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　　【
摘

　
要

】　
目的

　
探讨不同疾病活动程度溃疡性结肠炎

（ＵＣ）
患者血清

／
糖皮质激素调节激酶

１（ＳＧＫ１）、Ｘ
盒结

合蛋白

１（ＸＢＰ１）
水平变化及其与预后的相关性

。
方法

　
选取

２０２１
年

１
月

—２０２４
年

１
月安康市中心医院消化内科收

治的活动期

ＵＣ
患者

９２
例为活动期组和缓解期

ＵＣ
患者

９２
例为缓解期组

，
活动期组

ＵＣ
患者根据疾病活动程度分为

轻度活动期亚组

２４
例

、
中度活动期亚组

２９
例

、
重度活动期亚组

３９
例

，
根据

６
个月预后情况分为不良预后亚组

３４
例

和良好预后亚组

５８
例

。
采用酶联免疫吸附法检测血清

ＳＧＫ１、ＸＢＰ１
水平

；
多因素

Ｌｏｇｉｓｔｉｃ
回归分析活动期

ＵＣ
患者预

后不良的影响因素

；
受试者工作特征

（ＲＯＣ）
曲线评价血清

ＳＧＫ１、ＸＢＰ１
水平对活动期

ＵＣ
患者预后不良的预测效能

。

结果

　
活动期组血清

ＳＧＫ１
水平高于缓解期组

，
血清

ＸＢＰ１
水平低于缓解期组

（ｔ／Ｐ＝１１．０５１／＜０．００１，１４．６３９／＜
０．００１）；

伴随疾病活动程度加重

，
活动期

ＵＣ
患者血清

ＳＧＫ１
水平逐渐升高

，
血清

ＸＢＰ１
水平逐渐降低

（Ｆ／Ｐ＝２１５．９３２／＜
０．００１，２６９．３３５／＜０．００１）；９２

例活动期

ＵＣ
患者预后不良率为

３６．９６％（３４／９２），
不良预后亚组疾病活动重度比例

、
血

清

ＳＧＫ１
水平高于良好预后亚组

，
血清

ＸＢＰ１
水平低于良好预后亚组

（χ２／ｔ／Ｐ＝４．８５２／＜０．００１，５．６８９／＜０．００１，
５．０７７／＜０．００１）；

多因素

Ｌｏｇｉｓｔｉｃ
回归分析显示

，
疾病活动重度

、
血清

ＳＧＫ１
水平高为活动期

ＵＣ
患者不良预后的独立

危险因素

［ＯＲ（９５％ＣＩ）＝４．９２９（１．７５６～１３．８３３），１．１４７（１．０５３～１．２５０）］，
血清

ＸＢＰ１
高为独立保护因素

［ＯＲ（９５％
ＣＩ）＝０．７８３（０．６７７～０．９０５）］；

血清

ＳＧＫ１、ＸＢＰ１
水平及二者联合预测活动期

ＵＣ
患者不良预后的曲线下面积

（ＡＵＣ）

为

０．７９５、０．７９２、０．８８１，
二者联合预测活动期

ＵＣ
患者不良预后的

ＡＵＣ
大于血清

ＳＧＫ１、ＸＢＰ１
水平单独预测

（Ｚ／Ｐ＝
２．１２２／０．０３４，２．３８２／０．０１７）。

结论

　ＵＣ
患者血清

ＳＧＫ１
水平升高

、ＸＢＰ１
水平降低

，
其与疾病活动程度加重和预后不

良相关

，
二者联合预测活动期

ＵＣ
患者预后的效能较高

。
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【Ａｂｓｔｒａｃｔ】　Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　
To investigate the changes in serum IeveIs of serum/gIucocorticoid

-
reguIated kinase 1

(SGK1) and X

-
box binding protein 1 (XBP1) in uIcerative coIitis (UC) patients with varying degrees of disease activity, and

to expIore their correIation with prognosis.

