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维得利珠单抗联合柳氮磺吡啶治疗中重度溃疡性结肠炎的临床研究 

惠翀 

北京市第六医院，北京  100005 

摘  要：目的  探究维得利珠单抗联合柳氮磺吡啶治疗中重度溃疡性结肠炎的治疗效果。方法  选取 2021 年 8 月—2023 年

8 月在北京市第六医院治疗的溃疡性结肠炎患者 99 例，随机将患者分成对照组（49 例）和治疗组（50 例）。对照组口服柳

氮磺吡啶肠溶片，初始剂量为 1 g/d，如耐受则提升至 2 g，3 次/d，病情缓解后降至每 1 g/d，2 次/d。治疗组在对照组基础上

静脉滴注注射用维得利珠单抗，分别于 0、2、6、14 周用药 1 次，每次取 300 mg 本品加入生理盐水 250 mL，滴注时长控制

在 30 min 以上。两组患者治疗 14 周。观察两组患者临床疗效，比较治疗前后两组患者临床症状改善时间，溃疡性结肠炎内

镜下严重程度指数（UCEIS）、疾病活动指数（DAI）和炎症性肠病生存质量问卷（IBDQ）评分，肠黏膜屏蔽功能指标二胺

氧化酶（DAO）、细菌内毒素（BE）和 β-防御素（β-DF）水平，及血清肠型脂肪酸结合蛋白（I-FABP）、单核细胞趋化蛋白

-1（MCP-1）和热休克蛋白 70（HSP70）水平。结果  治疗后，对照组和治疗组临床总有效率分别为 81.63%和 96.00%，两

组比较差异具有统计学意义（P＜0.05）。治疗后，治疗组患者症状的改善时间均要明显短于对照组（P＜0.05）。治疗后，两

组患者 UCEIS 评分和 DAI 评分均显著下降，而 IBDQ 评分均显著上升（P＜0.05），且治疗组在所有评分的改善上表现更为

突出（P＜0.05）。治疗后，两组患者肠黏膜屏蔽功能指标 DAO、BE、β-DF、I-FABP 和 MCP-1 水平均显著降低，而血清 HSP70

水平均显著升高（P＜0.05），且治疗组在这些指标的改善上表现更为突出（P＜0.05）。结论  维得利珠单抗联合柳氮磺吡啶

治疗中重度溃疡性结肠炎疗效显著，不仅能够显著改善患者临床症状、病情程度和生存质量，同时还能够改善患者肠黏膜屏

蔽功能并促进血清学指标的恢复。 
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Clinical study on vedolizumab combined with sulfasalazine in treatment of 

moderate to severe ulcerative colitis 

HUI Chong 

Beijing No.6 Hospital, Beijing 100005, China 

Abstract: Objective  To evaluate the clinical efficacy of vedolizumab combined with sulfasalazine in treatment of moderate to severe 

ulcerative colitis. Methods  Patients (99 cases) with moderate to severe ulcerative colitis in Beijing No.6 Hospital from August 2021 

to August 2023 were randomly divided into control (49 cases) and treatment (50 cases) group. Patients in the control group were po 

administered with Sulfasalazine Enteric-coated Tablets, the initial dose was 1 g/d, if tolerated, increased to 2 g, three times daily, and 

decreased to 1 g/d after remission, twice daily. Patients in the treatment group were iv administered with Vedolizumab for injection on 

the basis of the control group, once at weeks 0, 2, 6, and 14 respectively, 300 mg was added into 250 mL of physiological saline, the 

infusion duration was controlled to more than 30 min. Patients in two groups were treated for 14 weeks. After treatment, the clinical 

evaluations were evaluated, the clinical symptom improvement time, the scores of UCEIS, DAI and IBDQ, the levels of intestinal 

mucosal shield function indicators DAO, BE and β-DF, and the levels of serum I-FABP, MCP-1 and HSP70 in two groups before and 

after treatment were compared. Results  After treatment, the total clinical effective rates in the control group and the treatment group 

were 81.63% and 96.00%, respectively, and the difference between the two groups was statistically significant (P < 0.05). After 

treatment, the improvement time for patients in the treatment group was significantly shorter than that in the control group (P < 0.05). 

After treatment, the UCEIS score and DAI score were significantly decreased significantly in two groups, while the IBDQ score was  
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significantly increased (P < 0.05), and the improvement of scores in the treatment group was more prominent (P < 0.05). After 

treatment, the levels of intestinal mucosal shielding function indicators DAO, BE, β-DF, I-FABP and MCP-1 in two groups were 

significantly reduced, while the serum HSP70 levels were significantly increased (P < 0.05), and the treatment group showed more 

prominent improvement in these indicators (P < 0.05). Conclusion  Vidlizumab combined with sulfasalazine has significant efficacy 

in the treatment of moderate to severe ulcerative colitis. It can not only significantly improve the patient’s clinical symptoms, disease 

severity and quality of life, but also improve the patient's intestinal mucosa shielding function and promote serological indicators.  

