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[摘  要] 目的：分析溃疡性结肠炎模型小鼠黏膜损伤情况。方法：选择2022年3月-10月为研究时间段,

以健康雄性C57BL/6小鼠36只作为研究对象,随机分成两组,即正常对照组(对照组)、葡聚糖硫酸钠诱导

组(DSS组),各18只,DSS组连续1周饮用3%DSS水建立DSS模型,分析小鼠血液检验结果、肠道黏膜情况。

结果：DSS组血清TNF-α、IL-6、IL-1β及INF-γ均高于对照组(P＜0.05)；DSS组结肠黏膜TNF-α、

IL-6、IL-1β及INF-γ均高于对照组(P＜0.05)；DSS组结肠长度短于对照组,组织学评分高于对照组(P

＜0.05)。结论：溃疡性结肠炎可导致小鼠结肠缩短,增加血液及肠道黏膜中的炎性因子,结肠黏膜存在明

显的炎症反应。 
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[Abstract] Objective: To analyze the mucosal injury of ulcerative colitis model mice. How:The study 

period from March to October 2022 was selected. 36 healthy male C57BL/6 mice were randomly divided 

into two groups: normal control group (control group) and glucan sulfate induction group (DSS group), 

with 18 mice in each group. The DSS group drank 3%DSS water for a week to establish the DSS model. 

The results of blood test and intestinal mucosa of mice were analyzed. Results: Serum TNF-α,IL-6,IL-1β 

and INF-γ in DSS group were lower than those in control group (P<0.05).TNF-α,IL-6,IL-1β and 

INF-γ of colon mucosa in DSS group were lower than those in control group (P<0.05). The length of 

colon in DSS group was shorter than that in control group, and histological score was higher than that in 

control group (P < 0.05). Conclusion: Ulcerative colitis can shorten the colon of mice, increase the 

inflammatory factors in blood and intestinal mucosa, and there are obvious inflammatory reactions in colon 

mucosa. 
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溃疡性结肠炎是一种慢性的炎症性肠道疾病[1-2],其对人

体的危险性主要体现在持续的肠道炎症引起的组织损害上,

该病发生和发展受到多种因素的影响,包括遗传、环境、免疫

等多个层面。其中,遗传因素在溃疡性结肠炎的易感性中发挥

着重要作用,但环境因素的变化也与疾病的爆发和进展密切

相关。免疫系统的异常激活是导致炎症性肠道病变的主要原

因之一。患者常因为肠道黏膜的溃疡、出血和炎症性变化而

面临着长期的疼痛、腹泻、贫血等一系列临床问题[3-4]。肠道

炎症的程度和范围对表现症状有着直接的影响,而黏膜损伤

则是其中一个主要的病理特征。患者往往在病程中经历了反

复的炎症发作和缓解,病程不可预测,严重影响了患者的生活

质量。更为严重的是,溃疡性结肠炎与结肠癌的发生率显著增

加,为患者带来了潜在的生命威胁。因此,深入了解溃疡性结

肠炎的发病机制,尤其是对黏膜损伤的研究,对于制定有效的

治疗和预防策略至关重要。本次研究通过对溃疡性结肠炎模

型小鼠黏膜损伤进行深入研究,为寻求更精准、有效的治疗方

案提供依据。 

1 资料与方法 

1.1一般资料 

选择2022年3月-10月为研究时间段,以健康雄性C57BL/6小

鼠36只作为研究对象,体质量20-28g；饲养条件：温度20-25℃,

湿度45-55%,自由饮食,每日循环光照。将36只健康小鼠采用随
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机原则分成两组,即正常对照组(对照组)、葡聚糖硫酸钠诱导组