Ｍｅｔｈｏｄｓ　
A totaI of 92 active

-
phase UC patients and 92 remission

-
phase UC

patients were seIected from the Department of GastroenteroIogy, Ankang CentraI HospitaI, from January 2021 to January

2024. The active

-
phase UC patients were further divided into miId, moderate, and severe subgroups based on disease activi

-

ty (24, 29, and 39 patients, respectiveIy). According to the 6

-
month prognosis, patients were categorized into poor prognosis

(34 patients) and good prognosis (58 patients) subgroups. Serum SGK1 and XBP1 IeveIs were measured by enzyme

-
Iinked

immunosorbent assay. The correIation between serum SGK1 and XBP1 IeveIs and prognosis in active

-
phase UC patients

was anaIyzed using muItivariate unconditionaI Iogistic regression and ROC curve anaIysis.

Ｒｅｓｕｌｔｓ　
The serum SGK1 IeveI

in the active

-
phase group was higher than that in the remission

-
phase group, whiIe the serum XBP1 IeveI was Iower in the

active

-
phase group (t/P =11.051/ < 0.001, 14.639/ < 0.001). Among active phase subgroups, SGK1 IeveIs were highest in the
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□ severe activity subgroup, foIIowed by the moderate and miId activity subgroups, whiIe XBP1 IeveIs were Iowest in the se

-
vere activity subgroup, foIIowed by the moderate and miId activity subgroups (F/P =215.932/ < 0.001, 269.335/ < 0.001). The

□ unfavorabIe prognosis rate among active phase UC patients was 36.96% (34/92). Compared with the favorabIe prognosis

subgroup, the unfavorabIe prognosis subgroup exhibited higher disease severity and SGK1 IeveIs, and Iower XBP1 IeveIs

(χ2 /t/P =4.852/ < 0.001, 5.689/ < 0.001,5.077/ < 0.001). Severe disease activity and eIevated SGK1 were independent risk factors

for unfavorabIe prognosis in active phase UC, whiIe eIevated XBP1 was an independent protective factor

［
OR (95% CI) =

□ 4.929 (1.756 to 13.833), 1.147 (1.053 to 1.250), 0.783 (0.677 to 0.905)

］
. The area under the curve (AUC) for predicting unfavor

-
abIe prognosis in active phase UC was 0.795 for SGK1, 0.792 for XBP1, and 0.881 for the combined modeI of SGK1 and

XBP1. The combined modeI showed significantIy better predictive efficacy than SGK1 or XBP1 aIone (Z/P = 2.122/0.034,

□ 2.382/0.017).

Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　
EIevated serum SGK1 IeveIs and decreased XBP1 IeveIs in UC patients are associated with in

-
creased disease activity and poor prognosis. The combined prediction of prognosis using both SGK1 and XBP1 IeveIs has

high predictive efficacy in patients with active UC.

