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血清免疫炎症相关蛋白复合物、25-羟维生素 D、脂肪细胞因子
与炎症性肠病患者疾病活动性和肠道菌群的相关性研究 *
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摘要目的：探讨血清免疫炎症相关蛋白复合物（IIRPCs）、25- 羟维生素 D[25（OH）D]、脂肪细胞因子（Chemerin）与炎症性肠病

（IBD）患者疾病活动性和肠道菌群的相关性。方法：选取 2020年 12月～2021年 12月我院收治的 150例 IBD患者，其中溃疡性

结肠炎（UC）组 65例、克罗恩病（CD）组 85例，另取同期健康体检者 70例作为对照组，检测并比较三组血清 IIRPCs、25（OH）D、

Chemerin水平。此外，UC组和 CD组患者分别根据克罗恩病活动指数（CDAI）和溃疡性结肠炎的改良梅奥（Mayo）评分分为活动

期组、缓解期组，分别比较 UC组和 CD组患者活动期组与缓解期组间的血清 IIRPCs、25（OH）D、Chemerin水平、肠道菌群差异，

并作相关性分析。结果：IBD患者的血清 IIRPCs、Chemerin水平高于对照组，而 25（OH）D水平低于对照组（P＜0.05）；UC组血清

IIRPCs、Chemerin水平高于 CD组，25（OH）D水平低于 CD组（P＜0.05）。活动期 UC、CD患者的血清 IIRPCs、Chemerin水平以及

肠球菌、肠杆菌、酵母菌、拟杆菌数量均高于缓解期 UC、CD患者，而血清 25（OH）D水平以及双歧杆菌、乳酸杆菌数量均低于缓解

期 UC、CD患者（P＜0.05）。Pearsonn相关性分析结果显示，UC、CD患者的血清 IIRPCs、Chemerin水平与肠球菌、肠杆菌、酵母菌、

拟杆菌数量呈正相关，与双歧杆菌、乳酸杆菌数量呈负相关（P＜0.05）；UC、CD患者的血清 25（OH）D水平与肠球菌、肠杆菌、酵母

菌、拟杆菌数量呈负相关，与双歧杆菌、乳酸杆菌数量呈正相关（P＜0.05）。结论：血清 IIRPCs、25（OH）D、Chemerin与 IBD患者的

疾病活动性、肠道菌群有关，检测上述指标对评估 IBD患者病情程度有一定价值。
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Correlation Study of Serum Immune Inflammation Related Protein
Complexes, 25-Hydroxyvitamin D, Chemerin with Disease Activity
and Intestinal Flora in Patients with Inflammatory Bowel Disease*

To investigate the correlation between serum immune inflammation related protein complexes (IIRPCs),

25-hydroxyvitamin D [25 (OH)D], Chemerin (Chemerin) and disease activity and intestinal flora in patients with inflammatory bowel

disease (IBD). 150 patients with IBD who were treated in our hospital from December 2020 to December 2021 were selected,

including 65 cases of ulcerative colitis (UC) group and 85 cases of Crohn's disease (CD) group, and 70 healthy subjects in the same

period were taken as the control group. The levels of serum IIRPCs, 25 (OH)D and Chemerin in the three groups were detected and

compared. In addition, patients in UC group and CD group were divided into active group and remission group according to the Crohn's

disease activity index (CDAI) and the modified Mayo score of ulcerative colitis. The levels of serum IIRPCs, 25 (OH)D, Chemerin and

intestinal flora between active group and remission group were compared, and correlation analysis was made. The levels of

serum IIRPCs and Chemerin in patients with IBD were higher than those in the control group, while the level of 25(OH)D was lower than

that in the control group (P<0.05). The levels of serum IIRPCs and Chemerin in UC group were higher than those in CD group, and the

level of 25 (OH)D was lower than that in CD group (P<0.05). The levels of serum IIRPCs, Chemerin, Enterococcus, enterobacter, yeast

and bacteroides in patients with active UC and CD were higher than those in patients with remission UC and CD, while the levels of

serum 25 (OH)D, bifidobacteria and lactobacillus were lower than those in patients with remission UC and CD (P<0.05). Pearsonn
correlation analysis showed that the levels of serum IIRPCs and Chemerin in patients with UC and CD were positively correlated with the

number of Enterococcus, enterobacter, yeast and Bacteroides, and negatively correlated with the number of Bifidobacterium and

Lactobacillus (P<0.05). The level of serum 25 (OH)D in patients with UC and CD was negatively correlated with the number of

