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ICAM-1及 sICAM-1在鼻息肉病中的表达及意义
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摘　要:【目的】探讨鼻息肉病(polyposis , nasal polyp disease)患者鼻息肉组织中细胞间黏附分子 1(ICAM-1)及鼻分泌物

中可溶性细胞间黏附分子 1(sICAM-1)的表达水平。【方法】采用酶联免疫吸附试验(ELISA)法检测 11 例鼻息肉病患者 、8 例

鼻息肉患者 、5 例正常人鼻息肉或鼻黏膜组织匀浆的 ICAM-1 及其鼻分泌物中 sICAM-1 的含量。【结果】鼻息肉病组息肉组

织匀浆 ICAM-1及鼻分泌物 sICAM-1 的表达水平显著增加 , 鼻息肉病组组织匀浆中 ICAM-1 及分泌物中 sICAM-1 的含量高

于鼻息肉组和正常人对照组 ,三组间 ICAM-1及 sICAM-1的含量差异均有统计学意义(P <0.05),而且息肉组织匀浆 ICAM-

1 与鼻分泌物中 sICAM-1的含量呈强相关 ,相关系数为 0.74 ～ 0.84。【结论】ICAM-1 及 sICAM-1 在鼻息肉病的发生发展中

可能起重要作用。鼻分泌物中 sICAM-1 的检测 ,可用于了解鼻息肉病的疾病状况 ,作为鼻息肉病病情监测的指标之一。
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Abstract:【Objective】To evaluate the expression and role of intercellular adhesion molecule-1(ICAM-1)in nasal polyp tissue and

soluble intercellular adhesion molecule-1(sICAM-1)in secretion of nasal polyposis.【Methods】The concentrations of ICAM-1 in nasal

polyp tissue and sICAM-1 in secretion were detected by ELISA in 11 cases with nasal polyposis , 8 cases with nasal polyps and 5 no r-

mal subjects.【Results】The concentrations of ICAM-1 in nasal tissue and sICAM-1 in secretion in the nasal polyposis g roup were sig-

nificantly higher than that in the nasal polyps and the no rmal groups(P <0.05).Significant correlation between ICAM-1 in nasal

tissue and sICAM-1 in secretion was found(r =0.74 ～ 0.84).【Conclusions】ICAM-1 play s an important role in the development of

nasal polyposis and measuring sICAM-1 in nasal secre tion is helpful to identify the state of nasal polyposis.
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　　鼻息肉病(polyposis , nasal polyp disease)指那

些具有鼻腔鼻窦黏膜广泛炎性水肿 、息肉样变 ,息

肉呈多发复发倾向 ,激素治疗有效等特征的鼻息

肉 ,其病因不明 。有报道细胞间黏附分子 1(inter-

cellular adhesion molecule-1 , ICAM-1)与鼻息肉的

发生发展有关[ 1] ,但与鼻息肉病的关系 ,鼻息肉组

织 ICAM-1及鼻分泌物中可溶性细胞间黏附分子 1

(soluble intercellular adhesion molecule-1 , sICAM-

1)含量的关系均罕见文献报道。本文通过检测鼻

息肉病鼻息肉组织中 ICAM-1 及鼻分泌物中

sICAM-1的水平 ,以探讨 ICAM-1 及 sICAM-1 在

鼻息肉病发病中的作用。

1　材料和方法

1.1　病例选择

选择 1999年 10月～ 2001 年 1月在原中山医

科大学附属第一医院耳鼻咽喉科住院病人 ,所有对

象皆为非肿瘤患者。取标本的前 4周内无明显上

呼吸道感染病史 ,未使用糖皮质激素和抗组胺药

物;3 d内未服用抗生素。正常对照组组织取自健

康志愿者中鼻道黏膜 ,共 5例 ,其中男性 3例 ,女性

2例 ,年龄从 18 ～ 32 岁 ,平均年龄为 24岁 。鼻息

肉组选择初发 、单发或多发但有明显蒂部者 ,并经

病理确诊 ,共 8 例 ,其中男性 3例 ,女性 5 例 ,年龄

从 17 ～ 37岁 ,平均年龄为 28岁。鼻息肉病的诊断

依据参照顾之燕
[ 2]
文中有关内容 ,共 11 例 ,其中男

性6例 ,女性 5 例 ,年龄从 13 ～ 73 岁 ,平均年龄为

48岁;全部为双侧发病 ,前期手术史 2 ～ 4次不等 ,

双侧鼻腔鼻窦黏膜有广泛性炎症反应和息肉样变

性 ,鼻息肉 、息肉样变黏膜与正常黏膜无明显分界

线 ,鼻窦 CT 扫描显示多发性鼻窦炎或全组鼻窦炎。

1.2　取　材
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　　鼻分泌物采集方法见文献[ 3] 。鼻分泌物标本

