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也粤遭泽贼则葬糟贼页 Ulcerative colitis (UC) is a chronic non -specific inflammatory bowel disease primarily affecting the colonic
mucosa and submucosa. Macrophages play a crucial role in regulating the intestinal microenvironment and inflammatory response
during UC progression. The "harmful hyperactivity and responding inhibition" theory, one of the core theories in Chinese medicine,
systematically elucidates the dynamic equilibrium of engendering and restraining relationships within the human body, the nature of
pathological imbalance, and its evolutionary patterns, providing key guiding principles for clinical pattern differentiation and
treatment. Spleen deficiency with impaired transportation leads to water-dampness retention and intermingling of the clear and
turbid phases. Prolonged retention causes depression transforming into heat and toxins, resulting in turbidity and toxin congesting
the intestinal fu-organ, eroding the adipose membrane and collaterals, and causing corruption of qi and blood, thereby forming new
pathogenic factors that damage the body. This pathogenesis closely corresponds to the pathological mechanisms observed in UC, in
which a shift in intestinal macrophage polarization from the M2 to the M1 phenotype triggers significant damage to the intestinal
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mucosal barrier, excessive production and release of inflammatory mediators, abnormal aggregation and infiltration of immune cells,
and disruption of the structural and functional integrity of the intestinal epithelium. Based on the "harmful hyperactivity and
responding inhibition" theory, the fundamental treatment principle of "strengthening the spleen and tonifying qi to enhance its
restraining function, and removing toxins and transforming turbidity to suppress hyperactive pathogenic factors" has been
established. This approach aims to rebalance M1/M2 macrophage polarization, restore the homeostasis of the intestinal
microenvironment, and alleviate intestinal inflammation and mucosal injury, thereby potentially offering a novel strategy for the
clinical prevention and treatment of UC.

也运藻赠憎燥则凿泽页 ulcerative colitis; macrophage polarization; harmful hyperactivity and responding inhibition; spleen deficiency;
turbidity and toxin; dynamic equilibrium

溃疡性结肠炎渊ulcerative colitis, UC冤是一种主

要影响结肠黏膜及其下层的慢性非特异性炎症性疾

病袁属于炎症性肠病的一种袁在临床上可表现为慢性

的腹痛尧腹泻尧黏液血便尧体质量减轻和其他全身症

状[1-2]遥我国的 UC 发病率逐年上升袁对患者的身心健

康造成损害袁加重了经济负担[3]遥 UC 的病因和发展

机制尚不清楚袁目前认为与环境尧遗传尧肠道黏膜完

整性尧肠道微生物群组成和免疫失调在内的因素

有关[4]遥 巨噬细胞在肠黏膜中大量存在袁当受到多种

因素影响时袁会被激活袁极化为 M1 型和 M2 型两种

不同亚型袁在调节缓解期与活动期炎症反应尧影响

肠道微环境和 UC 的病程演进中发挥着至关重要的

作用[5]遥
野亢害承制冶理论首见于叶素问窑六微旨大论篇曳袁

文中野亢则害袁承乃制冶描述了一种自然界相互制约尧
动态平衡的自稳态调节机制袁经过后世医家的不断

补充完善袁该理论逐渐延伸至阐释人体多种生理病

理现象袁对于疾病的病因病机及临床诊疗方面有着

重要的指导作用遥 巨噬细胞极化在 UC 中的作用袁可
从野亢害承制冶理论深刻解读袁二者在病机认识上高

度契合遥 因此袁本文试从野亢害承制冶理论出发袁探讨

巨噬细胞极化在 UC 发展中的作用袁希冀从中西医

结合角度阐释其发病机制袁为 UC 的防治提供新的

思路遥
1 理论依据

1.1 野亢害承制冶理论阐释

叶素问窑六微旨大论篇曳载院野亢则害袁承乃制袁制
则生化袁外列盛衰袁害则败乱袁生化大病遥 冶野亢冶袁有
过度尧偏盛尧失去制约之意袁野制冶则为约束尧协同尧制
约之意遥 理论从运气学说角度论述了自然界中一种