Enterococcus, enterobacter, yeast and Bacteroides, and positively correlated with the number of Bifidobacterium and Lactobacillus (P<0.
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前言

炎症性肠病（IBD）是一种可以累及回肠、结肠、直肠的特

发性肠道的炎症性疾病，患者往往表现为腹痛、腹泻以及大便

异常等症状反复发作，部分患者甚至伴有皮疹以及关节炎等肠

外表现[1-3]。目前，临床上针对 IBD的治疗方案主要是按照病情

严重程度及病变累及范围制定和实施。因此，对 IBD患者的疾

病活动性以及肠道菌群结构进行准确评估显得尤为重要。免疫

炎症相关蛋白复合物（IIRPCs）属于血液循环中的蛋白复合物

之一，其含有部分和机体免疫、炎症、补体系统息息相关的蛋白

质，在病理状态下往往呈异常高表达 [4-6]。25-羟维生素 D[25

（OH）D]可发挥抗感染、调节免疫以及增强黏膜屏障等功能，可

能与肠道菌群相互影响，继而介导肠道疾病的发生、发展过

程[7-9]。脂肪细胞因子（Chemerin）是新近发现的脂肪因子，对白

细胞具有一定的趋化作用，间接调节了炎症细胞因子的合成、

分泌，介导了炎症性疾病的发生、发展[10-12]。鉴于此，本文通过研

究上述三项血清指标与 IBD患者疾病活动性和肠道菌群的相

关性，以期为该病诊治提供新思路，报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取 2020 年 12 月～2021 年 12 月我院收治的 150 例