【Ｋｅｙｗｏｒｄｓ】　
UIcerative coIitis; Serum/gIucocorticoid reguIated kinase 1 ; X

-
box binding protein 1; Degree of disease

activity; Prognosis

　　
溃疡性结肠炎

（ｕｌｃｅｒａｔｉｖｅｃｏｌｉｔｉｓ，ＵＣ）
是一种非特

异性炎性反应性肠道疾病

，
不仅给肠道功能造成了严

重损害

，
还会增加多种消化道肿瘤风险

，
危及患者生命

安全

［１-４］。
因此准确对

ＵＣ
患者疾病活动程度和预后

判定尤为重要

。
炎性反应和内质网应激在

ＵＣ
发病过

程中发挥重要作用

［５］，
血清

／
糖皮质激素调节激酶

１
（ｓｅｒｕｍ／ｇｌｕｃｏｃｏｒｔｉｃｏｉｄｒｅｇｕｌａｔｅｄｋｉｎａｓｅ１，ＳＧＫ１）

是一种

蛋白激酶

，
能通过调控多条信号通路促进炎性反应的

发生发展

［６］，
研究表明

，ＳＧＫ１
为

ＵＣ
的差异表达基因

，

并与免疫浸润细胞有关

［７］。Ｘ
盒结合蛋白

１（Ｘ-ｂｏｘ
ｂｉｎｄｉｎｇｐｒｏｔｅｉｎ１，ＸＢＰ１）

是一种转录因子

，
能通过调控

多个靶基因恢复内质网功能

［８］，
既往研究发现

，ＸＢＰ１
为

ＵＣ
患者内质网应激相关的差异表达基因之一

［９］。

然而

，
关于血清

ＳＧＫ１、ＸＢＰ１
水平对

ＵＣ
患者的临床意

义尚不清楚

，
本研究以期为改善

ＵＣ
患者预后提供更

多依据

，
报道如下

。

１　
资料与方法

１．１　
临床资料

　
选取

２０２１
年

１
月

—２０２４
年

１
月安康

市中心医院消化内科收治的活动期

ＵＣ
患者

９２
例为

活动期组和缓解期

ＵＣ
患者

９２
例为缓解期组

。２
组性

别

、
年龄

、
病变范围

、
家族史

、
吸烟史

、
饮酒史

、
基础疾病

比较

，
差异无统计学意义

（Ｐ＞０．０５），
具有可比性

。
缓

解期组病程短于活动期组

（Ｐ＜０．０１），
见表

１。
本研究

经医院伦理委员会批准

（２０２０Ｎｏ．０２０），
患者或家属知

情同意并自愿签署知情同意书

。

１．２　
病例选择标准

　（１）
纳人标准

：①年龄≥１８岁；
②信息完整

；③ＵＣ符合诊断标准

，
缓解期为改良

Ｍａｙｏ
评分≤２分且无单项评分

＞１
分

，
活动期为改良

Ｍａｙｏ
评分≥３分［１０］。（２）

排除标准

：①既往肠造口术

、
肠切

除术

；②合并银屑病

、
类风湿性关节炎

、
系统性红斑狼

表

１　
缓解期组与活动期组

ＵＣ
患者临床资料比较

Ｔａｂ．１　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｃｌｉｎｉｃａｌｄａｔａｂｅｔｗｅｅｎＵＣｐａｔｉｅｎｔｓｉｎｒｅｍｉｓ-
ｓｉｏｎａｎｄａｃｔｉｖｅｐｈａｓｅｓ

