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　　【摘要】　目的　从细胞因子水平探讨幽门螺杆菌（ＨＰ）对慢性活动性胃炎发生发展的作用及其临床意
义。 方法　收集 ９１例慢性活动性胃炎患者，其中轻唱中度慢性活动性胃炎患者 ５１ 例，重度慢性活动性胃炎患
者 ４０例和健康对照者 ４０ 例，采用 ＥＬＩＳＡ法检测以上三组患者外周血中 ＩＬ唱６、ＴＧＦ唱β１ 及 ＩＬ唱１７ 的浓度，并分
析其与 ＨＰ感染的关系。 结果　慢性活动性胃炎轻唱中度组 ＩＬ唱６的浓度与对照组无统计学差异；ＴＧＦ唱β１、ＩＬ唱
１７的浓度显著高于对照组（P ＜０畅０１）。 重度组三种细胞因子的浓度均显著高于轻唱中度组和对照组（P ＜
０畅０１）。 ＨＰ阳性患者 ＩＬ唱６、ＴＧＦ唱β１、ＩＬ唱１７的浓度均高于阴性患者（P ＜０畅０１）。 结论　细胞因子 ＩＬ唱６、ＴＧＦ唱β１
及 ＩＬ唱１７参与慢性活动性胃炎的发生发展；ＨＰ感染对炎症的发生发展有促进作用，通过检测上述细胞因子为
临床评价治疗效果、判断预后以及进行免疫治疗提供一定的理论依据。
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　　慢性浅表性胃炎是临床上常见的慢性疾病，并且
发病率有逐年上升趋势，大多数慢性浅表性胃炎与幽
门螺杆菌（ＨＰ）感染有关。 ＨＰ 虽为非侵袭性细菌，但
是可以引起强烈炎症反应，并刺激免疫细胞引起黏膜
一系列免疫反应。 本研究旨在探讨 ＩＬ唱６、ＴＧＦ唱β１及 ＩＬ唱

１７ 三种细胞因子在慢性浅表性胃炎发生发展中的作
用，以及 ＨＰ感染对三种细胞因子表达的影响，从而在
临床中通过检测血清相关细胞因子为评估治疗效果、
判断预后以及应用免疫治疗这类疾病等提供一定的指

导意义。

对象与方法

一、研究对象
２００９ 年 １月至 ２０１０ 年 １月，我院消化内科经胃镜
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检查证实为慢性活动性胃炎的住院患者 ９１ 例，男 ６５
例，女 ２６ 例，平均年龄（５７畅０６ ±１２畅１４）岁，按照新悉尼
系统，将入选患者分为轻唱中度慢性活动性胃炎组和重
度慢性活动性胃炎组，其中轻唱中度组 ５１ 例，男 ３４ 例，
女 １７例；重度组 ４０ 例，男 ２３ 例，女 １７ 例。 对照组 ４０
例，男 ２２ 例，女 １８ 例，平均年龄（５５畅８６ ±９畅１０）岁，为
我院体检中心健康查体人员，无胃肠道症状及其他并
发疾病。 所有受检者均知情并签署知情同意书，本研
究方案由青岛市市立医院伦理委员会审批通过。
二、标本采集
１．胃黏膜组织的采集：所有受检者在胃镜直视下，

距幽门口 ２ ～３ ｃｍ范围内区域钳取胃黏膜组织 ４ 块，１
块采用快速尿素酶检测，其余用作常规病理学诊断及
特殊染色检测 ＨＰ，２ 项检查结果均为阳性者判为 ＨＰ
（ ＋），２项均为阴性者判为 ＨＰ（ －）。

２．血清的采集：各组受检者均于清晨采集空腹静
脉血 ５ ｍｌ，３０００ ｒ／ｍｉｎ，取血清于－７０ ℃保存备检。

三、血清 ＩＬ唱６、ＴＧＦ唱β１及 ＩＬ唱１７ 的检测
采用 ＥＬＩＳＡ法检测受检者血清中 ＩＬ唱６、ＴＧＦ唱β１ 及

ＩＬ唱１７ 的浓度。 试剂盒购自晶美生物工程有限公司，具
体步骤严格按照操作说明进行。
四、统计学处理
应用 ＳＰＳＳ １１畅５ 统计软件，计量资料用均数±标准

差（珋x ±s）表示，多组间比较采用单因素方差分析，两组
独立样本采用 t检验，P ＜０畅０５ 为差异有统计学意义。

结　　果

１．慢性活动性胃炎患者与对照组血清 ＩＬ唱６、ＴＧＦ唱
β１及 ＩＬ唱１７的浓度（表 １）：轻唱中度慢性活动性胃炎患
者血清 ＴＧＦ唱β１、ＩＬ唱１７浓度均高于对照组，两者差异有
统计学意义（P ＜０畅０１）；重度慢性活动性胃炎患者血清