IBD患者。纳入标准：（1）符合《炎症性肠病诊断与治疗的共识

意见》[13]中 IBD的诊断标准；（2）经相关临床检查、内镜检查以

及组织病理检查确诊；（3）患者及家属知情且签署同意书。排除

标准：（1）1个月内有非甾体类抗炎药、他汀类、维生素 D制剂

等药物治疗史；（2）伴有免疫系统疾病或恶性肿瘤；（3）既往有

肠道手术史。150例 IBD患者中，男性 84例、女性 66例；年龄

15～55岁，平均（26.67依3.82）岁。另取我院同期健康体检者 70

例作为对照组，其中男性 38例，女性 32例，年龄 18～62岁，平

均（27.34依4.02）岁。IBD患者与对照组间一般资料比较差异较

小（P＞0.05），有可比性。我院医学伦理委员会已批准本研究。

1.2 分组方法

（1）根据疾病类型的不同，150例 IBD患者分为溃疡性结

肠炎（UC）组 65例、克罗恩病（CD）组 85例。UC组男性 35例，

女性 30例；年龄 18～55岁，平均（33.82依4.36）岁；病变范围：直
肠型 15例、左半结肠型 9例，广泛结肠型 41例。CD组男性 49

例，女性 36例；年龄 15～49 岁，平均（21.20依2.56）岁；病变范
围：回末型 11例、结肠型 13例、回结肠型 54例、上消化道型 7

例。（2）采用溃疡性结肠炎的改良梅奥（Mayo）评分[14]评估 UC

患者的疾病活动性。Mayo评分包含 4个单项，每个单项 0～3

分，Mayo评分总分 0～12分。其中，完整Mayo评分≤ 2分且无

单个分项评分＞1分视为临床缓解，反之则为处于活动期。据

此将 UC组 65例患者分为活动期组 22例、缓解期组 43例。

（3）采用克罗恩病活动指数（CDAI）评分[15]评估 CD患者的疾病

活动性。CDAI评分根据腹痛、腹泻、腹部包块等 8个变量，通过

1周的观察计分，乘以规定的权重，求得各自的分值，8项分值

之和为总分。其中，CDAI评分＜150分为缓解期，≥ 150分为活

动期。据此将 CD组 85例患者分为活动期组 28例、缓解期组

57例。

1.3 研究方法

（1）血清 IIRPCs、25（OH）D、Chemerin检测：采集所有受试

者的空腹静脉血 5 mL，常规离心处理获取血清。采用 Na-

tive-PAGE电泳方案完成血清蛋白电泳，随后采用人血清转铁

蛋白相关蛋白复合物对 IIRPCs实施相对定量检测，并以凝胶

扫描仪实施扫描，采用 Quantity One软件完成 IIRPCs的计算。

取血清标本，采用酶联免疫吸附法检测 25（OH）D、Chemerin水

平，按试剂盒（深圳晶美生物科技有限公司）说明书操作步骤完

成检测。（2）肠道菌群检测：采集所有 IBD 患者的粪便标本

0.5 g，以 10倍法完成稀释处理。选择肠球菌、肠杆菌、酵母菌、

双歧杆菌、拟杆菌以及乳酸杆菌进行培养、鉴定以及检测。采用

需氧培养基完成肠球菌、肠杆菌以及酵母菌的培养，以厌氧菌

培养基完成其他细菌的培养。培养温度以 37℃为准，时间分别

设置为 24h以及 72h。采用半自动微生物鉴定系统（购自法国

生物梅里埃公司）完成相关指标检测，以每克标本中含有均数

的 IgCFU/g进行菌落数量的表示。

1.4 统计学方法

应用 SPSS 25.0软件分析数据。观测资料主要为符合正态

分布的计量资料，以（x依s）表示，两组间比较采用独立样本 t检

验，多组间比较采用单因素方差分析。采用 Pearson相关系数分

析两变量间的相关性。P<0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 不同 IBD 患者与对照组血清 IIRPCs、25（OH）D、Chemerin

水平对比

IBD患者的血清 IIRPCs、Chemerin水平高于对照组，而 25

（OH）D水平低于对照组（P＜0.05）；不同 IBD患者中，UC组血

清 IIRPCs、Chemerin水平高于 CD组，25（OH）D水平低于 CD

组（P＜0.05）。见表 1。

2.2 不同疾病活动性 UC 患者血清 IIRPCs、25（OH）D、

Chemerin水平以及肠道菌群对比

活动期 UC 患者的血清 IIRPCs、Chemerin 水平以及肠球

菌、肠杆菌、酵母菌、拟杆菌数量均高于缓解期 UC患者，而血

清 25（OH）D水平以及双歧杆菌、乳酸杆菌数量均低于缓解期

UC患者（P＜0.05）。见表 2。

2.3 UC患者血清 IIRPCs、25（OH）D、Chemerin水平与肠道菌

05). Serum IIRPCs, 25 (OH)D and Chemerin are related to disease activity and intestinal flora in patients with IBD. The

detection of the above indicators is of certain value in evaluating the severity of patients with IBD.

Inflammatory bowel disease; Immune inflammation related protein complexes; 25-hydroxyvitamin D; Chemerin;

Disease activity; Intestinal flora
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表 3 UC患者血清 IIRPCs、25（OH）D、Chemerin水平与肠道菌群的相关性分析（r，P）
Table 3 Correlation analysis between levels of serum IIRPCs, 25 (OH) D, Chemerin and intestinal flora in patients with UC（r，P）

Groups n IIRPCs 25(OH)D(ng/mL) Chemerin(滋g/L)

UC group 65 88.20依22.01#* 10.70依3.20#* 136.31依33.28#*

CD group 85 84.97依21.30# 12.57依4.36# 114.05依22.14#

Control group 70 40.13依10.78 16.30依5.17 76.92依14.59

F - 12.505 7.489 14.068

P - 0.000 0.000 0.000

表 1不同 IBD患者与对照组血清 IIRPCs、25（OH）D、Chemerin水平对比（x依s）
Table 1 Comparison of serum IIRPCs, 25 (OH) D and Chemerin levels between different patients with IBD and control group（x依s）

Note: compared with the control group, #P＜0.05. Compared with CD group, *P＜0.05.

群的相关性分析

Pearsonn相关性分析结果显示，UC 患者的血清 IIRPCs、

Chemerin水平与肠球菌、肠杆菌、酵母菌、拟杆菌数量呈正相

关，与双歧杆菌、乳酸杆菌数量呈负相关（P＜0.05）；UC 患者

的血清 25（OH）D 水平与肠球菌、肠杆菌、酵母菌、拟杆菌数

量呈负相关，与双歧杆菌、乳酸杆菌数量呈正相关（P＜0.05）。

见表 3。

表 2不同疾病活动性 UC患者血清 IIRPCs、25（OH）D、Chemerin水平以及肠道菌群对比（x依s）
Table 2 Comparison of levels of serum IIRPCs, 25 (OH) D, Chemerin and intestinal flora in patients with active UC of different diseases（x依s）

