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[摘　要]	 目的：分析克罗恩病(Crohn’s disease，CD)患者体力活动(physical activity，PA)强度与免疫炎症状

态及生活质量的相关性，为优化临床决策提供依据。方法：选取2018年1月至2022年3月在秦皇岛

市第二医院消化内科就诊的136例CD患者作为研究组，选取同期100例体检者作为对照组。记录

两组的临床特征并检测外周血CD4+T淋巴细胞比例、CD8+T淋巴细胞比例、CD4+/CD8+T淋巴细胞

比值、辅助性T细胞(helper T cell，Th)17比例、调节性T细胞(T regular cells，Treg)比例、Th17/

Treg比值和血清免疫球蛋白(immunoglobulin，Ig)A、IgG、IgM、C反应蛋白(C-reaction protein，

CR P)、白细胞介素(i nter l eu k i n，I L) - 6、 I L - 1 0、 I L - 1 2、 I L - 3 5、肿瘤坏死因子(t u m o r  n ec ro s i s 

factor，TNF)-α水平，采用中文版炎症性肠病生活质量量表(Inflammatory Bowel Disease Quality of 

Life Scale，IBDQ)评价研究组的生活质量，采用中文版国际体力活动短问卷(International Physical 

Activ it y  Quest ionnaire- Shor t，IPAQ - S)评价研究组的PA强度。结果：研究组的PA强度一级15例

(11.03%)、二级64例(47.06%)、三级57例(41.91%)。研究组的外周血CD8 +T淋巴细胞比例、Th17

比例、Th17/Treg比值和血清CRP、IL -6、IL -12、TNF-α水平均高于对照组，差异均有统计学意义

(均P<0.05)；且研究组PA强度与上述指标均呈负相关(均P<0.05)。研究组外周血CD4+T淋巴细胞比

例、CD4+/CD8+T淋巴细胞比值、Treg比例和血清Ig A、IgG、IL -10、IL -35水平均低于对照组，差

异均有统计学意义(均P<0.05)；研究组PA强度与上述指标及IBDQ总分和各维度评分均呈正相关(均

P<0.05)。结论：CD患者的PA强度与其免疫功能紊乱、炎症反应上调呈负相关，与其生活质量呈正

相关，临床可考虑针对CD患者开展个性化的运动干预，以达到提高疗效、改善生活质量的目的。
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炎症性肠病 ( i n f l a m m a t o r y  b o w e l  d i s e a s e ，

IBD)因反复发作、病程迁延而被称为“不死的癌

症”，根据相关调查数据 [1]，IBD的人群患病率为

(100~200)/10万，不论在欧美发达国家还是发展

中国家，IBD的发病率均呈逐渐上升的趋势，且患

者人群有年轻化倾向。克罗恩病(Crohn’s disease，

C D) 是 I B D 的重要类型之一，其发病机制至今尚

未完全明确，症状可累及口腔至肛门的整个消化

道，随着病程的持续进展和症状的反复发作，患

者可发生肠道狭窄、穿孔、瘘管等多种并发症[2]。

CD的治疗是具有挑战的临床课题，目前临床上主

要是应用氨基水杨酸制剂、糖皮质激素、免疫抑

制剂和生物制剂等药物进行治疗，虽然能够在短

期内有效改善临床症状，但作用难以持久，患者

无法获得长期临床收益，仍有约80%的CD患者需

要接受手术治疗甚至接受多次手术[3]。因此，探索

有效的非药物治疗方案以改善CD患者的临床预后

是一项重要的临床任务。近年来的研究[4]结果显示

疲乏是IBD患者最常见的全身症状，40%~50%的稳

定期患者和高达86%的中、重度活动度患者具有疲

乏症状，这导致了患者体力活动(physical activity，

PA)能力和强度的大幅度下降，而适当的运动干预

可能对于改善CD症状具有积极的意义，此证据提

示PA可能与CD的病理改变具有相关性，但目前缺

乏临床证据予以讨论和分析。免疫功能紊乱和炎

症反应损害是CD发生和发展的重要机制 [5]，长期

生活质量降低是CD患者的重要表现。本研究针对

CD患者PA强度与其免疫炎症状态及生活质量的相
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关性进行了分析，旨在为优化临床治疗策略提供

