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白细胞介素-10在川崎病中的表达及作用研究进展
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川崎病（Kawasaki disease，KD），又称皮肤黏膜

淋巴结综合征，是儿童常见的急性自限性血管炎疾

病。近年来全球范围内 KD的发病率逐年上升。白

细胞介素（IL）-10作为一种重要的免疫调节细胞因

子在疾病过程中发挥关键作用。由于 IL-10的双重

性以及 KD发病机制的复杂性，IL-10在 KD中的作

用机制尚未形成明确定论，需开展更深入的实验研

究。本文对 IL-10在 KD 中的作用及潜在治疗价值

做简要综述，为临床提供参考。

1 KD概述

KD的临床表现为发热、双侧球结膜充血、口唇

及口腔的改变（口唇干红、草莓舌、口咽部弥漫性充

血）、皮疹、四肢末梢的变化（急性期手足硬肿，恢复

期甲周脱皮）及非化脓性颈部淋巴结肿大[1]。KD的

发病机制尚不明确。目前认为是未知的感染因子触

发了炎症级联反应激活遗传易感儿童的先天免疫和

适应性免疫[2]。随着研究的进展，越来越多的研究者

认为KD的发生可能与感染、免疫、遗传等多重因素

相互作用有关，甚至肠道微生物失衡可能也与 KD

的发生存在关键联系 [3]。KD具有低复发率和典型

的自限性特点，冠状动脉病变是其较为严重的并发

症，已经成为欧美国家儿童后天获得性心脏病的主

要原因，且在随访过程中，大部分死亡病例来自KD

并发冠状动脉心脏病的儿童[4-5]。病发早期接受静脉

注射免疫球蛋白（intravenous immunoglobulin，IVIG）

治疗，可降低冠状动脉病变的风险[6]。

2 IL-10的生物学功能和信号通路

IL-10是一种免疫调节因子，属于细胞因子家族

中的一员，由多种细胞类型分泌[7]。IL-10能在多种

免疫细胞类型中启动信号传导，具有抗炎和免疫刺

激作用。抗炎作用主要是对单核细胞和巨噬细胞活

性的抑制[8]。

IL-10与其受体结合后，主要通过 JAK-STAT途
径传递信号。IL-10与 IL-10R1结合后，招募 IL-10R2

形成一个活化的受体复合体，导致 JAK1和 TYK2

的自身磷酸化及活化，活化的 JAK 激酶可激活

STAT1、STAT3、STAT5因子，这些因子中，STAT3因子

与 IL-10信号通路关系最为显著。磷酸化的 STAT3

形成二聚体后，转移至细胞核内诱导靶基因的表达[7-8]。

除 JAK-STAT信号通路之外，在某些情况之下，IL-10

也可激活 PI3K-Akt等其他信号通路。

3 IL-10与 KD免疫反应的关系

3.1 IL-10参与调节性T细胞免疫应答 有学者认

为KD的发生发展与自身免疫性疾病相似，Th17/Treg

反应在自身免疫性疾病中发挥着重要作用。Th17细
胞与组织损伤和自身免疫相关，而调节性 T 细胞

（regulatory cell，Treg）具有拮抗作用负向调节炎症反

应。Treg 细胞通过分泌转化生长因子（TGF- ）和

IL-10免疫抑制因子来控制免疫应答，Treg细胞还可

抑制 Th17细胞的活化和增殖[9]。学者们测定了急性

期 KD 患儿 Th17细胞与 Treg 细胞相关的因子及表

达，发现了类似于其他自身免疫性疾病炎症期的细胞

因子谱，为KD的免疫反应与自身免疫性疾病相似提

供了进一步的证据。在检测过程中，还发现 IL-10在
KD急性期升高，经 IVIG治疗后显著下降。尽管 IL-10

基金项目： 宁波市科技计划项目（202003N4230）；宁波市省市

共建医学重点学科（2022-B17）；宁波市医疗卫生高端团队重大攻坚

项目（2022030405）

作者单位： 315211 宁波，宁波大学医学部（岑淑淑、王瑗）；宁

波大学附属妇女儿童医院（王志）

通信作者： 王志，Email：drwangzhi@163.com

·综 述·



Modern Practical Medicine, February 2025, Vol. 37, No.2· 212·

被认为是一种抗炎细胞因子，但推测 IL-10在KD中

可能发挥炎症作用而非抗炎作用[10]。

3.2 IL-10参与动态免疫反应 另有研究者认为KD

的动态免疫反应包括先天免疫的早期增强和适应性

免疫的失衡。Toll样受体（TLR）是先天免疫系统中

的关键分子，是识别病原体特征并启动免疫应答的

重要途径。有学者通过建立小鼠模型和通路分析，

发现在 KD 病例中 TLR 通路激活导致炎性细胞因

子的产生，如 IL-1 、IL-10等，同时发现 TLR2的高

表达与 KD 冠状动脉病变及 IVIG 耐药相关。在此

基础上，我国学者首次将 S100A12/TLR2信号分子

与临床指标相结合，建立了有中国中部地区特色的

预测 KD发生 IVIG耐药的评分模型[11]。

T细胞是适应性免疫系统的重要组成部分，在

受到抗原刺激后，可以分化成不同的亚群，包括Th1、
Th2、Th17等。部分学者认为，KD的发生是因 Th17/
Th1和 Th2/Treg反应之间的不平衡导致的。在适应