均在术前用镊子夹取棉片放入鼻腔 ,置于鼻道或息

肉间取得 ,15 ～ 30 min 取出棉片 ,用注射器挤压出

其中的鼻分泌物 ,用标有刻度的试管收集 1 ～ 2 mL

液体(有 1例鼻息肉病患者鼻分泌物中混有血液而

予以弃除)。立即置于 4 ℃冰箱并在 2 h内转到液

氮中保存 。鼻息肉标本在术中取得 ,液氮中保存。

1.3　方　法

制备上清液:取出上述标本 ,室温解冻 ,将鼻分

泌物置于混匀器上混匀 1 min后 ,4 ℃低温离心机 ,

12 000 r/min , r =7 cm ,离心 5 min ,取上清液分

装 ,置于 4 ℃冰箱备第 2天实验用。将鼻息肉剪成

小块 ,称重;加入生理盐水(内含体积分数 0.1%的

Tween-20液)配成 500 g/ L 的混悬液 ,冰浴下碾

磨;全部倒入试管内 ,同上法 ,匀浆 、离心制备并保

存上清液 。ELISA检测步骤按人 sICAM-1试剂盒

(购自深圳晶美生物工程公司)说明书进行。

1.4　计算与统计

直线回归方程绘出 sICAM-1 标准曲线 ,得出

各样本 ICAM-1和 sICAM-1 的含量(μg/ L),乘以

稀释比 100∶1(组织匀浆上清)和 50∶1(分泌物上

清),得出鼻分泌物原始浓度(μg/L),鼻息肉组织需

进一步按 W∶V=1∶2的比例公式求得组织 ICAM-

1的原始浓度(ng/g)。3组间 ICAM-1和 sICAM-1

的含量差异的比较用方差分析和 SNK-q 检验;I-

CAM-1和 sICAM-1含量的相关分析计算 pearson

相关系数。以上统计工作皆应用 SPSS软件包完成。

2　结　果

鼻息肉病组鼻息肉组织匀浆 ICAM-1 及鼻分

泌物中 sICAM-1的含量高于鼻息肉组和正常人对

照组 ,见表 1 。鼻息肉病 、鼻息肉和正常人 3 组中 ,

任何两组组织匀浆 ICAM-1 及分泌物 sICAM-1 含

量的差异均有统计学意义 ,鼻息肉病组和鼻息肉组

的组织匀浆 ICAM-1和鼻分泌物 sICAM-1呈强相

关 ,相关系数达 0.74 ～ 0.87 ,并有统计学意义(P

<0.05);正常对照组相关系数为 0.77 ,无统计学

意义(P >0.05),见表 1。

3　讨　论

目前认为 ,鼻息肉的发生发展始终与嗜酸性粒

细胞的聚集 、增多机制密不可分 ,血管内皮细胞上

ICAM-1与嗜酸性粒细胞上淋巴细胞功能相关抗

原 1 (lymphocyte funct ion associated ant igen - 1 ,

表 1　3 组组织匀浆 ICAM-1 及分泌物 sICAM-1 的

含量及其相关关系

Table 1　The concentrations and co rrelations o f ICAM-1 in

tissue and sICAM-1 in secretion

　Group n
　ICAM-1

　(ng/g)

sICAM-1

(μg/ L)
r P

Normal contract 5 　 388±123 40±25 0.77 0.128

Nasal polyp 8 813±87 174±69 0.87 0.005

Nasal polyposis 11 1 105±279 248±84 1) 0.74 0.002

　　1)There are 10 cases in nasal polyposis group because 1 case w as

mixed w ith blood in secretion and hadn' t been calculated

LFA-1)的黏附对嗜酸性粒细胞选择性黏附于血管

壁 、穿过内皮细胞聚集于息肉组织过程中的第一步

起关键性作用
[ 1 , 4～ 6]

。Tingsgaard等
[ 5]
将白细胞渗

出过程细分为四步:①白细胞滚动接触 ,初次黏附

于内皮细胞;②白细胞激活;③第 2次黏附(牢固黏

附);④白细胞移出血管外。 ICAM-1 和 LFA-1 的

配对在第 2次黏附中起重要的作用 。

在机体正常状态下 , ICAM-1与配体 LFA-1呈

低表达 ,当病变局部的细胞因子或炎症介质等释放

时 ,组织中二者表达量增多 ,结合力增强 ,使大量嗜

酸性粒细胞以及肥大细胞 、中性粒细胞等到达免疫

反应及炎症部位 。本实验通过组织匀浆 ELISA 法

检测发现鼻息肉组织中 ICAM-1含量明显高于正

常鼻黏膜 ,结合临床上鼻息肉多合并鼻窦炎的事实 ,

可能是由于鼻腔鼻窦的炎症刺激上调了 ICAM-1

的表达 ,而 ICAM-1的高表达促使更多的炎性细胞

浸润 ,这种恶性循环最终导致鼻黏膜向鼻息肉转

变。有人用免疫组化的方法证明
[ 6]