参考。

1  对象与方法

1.1  对象

选取2018年1月至2022年3月在秦皇岛市第二

医院消化内科就诊的136例CD患者作为研究组，选

取同期100例体检者作为对照组。两组研究对象均

签署知情同意书自愿参与本研究，研究方案符合

《赫尔辛基宣言》的伦理学要求。

纳入标准：符合中华医学会消化病学分会炎

症性肠病学组制订的《炎症性肠病诊断与治疗的

共识意见(2018年)》中的CD诊断标准 [6]；临床资

料完整；对照组经检查均排除IBD。

排除标准：合并恶性肿瘤、血液病、免疫缺

陷病、多器官功能障碍综合征；合并近期血栓、骨

关节病、近期骨折等开展体力活动禁忌证；四肢发

育畸形或截肢；合并认知功能、语言听力、意识障

碍；合并精神疾患或日常生活不能自理；妊娠期或

哺乳期；其他原因导致无法完成研究。

1.2  观察指标

1.2.1  临床特征

通过查阅就诊病历和体检资料对两组研究对

象的年龄、性别构成、基础疾病、吸烟史、饮酒

史、肠道手术史及研究组的病程、病灶部位、肠

道改变、肠外表现、肠内营养治疗等进行调查和

分析。同时，对研究组患者的克罗恩病疾病活动

指数(Crohn’s Disease Activity index，CDAI)评分进

行评价，CDA I评分最低为0，无最高分，分数越

高，疾病越严重。根据CDAI评分对患者进行病情

活动程度评价，评价标准为：1)CDAI评分<150为

临床缓解期；2)CDAI评分150~220为轻度活动期；

3)CDA I评分>220~330为中度活动期；4)CDA I评 
分>330~450为重度活动期；5)CDAI评分>450为极

重度活动期[7]。

1.2.2  免疫炎症指标

采集两组研究对象的空腹外周静脉血样本，

研究组的采血时间为就诊当日，体检组的采血时

间为体检当日。采用流式细胞法对外周血CD 4 +T
淋 巴 细 胞 比 例 、 C D 8 + T 淋 巴 细 胞 比 例 、 辅 助 性

T细胞( h el p er  T  ce l l，Th) 1 7比例、调节性T细胞

(reg u lato r y  T  cel l，Treg )比例进行检测，并计算

CD4 +/CD8 +T淋巴细胞比值和Th17/Treg比值，检

测仪器为FACSVia流式细胞仪(美国BD公司)，采用

免疫比浊法对血清免疫球蛋白(immunoglobulin，

Ig)A、IgG、IgM、C反应蛋白(C-reactive protein，

CRP)水平进行检测，检测仪器为VIDAS 30全自动

免疫分析仪(法国Mérieu x公司)，采用酶联免疫吸

附法(enzyme-linked immunosorbent assay，ELISA)
对血清白细胞介素(i n te r l e u k i n， I L) - 6、 I L - 1 0、 
I L - 1 2 、 I L - 3 5 、 肿 瘤 坏 死 因 子 ( t u m o r  n e c r o s i s 
factor，TNF)-α水平进行检测，检测仪器为FC热电

酶标仪(赛默飞世尔科技中国有限公司)，ELISA试

剂盒购自英国Abcam公司。

1.2.3  生活质量

采 用 中 文 版 炎 症 性 肠 病 生 活 质 量 量 表

(Inflammatory Bowel Disease Quality of Life Scale，

IBDQ)对研究组患者的生活质量进行评价，该量表

已由国内学者进行了信度和效度评价，Cronbach’s 
α系数为0.95 [8]。量表分为肠道症状、全身症状、

情感功能、社会功能4个维度，总分32~224，得分

越高，生活质量越好。

1.2.4  体力活动

采用中文版国际体力活动短问卷(International 
Physical Activ ity Questionnaire- Short，IPAQ- S)对

研究组患者的PA强度进行评价，该量表已由国内

学者进行了信度和效度评价， C r o n b a c h ’ s  α 系数

为0.63~0.89 [9]，量表分为重体力活动、中等强度

体 力 活 动 、 步 行 、 静 坐 4 个 方 面 ， 根 据 评 价 结 果

将患者的 PA 强度分为 3 个等级： 1 ) 一级为每周不

少于 3  d 的高强度 PA且高强度 PA能量消耗不少于 
1 500代谢当量(metabolic equivalent，MET)-min，

或每周不少于 7  d 的PA 且步行、中强度 PA、高强

度PA能量消耗总和不少于3  0 0 0  M ET- m i n。2 )二

级为每周不少于 3  d 的PA 且每日高强度 PA不少于

2 0  m i n，或每周不少于5  d的PA且每日中强度PA
和/或步行不少于30 min；或每周不少于5 d的PA
且 步 行 、 中 强 度 PA 、 高 强 度 PA 能 量 消 耗 总 和 不

