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  摘 要:目的 探究结直肠炎合并关节病患者HLA-B27表达情况及其与视觉模拟评分(VAS)相关性。方

法 选取2016年1月至2019年1月该院诊治的结肠炎和/或直肠炎患者,将合并关节病和纳入条件的93例患

者纳入观察组,选取同期同年龄段就诊的仅患结肠炎和/或直肠炎患者50例作为对照组,另外选取50例来于

该院体检的健康人50例作为健康对照组。分别检测两组HLA-B27、VAS评分和红细胞沉降率(ESR)等指标,
并按VAS评分对观察组进行再分组,分析各指标将差异。结果 三组 HLA-B27阳性率、VAS评分和ESR等

指标比较,差异有统计学意义(P<0.05),其中观察组患者各指标水平最高,对照组其次,健康对照组最低;观察

组HLA-B27阳性患者VAS评分明显高于HLA-B27阴性患者(P<0.05);对照组患者 HLA-B27是否呈阳性

与VAS分级分布无明显关联(P>0.05),且其VAS分级分布与观察组比较,差异有统计学意义(P<0.05);观

察组HLA-B27阳性和阴性患者 Kellgren-Lawrence分级分布比较,差异有统计学意义(P<0.05);对照组

HLA-B27阳性和阴性患者患者Kellgren-Lawrence分级比较,差异无统计学意义(P>0.05),但均与观察组分

布情况差异有统计学意义(P<0.05)。结论 结直肠炎合并关节病患者中 HLA-B27阳性表达水平异常,其阳

性表达与关节受累有一定关联,即阳性表达患者VAS评分更高,受累关节疼痛更为明显。
关键词:结直肠炎; 关节病; HLA-B27; VAS评分

DOI:10.3969/j.issn.1673-4130.2019.23.015 中图法分类号:R446.6
文章编号:1673-4130(2019)23-2883-04 文献标识码:A

Correlation
 

analysis
 

of
 

HLA-B27
 

expression,VAS
 

score
 

and
 

ESR
 

in
 

patients
 

with
 

colitis
 

and
 

arthrosis
LI

 

Wenqing,DENG
 

Fei,WANG
 

Fuzu,YU
 

Dalian
(Department

 

of
 

Clinical
 

Laboratory,Qinghai
 

Hospital
 

of
 

traditional
 

Chinese
 

Medicine,Xining,Qinghai
 

810000,China)

Abstract:Objective To
 

investigate
 

the
 

expression
 

of
 

HLA-B27
 

and
 

its
 

correlation
 

with
 

visual
 

analogue
 

score
 

(VAS)
 

in
 

patients
 

with
 

colitis
 

and
 

arthrosis.Methods from
 

January
 

2016
 

to
 

January
 

2019,93
 

cases
 

of
 

colitis
 

and/or
 

proctitis
 

patients
 

with
 

joint
 

diseases
 

and
 

conditions
 

were
 

included
 

in
 

the
 

observation
 

group,50
 

cases
 

of
 

colitis
 

and/or
 

proctitis
 

patients
 

at
 

the
 

same
 

age
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

control
 

group,and
 

50
 

cases
 

of
 

healthy
 

people
 

who
 

came
 

to
 

the
 

hospital
 

for
 

physical
 

examination
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

healthy
 

control
 

group.
HLA-B27,VAS

 

score
 

and
 

ESR
 

were
 

detected
 

in
 

the
 

two
 

groups
 

respectively,and
 

the
 

observation
 

group
 

was
 

divided
 

into
 

two
 

groups
 

according
 

to
 

VAS
 

score,and
 

the
 

differences
 

of
 

each
 

indicator
 

were
 

analyzed.Results 
There

 

were
 

significant
 

differences
 

in
 

the
 

positive
 

rate
 

of
 

HLA-B27,VAS
 

scores
 

and
 

ESR
 

among
 

the
 

three
 

groups
 

(P<0.05),among
 

which
 

the
 

highest
 

level
 

was
 

in
 

the
 

observation
 

group,the
 

second
 

was
 

in
 

the
 

control
 

group,and
 

the
 

lowest
 

was
 

in
 

the
 

health
 

control
 

group;
 

the
 

VAS
 

score
 

in
 

the
 

observation
 

group
 

was
 

signifi-
cantly

 

higher
 

than
 

that
 

in
 

the
 

HLA-B27
 

negative
 

group
 

(P<0.05);
 

there
 

was
 

no
 

significant
 

correlation
 

be-
tween

 

the
 

positive
 

rate
 

of
 

HLA-B27
 

in
 

the
 

control
 

group
 

and
 

the
 

distribution
 

of
 

VAS
 

grades
 

(P>0.05).Com-
pared

 

with
 

the
 

observation
 

group,the
 

difference
 

of
 

VAS
 

grading
 

distribution
 

was
 

statistically
 

significant
 

(P<
0.05);

