例通过静脉激素(氢
化可的松300 mg/d)强化治疗有效, 3例应用硫唑

嘌呤(AZA, 100 mg/d)有效并以AZA维持. 1例行

结肠切除术(图1).

3  讨论

炎症性肠病(inflammatory bowel disease, IBD)包
括UC和克罗恩病(Crohn diease, CD), 近年来我

国IBD发病率逐年升高, 引起临床医生的广泛

关注. 由于IBD的病因和发病机制目前仍不完

全清楚, 因此治疗缺乏特异性, 如何减少复发以

及提高难治性患者的疗效是临床难题[4]. UC根

据其内镜下病变的部位分为直肠炎、直乙状结

肠炎、左半结肠(脾曲以远)炎、广泛结肠(脾曲

以近)炎、全结肠炎. 远端溃疡性结肠炎DUC指
的是病变位于直肠或直乙状结肠黏膜. 我国的

3 100例UC大样本调查[1]结果显示, DUC发生率

占UC的41.2%; 国外的一项1161例UC患者的调

查中, 48%远端结肠炎, 32%左侧结肠炎, 其他为

全结肠炎和尚未确定范围[5], 难治性远端结肠性

溃疡的发生率约为20%. 故难治性远端溃疡性结

肠炎是我们临床工作不能回避的问题. 我们的

资料分析显示, DUC患者临床腹泻和血便非常

常见, 且难治组和有效组没有明显差异, 部分实

验室检查差异也不明显, 不太容易在治疗开始

预测治疗效果, 给选择治疗方案带来困难, 难以

避免难治性病例的发生. 
远端结肠疾病难治的生理因素是细胞的表

面类固醇激素受体的表达不同, 糖皮质激素受

体或者表达为有活性的α链, 或者表达为β链(是
一种细胞内糖皮质激素拮抗物). 国外学者一项

研究表明[6], 12例对糖皮质激素反应差的患者中

10例β链mRNA表达, 而在反应良好的11例病例

中仅有1例β链mRNA表达. 直肠的低顺应性也是

远端结肠炎难治的另一生理因素, 慢性炎症所

致的直肠顺应性降低可以产生持续的症状, 即
使在炎症消失后仍能持续, 使得患者在低便量

时引发便意, 从而使大便频率增加, 导致在局部

治疗时, 药物与黏膜接触时间缩短, 这也是DUC

 UDC 145例

28例 117例入组

短期有反应110例

7例治疗
无反应

停用激素
复发19例

12例未缓解14例缓解

91例长期有效

5-ASA维持

4 wk
5-ASA灌肠
或5-ASA栓

5-ASA维持

4例应用泻
药缓解

4例强化治
疗有效

3例应用A-
ZA有效

1例手术
治疗

图  1  远端溃疡性结肠炎患者的治疗及随访情况. 

表  1  难治组和有效组患者临床特征对比 n (%)

     分组  n   年龄(岁) 腹胀腹痛    腹泻    血便 肠外表现

难治组 26 44.0±14.4  11(42.3) 20(76.9) 18(69.2)   3(11.5)

有效组 91 43.0±13.6  20(22.0) 54(59.3) 54(59.3)   9(9.9)

P值    0.038    0.101    0.361   0.809

■创新盘点
远端溃疡性结肠
炎患者难治的影
响因素多, 除了炎
性因素, 还有肠道
动力以及生理因
素, 在规范化治疗
的基础上进行个
体化治疗是我们
的原则.
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患者腹泻常见的原因. 
活动性DUC的初始治疗, 口服氨基水杨酸

和局部应用糖皮质激素. 我们选入组的117例均

经过6-8 wk上述治疗, 有7例症状不缓解; 另有

19例初始治疗有效, 在停用糖皮质激素后症状

再发或停药后6 wk内症状再发. 26例中有14例
通过增加直肠或直乙状结肠5-ASA应用后获得

缓解. 国外有大量的关于5-ASA药物浓度与临

床疗效关系的资料, Frieri等[7]研究得出肠黏膜

5-ASA浓度与溃疡性结肠炎内镜下和组织学活

动度呈负相关, 提示肠黏膜5-ASA药物浓度不

足影响了疾病的治疗效果; 在一组研究中, 显示

使用柳氮磺胺吡啶时患者肠黏膜5-ASA 浓度高

于使用美沙拉嗪时的浓度[8], 而另有资料得出相

反结论[9], 但是, 在这些研究中可以肯定的是, 局
部应用5-ASA 可以提高肠道黏膜5-ASA浓度[8,9]; 
Frieri等[10]另一项关于难治性结肠疾病的研究表

