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摘      要  ：  �目的：探究炎症性肠病（IBD）患者肠道黏膜免疫病理变化特征，并分析这些变化与疾病活动度之间的关系。方法：

选取2023年6月至2024年6月期间确诊的48例 IBD患者作为研究对象，依据临床表现、内镜检查及组织病理学标

准进行疾病活动度分级。通过免疫组化技术检测黏膜样本中细胞因子 IL-6、TNF-α及 Toll样受体4（TLR4）的表

达水平，并采用 ELISA法测定血清中上述细胞因子浓度。利用统计软件 SPSS 22.0对收集的数据进行描述性统计分

析及 Spearman相关性分析。结果：48例 IBD患者中，活动期患者32例，缓解期患者16例。活动期患者肠道黏膜中

IL-6、TNF-α及 TLR4的表达显著高于缓解期患者（P < 0.05），且血清中相应细胞因子浓度亦呈现同样趋势（P < 

0.05）。Spearman相关性分析显示，黏膜样本中细胞因子表达水平与疾病活动指数呈正相关（r > 0.6，P < 0.01）。

结论：IBD活动期患者的肠道黏膜存在显著的免疫病理变化，表现为促炎细胞因子 IL-6、TNF-α及模式识别受体

TLR4的高表达，这些变化与疾病活动度密切相关，提示监测这些标志物可能有助于评估 IBD的疾病状态及指导治疗

策略。
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Abstract  :  � Objective: To explore the characteristics of immunopathological changes in the intestinal mucosa of 

patients with inflammatory bowel disease (IBD) and analyze the relationship between these changes 

and disease activity. Methods: 48 IBD patients diagnosed between June 2023 and June 2024 were 

selected as study subjects for disease activity grade based on clinical findings, endoscopy and 

histopathological criteria. The expression levels of the cytokines IL-6, TNF- α, and Toll-like receptor 

4 (TLR 4) in mucosal samples were determined by immunohistochemistry, and the concentrations of 

these cytokines in serum were determined by ELISA. Descriptive statistical analysis and Spearman 

correlation analysis were performed using the statistical software SPSS 22.0. Results: Of the 48 IBD 

patients, 32 were active and 16 were in remission. The expression of IL-6, TNF- α and TLR 4 was 

significantly higher in the intestinal mucosa of active patients than in those in remission (P <0.05), and 

the corresponding cytokine concentrations in serum also showed the same trend (P <0.05). Spearman 

Correlation analysis showed that the cytokine expression level was positively correlated with the 

disease activity index in the mucosal samples (r> 0.6, P <0.01). Conclusion: The intestinal mucosa 

of IBD patients has significant immunopathological changes, manifested by high expression of pro-

inflammatory cytokines IL-6, TNF- α and pattern recognition receptor TLR 4, which are closely 

related to disease activity, suggesting that monitoring these markers may be helpful to evaluate the 

disease status of IBD and guide treatment strategies.
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引言

炎症性肠病（Inflammatory Bowel Disease, IBD）是一组病因未完全明确的慢性非特异性肠道炎症性疾病，主要包括溃疡性结肠
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一、资料与方法

（一）一般资料

研究选取2023年6月至2024年6月间在某三级甲等医院消

化内科就诊的确诊为炎症性肠病（IBD）的48例患者作为研究对

象。所有参与者均符合国际上通用的 IBD诊断标准。入选患者

中，男性25例，女性23例；年龄范围从18至65岁，平均年龄为

39.5±10.2岁。根据临床症状、内镜检查结果及组织病理学标准，

将患者分为活动期和缓解期两组，其中活动期患者32例，缓解期

患者16例。所有患者在研究开始前均签署知情同意书，研究方案

获得医院伦理委员会批准。

（二）纳入与排除标准

纳入标准包括：经临床、内镜及组织病理学确诊为 IBD；年

龄在18至65岁之间；自愿参与研究并签署知情同意书。排除标准

如下：合并其他消化系统疾病者；近三个月内接受过生物制剂或

免疫抑制剂治疗者；患有严重心肺疾病、肝肾功能不全或其他系

统性疾病影响研究结果者；妊娠或哺乳期妇女。

（三）方法

每位患者接受详细的病史询问、体格检查及实验室检查。采

集血液样本用于血清学检测，并通过结肠镜检查获取肠道黏膜

活检标本。采用免疫组化技术检测黏膜样本中细胞因子 IL-6、

TNF-α及 Toll样受体4（TLR4）的表达情况。同时，利用酶联

免疫吸附测定法（ELISA）测定血清中 IL-6、TNF-α的浓度。

所有实验操作严格按照试剂盒说明书进行。

（四）观察指标

观察指标包括：（1）黏膜样本中 IL-6、TNF-α及 TLR4的

蛋白表达量；（2）血清中 IL-6、TNF-α的浓度；（3）疾病活

动度评分，依据 Mayo评分系统评估溃疡性结肠炎活动度，使用

Harvey-Bradshaw指数评估克罗恩病活动度；（4）黏膜炎症程

度，依据组织病理学标准分级评价。

（五）统计学分析

使用 SPSS 22.0软件包处理所有数据。连续变量以均值 ±标

准差表示，采用独立样本 t检验比较两组间差异。分类变量以频

数和百分比表示，采用卡方检验或 Fisher精确概率法分析。采用

Spearman相关性分析评估黏膜样本中细胞因子表达水平与疾病活

动度之间的关系。P值小于0.05被认为具有统计学意义。

炎（Ulcerative Colitis, UC）和克罗恩病（Crohn's Disease, CD）。近年来，全球范围内 IBD发病率呈上升趋势，尤其在亚洲等发展中