少于600 MET-min。3)三级为PA未达到二级PA强

度标准。

1.3  统计学处理

采用SPSS 22.0统计学软件分析数据。正态分

布的计量资料以均数±标准差( x± s)表示，比较采

用 独 立 样 本 t 检 验 ， 多 组 比 较 采 用 单 因 素 方 差 分

析(analysis of variance，ANOVA)，两两比较采用

LSD-t检验；计数资料以例(%)表示，比较采用χ2检

验或Fisher确切概率法；PA强度与免疫炎症指标和

生活质量的相关性采用Spear man等级相关分析。

P<0.05为差异有统计学意义。
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2  结果

2.1  两组临床特征比较

研究组饮酒史和肠道手术史比例均高于对照

组 ， 差 异 均 有 统 计 学 意 义 ( 均 P < 0 . 0 5 ， 表 1 ) 。 肠

道手术种类为肠管切除吻合术1 9例，球囊扩张术  
4例。

2.2  两组免疫炎症指标比较

研究组患者的外周血CD 8 +T淋巴细胞比例、

T h 1 7比例、T h 1 7 / Tre g比值及血清C R P、 I L - 6、 
IL -12、TNF-α水平均高于对照组，外周血CD4 +T
淋巴细胞比例、CD4+/CD8+T淋巴细胞比值、Treg
比例及血清IgA、IgG、IL -10、IL -35水平均低于对

照组，差异均有统计学意义(均P<0.05，表2)。

表1 两组研究对象临床特征的比较

Table 1 Comparison of the clinical characteristics between the 2 groups

临床特征 研究组(n=136) 对照组(n=100) χ2/t P

年龄/岁 36.15±8.37 37.06±9.64 −0.774 0.229

性别/[例(%)] 0.516 0.473

男 78 (57.35) 62 (62.00)

女 58 (42.65) 38 (38.00)

糖尿病/[例(%)] 12 (8.82) 8 (8.00) 0.050 0.822

高血压/[例(%)] 14 (10.29) 11 (11.00) 0.030 0.862

吸烟史/[例(%)] 37 (27.21) 30 (30.00) 0.221 0.638

饮酒史/[例(%)] 81 (59.56) 35 (25.00) 13.907 <0.001

肠道手术史/[例(%)] 23 (16.91) 2 (2.00) 13.530 <0.001

病程/[例(%)] — —

>2年 72 (52.94) —

≤2年 64 (47.06) —

病灶部位/[例(%)] — —

末端回肠 56 (41.18) —

结肠 50 (36.76) —

回结肠 21 (15.44) —

多病灶 9 (6.62) —

肠道病变/[例(%)] — —

炎症 19 (13.97) —

狭窄 36 (26.47) —

穿孔 11 (8.09) —

肛周病变 23 (16.91) —

多种病变 47 (34.56) —

肠外表现/[例(%)] 81 (59.56) — — —

肠内营养治疗/[例(%)] 63 (46.32) — — —

病情活动程度/[例(%)] — —

临床缓解期 2 (1.47) —

轻度活动期 40 (29.41) —

中度活动期 55 (40.44) —

重度活动期 25 (18.38) —

极重度活动期 14 (10.29) —
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2.3  不同 PA 强度患者免疫炎症指标及生活质量比较

