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血清miR-505和miR-15与溃疡性

结肠炎内镜下活动度的关系

胡何英， 翟慧敏， 刘亚楠

（青岛市城阳区人民医院 消化内科，山东 青岛 266109）

摘要：目的　分析血清 miR-505 和 miR-15 与溃疡性结肠炎 （UC） 内镜活动度的关系。方法　选取

2020年5月－2022年5月该院收治的98例UC患者作为观察组，并选取同期80例肠易激综合征 （IBS） 患者作

为对照组。采用改良 Mayo 评分，评估 UC 患者的内镜活动度，分析血清 miR-505 和 miR-15 水平变化与 UC

患者内镜活动度的关系。结果　观察组血清 miR-505 水平低于对照组，miR-15 水平高于对照组，差异均有

统计学意义 （P < 0.05）。活动期 UC 患者血清 miR-505 水平低于愈合期患者，血清 miR-15 水平高于愈合期

患者，差异均有统计学意义 （P < 0.05）。E3型血清miR-505 水平低于E2型和E1型，E3型血清miR-15 水平

高于E2型和E1型，E3型改良Mayo评分高于E2型和E1型，差异均有统计学意义 （P < 0.05）。血清miR-505

与改良 Mayo 评分呈负相关 （r = -0.51，P < 0.05），血清 miR-15 与改良 Mayo 评分呈正相关 （r = 0.54，

P < 0.05）。受试者操作特征曲线 （ROC curve） 结果显示，miR-505 截断值为 0.93，评估 UC 患者内镜活动

度的曲线下面积 （AUC） 为0.67 （95%CI：0.659～0.785），敏感度和特异度分别为73.24%和68.55%；miR-15

截断值为 0.85，评估 UC 患者内镜活动度的 AUC 为 0.69 （95%CI：0.672～0.814），敏感度和特异度分别为

76.38% 和 69.72%；两者联合评估 UC 患者内镜活动度的 AUC 为 0.82 （95%CI：0.809～0.912），敏感度和特异

度分别为 84.56% 和 68.49%。结论　UC 患者血清 miR-505 水平较 IBS 患者降低，血清 miR-15 较 IBS 患者升

高，其水平与患者病变情况及内镜下活动度密切相关，血清 miR-505 和 miR-15 联合检测对 UC 患者内镜下

活动度具有较好的评估价值。
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Abstract: Objective  To investigate the relationship between serum miR-505, miR-15 and endoscopic activity 

of ulcerative colitis (UC).  Methods  98 patients with UC from May 2020 to May 2022 were selected as the 

observation group, and 80 patients with irritable bowel syndrome (IBS) were selected as the control group during the 

same period. The modified Mayo score was used to evaluate the endoscopic activity in patients with UC, and the 

relationship among the changes of serum miR-505 and miR-15 levels and the endoscopic activity in patients with 

UC was analyzed.  Results  The level of serum miR-505 in observation group was lower than that in control group, 

while the level of miR-15 in observation group was higher than that in control group (P < 0.05). The level of serum 
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miR-505 in patients with active UC was lower than that in patients with the healing stage, while the level of serum 

miR-15 in patients with active UC was higher than that in patients with healing stage (P < 0.05). The serum miR-505 

level of E3 type was lower than that of E2 type and E1 type, and the serum miR-15 level of E3 type was 

higher than that of E2 type and E1 type (P < 0.05). The Mayo score of type E3 was higher than that of type E2 

and E1 (P < 0.05). Pearson correlation analysis showed that serum miR-505 was negatively correlated with Mayo 

score（r = -0.51, P < 0.05）, while serum miR-15 was positively correlated with Mayo score (r = 0.54, P < 0.05). 

Receiver operator characteristic curve (ROC curve) results showed that the cut-off value of miR-505 was 0.93, and 

the area under the curve (AUC) for evaluating the endoscopic activity of patients with UC was 0.67 (95%CI: 

0.659 ~ 0.785), and the sensitivity and specificity were 73.24% and 68.55%, respectively. The cut-off value of miR-

15 was 0.85, and the AUC for evaluating the endoscopic activity of patients with UC was 0.69 (95%CI: 

0.672 ~ 0.814), and the sensitivity and specificity were 76.38% and 69.72%, respectively. The AUC for the joint 

evaluation of UC by both was 0.82 (95%CI: 0.809 ~ 0.912), and the sensitivity and specificity were 84.56% and 

68.49%, respectively.  Conclusion  Serum miR-505 levels decrease and serum miR-15 levels increase in UC patients 

than IBS, and the level is closely related to patients’ pathological conditions and endoscopic activity. Combined 

detection of serum miR-505 and miR-15 has a good value in evaluating endoscopic activity in UC patients.