国家地区，其增长速度更为显著。IBD的病理生理机制复杂，涉及遗传易感性、免疫反应异常、环境因素及肠道微生物群失衡等多个方

面。其中，肠道黏膜免疫系统的过度激活被认为是导致 IBD慢性炎症的关键因素之一。研究表明，在 IBD发病过程中，促炎细胞因子如

白细胞介素6（Interleukin-6, IL-6）、肿瘤坏死因子 α（Tumor Necrosis Factor Alpha, TNF-α）以及模式识别受体如 Toll样受体

4（Toll-like Receptor 4, TLR4）等在肠道黏膜中的表达显著上调。这些分子不仅参与了炎症级联反应的启动与维持，还可能影响疾病

的活动程度。因此，深入探讨 IBD患者肠道黏膜免疫病理变化及其与疾病活动度之间的关系，对于理解 IBD的病理机制、评估疾病严重

性和制定个体化治疗方案具有重要意义 [1-5]。本研究旨在通过对48例 IBD患者的观察，揭示黏膜免疫病理变化特征，并探讨其与疾病活

动度的相关性。

二、结果

（一）黏膜样本中 IL-6、TNF-α及 TLR4的蛋白表达量

为了探究炎症性肠病（IBD）患者肠道黏膜免疫病理变化

特征，我们首先检测了48例 IBD患者肠道黏膜样本中细胞因子

IL-6、TNF-α及 Toll样受体4（TLR4）的表达水平。具体结果

见表1。

表1：黏膜样本中 IL-6、TNF-α及 TLR4蛋白表达量

分组
IL-6

(pg/mg protein)

TNF-α

(pg/mg protein)

TLR4

(Relative Units)

活动期 235.6 ± 47.3 187.4 ± 34.2 1.78 ± 0.35

缓解期 102.3 ± 21.5 83.2 ± 15.8 0.95 ± 0.19

t值 8.74 6.34 5.67

P值 <0.001 <0.001 <0.001

注：数据表示为均值 ±标准差。

结果显示，活动期患者肠道黏膜中 IL-6、TNF-α及 TLR4

的表达水平显著高于缓解期患者（P < 0.05），表明在 IBD活动

期，促炎细胞因子和模式识别受体的表达明显增加。

（二）血清中 IL-6、TNF-α的浓度

除了黏膜样本外，我们还测定了血清中 IL-6和 TNF-α的浓

度，以进一步验证黏膜样本中发现的变化是否反映在全身性炎症

反应中。具体结果见表2。

表2：血清中 IL-6、TNF-α浓度

分组 IL-6 (pg/mL) TNF-α (pg/mL)

活动期 34.5 ± 6.8 23.6 ± 4.5

缓解期 12.3 ± 2.5 8.9 ± 1.9

t值 9.23 7.45

P值 <0.001 <0.001

注：数据表示为均值 ±标准差。

血清中 IL-6和 TNF-α浓度的结果与黏膜样本中的变化一

致，活动期患者的血清细胞因子浓度显著高于缓解期患者（P < 

0.05），这进一步支持了黏膜局部炎症反应与全身炎症状态之间

的联系。

（三）疾病活动度评分

为了更好地理解细胞因子表达与疾病活动度之间的关系，我

们使用了 Mayo评分系统来评估溃疡性结肠炎（UC）患者的疾病
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活动度，以及 Harvey-Bradshaw指数来评估克罗恩病（CD）患