(DSS组),各18只。 

1.2方法 

3gDSS与蒸馏水100ml混匀,配成3%浓度DSS溶液。对照组常

规饲养1周,自由饮水；DSS组连续1周饮用3%浓度DSS溶液,每日

更换新DSS溶液；第8d,两组小鼠按照40mg/kg的剂量腹腔注射1%

戊巴比妥钠,麻醉起效后,在小鼠眼球取血；采集血液样本后,

按照800mg/kg的剂量再次腹腔注射1%戊巴比妥钠,待小鼠死亡

后剖开腹腔,分离获取结肠组织,测量结肠长度；取中段结肠1cm,

使用磷酸盐缓冲盐溶液处置干净后,置于4%多聚甲醛中进行固

定,其余结肠组织储存与-80℃；将固定完毕的结肠组织再脱水、

透明处理,石蜡包埋,封片,切片(4µm),HE染色,利用光学显微

镜进行观察,判断病理学评分；选择适当结肠组织经冷磷酸盐缓

冲液进行冲洗,在冰浴的条件下利用玻璃匀浆器进行充分匀浆；

在4℃、3500r/min、10min条件下离心,取上清液；眼球血静置

后,同样在4℃、3500r/min、10min条件下离心,取上清液；采用

ELISA检测血清及组织上清液炎性因子。 

1.3观察指标 

观察指标：(1)组间血清炎性因子比较,收集血液样本,检验

血清TNF-α、IL-6、IL-1β及INF-γ水平。(2)组间结肠黏膜炎

性因子比较,检验肠道组织黏膜TNF-α、IL-6、IL-1β及INF-

γ水平。(3)组间结肠长度及组织学评分比较,检测结肠长度,

评估组织学评分；组织学评分为炎症程度、病变深度、隐窝损

伤及病变范围评分总和：①炎症程度：a.0分,无中性粒细胞浸

润；b.1分,隐窝部位或者上皮组织可见中性粒细胞浸润程度≤

50%,且未见糜烂、溃疡,即轻度炎症；c.2分,隐窝部位或者上皮

组织可见中性粒细胞浸润程度＞50%,且未见糜烂、溃疡,即中度

炎症；d.3分,隐窝部位或者上皮组织可见中性粒细胞浸润程度

＞50%,且未见糜烂、溃疡,即中度炎症；d.4分,糜烂、溃疡；②

病变深度：a.0分,无病变；b.1分,仅至黏膜层；b.2分,深至黏

膜下层；c.3分,深至肌层；d.4分,深至浆膜层；③隐窝损伤：

a.0分,无损伤；b.1分,基底部隐窝损伤部分占比1/3；c.2分,

基底部隐窝损伤部分占比2/3分；d.3分,仅表皮完整；e.4分,

全隐窝及上皮均遭到损坏；④病变范围：a.0分,病变≤1%；b.1

分,病变＞1%至25%；c.2分,病变＞25%至50%；d.3分,病变＞50%

至75%；d.4分,＞75%。 

1.4统计学分析 

采用SPSS 24.0分析数据,以(%)表示计数资料,行检验,以()

表示计量资料,行t检验,P＜0.05提示数据差异有统计学意义。 

2 结果 

2.1组间血清炎性因子比较 

DSS组血清TNF-α、IL-6、IL-1β及INF-γ均高于对照组(P

＜0.05)；详见表1。 

2.2组间结肠黏膜炎性因子比较 

DSS组结肠黏膜TNF-α、IL-6、IL-1β及INF-γ均高于对照

组(P＜0.05)；详见表2。 

表1  组间血清炎性因子比较(pg/ml sx ± ) 

分组 TNF-α IL-6 IL-1β INF-γ

DSS 组

(n=18)

0.29±

0.06

63.75±

5.27

11.93±

1.58

2.49±

0.23

对照组

(n=18)

0.18±

0.04

35.10±

2.13

3.26±

0.34

1.24±

0.08

t 6.472 21.384 22.756 21.778

P ＜0.001 ＜0.001 ＜0.001 ＜0.001
 

表2  组间结肠黏膜炎性因子比较(pg/ml sx ± ) 

分组 TNF-α IL-6 IL-1β INF-γ

DSS 组

(n=18)

0.24±

0.02

64.22±

4.65

11.42±

1.63

2.60±

0.25

对照组

(n=18)

0.13±

0.04

22.67±

2.74

1.28±

0.16

1.01±

0.06

t 10.436 32.662 26.267 26.238

P ＜0.001 ＜0.001 ＜0.001

＜

0.001

 

2.3组间结肠长度及组织学评分比较 

DSS组结肠长度短于对照组,组织学评分高于对照组(P＜

0.05)；详见表3。 

表3  组间结肠长度及组织学评分比较( sx ± ) 

分组 结肠长度(cm) 组织学评分(分)

DSS组(n=18) 6.67±1.23 3.26±0.58

对照组(n=18) 9.36±1.52 0.24±0.10

t 5.837 21.770

P ＜0.001 ＜0.001

 

3 讨论 

溃疡性结肠炎是一种慢性非特异性炎症性肠病,主要累及

结肠黏膜。这种疾病通常表现为结肠黏膜的连续性、弥漫性炎

症,最常见的发生部位为直肠,病变可向上扩展至整个结肠[5-6]。

本次研究中,DSS组血清、结肠黏膜TNF-α、IL-6、IL-1β及INF-

γ均高于对照组(P＜0.05)。TNF-α(肿瘤坏死因子-α)：TNF-

α是一种由多种免疫细胞产生的炎症性细胞因子,它在炎症反

应中扮演着重要角色。在溃疡性结肠炎中,TNF-α的过度产生与

疾病的发病和进展密切相关。TNF-α参与了肠道黏膜的炎症反
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应,促进了炎性细胞浸润和上皮细胞损伤,同时还参与了血管通