三种细胞因子浓度均高于对照组和轻唱中度组，差异有
统计学意义（P ＜０畅０１）。

２．ＨＰ 阳性组和阴性组患者外周血 ＩＬ唱６、ＴＧＦ唱β１
及 ＩＬ唱１７的浓度（表 ２）：ＨＰ 阳性组血清 ＩＬ唱６、ＴＧＦ唱β１
及 ＩＬ唱１７浓度均明显高于 ＨＰ阴性组，差异有统计学意
义（P ＜０畅０１）。

讨　　论

ＨＰ感染是引起胃炎、胃溃疡、胃癌等胃肠疾病的
重要病原菌，尽管有 ５０％以上的人群感染 ＨＰ，但是仅
有少数人发展为胃癌，ＨＰ 感染导致的临床转归与 ＨＰ
菌株类型、患者的遗传易感性、以及宿主的免疫状态密
切相关［１］ 。 与胃肠道免疫有关的细胞因子包括介导炎
症的细胞因子（如 ＩＬ唱１、ＩＬ唱６、ＴＮＦ 等）和免疫调节因子
（如 ＩＬ唱２、ＩＬ唱４、ＩＬ唱５ 等）。

ＩＬ唱６是一种多功能细胞因子，由激活的巨噬细胞、
淋巴细胞及上皮细胞分泌，可作用于多种效应细胞，具
有免疫增强作用以及造血功能，参与炎症反应，可影响
特异性抗原抗体免疫反应。 作为一种多效细胞因子，
其参与了诸多病理生理过程。 有研究［２］报道 ＨＰ阳性
患者胃黏膜活检组织上清液中 ＩＬ唱６ 含量明显高于 ＨＰ
阴性者，并且ＨＰ阳性者胃窦黏膜 ＩＬ唱６ ｍＲＮＡ表达也明
显高于对照组。 本研究发现重度慢性活动性胃炎组血
清 ＩＬ唱６水平明显高于轻唱中度组和对照组，ＨＰ 阳性组
明显高于 ＨＰ阴性组。

ＴＧＦ唱β１是一种重要的免疫调节因子，能够抑制免
疫活性细胞的增殖与分化，从而影响细胞因子和抗体
的表达。 通常认为 ＴＧＦ唱β１ 是抗炎因子，在 ＴＧＦ唱β１ 基
因敲出鼠中和消减 Ｔ 细胞中 ＴＧＦ唱β１ 信号转导小鼠中
可见到严重免疫病理发生，提示 ＴＧＦ唱β１ 具有抗炎作
用。 本研究发现 ＴＧＦ唱β１在 ＨＰ感染患者的血清浓度显

表 1　慢性活动性胃炎患者外周血 ＩＬ唱６、ＴＧＦ唱β１及 ＩＬ唱１７的浓度 （ｎｇ／Ｌ，珋x ±s）
组别 例数 ＩＬ唱６ 牋ＴＧＦ唱β１ ǐＩＬ唱１７ ,
对照组 ４０ 倐４ 唵唵畅８８９ ±０ 牋畅７２３ ７２６ AA畅４３５ ±１６１ ǐ畅４０１ ３   畅３２６ ±０ ,畅６６６