者的疾病活动度。具体评分结果见表3。

表3：疾病活动度评分

分组 UC Mayo评分 CD Harvey-Bradshaw评分

活动期 8.5 ± 1.4 7.2 ± 1.5

缓解期 2.3 ± 0.6 2.8 ± 0.7

t值 13.47 11.24

P值 <0.001 <0.001

注：数据表示为均值 ±标准差。

评分结果表明，活动期患者的疾病活动度评分显著高于缓解

期患者（P < 0.05），这与细胞因子表达水平的升高相吻合。

（四）黏膜炎症程度

基于组织病理学标准，我们对患者的黏膜炎症程度进行了分

级评价。具体结果见表4。

表4：黏膜炎症程度

分组 轻度炎症（n） 中度炎症（n） 重度炎症（n）

活动期 4 12 16

缓解期 12 4 0

χ2 24.56 - -

P值 <0.001 - -

注：轻度炎症指炎症细胞浸润局限于黏膜层，中度炎症扩展

到黏膜下层，重度炎症则伴有深部溃疡形成或肉芽肿。

从表4可以看出，活动期患者中有较高的比例出现中度和重

度炎症，而缓解期患者则主要表现为轻度炎症或无明显炎症（P < 

0.05），这一发现与细胞因子表达水平及疾病活动度评分的结果

一致。

三、结论

炎症性肠病（IBD）是一种病因尚未完全明确的慢性非特异

性肠道炎症性疾病，其病理生理机制复杂，涉及遗传易感性、免

疫反应异常、环境因素及肠道微生物群失衡等多方面。本研究通

过对48例 IBD患者进行观察，旨在揭示黏膜免疫病理变化特征，

并探讨其与疾病活动度之间的关系 [6-8]。研究选取2023年6月至

2024年6月期间确诊的48例 IBD患者作为研究对象，依据临床表

现、内镜检查及组织病理学标准进行疾病活动度分级。通过免疫

组化技术检测黏膜样本中细胞因子 IL-6、TNF-α及 Toll样受体

4（TLR4）的表达水平，并采用 ELISA法测定血清中上述细胞因

子浓度。

研究结果显示，48例 IBD患者中，活动期患者32例，缓解期

患者16例。活动期患者肠道黏膜中 IL-6、TNF-α及 TLR4的表

达显著高于缓解期患者（P < 0.05），且血清中相应细胞因子浓度

亦呈现同样趋势（P < 0.05）。Spearman相关性分析显示，黏膜

样本中细胞因子表达水平与疾病活动指数呈正相关（r > 0.6，P < 

0.01）。

IBD活动期患者的肠道黏膜存在显著的免疫病理变化，表现

为促炎细胞因子 IL-6、TNF-α及模式识别受体 TLR4的高表

达。这些变化与疾病活动度密切相关，提示监测这些标志物可能

有助于评估 IBD的疾病状态及指导治疗策略。黏膜样本中 IL-6、

TNF-α及 TLR4的表达水平在活动期显著高于缓解期，说明在

IBD活动期，肠道黏膜的免疫反应更为活跃，促炎细胞因子和模

式识别受体的表达增加。血清中 IL-6和 TNF-α的浓度在活动期

也显著高于缓解期，表明局部炎症反应可导致全身性炎症状态的

改变。

疾病活动度评分结果显示，活动期患者的疾病活动度评分显

著高于缓解期患者，进一步证实了细胞因子表达水平与疾病活动

度之间的密切关系。组织病理学标准评价黏膜炎症程度的结果显

示，活动期患者中有较高比例出现中度和重度炎症，而缓解期患

者则主要表现为轻度炎症或无明显炎症，这一发现与细胞因子表

达水平及疾病活动度评分的结果一致 [9-10]。

综上所述，IBD活动期患者的肠道黏膜免疫病理变化显著，促

炎细胞因子 IL-6、TNF-α及模式识别受体 TLR4的高表达与疾

病活动度密切相关。这些发现对于理解 IBD的病理机制、评估疾

病严重性和制定个体化治疗方案具有重要意义。监测这些标志物

可能有助于更准确地评估 IBD的疾病状态，并为临床医生提供指

导治疗的重要参考。此外，这些发现也为未来针对 IBD的治疗提

供了潜在的靶点，有助于开发更加精准有效的治疗策略。

参考文献

[1]董勇，杨文义，华静，等．血清 CCL11、PRDX1水平与炎症性肠病患者肠道菌群、肠黏膜屏障功能的相关性［J］．胃肠病学和肝病学杂志，2023,32(05):514-518.

[2]陈鑫．炎症性肠病患者肠道黏膜 FUT2、FUT3表达的临床研究［D］．杭州师范大学，2021.DOI:10.27076/d.cnki.ghzsc.2021.000244.

[3]荆扬，石永强，张家琦，等．外源性维生素 D对炎症性肠病患者肠道黏膜屏障和炎症因子水平的影响［J］．胃肠病学，2019,24(08):493-496.

[4]赵红雲，李霞，艾敏，等．粪菌移植在肠道疾病治疗中的应用研究进展［J］．保健医学研究与实践，2021,18(04):132-136.

[5]唐燕峰，李平．40例老年肠道感染的临床特点分析［J］．中国热带医学，2005,(08):1669.

[6]冯霞，何波，徐福阳，等．肠道疾病患者感染人芽囊原虫的研究进展［J］．热带医学杂志，2022,22(06):875-880.

[7]易鑫，肖嫩群，谭周进．肠道产甲烷菌与肠道疾病的关系研究进展［J］．中国感染控制杂志，2022,21(11):1151-1156.

[8]龚愫，王恩湘．肠道菌群失调与肠道蛋白丢失的相关性研究进展［J］．名医，2019,(04):108.

[9]王群．抗幽门螺杆菌治疗后胃 MALT淋巴瘤消退的预测因素［J］．国外医学（消化系疾病分册），2002(01).

[10]温璐，高峻，王建香．消化道黏膜相关淋巴组织淋巴瘤的临床分析［J］．中华消化杂志，2000(05).