　
项

　
目

缓解期组

（ｎ＝９２）
活动期组

（ｎ＝９２） χ２／ｔ值 Ｐ
值

性别

［
例

（％）］
男

５７（６１．９６） ５４（５８．７０） ０．２０４ ０．６５１
女

３５（３８．０４） ３８（４１．３０）
年龄

（�ｘ±ｓ，岁） ４４．５７±７．６６ ４４．９６±８．３０ ０．１００ ０．９２０
病程

（�ｘ±ｓ，年） 　２．７７±０．１００ ４．２６±１．３５ ８．５１７＜０．００１
病变范围 直肠

１５（１６．３０） １４（１５．２２） ０．２２１ ０．８９５
［
例

（％）］
左半结肠

１９（２０．６５） １７（１８．４８）
广泛结肠

５８（６３．０４） ６１（６６．３０）
家族史

［
例

（％）］ ２３（２５．００） ２９（３１．５２） ０．９６５ ０．３２６
吸烟史

［
例

（％）］ ２１（２２．８３） ２４（２６．０９） ０．２６５ ０．６０７
饮酒史

［
例

（％）］ ３０（３２．６１） ３４（３６．９６） ０．３８３ ０．５３６
基础疾病 糖尿病

１６（２０．６５） １８（１９．５７） ０．１４４ ０．７０４
［
例

（％）］
高血压

２０（２１．７４） ２５（２７．１７） ０．７３５ ０．３９１
冠心病

８（８．７０） １２（１３．０４） ０．８９８ ０．３４３

疮等其他自身免疫性疾病或炎性反应性疾病

；③恶性

肿瘤

；④肠易激综合征

、
急性肠感染

、
克罗恩病等其他

肠道疾病

；⑤血液系统疾病

；⑥心

、
肝

、
肾等其他重要脏

器功能不全

。

１．３　
观测指标与方法

１．３．１　
血清

ＳＧＫ１、ＸＢＰ１
水平检测

：
于

ＵＣ
患者人院

次日采集其肘静脉血

３ｍｌ，
离心后留取上层血清

，
采用

酶联免疫吸附法检测

ＳＧＫ１（
试剂盒购自深圳市康初

源有限公司

，
货号

：ＡＤＳ-０２１５Ｈ１）、ＸＢＰ１（
试剂盒购自

上海泽叶生物科技有限公司

，
货号

：Ｈ-ＥＬ-ＸＢＰ１）
水平

。

１．３．２　ＵＣ
疾病活动程度判定及分组

：
活动期

ＵＣ
患者

根据疾病严重程度分型

［１０］，
分为轻度活动期亚组

２４
例

（Ｃ
反应蛋白

＜８ｍｇ／Ｌ、
红细胞沉降率

＜２０ｍｍ／ｈ、
血

红蛋白

＞１１５ｇ／Ｌ、
体温

＜３７．５℃、
脉搏

＜９０
次

／ｍｉｎ、
血

便

＜４
次

／ｄ）、
中度活动期亚组

２９
例

（Ｃ
反应蛋白

８～
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３０ｍｇ／Ｌ、
红细胞沉降率

２０～３０ｍｍ／ｈ、
血红蛋白

１０５～１１５ｇ／Ｌ、
体温

３７．５～３７．８℃、
脉搏≤９０次／ｍｉｎ、

血便

４～６
次

／ｄ）、
重度活动期亚组

３９
例

（Ｃ
反应

蛋白

＞３０ｍｇ／Ｌ、
红细胞沉降率

＞３０ｍｍ／ｈ、
血红蛋

白

＜１０５ｇ／Ｌ、
体温

＞３７．８℃、
脉搏

＞９０
次

／ｍｉｎ、
血便

＞
６
次

／ｄ）。
１．３．３　

预后判定及分组

：
患者均按照

《
炎性反应性肠

病诊断与治疗的共识意见

（２０１８
年

，
北京

）》［１０］
进行治

疗

，
并根据

６
个月后预后分为不良预后亚组

３４
例和良

好预后亚组

５８
例

。
不良预后定义为临床症状

、
结肠镜

下肠黏膜病变未减轻甚至加重

；
良好预后定义为腹痛

减轻或消失

，
黏液血便

、
腹泻次数减少

，
结肠镜下肠黏

膜病变显著改善或恢复正常

［１１］。

１．４　
统计学方法

　
采用

ＳＰＳＳ２８．０
软件统计分析数

据

。
计数资料以频数或构成比

（％）
表示

，
组间比较采

用χ２检验

；
正态分布的计量资料以 �ｘ±ｓ表示

，２
组间

比较采用独立样本

ｔ
检验

，
多组间比较采用

Ｆ
检验

；
多

因素

Ｌｏｇｉｓｔｉｃ
回归分析活动期

ＵＣ
患者预后不良的影

响因素

；
受试者工作特征

（ＲＯＣ）
曲线评价血清

ＳＧＫ１、
ＸＢＰ１

水平对活动期

ＵＣ
患者预后不良的预测效能

。

Ｐ＜０．０５
为差异有统计学意义

。

２　
结

　
果

２．１　２
组血清

ＳＧＫ１、ＸＢＰ１
水平比较

　
活动期组血清

ＳＧＫ１
水平高于缓解期组

，
血清

ＸＢＰ１
水平低于缓解期

组

（Ｐ＜０．０１），
见表

２。
２．２　

不同疾病活动程度活动期

ＵＣ
患者血清

ＳＧＫ１、

ＸＢＰ１
水平比较

　
伴随疾病活动程度加重

，
活动期

ＵＣ
患者血清

ＳＧＫ１
水平逐渐升高

，
血清

ＸＢＰ１
水平逐渐降

低

（Ｐ＜０．０１），
见表

３。

表

２　
缓解期组与活动期组

ＵＣ
患者血清

ＳＧＫ１、ＸＢＰ１
水平比

较

　（�ｘ±ｓ）

Ｔａｂ．２　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｓｅｒｕｍＳＧＫ１ａｎｄＸＢＰ１ｌｅｖｅｌｓｂｅｔｗｅｅｎｒｅ-
ｍｉｓｓｉｏｎａｎｄａｃｔｉｖｅｓｔａｇｅＵＣｐａｔｉｅｎｔｓ