研究组PA强度一级15例(11.03%)、二级64例

(47.06%)、三级57例(41.91%)。随着PA强度提高，

患者的外周血CD4+T淋巴细胞比例、CD4+/CD8+T
淋巴细胞比值、Treg比例、血清IgA、IgG、IL-10、

IL -35水平及IBDQ总分和各维度评分均逐渐升高，

外周血CD 8 +T淋巴细胞比例、Th 1 7比例、Th 1 7 /
Treg比值及血清CRP、IL -6、IL -12、TNF-α水平均

逐渐降低，差异均有统计学意义(均P<0.05，表3)。

2.4  CD 患者 PA 强度与免疫炎症指标及生活质量

的相关性

Spear man等级相关分析结果显示：研究组患

者PA强度与外周血CD 4 +T淋巴细胞比例、CD 4 +/
CD8+T淋巴细胞比值、Treg比例、血清IgA、IgG、

IL -10、IL -35水平及IBDQ总分和各维度评分均呈正

相关(均P<0.05)，与外周血CD8+T淋巴细胞比例、

T h 1 7比例、T h 1 7 / Tre g比值及血清C R P、 I L - 6、 
IL-12、TNF-α水平均呈负相关(均P<0.05，表4)。

表2 两组研究对象免疫炎症指标的比较

Table 2 Comparison of the immune and inflammatory indexes between the 2 groups

指标 研究组(n=136) 对照组(n=100) t P

CD4+/% 36.95±3.38 46.29±3.12 −21.666 <0.001

CD8+/% 36.53±4.35 35.27±2.96 2.501 0.032

CD4+/CD8+ 1.07±0.09 1.38±0.11 −23.781 <0.001

Th17/% 3.41±0.46 2.04±0.15 28.669 <0.001

Treg/% 3.78±0.72 5.97±0.86 −21.251 <0.001

Th17/Treg 0.89±0.11 0.39±0.05 42.335 <0.001

IgA/(g·L−1) 0.89±0.21 2.48±0.52 −32.277 <0.001

IgG/(g·L−1) 8.12±1.29 14.56±3.17 −21.415 <0.001

IgM/(g·L−1) 1.34±0.20 1.38±0.24 −1.394 0.086

CRP/(mg·L−1) 32.38±9.46 6.64±1.59 26.917 <0.001

IL-6/(pg·mL−1) 25.06±5.62 6.05±2.24 31.994 <0.001

IL-10/(pg·mL−1) 66.08±15.15 156.16±42.08 −23.031 <0.001

IL-12/(pg·mL−1) 156.34±36.72 54.40±12.18 26.690 <0.001

IL-35/(pg·mL−1) 45.31±10.75 89.03±25.34 −18.043 <0.001

TNF-α/(pg·mL−1) 30.16±6.93 2.43±1.17 39.580 <0.001

表3 不同PA强度患者免疫炎症指标及生活质量的比较

Table 3 Comparison of the immune inflammatory indexes and quality of life in patients with different PA intensities

指标 三级(n=57) 二级(n=64) 一级(n=15) F P

CD4+/% 30.52±2.72#& 35.16±2.18*& 42.15±2.25*# 9.236 <0.001

CD8+/% 41.05±3.06#& 36.81±2.67*& 30.18±2.36*# 8.734 0.032

CD4+/CD8+ 0.89±0.10#& 1.08±0.08*& 1.13±0.09*# 10.122 <0.001

Th17/% 4.15±0.41#& 3.52±0.36*& 2.91±0.28*# 12.046 <0.001

Treg/% 2.58±0.65#& 3.61±0.68*& 4.81±0.53*# 12.119 <0.001

Th17/Treg 1.38±0.12#& 0.91±0.09*& 0.60±0.06*# 23.005 <0.001

IgA/(g·L−1) 0.52±0.13#& 0.88±0.19*& 1.25±0.22*# 19.564 <0.001

IgG/(g·L−1) 6.14±1.08#& 8.05±1.23*& 9.64±1.84*# 15.090 <0.001

CRP/(mg·L−1) 41.84±9.81#& 33.02±9.83*& 24.06±6.17*# 8.164 <0.001

IL-6/(pg·mL−1) 30.38±7.75#& 25.87±6.10*& 19.67±3.63*# 15.161 <0.001
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表4 CD患者PA强度与免疫炎症指标及生活质量相关性