动态平衡的客观规律袁若自然界六气某一气过度亢

盛袁失去制约袁则破坏整体平衡袁化生灾害遥 后世医

家逐渐延伸至人体袁简称其为野亢害承制冶遥 金元医

家刘完素于叶三消论曳中袁开创性地将野亢害承制冶理

论与五脏生理病理相联系袁指出野皆备五行袁递相济

养袁是谓和平曰交互克伐袁是谓衰盛袁变乱失常袁患害

由行遥 冶人体脏腑功能协调有序袁气机条达袁血运通

畅袁则形神康泰遥 反之袁若阴阳失衡袁五行生克异常袁
致使气化逆乱袁则诸疾由生遥王履在叶医经溯洄集窑亢

则害承乃制论曳中指出院野盖造化之常袁不能以无亢袁
亦不能以无制焉耳噎噎然亢则害袁承乃制之道袁盖
无往而不然也遥 惟其无往而不然袁故求之于人袁则
五脏更相平也遥冶野亢则害袁承乃制冶袁是人体野造化之

枢纽冶袁野亢而自制冶则野五脏更相平冶袁野亢而不能自制冶袁
则发而为病遥 体现于人体也存在于类似自然界的自

稳态调节机制袁五脏相互制约袁互相调节则脏气平和袁
顺承相接遥 若某一脏功能亢进打破了人体的阴阳平

衡袁则邪气生袁疾病起曰若自身无法平衡调节则需汤

液尧针石尧导引之法以为之助遥 人体存在自我调控系

统袁依靠自稳调节功能井然有序地进行生命活动遥
由此可见袁野亢害承制冶理论是古今医家不断总

结完善的一套具辩证法和系统论色彩的核心思想袁
其超越了简单的线性因果关系袁深刻揭示了生命系

统维持自身动态平衡和稳定的内在规律和精妙机

制袁对于揭示疾病的发展规律尧病因病机和遣方用药

有着巨大的指导作用遥
1.2 UC的发展与巨噬细胞极化密切相关

巨噬细胞是先天免疫系统的重要组成部分袁在
免疫防御尧炎症反应尧组织重塑和维持稳态等方面发

挥至关重要的作用[6]遥 巨噬细胞极化主要包括经典

途径激活的 M1 型巨噬细胞和替代途径激活的 M2
型巨噬细胞袁分别具有不同的功能遥 M1 型巨噬细胞

分泌炎性细胞因子并增强免疫应答及炎症反应袁M2
型巨噬细胞促进组织修复并具有抗炎作用[7]遥 因此袁
M1/M2 型巨噬细胞极化平衡是维持肠道微环境稳

态的关键遥
在 UC 活动期袁肠道内高迁移率族 box-1 蛋白

渊high mobility group box-1 protein, HMGB1冤升高袁
通过结合肉碱棕榈酰转移酶 1a渊carnitine palmitoyl鄄
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transferase 1a, Cpt1a冤的启动子抑制 Cpt1a 的转录

将代谢从脂肪酸氧化转变为糖酵解袁肠道内 M1 型

巨噬细胞会过度增加并伴有促炎性细胞因子水平升

高袁而 M2 型巨噬细胞受损导致肠道内抗炎性细胞

因子水平降低[8-10]遥 激活的M1型巨噬细胞分泌释放大

量炎症因子和递质袁如 C-X-C趋化因子渊C-X-C motif
chemokine ligand, CXCL冤9尧CXCL10尧肿瘤坏死因

子-琢渊tumor necrosis factor-琢, TNF-琢冤尧白细胞介

素渊interleukin, IL冤-1茁尧IL-12尧IL-18尧IL-23尧一氧化

氮和活性氧渊reactive oxygen species, ROS冤物质袁从
而加重肠道炎症袁同时促进辅助性 T 淋巴细胞渊T
helper cell, Th冤1 和 Th17 参与免疫反应[11]遥此外袁该
细胞的持续活化会引起炎症细胞在局部过度浸润袁
最终导致肠黏膜屏障发生病理性损伤遥 这些巨噬细胞