明, 同时将口服和局部5-ASA剂量加倍可使组织

5-ASA浓度增加100倍, 其复发率降为10%. 国内

学者研究亦显示, 5-ASA增加剂量维持可有效降

低UC的复发率[11]. 对难治性远端结肠炎患者应

着力于提高肠黏膜5-ASA浓度, 通过增加5-ASA
剂量和给药方式影响着治疗的效果. 在我们的

资料中有14/26患者通过美沙拉嗪灌肠剂1 g/d或
美沙拉嗪栓剂1 g/d治疗4 wk获得缓解, 由于随访

时间不足, 我们没能对维持治疗患者DUC复发

情况进一步统计, 这有待于我们后期进一步随

访研究. 
远端溃疡性结肠炎患者近端肠运动的异常

引起临床工作者的广泛关注, 运动紊乱表现为

自口至肛门传输时间的延迟, 未受累结肠传输

时间延长, 而有炎症累及的远端结肠传输加快, 
提示小肠和非病变结肠生理功能发生改变, 这
可能是通过神经内分泌或神经免疫途径导致的, 
并可影响口服药物向远端结肠的传递[12]. Heb-
den等[13]应用闪烁扫描法发现, 12例活动性远端

结肠炎患者中, 91%的患者标记过的树脂包仍存

留在非病变的近端结肠, 仅9%患者树脂包到达

远端结肠, 在22例健康对照的受试者中, 31%树

脂包在远端结肠. 这有力的解释了远端结肠炎

部分患者存在近端结肠运动障碍. 因此, 如果患

者经常规治疗后腹痛腹胀症状不能缓解或结肠

镜显示炎症持续存在, 应给予腹部X线平片检查

以明确各段结肠的运动情况. 在考虑到远端腹

泻和近端便秘这一矛盾之后, 可适当给予泻药

治疗, 临床可起到一定的治疗效果. 

张烁等[14]对难治性IBD的研究表明, 26例
难治性IBD患者与25例对照组在临床症状、内

镜表现和病变部位相比, 差异无明显统计学意

义, 而难治组较有效组C反应蛋白、血沉水平明

显升高. 我们研究结果亦表明, 难治组与有效组

的患者相比, 部分临床症状、内镜下病变部位

无明显统计学差异. 在我们的资料中, C反应蛋

白、血沉水平两者之间无明显差别, 这可能与

入组患者的标准不同有关. 此外, 我们发现DUC
难治组患者白细胞升高较有效组明显, 这可能

与难治组肠黏膜的炎症反应更严重, 病程长有

关. 白细胞聚集可以释放大量的炎症介质, 包括

前列腺素、白细胞三烯、血小板活化因子、氧

自由基和细胞因子等, 从而导致更广泛的肠黏

膜损害, 这可能是导致治疗缓解更加困难的原

因之一. 对于DUC患者难治组与有效组间白细

胞升高程度是否存在差别, 目前尚无文献报道. 
本研究首次发现难治型DUC白细胞升高更明显, 
其有望成为评估患者治疗效果的重要指标之一. 

难治性DUC患者病例数少, 治疗流程长, 患
者的依从性差, 收集病例难度大. Vernia等[15]的

多中心临床试验研究, 将51例难治性DUC患者

随机分为两组, 实验组25例行5-ASA与丁酸盐治

疗, 对照组26例应用5-ASA与盐溶液治疗, 得出

前者对难治性DUC的治疗效果明显优于后者的

结论; 张烁等[14]对26例难治性IBD的研究, 得出

IBD患者的临床症状和内镜表现不能预测临床

治疗效果. 我们对26例难治性DUC患者进行回

顾性临床研究, 探讨其难治的原因以及进一步

治疗的方案, 期望对临床工作有一定的指导意

义. 当然本研究并非大规模的临床研究, 不能据

此得出有效的诊疗方案. 对于难治性DUC的临

床特征和推荐性的治疗方案的得出, 尚需要一

定样本量的前瞻性研究. 
总之, DUC临床最常见的症状腹泻和血便, 

这两大症状可能不能预示规范化治疗的效果; 
白细胞数升高可能与患者的治疗效果相关, 其
有望成为评估患者治疗效果的指标之一; DUC
患者难治的影响因素多, 临床应结合患者的具

体情况, 在规范化治疗的基础上个体化治疗. 
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