组

　
别 例数

ＳＧＫ１（μｇ／Ｌ） ＸＢＰ１（ｇ／Ｌ）
缓解期组

９２ ３５．３２±９．２７ ２８．２９±５．４１
活动期组

９２ ５０．２３±９．０３ １６．９２±５．１２
ｔ
值

１１．０５１ １４．６３９
Ｐ
值

＜０．００１ ＜０．００１

表

３　
不同疾病活动程度活动期

ＵＣ
患者血清

ＳＧＫ１、ＸＢＰ１
水

平比较

　（�ｘ±ｓ）

Ｔａｂ．３　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｓｅｒｕｍＳＧＫ１ａｎｄＸＢＰ１ｌｅｖｅｌｓｉｎａｃｔｉｖｅ
ｓｔａｇｅＵＣｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｄｉｆｆｅｒｅｎｔｄｉｓｅａｓｅａｃｔｉｖｉｔｙｌｅｖｅｌｓ

　
组

　
别 例数

ＳＧＫ１（μｇ／Ｌ） ＸＢＰ１（ｇ／Ｌ）
轻度活动期亚组

２４ ３９．４４±５．４７ ２３．２６±２．４３
中度活动期亚组

２９ ４８．５６±４．０２ １７．８４±２．３０
重度活动期亚组

３９ ５８．１０±５．１１ １２．３５±２．８４
Ｆ
值

２１５．９３２ ２６９．３３５
Ｐ
值

＜０．００１ ＜０．００１

２．３　
不同预后活动期

ＵＣ
患者临床病理特征比较

　
９２

例活动期

ＵＣ
患者预后不良率为

３６．９６％（３４／９２）。
不良预后亚组疾病活动重度比例

、
血清

ＳＧＫ１
水平高

于良好预后亚组

，
血清

ＸＢＰ１
水平低于良好预后亚组

（Ｐ＜０．０１），
见表

４。

表

４　
不同预后活动期

ＵＣ
患者临床病理特征比较

Ｔａｂ．４　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｃｌｉｎｉｃａｌａｎｄｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓｏｆＵＣｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｄｉｆｆｅｒｅｎｔｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃａｃｔｉｖｉｔｙｓｔａｇｅｓ

　
项

　
目 良好预后亚组

（ｎ＝５８）
不良预后亚组

（ｎ＝３４） χ２／ｔ值 Ｐ
值

性别

［
例

（％）］
男

３５（６０．３４） １９（５５．８８） ０．１７６ ０．６７５
女

２３（３９．６６） １５（４４．１２）
年龄

（�ｘ±ｓ，岁） ４３．７８±７．２３ ４６．９７±９．６５ １．８０４ ０．０７５
病程

（�ｘ±ｓ，年） ４．１０±１．３５ ４．５３±１．３３ １．４７１ ０．１４５
家族史

［
例

（％）］ １６（２７．５９） １３（３８．２４） １．１２６ ０．２８９
吸烟史

［
例

（％）］ １５（２５．８６） ９（２６．４７） ０．００４ ０．９４９
饮酒史

［
例

（％）］ １８（３１．０３） １６（４７．０６） ２．３６２ ０．１２４
基础疾病

［
例

（％）］
糖尿病

１３（２２．４１） ５（１４．７１） ０．８０９ ０．３６８
高血压

１９（３２．７６） ６（１７．６５） ２．４７３ ０．１１６
冠心病

９（１５．５２） 　３（８．８２） ０．３５９ ０．３５７
疾病活动

［
例

（％）］
轻度

２４（４１．３８） ０ ４．８５２ ＜０．００１
中度

１９（３２．７６） １０（２９．４１）
重度

１５（２５．８６） ２４（７０．５９）
病变范围

［
例

（％）］
直肠

９（１５．５２） ５（１４．７０） ０．１６０ ０．９２３
左半结肠

１０（１７．２４） ７（２０．５９）
广泛结肠

３９（６７．２４） ２２（６４．７１）
ＳＧＫ１（�ｘ±ｓ，μｇ／Ｌ） ４６．９３±８．８５ ５５．８６±６．１６ ５．６８９ ＜０．００１
ＸＢＰ１（�ｘ±ｓ，ｇ／Ｌ） １８．７７±４．１５ １３．７８±５．１５ ５．０７７ ＜０．００１
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２．４　
多因素