被认为是导致肠黏膜慢性炎症的主要原因之一[12-13]遥
UC 缓解期 M2 型巨噬细胞在非发炎的回肠中

显著富集袁在发炎的结肠中则相对降低袁肠道损伤相

对减弱[14-15]遥 M2 型巨噬细胞极化主要由 Th2 来源产

生的细胞因子渊如 IL-4尧IL-13 等冤所诱发袁此类细胞

高表达精氨酸酶-1渊arginase-1, Arg1冤尧几丁质酶样

分子 3 及 IL-10袁通过有效抑制促炎性 Th17 细胞的

产生袁释放抗炎性细胞因子尧抑制炎症介质释放以及

清除凋亡中性粒细胞等受损细胞袁进而促进组织修

复袁减轻肠道炎症[14-15]遥 同时袁M2 型巨噬细胞分泌的

多种生长因子渊如转化生长因子-茁冤可诱导组织细

胞增殖袁加速受损肠黏膜的再生[14-15]遥
由此可见袁维持肠道炎症微环境稳态及促进受

损细胞再生修复袁依赖于 M1 型与 M2 型巨噬细胞

表型间的动态平衡遥 一旦平衡状态被破坏袁M1 型将

呈现优势分化袁进而放大炎症信号袁作用于下游靶细

胞袁致使肠道组织损伤呈进行性加重袁最终推动 UC
的病理进展袁具体过程见图 1遥
2 野亢害承制冶理论与巨噬细胞极化在 UC 发

展过程中的病机联系

中医学认为袁UC 的病性为本虚标实袁脾虚失运

为发病之本袁湿尧瘀尧热尧痰尧气尧瘀等病理产物为致病

之标[16]遥 UC 发生发展过程中巨噬细胞极化失衡袁其
内在机制与中医学野亢害承制冶理论的核心病机存在

契合性遥
2.1 脾气充盈袁亢而自制

脾为水谷精微转运输布之枢纽袁气血生化之源遥
叶金匮要略窑脏腑经络先后病脉证第一曳曰院野四季脾

旺不受邪遥 冶而中医素有野脾之为卫冶理论袁中焦脾胃

为仓廪之本袁水谷入胃袁受纳腐熟袁脾气散精袁水精四

布袁发挥其野中央脾土以灌四傍冶的功能遥叶脾胃论窑脾

胃盛衰论曳言院野百病皆由脾胃衰而生也遥 冶脾气充盈

则承制有度遥卫气的生成与输布袁根植于脾气所运化

之水谷精微遥 卫气充盈则气血津液循行有序袁输布

调畅袁则正气充盛袁气机冲和[17]遥 即便偶感湿热毒瘀

等乖戾之邪袁亦可亢而制之袁使邪气得以及时祛除袁
百病无由而生遥生理状态下袁肠上皮细胞通过调控巨

噬细胞 M1/M2 型极化平衡袁 影响多条关键信号通

路袁促进肠道炎症微环境的稳态重建袁从而减轻黏

膜损伤并抑制异常增生曰在致病因素的刺激下机体

可以调节M1尧M2 型巨噬细胞在肠道保持相对平衡袁
维持肠道微环境的稳态袁即使炎症加剧袁仍能迅速清

除炎性介质袁减少肠道损伤[18-19]遥 可认为此阶段脾气

充盈袁亢而自制袁疾病无以生遥
2.2 脾气亏虚袁承制不及

叶灵枢窑本脏曳载院野脾坚袁则脏安难伤遥冶脾胃为人

体气机升降之枢轴袁其功能健运是维系体内环境动

态平衡与稳定的根本遥 UC 的发生多与外邪侵及脾

胃或饮食内伤导致脾气受损有关遥脾失健运袁则水谷

不化精微袁反聚为湿浊袁内蕴壅滞袁损伤肠腑脂络袁故
见赤白脓血遥 病势迁延袁野脾之为卫冶功能衰退袁形成

邪壅正虚之局遥水湿内停袁困阻脾土袁运化无权袁肠道

屏障受损袁微环境稳态失衡袁承制不及袁故泄泻频

作袁终致 UC 病势进展与加重遥现代研究表明袁肠道微

生态失调可视为脾虚证的重要生物学基础之一[20]遥
该状态下有害菌群增殖袁脂多糖渊lipopolysaccharide,
LPS冤等内毒素释放入血袁LPS 作为最强效的巨噬细