Key words: Vedolizumab for injection; Sulfasalazine Enteric-coated Tablets; moderate to severe ulcerative colitis; intestinal mucosa 

shielding function; I-FABP; HSP70 

 

溃疡性结肠炎是一种慢性炎症性肠道疾病，其

临床表现为持久或持续性腹泻、腹痛、饱胀、便血、

食欲丧失、体质量下降等，对患者身心健康及生活

质量产生极大影响。全球范围内，该病的发病率和

患病人数呈逐年上涨趋势[1]。在欧美等发达国家，

该病已成为消化系疾病的常见病种。近期数据显示，

美国在过去 5 年里溃疡性结肠炎发病率增长了

15%，成为消化系统疾病的首要因素[2]。关于该病的

病因尚未完全明确，研究报告显示，遗传、环境因

素以及免疫系统异常均可能与其发展相关[3]。柳氮

磺吡啶为一种具有抗炎、抗风湿、免疫抑制及重建

肠道菌群平衡效果的药物，广泛应用于炎症性肠

病、类风湿性关节炎与强直性脊椎炎等症的临床治

疗中[4]。维得利珠单抗作为一种高效的人源化单克

隆抗体，能够有效调控免疫系统反应并缓解炎症，

在炎症性肠病，如溃疡性结肠炎和克罗恩病的领域

疗效显著[5]。本研究通过把维得利珠单抗与柳氮磺

吡啶肠溶片合用以治疗溃疡性结肠炎患者，期望能

探究此疗法在临床上的有效性及使用时的安全性。 

1  资料与方法 

1.1  一般临床资料  

选取 2021 年 8 月—2023 年 8 月在北京市第六

医院进行治疗的 99 例溃疡性结肠炎患者作为研究

对象，其中男 51 例，女 48 例；年龄 21～57 岁，平

均年龄（35.85±5.64）岁；病程 8 个月～3 年，平

均病程（2.03±0.41）年。本研究经过北京市第六医

院医学伦理委员会批准（BJ2021-0608）。 

纳入标准：（1）本研究针对溃疡性结肠炎患者

依据《溃疡性结肠炎中西医结合诊疗共识意见

（2017 年）》[6]中所列标准进行诊断；（2）年龄 18～

60 岁；（3）溃疡性结肠炎内镜下严重程度指数

（UCEIS）评分≥4 分，属于中重度溃疡性结肠炎；

（4）近期未接受激素及免疫调节药物的处理；（5）

病历等相关资料齐全；（6）自愿并主动签订知情同

意书。 

排除标准：（1）伴发肝肾功能严重异常者；（2）对

柳氮磺吡啶肠溶片或维得利珠单抗不耐受者；（3）伴

发严重肠道器质性病变者；（4）无能力配合研究工

作的病患。 

1.2  药物 

柳氮磺吡啶肠溶片由上海福达制药有限公司生

产，规格 0.25 g/片，产品批号 200315、220710；注

射用维得利珠单抗由 Takeda Pharmaceutical Company 

Ltd.生产，规格 300 mg/瓶，产品批号 2020122105、

2022032502。 

1.3  分组及治疗方法 

根据类溃疡性结肠炎患者治疗方案之间的差异

将其分成对照组（49 例）和治疗组（50 例）。其中

对照组男 26 例，女 23 例；年龄 22～57 岁，平均年

龄（36.09±5.78）岁；病程 9 个月～3 年，平均病

程（2.15±0.45）年。治疗组男 25 例，女 25 例；年

龄 21～56 岁，平均年龄（35.68±5.57）岁；病程 8

个月～3 年，平均病程（1.99±0.39）年。两组溃疡

性结肠炎患者基础资料比较差异无统计学意义，具

有可比性。 

对照组口服柳氮磺吡啶肠溶片，初始剂量为 1 g/d，

如耐受则提升至 2 g，3 次/d，病情缓解后降至每 1 g/d，

2 次/d；治疗组在对照组基础上静脉滴注注射用维

得利珠单抗，分别于 0、2、6、14 周用药 1 次，每

次取 300 mg 本品加入生理盐水 250 mL，滴注时长

控制在 30 min 以上。两组患者均进行为期 14 周的

连续治疗。 

1.4  疗效评价标准[7] 