Ｌｏｇｉｓｔｉｃ
回归分析活动期

ＵＣ
患者预后不

良的影响因素

　
以活动期

ＵＣ
患者是否发生预后不良

为因变量

（
赋值

：
是为

“１”；
否为

“０”），
将表

４
中有差异

项目作为自变量进行多因素

Ｌｏｇｉｓｔｉｃ
回归分析

。
结果

显示

：
疾病活动重度

、
血清

ＳＧＫ１
水平高为活动期

ＵＣ
患者不良预后的独立危险因素

，
血清

ＸＢＰ１
水平高为

独立保护因素

（Ｐ＜０．０１），
见表

５。

表

５　
影响活动期

ＵＣ
患者预后不良的多因素

Ｌｏｇｉｓｔｉｃ
回归

分析

Ｔａｂ．５　ＭｕｌｔｉｖａｒｉａｔｅＬｏｇｉｓｔｉｃｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎａｎａｌｙｓｉｓｏｆｆａｃｔｏｒｓａｆｆｅｃｔｉｎｇ
ｐｏｏｒｐｒｏｇｎｏｓｉｓｉｎａｃｔｉｖｅＵＣｐａｔｉｅｎｔｓ

自变量 β值 ＳＥ
值

Ｗaｌd
值

Ｐ
值

ＯＲ
值

９５％ＣＩ
疾病活动重度

１．５９５ ０．５２７ ９．１７７ ０．００２４．９２９１．７５６～１３．８３３
ＳＧＫ１

高

０．１３７ ０．０４４ ９．７９１ ０．００２１．１４７１．０５３～１．２５０
ＸＢＰ１

高

－０．２４５ ０．０７４ １０．９６８ ０．００１０．７８３０．６７７～０．９０５

２．５　
血清

ＳＧＫ１、ＸＢＰ１
水平对活动期

ＵＣ
患者不良预

后的预测效能

　
绘制血清

ＳＧＫ１、ＸＢＰ１
水平对活动期

ＵＣ
患者不良预后预测效能的

ＲＯＣ
曲线

，
并计算曲线

下面积

（ＡＵＣ），
结果显示

：
血清

ＳＧＫ１、ＸＢＰ１
水平及二

者联合预测活动期

ＵＣ
患者不良预后的

ＡＵＣ
为

０．７９５、０．７９２、０．８８１，
二者联合预测活动期

ＵＣ
患者不

良预后的

ＡＵＣ
大于血清

ＳＧＫ１、ＸＢＰ１
水平单独预测

（Ｚ／Ｐ＝２．１２２／０．０３４，２．３８２／０．０１７），
见表

６、
图

１。

表

６　
血清

ＳＧＫ１、ＸＢＰ１
水平对活动期

ＵＣ
患者不良预后的预

测效能

Ｔａｂ．６　ＰｒｅｄｉｃｔｉｖｅｅｆｆｉｃａｃｙｏｆｓｅｒｕｍＳＧＫ１ａｎｄＸＢＰ１ｌｅｖｅｌｓｆｏｒ
ｐｏｏｒｐｒｏｇｎｏｓｉｓｉｎａｃｔｉｖｅＵＣｐａｔｉｅｎｔｓ

指

　
标

Ｃｕｔ-ｏｆｆ
值

ＡＵＣ ９５％ＣＩ
敏感度 特异度

Ｙｏｕｄｅｎ
指数

ＳＧＫ１ ５３．５２μｇ／Ｌ ０．７９５０．６９８～０．８７２ ０．９４１ ０．６２１ ０．５６２
ＸＢＰ１ １３．１０ｇ／Ｌ ０．７９２０．６９５～０．８７０ ０．６７７ ０．８２８ ０．５０４