 

the
 

difference
 

of
 

Kellgren
 

Lawrence
 

grading
 

distribution
 

of
 

HLA-B27
 

positive
 

and
 

negative
 

patients
 

in
 

the
 

observation
 

group
 

was
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05);
 

the
 

difference
 

of
 

Kellgren
 

Lawrence
 

grading
 

be-
tween

 

HLA-B27
 

positive
 

and
 

negative
 

patients
 

in
 

the
 

control
 

group
 

was
 

not
 

statistically
 

significant
 

(P>0.
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05),but
 

there
 

was
 

significant
 

difference
 

in
 

distribution
 

between
 

the
 

two
 

groups
 

(P<0.05).Conclusion The
 

positive
 

expression
 

of
 

HLA-B27
 

in
 

patients
 

with
 

colitis
 

and
 

arthropathy
 

is
 

abnormal,which
 

is
 

related
 

to
 

the
 

joint
 

involvement
 

to
 

a
 

certain
 

extent,that
 

is,when
 

the
 

VAS
 

score
 

of
 

patients
 

are
 

with
 

higher
 

positive
 

expres-
sion,the

 

joint
 

pain
 

is
 

more
 

obvious.
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  结直肠炎可表述为结肠炎和直肠炎,它们是结

肠、直肠内由各种因素引起的持续性消化系统疾病,
症状包括腹部疼痛、腹泻、便血或其他更严重的症

状[1-3]。其中约30%患炎性肠病(克罗恩病或溃疡性

结肠炎)人群患有直肠炎,因而本文中合并探讨[4]。
上述疾病引发因素很多,比如自身免疫反应、免疫功

能异常、感染、癌症放射治疗、抗菌药物的使用、结直

肠手术并发症、不洁的饮食习惯和性行为等[2-3,5]。关

节病包括各种骨关节疾病,如肩周炎、骨质增生、风湿

性关节炎、类风湿性关节炎(RA)等,其中类风湿性关

节炎也与自身免疫异常相关[6]。人白细胞抗原亚型

B27(HLA-B27)作为人类主要组织相容性复合物的

表达产物,在免疫系统中发挥作用,因而笔者猜测

HLA-B27表达与上述疾病密切相关[7]。故本研究旨

在验证上述猜测并分析其与视觉模拟评分法(VAS)
的相关性,现报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2016年1月至2019年1月本

院诊治的结肠炎和/或直肠炎患者,将符合标准的93
例纳入研究,作为观察组,其中男女性比例为49∶44,
年龄平均(46.71±15.88)岁,溃疡性结肠炎38例,非
特异性结肠炎(UC)17例,慢性直肠炎25例,克罗恩

病13例;慢性滑膜炎10例,RA
 

42例,外周关节炎34
例,骶髂关节炎7例。选取同期仅患肠炎和/或直肠

炎患者50例作为对照组,年龄平均(45.41±15.60)
岁,溃疡性结肠炎18例,UC

 

12例,慢性直肠炎11
例,克罗恩病9例。另外选取同期于本院就诊健康人

资料50例作为健康对照组,男女性比例为32∶28,年
龄平均(42.45±16.73)岁。两组一般资料差异具有

可比性(P>0.05)。
1.2 纳入和排除标准 纳入标准:有腹痛、腹泻、便
血等症状;符合结肠炎或直肠炎或克罗恩病诊断标

准[8-10],但克罗恩病需发生于结肠或直肠;伴有关节

炎;符合相关疾病(如RA)诊断标准[11];未进行相关

治疗或药用停止1个月以上。排除标准:未满18周

岁;中断参与研究者;克罗恩病发于回肠或胃肠道其

他部分者;曾行膝关节置换术者;病例资料不完全;患
其他脏器功能不全或严重疾病;曾患结直肠肿瘤者;
患内分泌疾病;表述不清或精神障碍者。
1.3 方法

1.3.1 HLA-B27的检测 于检测日清晨(8:30前)
抽取全部患者空腹肝素静脉血5

 

mL置于抗凝管,其
中一部分低温离心后取上清,-20

 

℃保存待测。另取

500
 

μL血样使用DNA抽提试剂盒抽提DNA,根据

已经公布的 HLA-B27的DNA序列设计引物,外送

合成后以PCR加琼脂糖凝胶电泳法检测血样中目的

DNA的表达情况,引物和反应体系如下。引物F:5'-
CAG

 

TCT
 

GTG
 

CCT
 

TGG
 

CGT
 

TGC-3',引物R:5'-
GGC

 

TAC
 

GTG
 

GAC
 

ACG
 

CT-3'。Taq酶1.0
 

μL,
DNA模板2.0

 

μL,引物各0.6
 

μL,dNTPs
 

1.6
 

μL,
PCR

 