Keywords:  miR-505; miR-15; ulcerative colitis (UC); endoscope; range of motion; analysis of correlation

溃疡性结肠炎 （ulcerative colitis，UC） 是一种肠

道黏膜损伤的慢性炎性疾病，病程较长，且易反复发

作，随着病程的延长，可增加癌变风险，故早期评估

病情对患者具有重要意义[1]。内镜检查是临床评估 UC

患者病情的重要手段，不同分级的内镜下活动度存在

一定差异，是临床诊断 UC 病情的重要参考指标[2]。

但是，结肠镜检查会增加患者痛苦和经济负担，且部

分患者有结肠镜检查禁忌证等，内镜检查应用受

限[3]。寻找一种简便、安全和有效的血清学指标，来

评估患者内镜活动度，具有重要意义[4]。有研究[5]表

明，miRNA 与炎性肠病密切相关，血清 miR-505 在

UC 患者黏膜组织中异常表达，但关于 miR-505 与 UC

患者内镜下活动度关系的研究较少。UC 作为一种炎

性疾病，炎症反应在其发病和发展中起到重要作用，

而 miR-15 与炎症反应的发生和发展关系密切。因此，

推测miR-15与UC的发生和发展有关，但关于miR-15

与病情严重程度的关系，研究报道较少[6]。基于此，

本研究通过检测患者血清 miR-505 和 miR-15 水平变

化情况，分析其表达与 UC 患者内镜活动度的关系，

旨在为 UC 患者病情评估提供指导依据。

1  资料与方法 

1.1　一般资料　

选取本院 2020 年 8 月－2022 年 5 月收治的 98 例

UC 患者作为观察组，选取同期 80 例肠易激综合征

（irritable bowel syndrome，IBS） 患者作为对照组，回

顾性分析患者的临床资料。两组患者性别、年龄和体

重指数 （body mass index，BMI） 等一般资料比较，

差 异 均 无 统 计 学 意 义 （P > 0.05）， 具 有 可 比 性 。

见表 1。

表1　两组患者一般资料比较 

Table 1　Comparison of general data between the two groups 

组别

观察组（n = 98）
对照组（n = 80）
t/χ2值

P值

性别/例
男

57
48

0.47
0.490

女

41
42

年龄/岁

42.35±3.26
42.57±3.18

0.45†

0.650

BMI/（kg/m2）

21.67±3.35
22.13±3.27

0.92†

0.360
注：†为 t 值。
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纳入标准：1） 符合 《中国炎症性肠病组织病理