二者联合

０．８８１０．７９７～０．９３９ ０．９１２ ０．７５９ ０．６７０

３　
讨

　
论

　　ＵＣ
是一种慢性炎性反应性疾病

，
持续的肠道黏

膜炎性反应可造成多种肠内和肠外危害

，
包括营养不

良

、
贫血

、
关节炎

、
皮肤黏膜溃疡

、
眼部病变

、
结肠狭窄

、

结肠穿孔

、
结肠癌变等

［１２］。
目前针对

ＵＣ
尚无治愈方

法

，
激素

、
生物制剂

、５-
氨基水杨酸类药物等虽然能控

制

ＵＣ
的活动性

，
但仍有较多患者在病情稳定缓解后

短期内再次复发

，
甚至因内科治疗无效接受手术治疗

，

严重影响患者的生活质量

［１３-１４］。
本研究中

，３６．９６％
的活动期

ＵＣ
患者

６
个月后出现不良预后

，
与孔令甲

图

１　
血清

ＳＧＫ１、ＸＢＰ１
水平预测活动期

ＵＣ
患者不良预后的

ＲＯＣ
曲线

Ｆｉｇ．１　ＲＯＣｃｕｒｖｅｏｆｓｅｒｕｍＳＧＫ１ａｎｄＸＢＰ１ｌｅｖｅｌｓｐｒｅｄｉｃｔｉｎｇ
ｐｏｏｒｐｒｏｇｎｏｓｉｓｉｎａｃｔｉｖｅＵＣｐａｔｉｅｎｔｓ

等

［１５］
报道的

４０．００％
相近

。

　　
炎性反应在

ＵＣ
病理过程中发挥重要作用

，
炎性

反应能破坏肠道黏膜和肠道屏障

，
引起肠道黏膜损伤

时增加肠道通透性

，
使肠道菌群和外源性病菌侵人肠

道黏膜

，
持续损伤肠道黏膜导致肠道溃疡而促进

ＵＣ
发生发展

［１６］。ＳＧＫ１
是由肾脏

、
肝脏

、
心脏

、
肺

、
肠道等

组织表达的一种丝氨酸

／
苏氨酸蛋白激酶

，
在调节离子

通道

、
糖代谢

、
炎性反应

、
细胞存活和增殖等方面发挥

重要作用

，
能通过调节辅助性

Ｔ
细胞

１７（Ｔｈｅｌｐｅｒｃｅｌｌｓ
１７，Ｔｈ１７）、

巨噬细胞分化和炎性细胞因子转录

，
促进

炎性反应的发生发展

［６］。ＳＧＫ１
在

ＵＣ
患者外周血单

核细胞中高表达

，
特别是富含

Ｔｈ１７
细胞的

ＣＤ４＋Ｔ
细

胞群中

，
同时白介素

（ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ，ＩＬ）-１３、ＩＬ-１７
水平与

ＳＧＫ１
水平呈正相关

，ＣＤ４＋Ｔ
细胞中

ＳＧＫ１
过表达能

诱导

ＩＬ-１３、ＩＬ-１７
分泌

，
从而参与

ＵＣ
过程

［１７］。Ｇｕｏ
等

［１８］
实验报道

，
高盐和葡聚糖硫酸钠诱导的小鼠结肠

炎模型中

，ＳＧＫ１
过表达能活化干扰素

-γ促进巨噬细

胞向炎性反应表型转化

。Ｚｈｕ
等

［１９］
实验报道

，ＳＧＫ１
在三硝基苯磺酸诱导的

ＵＣ
大鼠模型和肿瘤细胞坏死

因子

-α／脂多糖诱导的

ＨＴ-２９
细胞模型中显著上调

，
沉

默

ＳＧＫ１
能下调肿瘤细胞坏死因子

-α、ＩＬ-１α、ＩＬ-６、ＩＬ-
８、ＩＬ-１β等炎性反应因子和

Ｂ
淋巴细胞瘤

-２、
半胱天冬

酶

-３、
半胱天冬酶

-９
等凋亡蛋白浓度

，
改善

ＵＣ
大鼠和

ＵＣ
细胞模型的炎性反应和损伤

。
这些研究表明

ＳＧＫ１
在

ＵＣ
中发挥重要作用

。Ｈｅ
等

［７］
报道

，ＳＧＫ１
是

ＵＣ
中免疫浸润细胞的差异表达基因之一

。
但尚不清

楚血清

ＳＧＫ１
水平对

ＵＣ
患者的临床意义

。
本研究中

，

ＵＣ
患者血清

ＳＧＫ１
水平随着疾病活动性增强而升高

，
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且与不良预后风险增加密切相关

。
分析原因