Buffer
 

2.0
 

μL,dd
 

H2O
 

12.2
 

μL。上述所用试剂

和试剂盒分别购于博日和利德曼公司。
1.3.2 VAS评分标准 依据受认可的VAS评分评

定法,即将疼痛按0至10分进行分级,其中0分表示

无痛,10分表示无法忍受的剧痛,其他分级依据上述

标准表示不同疼痛等级。0~3分表示轻度疼痛,4~6
分表示中度疼痛,大于7分表示重度疼痛。全部受试

者均按此方法判断疼痛感受。
1.3.3 影像检查 对全部患者患病关节进行影像检

查,暴露患处,利用X线检查病变情况并记录相关结

果。利用Kellgren-Lawrence标准将患者患处损伤情

况进行分级,其中1级关节间隙狭窄不明显,边缘可

能存在骨赘;2级关节间隙狭窄不明显,边缘少年骨

赘;3级关节间隙狭窄,中等量骨赘存在,边缘少量硬

化;4级关节间隙狭窄明显,存在大量骨赘,边缘硬化

严重,关节存在形变。
1.3.4 其他指标检测 以红细胞沉降率(ESR)、C反

应蛋白(CRP)和血小板计数(PLT)表征患者关节病

活动,ESR使用魏氏法检测,
 

PLT使用全自动血细胞

仪(BC6800,Mindray公司)检测,CRP使用酶联免疫

吸附法检测其于血清中水平,检测试剂盒购于利德曼

公司。
1.4 统计学处理 手工剔除无效信息(信息缺失比

例>20%)后 录 入 Epidata 建 立 数 据 库,后 导 入

SPSS22.0进行统计分析。病例一般特征采用描述性

统计指标进行分析,采用两独立样本t检验或两独立

样本秩和检验比较两组计量间资料的差异,等级资料

在经过半定量化处理后以及基于率和构成比的比较

均采用χ2 检验;依据数据是否服从二元正态分布分

别采用Spearman或Pearson相关分析各监测指标间

的相关性。如无特殊说明,显著性水准α=0.05,所有

P 值均表示双侧概率。
2 结  果

2.1 三组患者指标对比 三组 HLA-B27阳性率、
VAS评 分 和 ESR 等 指 标 均 存 在 明 显 差 异(P <
0.05),其中观察组各指标水平最高,对照组其次,健

·4882· 国际检验医学杂志2019年12月第40卷第23期 Int
 

J
 

Lab
 

Med,December
 

2019,Vol.40,No.23



康对照组最低。见表1。

表1  两组患者指标对比

组别 n
HLA-B27阳性率

[n(%)]
VAS

(分,x±s)
ESR

(mm/h,x±s)
CRP

(mg/L,x±s)
PLT

(×109
 

/L,x±s)
观察组 93 52(55.9) 4.72±2.19 37.18±12.25 36.57±21.73a 336.25±67.50a

对照组 50 9(18.0)a 2.45±1.22a 30.21±10.33a 10.55±2.46a 298.75±53.72a

健康对照组 50 3(6.0)ab 0.87±0.53ab 13.83±4.72ab 5.46±2.83 242.71±45.22
F 35.998 92.422 83.936 86.035 41.028
P <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001

  注:与观察组相比,aP<0.05;与对照组相比,bP<0.05

2.2 不同VAS评分患者HLA-B27表达情况对比 
观察组 HLA-B27阳性患者大部分疼痛感中度至重

度,而HLA-B27阴性患者重度疼痛较少,大部分为轻

度至中度疼痛,故观察组HLA-B27阳性患者VAS评

分明显高于 HLA-B27阴性患者(P<0.05);对照组

患者HLA-B27是否呈阳性与VAS分级分布无明显

关联(P>0.05),且其 VAS分级分布与观察组存在

明显差异(P<0.05),见表2。
2.3 HLA-B27表达与关节病变情况相关性 观察

组患者Kellgren-Lawrence分级均大量落于2至3级

间,4级患者均不常见;HLA-B27阳性组未见1级患

者,而阴性组1级占13.2
 

%,两组存在明显差异(P<
0.05),同时两组整体Kellgren-Lawrence分级分布存

在明显差异(P<0.05)。对照组患者 Kellgren-Law-
rence分级大量落于1级,不论是 HLA-B27阳性与

否,均与观察组分布情况差异显著(P<0.05)。见

表3。
表2  不同VAS评分患者 HLA-B27表达情况对比[n(%)]

组别 n
VAS分级

轻度 中度 重度

观察组 HLA-B27阳性 52 3(5.8) 34(65.4) 15(28.8)

HLA-B27阴性 41 18(43.9)a 21(51.2) 2(4.9)a

χ2 22.745
P <0.001

对照组 HLA-B27阳性 9 5(55.6)a 4(44.4) 0(0.0)a

HLA-B27阴性 41 31(75.6)b 10(24.4)b 0(0.0)