诊断共识意见》 [7]中 UC 诊断标准，IBS 参考 2016 年罗

马Ⅳ标准[8]；2） 年龄 > 18 岁；3） 临床资料和内镜资

料完整；4） 患者知情且签署知情同意书。排除标准：

1） 合并恶性肿瘤、感染性疾病和血液系统疾病等；

2） 合并其他肠道疾病；3） 合并严重肝、肾功能异常

者；4） 合并严重外伤或既往有手术史者；5） 近 3 个

月内服用过影响研究的相关药物者。

1.2　方法　

取患者空腹静脉血约 5 mL，以 4 000 r/min 离心

10 min，取上清液，使用美国 Thermo 公司的 TRIzol

试剂盒 （批号：1405266）， 提 取 总 RNA， 使 用 美

国 Thermo 公 司 TaqManTM MicroRNA 逆 转 录 试 剂 盒

（批号：1405137） 进行逆转录，获得 cDNA，PCR

扩增。反应条件为：95℃ 60 s 预变性，95℃ 15 s，

15 s 退 火 ， 72℃ 45 s， 共 40 个 循 环 。 miR-505 正

向引物 5’-CTACGTGGGTCACCCCCTA-3’，反向引

物 5’ -CCAAAGGCGACCTCGTAG-3’。miR-15 上游

引物 5’-AAGGAGGGCAAGAACCACTC-3’，下游引

物 5’ -AGCACACAGGCAAAGAAGTTG-3’。 GAPDH

上游引物 5’-GGAGCGAGATCCCTCCAAAAT-3’，下

游引物 5’-GGCTGTTGTCATACTTCTCATGG-3’。以

GAPDH 为内参，采用 2-ΔΔCT 计算 miR-505 和 miR-15

的相对表达量。

1.3　观察指标　

1.3.1 　 内镜活动度　采用改良 Mayo 评分进行评估。

评分标准为：正常或无病变，改良 Mayo 评分为 0 分；

红斑、血管纹理较少和轻度易脆表示轻度病变，改良

Mayo 评分为 1 分；红斑、血管纹理模糊不清和糜烂为

中度病变，改良 Mayo 评分为 2 分；出现自发性出血

和溃疡为重度病变，改良 Mayo 评分为 3 分。临床分

期定义标准：改良 Mayo 评分 0 和 1 分定义为愈合期，

≥ 2 分定义为活动期。98 例 UC 患者，愈合期 53 例，

活动期 45 例。

1.3.2 　 病 变 分 型　参照蒙特利尔分型标准，分为

E1 型 34 例，E2 型 36 例，E3 型 28 例。分型标准为：

病变仅位于直肠为 E1 型；病变累及左半结肠和脾曲

为 E2 型；病变累及脾曲和全结肠为 E3 型。

1.3.3 　 血清 miR-505 和 miR-15 水平　比较 UC 患

者和 IBS 患者、不同临床分期 UC 患者、不同分型 UC

患者血清 miR-505 和 miR-15 水平，并绘制受试者操

作 特 征 曲 线 （receiver operator characteristic curve，

ROC curve），探讨血清 miR-505 和 miR-15 对 UC 患者

内镜活动度的评估价值。

1.4　统计学方法　

应用 SPSS 25.0 软件进行数据分析，计量资料用

均数±标准差 （-x±s） 表示，组间比较采用独立样本

t 检验，多组比较采用方差分析；计数资料用例 （%）

表示，采用 χ2 检验；两变量相关性分析采取 Pearson

直线分析法；根据血清 miR-505 和 miR-15 水平，绘

制 ROC curve，以探讨其对 UC 患者内镜活动度的评估

价值。P < 0.05 为差异有统计学意义。

2  结果 

2.1　两组患者血清miR-505和miR-15水平比较　

观察组血清 miR-505 水平低于对照组，miR-15

水平高于对照组，差异均有统计学意义 （P < 0.05）。

见表 2。

2.2　不同临床分期的UC患者血清miR-505和miR-15

水平比较　

活动期 UC 患者血清 miR-505 水平低于愈合期患

者，血清 miR-15 水平高于愈合期患者 （P < 0.05）。

见表 3。

表 3　不同临床分期UC患者血清miR-505和

miR-15水平比较 （
-x±s）

Table 3　Comparison of serum miR-505 and miR-15 

levels in UC patients with different clinical stages （
-x±s）

组别

活动期（n = 45）
愈合期（n = 53）
t值

P值

miR-505
0.31±0.12
0.57±0.17

8.50
0.000

miR-15
1.16±0.24
0.92±0.21

5.28
0.000

表 2　两组患者血清miR-505和miR-15水平比较 （
-x±s）

Table 2　Comparison of serum miR-505 and miR-15 

levels between the two groups （
-x±s）

组别

观察组（n = 98）
对照组（n = 80）
t值

P值

miR-505
0.45±0.11
0.72±0.22

10.63
0.000

miR-15
1.03±0.24
0.81±0.16

7.02
0.000
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2.3　不同分型 UC 患者血清 miR-505、miR-15 水平