完全缓解：患者症状显著改善，排便次数降至

每日低于 3 次，无便血和里急后重感，肠镜检查下

显示黏膜基本正常；有效：患者病情有明显改善，

疾病活动度评级降低超过 30%，便血量亦相应减少，

肠镜提示轻度炎症或出现假性息肉；无效：未能达
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到上述指标者视为无效。 

总有效率＝（完全缓解例数＋有效例数）/总例数 

1.5  观察指标 

1.5.1  临床症状改善时间  观察两组患者治疗期间

腹痛、便血、腹胀以及黏液便等临床症状改善时间。 

1.5.2  UCEIS 评分、疾病活动指数（DAI）评分与

炎症性肠病生存质量问卷（IBDQ）评分  UCEIS 评

分：借助溃疡性结肠炎内镜下严重程度指数评分对

溃疡性结肠炎患者的病情程度进行评估，该评分系

统涵盖血管纹理、出血状况及糜烂溃疡程度 3 个指

标，总分为 0～8 分，高分值预示病况愈发严峻[8]。 

DAI 评分：此评分主要评估溃疡性结肠炎患者

疾病活动度，涵盖腹泻、黏膜易脆及渗出、便血以

及医生评估病情 4 大方面，总分 0～16 分，分数越

高意味着疾病活动度越高[9]。 

IBDQ 评分：借助炎症性肠病生存质量问卷对

溃疡性结肠炎患者的生存质量进行评估，问卷包括

肠道症状、全身症状、情感功能和社会功能 4 大模

块，总分 32～224 分，分值越高则表示患者生存质

量越好[10]。 

1.5.3  血清指标水平  所有患者治疗前后均采集晨

起手臂静脉血 5 mL，经低温高速离心处理后采用肠

型脂肪酸结合蛋白（I-FABP）检测试剂盒、单核细

胞趋化蛋白-1（MCP-1）检测试剂盒和热休克蛋白

70（HSP70）检测试剂盒、二胺氧化酶（DAO）检

测试剂盒、细菌内毒素（BE）检测试剂盒以及 β-防

御素（β-DF）检测试剂盒（均由上海将来实业股份

有限公司提供）对患者血清 I-FABP、MCP-1、HSP70、

DAO、BE、β-DF 水平进行检测，均严格按照说明

书采用酶联免疫吸附法进行检测，所用仪器为 HM-

SY96 全自动酶标仪。 

1.6  不良反应观察 

在治疗过程中，着重关注两组患者的恶心/呕

吐、头痛/头晕、鼻咽炎、发热等与用药相关联的不

良反应情况。 

1.7  统计学处理 

数据均采用 SPSS 21.0 软件进行处理，UCEIS

评分、DAI 评分与 IBDQ 评分，肠黏膜屏蔽功能指

标 DAO、BE 以及 β-DF 水平，血清 I-FABP、MCP-

1 和 HSP70 水平等计量资料均采用  sx  表示，比

较采用 t 检验，总有效率和不良反应发生率则采用

百分比描述，比较采用 χ2检验。 

2  结果 

2.1  两组临床疗效比较 

治疗后，对照组和治疗组患者临床总有效率分

别为 81.63%、96.00%，两组比较差异具有统计学意

义（P＜0.05），见表 1。 

2.2  两组临床症状改善时间比较 

治疗后，治疗组患者腹痛、便血、腹胀、黏液

便等症状的改善时间均要明显短于对照组（P＜

0.05），见表 2。 

2.3  两组 UCEIS、DAI 和 IBDQ 评分比较 

治疗后，两组患者 UCEIS 评分和 DAI 评分均

显著下降，而 IBDQ 评分均显著上升（P＜0.05），

且治疗组在所有评分的改善上表现更为突出（P＜

0.05），见表 3。 

表 1  两组临床疗效比较 

Table 1  Comparison on clinical efficacy between two groups  

组别 n/例 完全缓解/例 有效/例 无效/例 总有效率/% 

对照 49 13 27 9 81.63 

治疗 50 16 32 2 96.00* 

与对照组比较：*P＜0.05。 

*P < 0.05 vs control group. 