，ＳＧＫ１
能促进

Ｔｈ１７
细胞分化和巨噬细胞向

Ｍ１
型极化

，
增加

促炎细胞因子分泌

，
加剧肠道炎性反应和肠道黏膜损

伤

，
导致

ＵＣ
疾病活动性增强和预后不良

［１７-２０］。
同时

，

ＳＧＫ１
可激活丝裂原活化蛋白激酶等信号通路

，
促进

炎性反应细胞因子和凋亡相关基因表达

，
增强肠道炎

性反应和肠道细胞凋亡

，
从而促进

ＵＣ
疾病活动性增

强和降低预后

［１９-２１］。

　　
内质网应激可诱导肠道上皮细胞炎性反应

、
凋亡

和自噬

，
加剧肠道上皮和黏膜的损伤

，
从而促进

ＵＣ
发

生发展

［２２-２３］。ＸＢＰ１
是内质网应激条件下未折叠或错

误折叠蛋白质积累

，
激活内质网应激传感器后将非剪

接型

ＸＢＰ１
剪切掉一个内含子而转化的产物

，
活性形

式的

ＸＢＰ１
能上调多个内质网腔内分子伴侣和蛋白质

折叠酶表达

，
增加内质网相关降解通路关键成分表达

，

促进错误折叠蛋白质的降解

，
从而抑制内质网应

激

［８］。Ｔｈ１７
细胞诱导肠道细菌在肠上皮细胞中产生

了未折叠蛋白反应

，
即使在抗生素处理或无菌条件下

，

敲除

ＸＢＰ１
基因均能增强肠上皮细胞的内质网应激

，

并增加

Ｔｈ１７
细胞分化

［２４-２６］。
抑制

ＸＢＰ１
表达能促进

硫酸葡聚糖钠诱导的结肠炎性反应和细胞凋亡

，
从而

促进炎性反应性肠病进展

［２７］。Ｇｒｅｙ
等

［２８］
实验报道

，

上调

ＸＢＰ１
表达能增强内质网功能

，
防止微生物诱导

的肠道杯状细胞内质网应激

，
并降低实验小鼠对炎性

反应性肠病的易感性

。
这些研究表明

ＸＢＰ１
在

ＵＣ
中

发挥重要作用

。
同时有研究指出

，ＸＢＰ１
为

ＵＣ
过程中

内质网应激和免疫浸润相关的差异表达基因

［９，２９］。
因

此推测血清

ＸＢＰ１
水平可能影响

ＵＣ
患者病情和预后

。

本研究中

，ＵＣ
患者血清

ＸＢＰ１
水平降低

，
并随着疾病

活动性增强而降低

，ＸＢＰ１
高与不良预后改善密切相

关

。
分析原因

，ＸＢＰ１
是内质网应激反应的关键调节

因子

，
能通过上调葡萄糖调节蛋白

８、
内质网

ＤＮＡＪ
同

系物

４、
蛋白二硫异构酶等内质网腔内分子伴侣和蛋

白质折叠酶

，
帮助细胞更有效地处理未折叠或错误折

叠的蛋白质

，
减轻肠道内质网应激

，
抑制肠道炎性反应

和细胞凋亡

，
从而改善

ＵＣ
病情和预后

［３０］。

　　
基于血清

ＳＧＫ１、ＸＢＰ１
水平与活动期

ＵＣ
患者预

后的关系

，
进一步绘制

ＲＯＣ
曲线显示

，
血清

ＳＧＫ１、
ＸＢＰ１

水平联合预测活动期

ＵＣ
患者不良预后的曲线

下面积为

０．８８１，
大于血清

ＳＧＫ１、ＸＢＰ１
水平单独预测

的

０．７９５、０．７９２。
说明血清

ＳＧＫ１、ＸＢＰ１
水平有助于

预测活动期

ＵＣ
患者预后

，
而同时检测血清

ＳＧＫ１、
ＸＢＰ１

水平可以进一步提升预测效能

。

４　
结

　
论

　　
综上所述

，ＵＣ
患者血清

ＳＧＫ１
水平升高

，ＸＢＰ１
水

平降低

，
与疾病活动程度和预后密切相关

，
二者联合预

测活动期

ＵＣ
患者预后的效能较高

。
但本研究未能纳

人所有影响活动期

ＵＣ
患者预后的因素

，
且样本量较

小

，
可能影响结果的可靠性

，
还需多中心大样本研究

验证

。
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