性免疫中，Th17/Th1反应增强，Th2/Treg反应与之相

反减弱[12]。异常的宿主-抗原相互作用引发这一反应

的失衡，细胞因子风暴还可通过 IL-6、IL-17a和 IL-10

的表达导致 KD休克综合征（KDSS）。另有学者认

为，急性期KD患者中存在Th1/Th2亚群的失衡[13-14]。

4 IL-10在 KD中的作用

4.1 IL-10水平与KD活动性的关系 多项研究表明，

IL-10水平与KD活动性有着密切关系。在完全性KD

（cKD）、KDSS 以及 KD 合并巨噬细胞活化综合征

（MAS）患者的血浆中均检测到高水平的 IL-10[15]。也

有研究证实，IL-10具有保护作用，阻断 IL-10R会导

致暴发性MAS [16]。Wang等 [17]研究发现难治性 KD

患者血清中 IL-10、IL-6等因子水平明显高于普通患

者，但经过分析计算 IL-10可能不是难治性KD的独

立危险因素。IL-10的水平与 KD 之间动态关系较

为复杂，可能受到多种因素影响，包括疾病进程、个

体差异等。

4.2 IL-10基因多态性与 KD 易感性的联系 基因

多态性是人类遗传多样性的主要来源之一，不仅影

响个体表型、生物学特性，还与疾病的易感性有关。

人类 IL-10基因位于染色体 1q31-1q32上，由 5个外

显子和 4个内含子组成。在 IL-10基因启动子区域，

三种常见单核苷酸多态性（SNP）的-1082G、-819C

和-592C等位基因与 IL-10的产生增加有关。国内外

众多学者认为 IL-10的SNPs与患心血管疾病的风险

增加有关[18]。伊朗学者利用数据库进行了研究分析，

结果显示 IL-10-592A＞C多态性与KD的发生风险

相关，而 IL-10-1082A ＞ G 和-819T＞ C多态性与

KD的发生无关[19]。不同的结论，这可能与他们的研

究方法、实验设计以及 KD有种族差异相关。

5 KD的治疗和 IL-10的应用前景

5.1 KD的治疗 初始治疗一般使用大剂量 IVIG，
可有效减轻全身炎症。既往研究表明，IVIG可调节

KD患儿的免疫系统，减少炎症因子的释放。若出现

IVIG 无应答，则开始挽救治疗，使用第 2次大剂量

IVIG，或加用糖皮质激素、英夫立昔单抗、其他免疫抑

制剂等[1]。

5.2 与 IL-10调节机制相关治疗策略的研究进展

IVIG是一种多价人免疫球蛋白G（IgG），可以直接影

响先天免疫和适应性免疫系统细胞，如 T细胞和 B

细胞、巨噬细胞和树突状细胞（DC）的功能，但其免疫

调节特性尚不完全明确，迄今为止，已经被提出的作

用机制包括调节Fc受体、干扰补体和细胞因子网络、

提供抗独特型抗体以及调节淋巴细胞效应功能 [20]。

国外学者发现 IVIG 可以抑制 DCs 在体外的分化和

成熟，降低成熟 DCs在激活时分泌 IL-12，同时增加

IL-10的发生，诱导 Treg细胞的生成，IVIG的这一机

制与 KD的免疫调节有关 [21]。此外，有研究认为与

KD类似的炎症性疾病，需要高剂量的 IVIG来实现

Treg的预期刺激和 IL-10的产生以控制炎症[22]。

我国学者利用 IL-2R 和 IL-10的比值进一步评

价KD患儿的炎症状态，结果显示，使用 IVIG后，虽

然 IL-2R和 IL-10水平明显下降，但两者比值升高，

这表明 IVIG对 IL-10的抑制作用比 IL-2R更强，也

体现了该比值在 IVIG 治疗前后作为炎症反应指标

的作用。除了 IVIG的治疗，抗血小板的治疗同样重

要。接受氯吡格雷治疗与未接受氯吡格雷治疗的

KD患者相比，IVIG治疗前 IL-10水平较高，IVIG治

疗后 IL-10下降程度更大[23]。

日本科学家研究了具有抗凝、抗炎和细胞保护

作用的重组人可溶性血栓调节蛋白（rTM）对血管炎
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小鼠冠状动脉炎的影响，结果表明，在KD小鼠模型

中，rTM诱导 IL-10的产生，减少促血栓组织因子

（TF）的产生，并防止血管炎症和纤维化。还发现应

用 IL-10治疗有严重的不良反应，比如贫血和血小板

减少症，但 rTM治疗的不良反应是可控的。rTM主

要作用于血管内皮细胞，而 IL-10会直接影响与免疫

系统和炎症相关的细胞，认为 rTM可用于治疗KD，
成为 KD的一种替代治疗策略[24]。

6 总结与展望

IL-10在 KD 中发挥的作用大多集中在免疫反

应、基因多态性以及 IVIG的治疗应用上，单一细胞

因子的调节不足以完全阐明 KD 的发病机制。因新

型冠状病毒的流行，英美国家提出儿童多系统炎症综

合征（MIS-C）这一概念，MIS-C的临床表现与 KD类

似，甚至在免疫学标记物及治疗方法上也有重叠[25]。

或许未来在KD的研究工作中可以和MIS-C联合深

入探讨，进一步明确 KD发病机制。
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