Indicators Active group(n=22) Remission group(n=43) t P

IIRPCs 95.42依22.56 84.51依19.56 2.020 0.048

25(OH)D(ng/mL) 9.01依3.04 11.57依3.36 2.999 0.004

Chemerin(滋g/L) 148.58依34.56 130.03依32.55 2.129 0.037

Enterococcus(IgCFU/g) 6.51依0.34 5.70依0.32 9.456 0.000

Enterobacter(IgCFU/g) 8.01依0.24 7.45依0.21 9.691 0.000

Yeast(IgCFU/g) 3.34依0.24 2.35依0.16 19.832 0.000

Bifidobacteria(IgCFU/g) 6.44依0.24 7.12依0.34 8.361 0.000

Bacteroides(IgCFU/g) 5.34依0.21 4.51依0.17 17.181 0.000

Lactobacillus(IgCFU/g) 5.87依0.32 7.14依0.25 17.598 0.000

Indicators
IIRPCs 25(OH)D Chemerin

r P r P r P

Enterococcus 0.546 0.000 -0.593 0.000 0.516 0.000

Enterobacter 0.578 0.000 -0.472 0.003 0.524 0.000

Yeast 0.511 0.000 -0.466 0.004 0.537 0.000

Bifidobacteria -0.512 0.000 0.579 0.000 -0.482 0.001

Bacteroides 0.535 0.000 -0.431 0.006 0.558 0.000

Lactobacillus -0.533 0.000 0.546 0.000 -0.562 0.000

2.4 不同疾病活动性 CD 患者血清 IIRPCs、25（OH）D、

Chemerin水平以及肠道菌群对比

活动期 CD 患者的血清 IIRPCs、Chemerin 水平以及肠球

菌、肠杆菌、酵母菌、拟杆菌数量均高于缓解期 CD患者，而血

清 25（OH）D水平以及双歧杆菌、乳酸杆菌数量均低于缓解期

CD患者（P＜0.05）。见表 4。

2.5 CD患者血清 IIRPCs、25（OH）D、Chemerin水平与肠道菌

群的相关性分析

Pearsonn 相关性分析结果显示，CD 患者的血清 IIRPCs、

Chemerin水平与肠球菌、肠杆菌、酵母菌、拟杆菌数量呈正相

关，与双歧杆菌、乳酸杆菌数量呈负相关（P＜0.05）；CD患者

的血清 25（OH）D 水平与肠球菌、肠杆菌、酵母菌、拟杆菌数

量呈负相关，与双歧杆菌、乳酸杆菌数量呈正相关（P＜0.05）。

见表 5。
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Indicators
IIRPCs 25(OH)D Chemerin

r P r P r P

Enterococcus 0.514 0.000 -0.572 0.000 0.523 0.000

Enterobacter 0.533 0.000 -0.495 0.000 0.519 0.000

Yeast 0.508 0.000 -0.512 0.000 0.526 0.000

Bifidobacteria -0.526 0.000 0.509 0.000 -0.494 0.001

Bacteroides 0.540 0.000 -0.469 0.003 0.516 0.000

Lactobacillus -0.566 0.000 0.582 0.000 -0.533 0.000

表 5 CD患者血清 IIRPCs、25（OH）D、Chemerin水平与肠道菌群的相关性分析（r，P）
Table 5 Correlation analysis between levels of serum IIRPCs, 25 (OH) D, Chemerin and intestinal flora in patients with CD（r, P）

Indicators Active group(n=28) Remission group(n=57) t P

IIRPCs 91.34依22.72 81.84依18.69 2.049 0.044

25(OH)D(ng/mL) 9.35依3.69 14.15依4.67 4.754 0.000

Chemerin(滋g/L) 124.31依29.55 109.01依20.35 2.795 0.006

Enterococcus(IgCFU/g) 6.61依0.34 5.61依0.31 13.538 0.000

Enterobacter(IgCFU/g) 8.23依0.22 7.33依0.20 18.865 0.000

Yeast(IgCFU/g) 3.45依0.23 2.46依0.15 23.836 0.000

Bifidobacteria(IgCFU/g) 6.41依0.25 7.05依0.32 9.274 0.000

Bacteroides(IgCFU/g) 5.26依0.22 4.36依0.16 21.463 0.000

Lactobacillus(IgCFU/g) 5.66依0.34 7.12依0.34 18.607 0.000

表 4不同疾病活动性 CD患者血清 IIRPCs、25（OH）D、Chemerin水平以及肠道菌群对比（x依s）
Table 4 Comparison of levels of serum IIRPCs, 25 (OH) D, Chemerin and intestinal flora in patients with active CD of different diseases（x依s）