χ2 1.472
P >0.05

  注:与观察组 HLA-B27阳性相比,aP<0.05;与观察组 HLA-B27
阴性相比,bP<0.05

表3  HLA-B27表达与关节病变情况相关性

组别 n
Kellgren-Lawrence分级

1级 2级 3级 4级

观察组 HLA-B27阳性 52 0(0.0) 18(34.6) 31(59.6) 3(5.8)

HLA-B27阴性 41 5(12.2)a 19(46.3) 17(41.5) 0(0.0)

χ2 10.963
P <0.05

对照组 HLA-B27阳性 9 8(88.9)a 1(11.1)a 0(0.0)a 0(0.0)

HLA-B27阴性 41 34(82.9)b 7(17.1)b 0(0.0)b 0(0.0)

χ2 0.195
P >0.05

  注:与观察组 HLA-B27阳性相比,aP<0.05;与观察组 HLA-B27阴性相比,bP<0.05

2.4 结直肠炎合并关节病患者 HLA-B27表达与

VAS评分的关联 HLA-B27阳性结直肠炎合并关节

病患者全部观察到关节病变情况(Kellgren-Lawrence
 

2-4级),94.2%(49/52)患者 VAS评 分 大 于 等 于

4分。

3 讨  论

HLA-B27有染色体6上主要组织相容性复合体

(MHC)中B基因编码的I类表面抗原,呈递抗原肽

(来自自身和非自身抗原)到T细胞[12]。研究表明其

与强直性脊柱炎、炎性肠炎和关节炎等炎性疾病显著

相关[12]。本研究选取结直肠炎合并关节病患者作为

观察组,结直肠炎患者作为对照组,分析其 HLA-B27
阳性表达发现,观察组患者阳性表达率明显更高。同

时两组阳性表达均高于健康对照组6.0
 

%的阳性表

达率,已有的报道结果一致[13]。HLA-B27阳性率高

表达表示患者 HLA-B27表达异常,也表征患者体内

抗原肽呈递过程发生异常。MHCⅠ类呈递异常赋予

受胁迫细胞逃脱CD8+T细胞识别的能力,从而影响

CD8+T细胞应答[14]。本研究中纳入的结直肠炎和关

节病病例,其病因中包含异常的机体免疫反应,故上

述结果与患者体内免疫反应异常现象一致。有证据

显示,在病原体入侵后,外源肽片段通过 MHCⅠ类蛋
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白呈递给CD8+T细胞,响应中的CD8+T细胞分泌

靶向并杀死呈递特异性 MHC-抗原复合物的细胞的

细胞因子[15-16]。从 MHC识别抗原开始,机体产生免

疫应答和反应。故由患者PLT、
 

ESR和血清CRP水

平异常,可得知观察组和对照组患者疾病活动活跃。
本课题组利用 VAS评分和 X 线检查后 Kell-

gren-Lawrence分级表征患者关节病严重程度,根据

分组进行对照后发现,合并关节病的患者 VAS评分

和Kellgren-Lawrence分级分布情况完全异于不合并

关节病患者。合并关节病 HLA-B27阳性表达患者,
VAS评分明显更高,其中、重度疼痛患者明显更多;相
对而言,阴性表达患者VAS评分更低,大部分患者疼

痛为轻度和中度。在不合并关节病的结直肠炎患者

中,HLA-B27是否阳性表达似乎不对VAS评分分布

造成影响。因此,可以推测,HLA-B27阳性表达患者

VAS评分更高,即疼痛更为明显。换言之,疾病活动

程度活跃的患者中 HLA-B27阳性表达的概率更高。
当然不能排除个人疼痛忍受程度差异,但上述结论可

能在本研究分析疾病中具有代表性。
为了佐证笔者的观点,本研究用影像学方法检查

了两组(观察组和对照组)患者受累关节的受损情况,
结果显示,在合并关节病得到患者中,HLA-B27是否

阳性表达影响其受累关节受损情况。本课题组观察

到,在 HLA-B27阳性表达患者中,受累关节 Kell-
gren-Lawrence分级明显高于阴性表达患者。受累关

节损害越严重,患者可能感受到的疼痛便越剧烈,与
VAS评分表征结果一致。
4 结  论

虽然本文就结直肠炎合并关节炎患者 HLA-B27
表达情况进行了阐述,但由于病例资料限制,仅利用

VAS评分和 Kellgren-Lawrence分级对关节炎情况

进行表征。下一步,拟收集更多病例资料,以影像学

表征患处病变情况,在联系 HLA-B27表达情况进行

研究。综上所述,结直肠炎合并关节病患者中 HLA-
B27阳性表达水平异常,其阳性表达与关节受累有一

定关联,即阳性表达患者VAS评分更高,受累关节疼

痛更为明显。
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