的Spearman等级相关分析

Table 4 Spearman ’s rank correlation analysis of the 

correlation of PA intensity with immune inflammation 

index and quality of life in CD patients

指标 rs P

CD4+ 0.764 <0.001

CD8+ −0.618 0.032

CD4+/CD8+ 0.929 <0.001

Th17 −0.776 <0.001

Treg 0.624 <0.001

Th17/Treg −0.933 <0.001

IgA 0.552 <0.001

IgG 0.603 <0.001

CRP −0.693 <0.001

IL-6 −0.839 <0.001

IL-10 0.853 <0.001

IL-12 −0.834 <0.001

IL-35 0.817 <0.001

TNF-α −0.763 <0.001

IBDQ总分 0.904 <0.001

肠道症状 0.849 <0.001

全身症状 0.817 <0.001

情感功能 0.798 <0.001

社会功能 0.702 <0.001

续表3

指标 三级(n=57) 二级(n=64) 一级(n=15) F P

IL-10/(pg·mL−1) 50.46±10.17#& 65.89±17.28*& 81.09±19.35*# 16.423 <0.001

IL-12/(pg·mL−1) 213.64±44.26#& 158.42±37.67*& 88.41±29.76*# 19.667 <0.001

IL-35/(pg·mL−1) 37.72±9.27#& 46.04±11.56*& 62.32±12.39*# 11.538 <0.001

TNF-α/(pg·mL−1) 41.11±7.16#& 30.16±6.93*& 23.49±4.51*# 9.726 <0.001

IBDQ总分 150.45±12.54#& 178.61±14.65*& 192.72±18.06*# 9.008 <0.001

肠道症状/分 50.27±3.61#& 57.72±4.53*& 62.07±5.53*# 7.394 <0.001

全身症状/分 25.04±2.69#& 28.34±2.29*& 32.30±3.07*# 7.031 <0.001

情感功能/分 61.98±5.57#& 67.71±6.64*& 73.82±4.34*# 6.678 <0.001

社会功能/分 25.16±2.52#& 28.63±2.89*& 32.57±2.96*# 8.819 <0.001

与三级比较，*P<0.05；与二级比较，#P<0.05；与一级比较，&P<0.05。

Compared with grade 3, *P<0.05; compared with grade 2, #P<0.05; compared with grade 1, &P<0.05.

3  讨论

本 研 究 结 果 显 示 ： 与 非 I B D 人 群 比 较 ， C D
患者存在明显的免疫功能紊乱和炎症反应过激，

主 要 表 现 为 细 胞 免 疫 和 体 液 免 疫 功 能 下 降 和 自

身免疫反应水平上调，而 C D 患者的 PA 强度与上

述 指 标 呈 负 相 关 。 近 年 来 的 研 究 [ 1 0 ]结 果 显 示 ：

C D 患 者 出 院 后 具 有 运 动 意 愿 者 可 超 过 9 0 % ， 步

行是他们最常见的运动方式，但有超过 6 0 % 的患

者认为 C D 症状限制了他们参与 PA 。本研究结果

表明免疫炎症损害较严重的 C D 患者的 PA 强度较

低，主要机制可能包括以下几个方面：1 ) C D 4 +/
C D 8 +、 T h 1 / T h 2 、 T h 1 7 / Tr e g 等 T 细胞亚群功能

失 衡 在 I B D 的 发 病 、 进 展 和 病 情 转 归 中 发 挥 重

要 作 用 ， 这 些 病 理 变 化 诱 导 下 游 促 炎 细 胞 因 子

大 量 分 泌 和 释 放 ， 从 而 激 活 肠 道 间 质 细 胞 ， 促

进 细 胞 外 基 质 的 过 度 合 成 并 在 肠 壁 沉 积 [ 1 1 ]， 最

终 导 致 了 肠 道 组 织 损 伤 和 纤 维 化 ， 因 此 ， 免 疫

炎 症 损 害 较 重 的 C D 患 者 的 肠 道 症 状 通 常 较 为 明

显，这显著限制了患者参与 PA 的能力。 2 ) C D 患

者 的 免 疫 炎 症 状 态 反 映 了 疾 病 活 动 度 ， 而 随 着

疾病活动度的上升，患者的低血钙血症、骨质疏

松、骨质代谢异常的患病率和病变程度也逐渐提  
升 [ 1 2 - 1 4 ]， 同 时 相 当 一 部 分 C D 患 者 的 肠 道 外 症 状

表现为骨关节病变 [15]，上述骨代谢及骨关节病变

均对患者的 PA 能力造成了严重的影响。 3 ) C D 患

者疾病活动度的增强还会促进患者机体组成分变

化 ， 活 动 期 C D 患 者 的 血 红 蛋 白 、 白 蛋 白 、 皮 下

脂肪指数、内脏脂肪指数、肌肉含量指数等人体
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组成指标均低于缓解期患者，高疾病活动度患者