胞极化诱导剂之一袁可显著促进巨噬细胞向 M1 型

分化袁从而加剧炎症反应[21-22]遥 而 M2 型巨噬细胞极

图 1 巨噬细胞极化失衡在 UC病理机制中的作用

Fig.1 Role of macrophage polarization imbalance in
UC pathogenesis
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化所引发的脂质代谢重塑袁有助于稳定肠道菌群袁
并为修复和保护肠道屏障提供能量保障[23]遥 但是持

续的炎症会导致过量的 ROS 对线粒体造成损伤袁
阻碍氧化磷酸化过程袁从而削弱 M2 型巨噬细胞的

活化功能袁过量的 M1 型巨噬细胞产生高水平的促

炎性细胞因子渊包括 IL-1茁尧TNF-琢尧IL-23冤袁造成肠

道炎症内稳态失调袁发生促炎性偏移[24]遥 因此袁此过

程可总结为脾气亏虚则野为卫冶功能失常袁运化无权袁
以致野承制不及冶袁肠道屏障受损袁稳态失调则促进巨

噬细胞向 M1 型极化袁并抑制 M2 型分化袁导致促炎

细胞因子大量释放袁从而推动机体由正气虚衰渐转

为邪实壅滞的病机演变遥
2.3 浊毒内蕴袁亢害无度

叶景岳全书窑泄泻曳载院野若饮食失节袁起居不时袁
以致脾胃受伤袁则水反为湿袁谷反为滞袁精华之气不

能输化袁乃致合污下降袁而泻痢作矣遥 冶湿浊蕴积日

久袁郁蒸成毒袁壅遏肠腑袁使脂络受损遥 络伤血败袁化
腐成脓袁故发为下痢赤白脓血遥 国医大师李佃贵提

出野浊毒冶理论袁现代医家在此基础上提出野脾虚浊

毒冶理论[25]遥 浊毒内蕴袁本质上是病邪的不断积累袁
野清冶野浊冶失衡袁病邪随病程进展而逐渐积聚深化袁日
久则引发质变袁终致其致病特性呈现急骤凶险之势遥
机体无力制约袁毒邪亢盛为害遥 在 UC 进程中袁肠道