表 2  两组临床症状改善时间比较（x ± s ） 

Table 2  Comparison on clinical symptom improvement time between two groups (x ± s ) 

组别 n/例 腹痛改善时间/d 便血改善时间/d 腹胀改善时间/d 黏液便改善时间/d 

对照 49 8.54±1.59 5.77±1.08 4.23±0.89 5.38±0.92 

治疗 50 6.03±1.16* 3.05±0.32* 2.16±0.42*  3.36±0.62* 

与对照组比较：*P＜0.05。 

*P < 0.05 vs control group. 
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2.4  两组肠黏膜屏蔽功能指标比较 

治疗后，两组患者 DAO、BE、β-DF 均显著下

降（P＜0.05）；治疗后，治疗组 DAO、BE、β-DF 水

平低于对照组（P＜0.05），见表 4。 

2.5  两组血清 I-FABP、MCP-1 和 HSP70 水平比较 

治疗后，两组患者血清 I-FABP 和 MCP-1 水平

均较同组治疗前显著降低，而血清 HSP70 水平均显

著升高（P＜0.05）；治疗后，治疗组血清 I-FABP、

MCP-1 和 HSP70 水平改善明显好于对照组（P＜

0.05），见表 5。 

2.6  两组不良反应比较 

治疗过程中，对照组的不良反应发生率

（10.20%）与治疗组（12.00%）比较差异无统计学意

义，见表 6。 

表 3  两组 UCEIS 评分、DAI 评分与 IBDQ 评分比较（x ± s ） 

Table 3  Comparison on UCEIS, DAI, and IBDQ scores between two groups (x ± s ) 

组别 n/例 观察时间 UCEIS 评分 DAI 评分 IBDQ 评分 

对照 49 治疗前 6.21±0.95 8.67±2.23 104.34±20.34 

  治疗后  4.25±0.59*  6.28±1.95*  141.97±29.67* 

治疗 50 治疗前 6.13±0.92 8.75±2.28 108.37±21.35 

  治疗后   2.03±0.34*▲   3.36±1.25*▲   189.63±35.74*▲ 

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：▲P＜0.05。 

*P < 0.05 vs same group before treatment; ▲P < 0.05 vs control group after treatment. 

表 4  两组肠黏膜屏蔽功能指标比较（x ± s ） 

Table 4  Comparison on intestinal mucosal shield function indicators between two groups (x ± s ) 

组别 n/例 观察时间 DAO/(IU∙mL−1) BE/(IU∙L−1) β-DF/(μg∙L−1) 

对照 49 治疗前 7.43±0.79 27.13±3.11 28.13±2.97 

  治疗后  5.43±0.55*  17.98±2.37*  22.34±2.46* 

治疗 50 治疗前 7.51±0.81 26.97±3.08 27.96±2.93 

  治疗后   3.95±0.39*▲    8.27±1.38*▲   17.63±2.17*▲ 

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：▲P＜0.05。 

*P < 0.05 vs same group before treatment; ▲P < 0.05 vs control group after treatment. 

表 5  两组血清 I-FABP、MCP-1 和 HSP70 水平比较（x ± s ） 

Table 5  Comparison on serum I-FABP, MCP-1, and HSP70 levels in various between two groups (x ± s ) 

组别 n/例 观察时间 I-FABP/(pg∙L−1) MCP-1/(pg∙mL−1) HSP70/(μg∙L−1) 

对照 49 治疗前 140.43±21.09 248.63±36.78 204.37±31.47 

  治疗后   88.23±16.05*  178.34±25.71*  312.47±45.97* 

治疗 50 治疗前 139.87±20.81 255.17±37.31 199.87±30.27 

  治疗后    55.12±12.03*▲   126.49±19.14*▲   435.38±57.93*▲ 

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：▲P＜0.05。 

*P < 0.05 vs same group before treatment; ▲P < 0.05 vs control group after treatment. 