3 讨论

随着近年来人们饮食结构的不断变化，国内 IBD患者的

数量与日俱增，发病率呈逐年攀升趋势，已成为严重威胁患者

生活质量的肠道疾病之一[16]。迄今为止，IBD的具体病因以及

发病机制尚未彻底阐明，目前普遍认为可能和遗传、免疫以及

肠道微生态等因素有关，特别是肠道微生态紊乱的相关作用机

制开始受到广泛的关注[17-19]。目前，临床上用以评估 UC 以及

CD疾病活动性的手段包括内镜检查、临床表现及体征等[20]，

随着相关研究的深入，新型血清标志物进入人们的视野，血清

IIRPCs、25（OH）D、Chemerin或与 IBD疾病活动度及肠道菌群

有关，本文就此展开研究。

本文研究结果发现，UC 组及 CD组患者的血清 IIRPCs、

Chemerin水平均高于对照组，而 25（OH）D水平均低于对照

组，UC 组血清 IIRPCs、Chemerin 水平高于 CD 组，25（OH）D

水平低于 CD组。这提示了 IBD患者血清 IIRPCs、Chemerin异

常高表达，而 25（OH）D异常低表达，且相较于 CD患者而言，

UC患者上述指标异常表达幅度更为明显。考虑原因，IIRPCs

的主要成分较多，有补体因子 H，补体 C3、C4以及 C7组合，免

疫球蛋白 琢、酌以及 k组分，转铁蛋白以及载脂蛋白等，和免疫、

炎症以及补体系统密切相关[21-23]。其中补体系统不但能帮助机

体检测以及清除细菌，且在维持肠道免疫稳态中发挥着至关重

要的作用。当血清 IIRPCs表达异常升高时，机体炎症反应加

重，继而促进了病情的恶化。25（OH）D具有刺激骨髓细胞分化

为巨噬细胞的潜能，继而促进了巨噬细胞的合成分泌，进一步

抑制树突状细胞合成、发育，从而实现对免疫应答的调节。同

时，25（OH）D可通过影响淋巴细胞以及相关细胞因子合成、分

泌，继而调节免疫应答[24-26]。而肠道疾病的发生会影响患者对钙

以及维生素 D的吸收，加之患者往往会接受糖皮质激素以及

免疫抑制剂的治疗，继而加重了维生素 D的缺乏，最终导致 25

（OH）D水平的降低。Chemerin可通过受体 CMKLP1促进未成

熟树突细胞以及巨噬细胞朝炎性部位迁移，继而参与炎症的发

生、发展过程，而 IBD患者的 Chemerin水平升高会抑制巨噬细

胞的 M2极化，继而导致炎症信号通路的激活，促进大量炎症

介质表达，继而导致机体处于慢性炎症状态下，加剧病情恶化，

并形成恶性循环[27，28]。此外，活动期 UC、CD患者的血清 IIR-

PCs、Chemerin水平以及肠球菌、肠杆菌、酵母菌、拟杆菌数量

均高于缓解期 UC、CD患者，而 25（OH）D水平以及双歧杆菌、

乳酸杆菌数量均低于缓解期 UC、CD患者。且经 Pearsonn相关

性分析发现，UC、CD患者的血清 IIRPCs、Chemerin 水平与肠

球菌、肠杆菌、酵母菌、拟杆菌数量均呈正相关，与双歧杆菌、乳

酸杆菌数量呈负相关；25（OH）D水平与肠球菌、肠杆菌、酵母

菌、拟杆菌数量均呈负相关，与双歧杆菌、乳酸杆菌数量呈正相

关。究其原因，血清 IIRPCs、Chemerin表达的异常改变会通过

促进自由基的生成以及炎症反应等途径导致肠道菌群结构的

异常，继而参与 IBD的发生、发展。活性维生素 D主要是通过
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刺激巨噬细胞分泌抗菌肽以及茁防御素等起到杀菌作用，而维
生素 D受体可通过上调单核细胞核苷酸结合寡聚化域 2的表

达，起到杀菌作用，但上述通路受损之后，肠上皮 ATG16L1基

因表达下调，继而引起肠上皮细胞自噬的缺陷，进一步影响潘

氏细胞功能，导致抗菌肽以及溶解酵素的减少，为致病菌的增

殖起到促进作用[29，30]。

综上所述，血清 IIRPCs、25（OH）D、Chemerin均与 IBD患

者疾病活动性、肠道菌群有关，监测上述血清指标水平可能有

助于临床评估 IBD患者的病情程度，继而为改善肠道炎症、调

节肠道菌群结构提供参考依据。
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