内巨噬细胞的 M1/M2 型稳态失衡袁导致其向促炎表

型极化[26-27]遥 其衍生的外泌体高水平表达炎性细胞

因子袁进一步刺激 M1 巨噬细胞极化袁加重组织炎症

和黏膜屏障损伤[28]遥 大量释放的促炎性细胞因子袁相
当于中医学理论中湿热痰瘀等毒邪的微观体现[17]遥
毒邪蕴结大肠袁阻滞气血运行袁进而损伤肠络袁血败

肉腐袁该过程与肠道炎症反应诱发组织坏死等病理

损伤高度一致遥 因此袁该过程在于脏腑本虚袁卫外失

司渊巨噬细胞极化状态调控能力减弱袁M2 型巨噬细

胞减少冤袁又因脾土功能恢复缓慢袁内侵之邪气相互

兼夹从化袁胶结难祛遥这些实邪渊过度极化的M1巨噬

细胞所释放的促炎性细胞因子冤不仅消耗气血津液袁
更进一步败坏脏腑功能遥 上述过程终致因虚致实尧
本虚标实的复杂病理状态遥

综上所述袁UC 始于野脾虚失运尧承制失常冶袁继
而野浊毒内蕴尧亢害无度冶袁呈现出由虚转实袁虚实夹

杂的变化规律遥 UC 进展过程中袁M1/M2 型巨噬细胞

的比例稳态被破坏袁M2 型巨噬细胞减少袁M1 型巨

噬细胞过度增加袁释放过量炎性介质渊如 TNF-琢尧IL-
6 等冤袁加剧肠道炎症状态及黏膜屏障破坏遥 从中医

病机演变角度分析袁此过程始于脾失健运所致的巨

噬细胞极化功能失调袁进而发展为促炎型巨噬细胞

的过度活化袁后者持续损伤肠黏膜及固有层组织袁
标志着 UC 病情的显著恶化与加重遥 二者病理机制

上有着高度相似性遥
3 基于野亢害承制冶理论调控巨噬细胞极化防

治 UC
3.1 健脾益气袁兼调脏腑为主复其承制

叶医方考窑脾胃门曳载院野诸脏腑百骸受气于脾胃

而后能强遥 冶UC 迁延难愈袁易反复发作袁究其根本袁
缓解期多因脾虚无力承制实邪袁湿浊内停袁郁而化

热遥 故治疗首重扶土袁法当健脾益气以扶正袁复其运

化之职则承可制而病易已遥 在此基础上视累及脏腑

之偏颇而随证加减防止余邪留恋袁疾病复发遥治疗上

诱导巨噬细胞向 M2 型极化袁并促进 M1 型向 M2 型

的转化袁从而在源头上抑制炎症因子的产生袁可最终

有助于维持肠道炎症微环境的稳态遥临床上袁可选用

黄芪尧党参尧白术尧甘草等健脾益气遥 ZHOU 等[29]研究

表明袁以黄芪尧白术为主的补中益气颗粒可以通过调

节 IL-6/信号转导与转录激活因子 3 轴促进 LPS 等

诱导的 M2 型巨噬细胞增加以缓解结肠炎症反应遥
张仲景叶景岳全书窑泄泻曳载院野脾弱者袁因虚所以易

泻袁因泻所以愈虚袁盖关门不固袁则气随泻去噎噎所

以泄泻不愈必自太阴袁传于少阴而为肠澼遥 冶脾虚日

久袁失于运化袁则不能充养肾精袁久病及肾袁脾肾两虚

可选用补骨脂尧吴茱萸尧五味子等温肾助阳尧暖脾止

泻遥 葛巍等[30]研究证实袁四神丸通过作用于糖酵解通

路袁限制巨噬细胞增殖袁抑制促炎性 M1 型巨噬细胞

极化袁同时诱导抗炎性 M2 型巨噬细胞极化袁最终促

使 M1/M2 型巨噬细胞恢复动态平衡袁缓解肠道黏膜

损伤遥若肝气疏泄失常袁木郁乘土袁则三焦气机阻滞袁
致使脾胃清阳不升袁浊阴不降遥 针对此证袁当以肝脾

同治为法袁疏泄郁滞之肝气袁以复中焦升降之常遥 正

如叶灵枢徽蕴窑噎嗝解曳载院野饮食消腐袁其权在脾袁粪
溺疏泄袁其职在肝袁以肝性发扬袁而渣滓盈满袁碍其布

疏之气袁则冲决二阴袁行其疏泄遥冶可选用半夏尧黄连尧
黄芩等寒热并用以调和阴阳袁苦辛同用以调畅气机

升降遥 研究提示袁半夏泻心汤可能通过抑制 M1 型巨

噬细胞极化尧促进 M2 型巨噬细胞极化袁从而治疗

UC[31-32]遥故补脾为主袁视其所害脏腑所补之则功能复

常袁气血化源充足袁正气得以培固袁外邪乃得承制遥
3.2 化浊解毒袁祛邪泻实为主平其所亢

叶医学衷中参西录窑论痢证治法曳有云院野痢之热

毒侵入肠中肌肤袁久至腐烂袁亦犹汤火伤人肌肤至溃
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烂也遥 冶UC 活动期多因脾虚未复袁浊毒内生袁毒邪亢