机体的水、蛋白质、脂肪及瘦组织总量明显低于

中、低活动度患者 [16]，这些因素均导致了患者肌

肉力量明显衰减 [17]，从而使其参与PA的能力和强

度均显著下降。

本 研 究 结 果 证 实 C D 患 者 PA 强 度 与 其 生 活 质

量呈正相关，这与针对 I B D患者的研究 [ 1 8 ]结果一

致，该研究还发现随着体力活动水平的升高，患

者的生活质量会随之改善。近年来的研究 [19]结果

显示：CD患者生活质量下降的原因一方面与疾病

活动度有关，另一方面与其心理状态有关，CD患

者较健康人群更易合并焦虑、抑郁等负性心理状

态，有明显的自觉压力和社会功能缺陷，特别是

活动期患者的社会能力和生活质量均明显下降，同

时，鼻胃管家庭肠内营养等治疗措施的长期应用和

依从性降低，也会导致患者生活质量的降低[20]，较

高的PA强度往往提示CD患者疾病活动度较低，而

且长期、规律性、适宜强度的PA也可在一定程度

上纾解患者的负性情绪，从而达到改善患者生活

质量的效果。

本 研 究 认 为 低 P A 强 度 与 C D 患 者 免 疫 炎

症 反 应 程 度 和 生 活 质 量 下 降 密 切 相 关 ， 早 在

1 9 9 0 年 代 就 有 学 者 建 议 将 “ 有 氧 运 动 + 抗 阻 运

动 ” 的 干 预 方 案 作 为 I B D 推 荐 治 疗 方 法 ， 在 欧

洲 临 床 营 养 与 代 谢 学 会 2 0 1 7 年 制 订 的 I B D 临

床 指 南 中 ， 推 荐 在 C D 患 者 出 现 肌 肉 质 量 和 / 
或肌肉功能下降时给予适量的抗阻运动干预 [21]。

近年来学者通过临床研究 [22]发现，运动可降低CD
患者的炎症反应程度，增加其骨密度、肌肉量和

摄氧能力，改善其疲乏、心理状态和生活质量，

但不同病情患者对运动干预的依从性差异较大且

应用安全性有待验证，干预方式、治疗强度、治

疗时间及频率等相关临床争议仍然存在，目前仍

然 缺 乏 针 对 C D 患 者 的 运 动 干 预 指 南 。 学 术 界 普

遍认为运动对于缓解期及轻、中度活动期CD患者

安全有效，国内也出现了将运动干预与中药联合

应用治疗CD的临床尝试，达到了增加骨密度、提

升生存质量、改善免疫功能、抑制炎性反应等效

果[23]，对于行部分肠管切除吻合术的CD患者开展

抗阻运动干预，也可提升术后握力、降低肌肉衰

减程度，促进患者的术后康复 [24]。因此，总体上

可 认 为 针 对 C D 患 者 开 展 运 动 干 预 具 有 积 极 的 临

床意义。在临床工作中，应根据患者的临床特征

和病情给予个性化处方，例如，对于青少年患者

可尝试以高强度间歇运动替代一次性持续中等强

度运动 [25]；对于稳定期患者增加可耐受的有氧运

动对改善生活质量具有更好的效果 [26]；对于能够

完成中等强度以上运动的PA患者，联合给予下肢

肌力康复训练，可提升疲乏和肌力下降的改善效 
果 [27]，这些临床经验均可为CD患者的运动干预方

案编制提供参考。值得指出的是，在针对CD的治

疗用药中，部分药物可对患者的免疫炎症指标和

PA活动能力产生影响，故PA与CD病理机制的相关

性和治疗作用可能仍需要有效控制混杂因素的前

瞻性研究予以进一步分析和讨论。

综上所述，CD患者的PA强度与其免疫功能紊

乱、炎症反应上调呈负相关，与其生活质量呈正

相关，临床可考虑针对CD患者开展个性化的运动

干预，以达到提高疗效、改善生活质量的目的。
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