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  【摘要】目的：探讨活动期溃疡性结肠炎(AUC)患者外周血

及肠黏膜Th1/Th2免疫系统平衡的特点及药物调节效果。方法：

38例AUC患者分为观察组(n=20)与对照组(n=18)，观察组给予美

沙拉嗪口服联合锡类散灌肠，对照组给予美沙拉嗪联合甲硝唑灌

肠。观察比较患者治疗前、后的临床表现;血白细胞计数(WBC)、

C 反应蛋白(CRP)及血沉(ESR)的变化;采用酶联免疫吸附试验

(ELISA)检测并比较患者外周血及肠黏膜干扰素γ(IFN γ，反映

Th1细胞功能)、白介素4(IL 4，反映Th2细胞功能)的含量。结

果：两组治疗后患者腹泻次数明显减少，且观察组较对照组明显

减少(P<0.05)。治疗后WBC、CRP及ESR明显降低，且治疗后观

察组的CRP水平低于对照组(P<0.05)。治疗前患者外周血及肠黏

膜的IFN γ升高，而IL 4降低;治疗后IFN γ降低且IL 4升高，

以上改变程度以观察组较对照组明显(P<0.05);相关性分析显示IFN γ与IL 4呈显著负相关(相关系数C=-0.89，P=0.002)。结论：

Th1/Th2失衡是AUC的重要免疫学特点，表现为倾向于Th1细胞;中成药锡类散的临床及免疫调节疗效均优于甲硝唑，提示锡类散

可能是通过调节Th1/Th2平衡从而发挥治疗AUC的作用。 

        【【【【关键词关键词关键词关键词】 】 】 】 疡疡疡疡性性性性结肠结肠结肠结肠炎炎炎炎,Th1/Th2平衡平衡平衡平衡,干干干干扰扰扰扰素素素素,白介素白介素白介素白介素4 

  [ABSTRACT] Objective:To investigate the immunological balance feature and the therapeutic effect of actie ulcerative colitis (AUC). 

Methods: Thirty eight subjects were randomely divided into the observation group (n=20) and the control group (n=18). Patinets in 

observation group were given by oral administration of mesalazine and enama by Xileisan pulvis, while control group were treated by oral 

administration of mesalazine and enama by metronidazole. The clinical manifestation, white blood cell count (WBC), C reaction protein 

(CRP) and erythrocyte sedimentation rate (ESR) were observed before and after therapy. Moreover, interferon γ(IFN γ)and interleukin 

4(IL 4) in both blood and intestinal mucosa were detected by ELISA. Results: Frequency of diarrhea decreased in both groups and the 

observation group was more significantly that of the control ones (P<0.05). WBC, CRP and ESR decreased after therapy, and were also 

with significantly lower level in the observation group (P<0.05). It was found that IFN γincreased as IL 4 decreased before therapy, and 

the adverse phenomenon occurred after therapy. The changes in observation group were more significant (P<0.05). Pearson correlation 

analysis indicated that there was a significant negative relation between IFN γ and IL 4(C=-0.89，P=0.002). Conclusion: Unbalance of 

Th1/Th2, especially the drifting to Th1 is the principal factor for AUC. Xileisan pulvis could bring better immunoregulation effect than 

metronidazole, demonstrating Th1/Th2 balance maybe the target of the Chinese patent drug.

  [KEY WORDS] Ulcerative colitis; Th1/Th2 balance; Interferon γ; Interleukin 4 

  溃疡性结肠炎(ulcerative colitis, UC)活动期的明显症状往往是患者就诊的直接原因，同时也是UC病情进行性加重的重要因

素。目前已发现UC与T细胞免疫密切相关，其中辅助T细胞Th1/Th2系统平衡在UC的发病机制中起到重要作用[1]。关于活动期
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UC(AUC)的治疗，近年国内多采用口服药物结合灌肠等综合措施。但该法对Th1/Th2平衡是否起作用?目前尚未见此方面的研