和改良Mayo评分比较　

E3 型 UC 患者血清 miR-505 水平低于 E2 型和 E1

型患者，血清 miR-15 水平高于 E2 型和 E1 型患者，

改良 Mayo 评分高于 E2 型和 E1 型患者，差异均有统

计学意义 （P < 0.05）。见表 4。

2.4　UC 患者血清 miR-505 和 miR-15 水平与改良

Mayo评分的关系　

Pearson分析结果显示，血清miR-505与改良Mayo

评分呈负相关 （r = -0.51，P < 0.05），血清 miR-15 与

改良 Mayo 评分呈正相关 （r = 0.54，P < 0.05）。

2.5　血清miR-505和miR-15水平评估UC患者内镜

活动度的价值　

ROC curve 结果显示，miR-505 截断值为 0.93，

评估 UC 患者内镜活动度的曲线下面积 （area under 

the curve， AUC） 为 0.67 （95%CI： 0.659～0.785），

敏感度和特异度分别为 73.24% 和 68.55%；miR-15 截

断值为 0.85，评估 UC 患者内镜活动度的 AUC 为 0.69

（95%CI： 0.672～0.814）， 敏 感 度 和 特 异 度 分 别 为

76.38% 和 69.72%；两者联合评估 UC 患者内镜活动度

的 AUC 为 0.82 （95%CI：0.809～0.912），敏感度和特

异度分别为 84.56% 和 68.49%。见图 1。

2.6　典型病例　

2.6.1 　 典型病例 1　0 分，健康人。见图 2。

2.6.2 　 典 型 病 例 2　患者 男，43 岁，改良 Mayo 评

分为 1 分，轻度溃疡性结肠炎。见图 3。

2.6.3 　 典 型 病 例 3　患者 女，45 岁，改良 Mayo 评

分为 1 分，轻度溃疡性结肠炎。见图 4。

2.6.4 　 典 型 病 例 4　患者 男，50 岁，改良 Mayo 评

分为 2 分，中度溃疡性结肠炎。见图 5。

2.6.5 　 典 型 病 例 5　患者 男，46 岁，改良 Mayo 评

分为 2 分，中度溃疡性结肠炎。见图 6。

2.6.6 　 典 型 病 例 6　患者 女，41 岁，改良 Mayo 评

分为 3 分，重度溃疡性结肠炎。见图 7。

2.6.7 　 典 型 病 例 7　患者 女，43 岁，改良 Mayo 评

分为 3 分，重度溃疡性结肠炎。见图 8。

表 4　不同分型UC患者血清miR-505、miR-15水平和改良Mayo评分比较 （
-x±s）

Table 4　Comparison of serum miR-505，miR-15 levels and modified Mayo score in UC patients 

with different types （
-x±s）

组别

E1 型（n = 34）
E2 型（n = 36）
E3 型（n = 28）
F值

P值

miR-505
0.55±0.14

0.46±0.111）

0.32±0.101）2）

26.64
0.000

miR-15
0.89±0.21

1.05±0.241）

1.17±0.261）2）

11.03
0.000

改良 Mayo 评分/分
1.78±0.52

2.24±0.651）

3.56±1.241）2）

37.39
0.000

注：1） 与 E1 型比较，差异有统计学意义 （P < 0.05）；2） 与 E2 型比较，差异有统计学意义 （P < 0.05）。

A B
A 和 B：肠道黏膜正常，未见黏膜出血。

图2　典型病例1

Fig.2　Typical case 1

1.0

0.8

0.6
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0.0 0.0        0.2        0.4         0.6        0.8         1.0
1-特异度