轻唱中度组 ５１ 倐５ 唵唵畅２５４ ±１ 牋畅４４０ １０３１ AA畅９２８ ±３５３ ǐ畅９４５ ａ ８   畅６９８ ±７ ,畅４４５ ａ

重度组 ４０ 倐６ 唵唵畅８４５ ±１ 牋畅９７０ ａｂ １６６８ AA畅４９０ ±５６９ ǐ畅１７８ ａｂ １３   畅６９９ ±０ ,畅６５５ ａｂ

　　注：与对照组比较，ａP ＜０畅０１；与轻唱中度组比较，ｂP ＜０畅０１

表 2　ＨＰ（ ＋）组和 ＨＰ（ －）组患者外周血 ＩＬ唱６、ＴＧＦ唱β１及 ＩＬ唱１７的浓度 （ｎｇ／Ｌ，珋x ±s）

组别 例数 ＩＬ唱６ 牋ＴＧＦ唱β１ ǐＩＬ唱１７ ,
ＨＰ（ －）组 ５２ 倐４ 唵唵畅９９９ ±１ 牋畅１７８ ７５６ AA畅９０２ ±１２２ ǐ畅５５３ ５   畅２５７ ±２ ,畅２１６

ＨＰ（ ＋）组 ３９ 倐６ 唵唵畅６３０ ±１ 牋畅９７０ ａ １４７５ AA畅３６９ ±５７０ ǐ畅６２９ ａ ９   畅９２１ ±３ ,畅９７１ ａ

　　注：与 ＨＰ（ －）组比较，ａP ＜０畅０１
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著高于 ＨＰ阴性患者，有研究报道根除 ＨＰ治疗后可以
使消化性溃疡患者胃黏膜局部 ＴＧＦ唱β１ 水平显著下
降［３］ 。 此外胃癌的发生发展与 ＴＧＦ唱β１也密切相关［４］ 。
本研究发现，轻唱中度慢性活动性胃炎患者血清 ＴＧＦ唱β１
水平显著高于对照组，重度慢性活动性胃炎患者血清
ＴＧＦ唱β１ 的水平明显高于轻唱中度组和对照组，提示
ＴＧＦ唱β１ 在疾病进展过程中发挥一定的作用。 此外有
报道

［５］ＨＰ感染胃黏膜后诱导 ＴＧＦ唱β１的产生是一把双
刃剑，一方面可以减轻局部免疫病理损伤，另一方面为
ＨＰ在胃黏膜局部定植并维持其在局部持续感染方面
有一定意义。

ＩＬ唱１７ 是一种促进炎症发生的重要的可溶性因
子

［６唱７］ ，是介导获得性免疫和先天性免疫的关键细胞因
子

［８唱９］ ，存在于多种慢性炎性疾病中。 ＩＬ唱１７ 能促进机
体局部产生趋化因子，从而有利于单核细胞和中性粒
细胞迅速增多，刺激产生 ＩＬ唱１ 和前列腺素 Ｅ２（ＰＧＥ２）
等，增强局部炎症。 目前已有研究发现 ＩＬ唱１７ 与多种疾
病相关，如类风湿性关节炎、哮喘、器官移植以及肿瘤
等。 ＨＰ感染者胃黏膜 ＩＬ唱１７ 的ｍＲＮＡ及蛋白水平均显
著升高，并且 ＨＰ治疗后 ＩＬ唱１７ 水平下降［１０］ 。 本研究发
现，ＨＰ感染可致血清 ＩＬ唱１７ 水平升高，与以往研究结果
一致［１１］ 。 本研究还发现，慢性活动性胃炎患者血清 ＩＬ唱
１７水平在轻唱中度组明显高于对照组，重度组明显高于
轻唱中度组和对照组，入选患者中无论炎症轻重均有血
清 ＩＬ唱１７ 升高，考虑 ＩＬ唱１７ 在炎症早期就出现血清水平
升高，提示其具有强大的致炎性。
综上所述，慢性胃炎的发生是由于胃黏膜的保护

因素和损害因素失衡的结果。 在损害因素中，除胃酸、
胃蛋白酶的作用外，与 ＨＰ感染密切相关。 近年来由于
ＨＰ耐药菌株的增多使根除 ＨＰ变得十分困难，致使其
疗效降低、根除率下降。 ＨＰ 感染后能激发多种细胞因
子产生免疫应答，它们之间相互促进或抑制，在这些细
胞因子持续作用下导致感染慢性持续化，甚至由慢性

炎症逐渐发展为肿瘤。 因此根除 ＨＰ，并且通过研制相
关细胞因子抗体进行免疫治疗，以减轻细胞因子导致
的一系列炎症反应会为治疗提供新的靶点，而要真正
弄清细胞因子在胃肠黏膜损伤和修复中的作用仍然是

一个重要课题。
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