究。我院使用美沙拉嗪口服及锡类散灌肠治疗AUC取得理想效果，并且发现其对外周血及肠黏膜细胞Th1/Th2平衡有调节作用，

具体报道如下。 

  1 资料与方法 

  1.1 一般资料 

  38例AUC患者均来自我院内科住院部，其中男性21例，女性17例，病程2～13年;分型：初发型4例，慢性复发型25例，急性

暴发型9例。病变范围：直肠炎17例，直肠乙状结肠13例，广泛性8例。 

  1.2 分组及治疗 

  所有患者均通过电子结肠镜确诊为UC。按照患者就诊的顺序，遵循腹泻及黏液脓血便程度(即病情)无差异的原则，将患者

分为观察组(20例)及对照组(18例)。观察组给予美沙拉嗪肠溶片1.0 g口服，隔日1次[2]，并给予八味锡类散2g(两盒)加入100mL生

理盐水中，于晚上保留灌肠3h;对照组按上法给予美沙拉嗪，并将甲硝唑片2.0 g研碎加入100mL生理盐水[3]，按上法灌肠。 

  1.3 观察指标 

  1.3.1 临床表现 

  比较治疗前、后腹泻次数，体温、黏液脓血便等表现。 

  陈英全等.活动期溃疡性结肠炎患者Th1/Th2平衡的特点与药物调节 1.3.2 实验室检查 包括治疗前、后WBC、CRP及ESR

[4]。 

  1.3.3 Th1/Th2指标 

  于治疗前、后抽取静脉血5mL，用ELISA法测定血IFN γ及IL 4(按试剂盒操作)水平。治疗前、后行电子肠镜检查并作肠黏

膜活检，匀浆后用ELISA法测定肠黏膜IFN γ及IL 4含量[4,5]。 

  1.4 统计学处理 

  首先对数据进行正态性检测，符合条件者用配对t检验比较治疗前、后的指标;观察组与对照组的比较采用两独立样本t检验。

相关性分析采用Pearson参数法。以P<0.05为差异有统计学意义。 

  2 结果 

  治疗前两组患者的各项指标比较差异无统计学意义(P>0.05)。 

  2.1 临床表现 

  治疗后患者腹胀、食欲不振等症状好转，原发热患者的体温逐渐恢复正常;腹痛、黏液脓血便明显缓解，腹泻次数由原来的5

～8次降低为2～4次，两组治疗后的腹泻次数均较治疗前有统计学差异(P<0.05)，且观察组的次数明显少于对照组(P<0.05)。 

  2.2 实验室检查 

  治疗前患者WBC水平多在8.0×109/L以上，CRP多在20ng/L以上，ESR均超过20mm/h。治疗后两组患者的WBC、CRP及ESR

均较治疗前明显降低(P<0.05)。治疗后观察组的CRP明显低于对照组(P<0.05)，但治疗后两组WBC及ESR差异无统计学意义

(P>0.05)。 

  2.3 IFN γ及IL 4 

  治疗前同一患者外周血IFN γ及IL 4含量高于对应的肠黏膜含量;治疗后IFN γ水平降低，IL 4水平升高，且以观察组的

改变程度明显，与对照组比较差异有统计学意义(P<0.05)。相关性分析显示两者呈显著负相关(相关系数C=-0.89，P=0.002)，即

IFN γ升高的同时伴随IL 4的降低。表1 治疗前、后患者实验室检查及腹泻程度比较注：同组间与治疗前比较，*P<0.05;治疗后

与对照组比较，#P<0.05。 治疗前、后患者外周血及肠黏膜IFN γ及IL 4的变化注：同组间与治疗前比较，*P<0.05;治疗后与

对照组比较，#P<0.05。 

  3 讨论 

  T辅助(Th)细胞是T细胞中的一个亚群，在免疫应答及调节中具有重要作用。Th 细胞具有两种不同功能的亚群，即 Th1和

Th2 细胞亚群[6,7]。Th1 细胞以表达 IFN γ、IL 2等细胞因子为主，但不表达IL 4，负责细胞免疫[8,9];而Th2 细胞以表达 IL

4、 IL 10 等为主，但不表达 IFN γ，负责体液免疫。正常情况下，Th1 和Th2细胞既互相拮抗又互相调节，处于动态平

衡，从而维持正常的细胞和体液免疫功能[10]。 



  目前已有研究证明UC患者的Th1细胞存在异常激活。IFN γ是Th1所分泌的细胞因子，IL 4是Th2分泌的细胞因子，分别反

映以上两类细胞的功能及平衡的倾向(漂移)。本研究通过检测外周血及肠黏膜的IFN γ及IL 4水平，以综合反映患者的全身及

肠道局部免疫状态，结果发现治疗前AUC患者IFN γ升高，而IL 4降低，说明治疗前平衡倾向于Th1;治疗后情况与上述相反，

结合临床表现及实验室检查，可以认为治疗后的Th1/Th2平衡得到有效纠正。 

  关于UC的用药方面，在临床上发现相当多患者由轻变重、由缓解期演变为活动期有两个主要原因：一是不能耐受传统药柳

氮磺吡啶片(SASP)的不良反应(如消化道症状、白细胞较少、肝肾功能损害、男性不育等)而停药;二是对SASP的敏感度下降。以

上原因均可使UC反复活动发作导致病情加重，故AUC的治疗至关重要。结合以上原因，认为应该调整AUC的用药方案。美沙拉

嗪肠溶胶囊是抗UC的新药，该药在胃残留时间短，在肠道内以常数持续均匀释放，可作用于黏膜炎性病灶，抑制前列腺素和白

三烯等炎性介质的合成，从而对肠黏膜起到显著的抗炎作用。上述药理学特点可保证美沙拉嗪直接到达病灶，并且可显著减少胃

肠道反应，从而实现既增强疗效又降低毒副作用的双重目的。八味锡类散是著名的中成药，由西瓜霜、寒水石、牛黄、珍珠、青

黛、硼砂、硇砂及冰片组成，具有清热解毒、消肿止痛、止血生肌等功效，故被用于UC的灌肠治疗。甲硝唑是经典的抗厌氧菌

抗生素，也是UC灌肠治疗的常用药。 

  本研究发现，在同样口服美沙拉嗪的情况下，使用不同的药物灌肠所取得的效果不同，以中成药锡类散的效果优于甲硝唑。

认为其原因可能有：甲硝唑的用药思想是基于UC肠道菌群失调的发病机制的;而锡类散侧重免疫平衡调节。本组资料结果表明，

锡类散可更有效降低患者的CRP水平，这提示锡类散对减少肠道黏膜坏死有优势;免疫学结果显示锡类散能更有效降低IFN γ，

且提高IL 4的水平。综上所述我们认为，T细胞的异常，尤其是Th1/Th2失衡，是AUC的重要免疫学特点;锡类散可能是通过调

节肠黏膜的免疫平衡发挥AUC的治疗作用。 
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