表 6  两组不良反应比较 

Table 6  Comparison on adverse reactions between two groups 

组别 n/例 恶心呕吐/例 头痛头晕/例 鼻咽炎/例 发热/例 不良反应发生率/% 

对照 49 2 1 1 1 10.20 

治疗 50 2 2 2 0 12.00 
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3  讨论 

溃疡性结肠炎是一种原因不明的慢性结肠直肠

炎，病变主要位于乙状结肠、直肠及其下部，可能

向上扩展至降结肠乃至全结肠。该病可见各年龄段，

尤其以 20～30 岁最为常见。尽管其确切诱因尚未

明确，但研究发现，患者的免疫系统误判肠道细胞

为异物，进而发起攻击，造成肠道黏膜损伤，形成

溃疡，引发腹痛、腹泻、便血等临床病证。此外，

遗传因素、肠道菌群失调、肠道通透性增加及饮食

或药物刺激均可引发溃疡性结肠炎[11]。如今，该病

在西方国家呈高发病率和低治愈率的特点。随着环

境、生活习惯的变迁，全球患此病者日益增多，且

年轻化趋势明显。溃疡性结肠炎的治疗方法主要包

括手术治疗和药物治疗，其中常见的治疗药物包括

5-氨基水杨酸类、皮质激素、免疫调节药等，主要

用以减轻症状，延缓病情恶化[12]。  

维得利珠单抗为人源化单克隆抗体，通过选择

性破坏淋巴细胞表面 α4β7 整合素和黏膜地址素细

胞黏附分子-1 的结合，阻止 T 细胞向肠道黏液层迁

移，以此间接地减弱胃肠炎症反应，表现出对消化

道系统的保护效果，临床常用于成年溃疡性结肠炎

和克罗恩病的治疗[13-14]。柳氮磺吡啶作为抗炎药，

通过肠内细菌转化成磺胺吡啶及 5-氨基水杨酸而发

挥效用，能有效阻止炎性介质白细胞介素-1、白细

胞介素-6 以及肿瘤坏死因子-α 的生成和释放，达到

抗炎、解热、止痛的效果。此外，该药还有促进骨

髓细胞和巨噬细胞繁殖和分化，提升吞噬能力以强

化人体免疫功能，加速病情恢复。另外，它也能刺

激肠道有益菌生长，协助重建肠道生态环境，减轻

肠道炎症[15]。根据这 2 种药物不同的药理作用机制，

本研究尝试将其进行联用并观察对溃疡性结肠炎患

者的治疗效果，获得了相当令人满意的治疗成果，

维得利珠单抗联合柳氮磺吡啶肠溶片的治疗组有效

率高达 96.00%，较单用柳氮磺吡啶肠溶片的对照组

81.63%显著升高，且治疗组患者疾病活动度的改善

和生存质量的提升均要明显优于对照组，而不良反

应发生率之间无显著性差异，提示维得利珠单抗与

柳氮磺吡啶肠溶片的联用起到了协同增效的作用，

但并没有增加不良反应，是一种安全、高效的治疗

方案。 

肠道屏蔽功能为机体主要防御机制之一，能防

止微生物及有害物质进入血流循环，从而维护胃肠

道及全身健康。此功能在溃疡性结肠炎过程中发挥

关键作用，若其受侵害，肠道内细菌与毒素易侵入

人体引发免疫反应[16]，炎症性肠病患者不良的预后

结局与肠黏膜机械屏障功能的破坏密切相关[17]。衡

量个体肠道屏蔽功能主要依靠二胺氧化酶、细菌内

毒素及 β-防御素等指标，当此类物质水平升高即意

味着屏蔽功能减弱，可能加剧病症程度[18]。本研究

发现，维得利珠单抗与柳氮磺吡啶肠溶片的联用可

显著降低肠黏膜屏蔽功能指标 DAO、BE 以及 β-DF

的血清水平，较单用柳氮磺吡啶肠溶片更加显著，

提示维得利珠单抗与柳氮磺吡啶肠溶片联用可显著

改善溃疡性结肠炎患者的肠道屏蔽功能，助力疾病

的快速恢复。 

肠型脂肪酸结合蛋白作为细胞外脂质结合蛋白

质，主要分布于肠黏膜上皮细胞内，协助调节肠道

吸收、分泌和黏液生成以保持肠道稳态。此因子对

溃疡性结肠炎的治疗有重要影响，通过调控肠型脂

肪酸结合蛋白的表达和功能，有助于控制肠道炎症，

推进疾患的治愈和恢复进程[19]。作为关键的细胞趋

化因子，溃疡性结肠炎患者结肠黏膜内的 MCP-1 显

著增高，此现象与炎症和免疫过程密切相关。MCP-1

有能力引诱并活化免疫细胞，尤其是单核细胞，使

炎症细胞过度渗透，加剧炎症反应[20]。HSP70 在溃

疡性结肠炎治疗中尤为关键，此蛋白能协助维护肠

道黏膜完整性，助推炎症消散，避免损害加重。此外，

HSP70 还能增进肠道免疫功能，对抗炎症侵袭，促进

细胞增殖与修复，从而加快肠道愈合进程[21]。本研究

中，溃疡性结肠炎患者经用药治疗后血清 I-FABP 和

MCP-1 水平均显著降低，而血清 HSP70 水平均显

著升高，且均以治疗组改善的更为明显，说明维得

利珠单抗与柳氮磺吡啶肠溶片联用可从分子水平改

善溃疡性结肠炎患者的肠道疾病风险，促进肠道快

速修复。 

综上所述，维得利珠单抗联合柳氮磺吡啶治疗

中重度溃疡性结肠炎疗效显著，不仅能够显著改善

患者病情程度和生存质量，同时还能够改善患者肠

黏膜屏蔽功能并促进血清学指标的恢复，具有较高

的临床推广价值。 
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