害无度袁愈损正气袁致病情深重遥 故治疗当以化浊解

毒为主袁兼以祛邪泻实袁以平其亢厉遥 M1 型巨噬细

胞过度极化袁肠道微环境持续向炎症端不断发展袁湿
热尧血瘀等病理产物壅滞为害袁损伤机体遥 所以应当

及时平息亢盛之毒邪袁从而遏制炎症的进一步发展遥
脾虚运化无力袁水液输布失常袁停聚中焦袁可致清阳

失升而浊阴难降袁终致水湿内停为病遥 临床上可用

茯苓尧薏苡仁尧泽泻等药物健脾利湿遥 有研究表明袁
参苓白术散上调核因子 资B抑制蛋白渊inhibitor of nu鄄
clear factor-资B, I资B冤琢 的表达袁下调核因子-资B渊nu鄄
clear factor-资B, NF-资B冤p65尧I资B茁 的蛋白和 mRNA
表达袁抑制巨噬细胞转化为 M1 型袁减轻结肠炎症及

加快黏膜愈合[33-34]遥 湿浊内生袁郁而化热袁热象乃毒

邪蕴积之渐始袁毒盛则为热势之极峰遥 毒蕴藏于热

中袁热势因毒邪而萌生袁病理之变亦由毒邪所引发袁
可选用白头翁尧黄芩尧黄连等清热凉血解毒之药物遥
经典名方白头翁汤袁苦寒之中寓凉血之功袁清燥之

内存收涩之义袁其关键成分皂苷 B4 可通过调控NF-
资B 通路降低一氧化氮合酶抑制 M1 型巨噬细胞极

化袁升高 Arg1 表达袁促进 M2 型极化袁调节炎症因

子袁显著改善结肠组织损伤[35]遥 气为血之帅袁脾虚失

运可致气机郁滞袁进而影响血行袁形成瘀血遥 瘀血阻

滞肠腑络脉袁导致气血运行不畅袁脉络壅塞袁脏腑功

能失调遥 临床可选用木香尧槟榔尧白芍等行气调血袁
三七尧红花尧丹参活血祛瘀遥 相关研究表明袁香连丸

通过增加代谢产物衣康酸袁减少促炎因子表达袁进而

降低糖酵解酶活性袁抑制 M1 型巨噬细胞极化袁显著

降低疾病活动指数袁修复结肠损伤[36]遥 三七提取物通

过阻断 HMGB1 与 Toll 样受体 4渊Toll-like receptor
4, TLR4冤的结合袁抑制下游 TLR4/NF-资B/NLRP3 炎

症小体通路袁减少 M1 型巨噬细胞极化及促炎性细

胞因子释放袁减轻 UC 中的炎症损伤[37]遥
综上所述袁通过健脾益气以固其本袁兼调脏腑袁

增强正气承制之力曰化浊解毒以祛邪泻实袁平消亢逆

之邪袁肃清败乱之气遥 治法顺应生理袁无伐天和袁旨
在护养机体正气袁因势利导袁导邪外出袁从而恢复机

体阴阳平衡袁调控 M1/M2 型巨噬细胞袁缓解肠道炎

症袁最终使 UC 病情得以缓解遥
4 总结

野亢害承制冶理论深刻阐释了 UC 的中医病因病

机与其现代医学巨噬细胞极化失衡机制之间的内在

联系遥 一方面袁脾虚失运导致水湿停滞尧清浊相混袁

承制不及渊肠道屏障受损袁肠道内环境紊乱冤曰另一方

面袁久羁郁热化毒袁浊毒壅滞肠腑袁蚀伤脂膜络脉致

气血腐败袁形成新的致病因素损害机体袁亢而害之

渊炎性介质过度生成与释放损害肠道袁肠上皮结构

及功能完整性破坏冤遥 依据野亢害承制冶理论袁确立中

医药治疗 UC 的基本治则袁即健脾益气以强化承制

之功袁解毒化浊以平抑亢盛之邪袁旨在通过调控巨噬

细胞极化状态重建动态平衡袁最终恢复肠道免疫稳

态遥 巨噬细胞极化研究在 UC 防治中可以中医理论

为纲深化机制探索与临床验证遥 现存核心局限在于

机制阐释深度不足及高质量临床证据匮乏遥 未来可

以野亢害承制冶理论为指导袁整合实验研究与多中心

临床试验袁揭示中医药通过中药复方调控 M1/M2 型

巨噬细胞极化干预 UC 的科学本质遥
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