透性的调节。抗TNF-α治疗已经成为溃疡性结肠炎的一线治疗

手段之一,通过抑制TNF-α的作用,可以减轻炎症、促进黏膜愈

合。IL-6(白细胞介素-6)：IL-6是一种免疫细胞因子,具有促炎

和抗炎的双重作用。在溃疡性结肠炎中,IL-6的过度产生与炎症

的持续存在有关。IL-6参与了炎症细胞的活化、黏膜屏障的损

害和纤维化的发展。IL-6也被认为与溃疡性结肠炎患者的病程

严重程度和预后有关。IL-1β(白细胞介素-1β)：IL-1β是一

种重要的炎症介质,在免疫反应中发挥关键作用。在溃疡性结肠

炎中,IL-1β的产生增加,与肠道炎症和黏膜损伤紧密相关。

IL-1β促进炎性细胞的浸润、黏膜上皮细胞的凋亡和黏膜组织

的破坏,进而加剧疾病的发展。IFN-γ(干扰素-γ)：IFN-γ是

一种主要由T淋巴细胞和自然杀伤细胞产生的免疫调节分子,具

有调节炎症和免疫应答的作用。在溃疡性结肠炎中,IFN-γ的异

常产生可能参与了免疫系统的过度激活,导致黏膜的炎症和

损伤。TNF-α、IL-6、IL-1β和IFN-γ(干扰素-γ)是一组重

要的炎症性细胞因子,它们在免疫系统中发挥着关键的调节

作用。这些细胞因子与溃疡性结肠炎及其黏膜损伤之间存在

密切的关联。 

本次研究中,DSS组结肠长度短于对照组,组织学评分高于

对照组(P＜0.05)。组织学评分是对溃疡性结肠炎(UC)黏膜损伤

程度和炎症程度进行客观评价的一种重要手段。这种评分体系

通过对取自患者肠道黏膜标本的显微镜下的组织学特征进行定

量和定性的评估,提供了对疾病病理学状态的详细描述。本次研

究中,炎症程度、病变深度、隐窝损伤及病变范围评分总和：(1)

炎症程度的讨论：在溃疡性结肠炎患者中,炎症程度是评估黏膜

损伤严重程度的重要指标之一[7]；炎症的程度可以从轻度、中

度到重度；轻度炎症主要表现为结肠黏膜的轻度红肿和充血,

伴随着少量的炎性浸润；中度炎症则引起更为显著的黏膜红肿、

溃疡形成和炎性细胞浸润,影响黏膜屏障的完整性；重度炎症常

伴随着大面积的溃疡形成、深层次的炎性细胞浸润,甚至可引起

结肠壁的明显增厚。炎症的程度直接关系到患者的临床症状,

也反映了病变的严重程度。(2)病变深度的讨论：病变深度是另

一个衡量溃疡性结肠炎黏膜损伤的重要参数[8]；通常,病变深度

可分为表浅性和深层次两个层次；表浅性病变主要涉及结肠黏

膜表层,包括黏膜上皮细胞脱落、溃疡形成等,但通常不涉及结

肠壁的全层；深层次的病变涉及黏膜、黏膜下层,甚至可扩展到

肌层,导致结肠壁的明显增厚；深度的病变通常与更严重的炎

症、更大范围的黏膜损伤以及患者症状的加重相关。(3)隐窝损

伤的讨论：溃疡性结肠炎的黏膜损伤不仅限于表面,还涉及结肠

的隐窝,即肠道黏膜的凹陷区域；隐窝损伤是疾病进展中的一个

重要特征,其包括黏膜上皮细胞的脱落、炎性细胞的浸润以及溃

疡的形成；由于隐窝是肠道黏膜中微生物和免疫系统相互作用

的场所,其损伤可能导致炎症的进一步扩散和慢性化,加剧患者

的症状。(4)病变范围的讨论：病变范围是评估溃疡性结肠炎黏

膜损伤的另一关键方面；该疾病可以呈现为连续性的、弥漫性

的炎症,从直肠开始向上蔓延至整个结肠；病变范围的扩大通常

伴随着炎症的加重和症状的恶化。有时病变范围可能局限在结

肠的一部分,例如左半结肠或右半结肠。病变范围的不同也可能

影响治疗的选择和疾病的预后。通过综合讨论炎症程度、病变

深度、隐窝损伤以及病变范围等多个角度,我们能够更全面、深

入地了解溃疡性结肠炎的黏膜损伤特征,为制定个体化治疗策

略提供更为详实的依据。本次研究证实,溃疡性结肠炎对小鼠结

肠黏膜的损伤及组织炎性细胞浸润均比较明显,且结肠长度因

溃疡性结肠炎的影响而缩短。 

总之,溃疡性结肠炎可导致小鼠结肠缩短,增加血液及肠道

黏膜中的炎性因子,结肠黏膜存在明显的炎症反应。 
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