敏
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度

两者联合

血清 miR-505
血清 miR-15
参考线

图1　血清miR-505和miR-15水平评估UC患者内镜活动

度的ROC curve

Fig.1　ROC curve of serum miR-505 and miR-15 levels 

to assess endoscopic mobility in UC patients

·· 43



中国内镜杂志 第 30 卷 

3  讨论 

3.1　UC的临床诊断　

UC 一旦发生恶变，恶性程度较高，早期可发生

远处转移。因此，早期了解 UC 的进展情况，对于病

情评估及对症治疗尤为重要[9]。内镜检查时，通过观

察肠黏膜情况进行病情评估，UC 的内镜下病理特征

为弥漫性纵行表浅溃疡，且脆弱易出血，周围组织可

存在出血性水肿。miRNA 是一种非编码小 RNA，在

细胞增殖、分化和凋亡等多种疾病的发生和发展中，

发挥重要作用[10]。有研究[11]表明，UC 患者 miRNA 呈

异常表达，其表达与患者病情密切相关。miR-15 和

miR-505 在胃肠疾病中发挥重要作用[12]，为进一步探

究其表达水平与 UC 患者内镜活动度的关系，本研究

对此展开深入分析，发现血清 miR-15 和 miR-505 水

平与 UC 患者内镜活动度密切相关，可作为病情评估

的重要血清学指标。

3.2　血清miR-505和miR-15水平与UC发生和发展

的关系　

本研究结果显示，UC 患者血清 miR-505 水平较

IBS 患者低，miR-15 水平较 IBS 患者高，且不同临床

分期和不同分型的 UC 患者，血清 miR-505 和 miR-15

水平有明显差异，提示：血清miR-505和miR-15水平

与 UC 的发生和发展，密切相关。究其原因，可能为：

miR-505 是一种非编码小 RNA，可通过调控 NF-κB

信号通路，调节炎症反应，进而参与疾病发生发展过

程[13]。miR-15 是一种功能性 miRNA，在细胞分化方

面发挥着重要的作用[14]。以往研究[15]证实，miR-15

与多种炎性疾病关系密切，考虑与 miR-15 可通过调

控炎症因子水平，参与 UC 的发生发展过程有关。因

此，探讨血清 miR-15 和 miR-505 水平与 UC 患者内镜

活动度的关系，对于病情的评估具有重要意义。

图3　典型病例2

Fig.3　Typical case 2

图4　典型病例3

Fig.4　Typical case 3

图5　典型病例4

Fig.5　Typical case 4

图6　典型病例5

Fig.6　Typical case 5

图7　典型病例6

Fig.7　Typical case 6

图8　典型病例7

Fig.8　Typical case 7
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3.3　血清 miR-505、miR-15 和改良 Mayo 评分对 UC

患者内镜活动度的影响　

血清 miR-505 与改良 Mayo 评分呈负相关，血清

miR-15 与 改 良 Mayo 评 分 呈 正 相 关 ， 提 示 ： 血 清

miR-505 和 miR-15 水平与 UC 患者内镜活动度密切相

关 。 miR-505 是 一 种 肿 瘤 抑 制 因 子 ， 高 迁 移 率 族

box-1 蛋 白 （high mobility group box-1 protein，

HMGB1） 是其靶基因[16]。由于 HMGB1 是损伤相关分

子，在自噬中具有重要作用[17]，而自噬是免疫防御系

统的重要过程，故 miR-505 可通过调控 HMGB1，调

节机体免疫应答反应[18]。炎性活动时，HMGB1 表达

上调，激活 HMGB1 介导的自噬，进而加剧炎症反应，

参与疾病进展[19]。miR-505 过表达可下调 HMGB1 表

达，抑制自噬相关蛋白，抑制自噬过程，调节免疫应

答，减轻炎症反应，进而影响 UC 患者内镜活动度[20]。

miR-15 参与凋亡、细胞分化与周期调控和应激等重

要细胞功能活动的调节[21]。miR-15 表达水平升高，

可促进调节性 T 细胞分化，促进白细胞介素-10 分泌，

减弱巨噬细胞的抗炎作用，加剧 UC 患者炎症活动

度[22]。故 miR-15 可通过调控调节性 T 细胞功能，影

响炎症因子分泌，进而影响 UC 患者内镜活动度。

3.4　ROC curve 验证血清 miR-505 和 miR-15 评估

UC患者内镜活动度的参考价值　

ROC curve 结果显示，血清 miR-505 和 miR-15 评

估 UC 患者内镜活动度，具有一定的参考价值，两者

联合检测，评估 UC 患者内镜活动度的价值更高。这

主要是因为：联合检测弥补了单一检测的不足，可更

全面地了解 UC 患者炎症活动度情况，进而帮助病情

评估[23]。检测 miR-505 水平，可了解患者机体免疫防

御系统情况，检测 miR-15 水平，可了解患者炎症反

应程度，两者综合检测，可更好地评估患者炎症活动

情况，进而为 UC 患者内镜活动度的评估提供重要参

考[24]。因此，血清 miR-505 和 miR-15，对于 UC 患者

内镜活动度具有重要评估作用，可作为病情评估的重

要血清学指标。

3.5　本研究的局限性　

本研究为样本较小的单中心研究，对患者数据纳

入可能考虑不全，还需进一步扩大样本来证实血清

miR-505 和 miR-15 对 UC 患 者 内 镜 活 动 度 的 评 估

价值。

综上所述，UC 患者血清 miR-505 较 IBS 患者降

低，miR-15 较 IBS 患者升高，其水平与患者病情和内

镜活动度密切相关，检测血清 miR-505 和 miR-15 水

平，可为 UC 患者早期病情评估提供重要参考依据，

值得临床推广使用。
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