,鼻息肉组织中

ICAM-1和 LFA-1表达较正常鼻黏膜显著增高 ,而

且 ICAM-1的表达与 LFA-1 表达阳性的嗜酸性粒

细胞浸润度呈显著正相关 ,表明鼻息肉组织的病理

变化与 ICAM-1密切有关。Leonard等[ 7]发现从迁

移的嗜酸性粒细胞中释放的产物 MBP(major basic

protein)、ECP(eosinophil cationic protein)可正反馈

的提高人白细胞对鼻上皮细胞的黏附 ,也是通过白

细胞 β2 整合素(CD11/CD18 包括 LFA-1 和 Mac-

1)对鼻上皮 ICAM-1相互作用的增强实现的 。综

上所述 ,嗜酸性粒细胞可能通过 ICAM-1引导 、吸

附作用移行至血管外 ,然后再通过正反馈机制使其

向组织内和黏膜下广泛浸润而得以充分发展 。

鼻息肉病治疗棘手 ,病因复杂 ,定义也未统一。

有学者将嗜中性粒细胞浸润为主的感染性息肉称
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为鼻息肉 ,嗜酸性粒细胞浸润为主的过敏性息肉称

为鼻息肉病[ 8] 。后来又有人提出质疑 ,因为反映过

敏的指标在两者之间并无显著性差别 。现在 ,更多

的学者倾向于从临床特点上去定义和诊断鼻息肉

病。本实验中鼻息肉病 ICAM-1的含量比正常对

照和鼻息肉都高 , 有统计学意义 。由此推测 I-

CAM-1在鼻息肉病的发生机制上有一定的作用 ,

但促使鼻息肉病形成的机制有待进一步的研究。

鼻分泌物主要为鼻腔浆液腺和杯状细胞分泌

的产物 ,此外还有酶类 、细胞 、细胞因子等等。许多

研究证明 ,鼻分泌物能很好的反映鼻腔疾病的状

况[ 3 ,9] 。sICAM-1是由水解酶裂解血管内皮细胞 、

上皮细胞及其它细胞膜上的 ICAM-1 使其胞外区

脱落而成 ,因此 ,检测 sICAM-1水平可能成为监测

某些疾病的动态指标。我们在鼻息肉手术前采集

鼻分泌物 ,检测 sICAM-1的含量 ,发现鼻息肉组织

ICAM-1和鼻分泌物 sICAM-1呈强相关 ,相关系数

达0.74 ～ 0.87 ,并有统计学意义 ,说明鼻分泌物中

sICAM-1的含量也能很好的反映鼻息肉组织中 I-

CAM-1的表达情况 ,提示鼻分泌物中 sICAM-1 含

量可用于了解鼻息肉病的疾病状况 ,作为鼻息肉病

病情监测的指标之一 。

参考文献:

[ 1] Larsen P L , Tingsgaard P K , Harcourt J , et al.Nasal polyps

and thei r relation to polyps/ hepert rophic polypoid mucosa in the

paranasal sinuses:a macro-, endo-, and microscopic study of au-

topsy materials[ J] .Am J Rhino , 1998 , 12(1):45.

[ 2] 顾之燕.鼻息肉和鼻息肉病(综述)[ J] .耳鼻咽喉-头颈外科

学杂志 , 1999 , 6(1):92.

[ 3] 李添应 ,李妮娜 ,邱前辉 ,等.变应性鼻炎患者可溶性白细胞介

素-2受体的测定[ J] .中华耳鼻咽喉科杂志 , 1997 , 32(4):205.

[ 4] Von Andrian U H , Chambers J D , McEvoy L M , et al.Tw o-

step model of leukocy-endothelial cell interact ion in inflammation

:distinct roles for LECAM-1 and the leukocyte beta 2 integrins in

vivo[ J] .Proc Natl Acad Sci USA , 1991 , 88(17):7538.

[ 5] Tings P K , Gaard P L , Larsen G , et al.Exp ression of intercel-

lular adhesion molecule-1 on the vascular endothelium in nasal

polyps before , du ring and after topical glucocorticoid treatment

[ J] .Acta Otolaryngol(stockh), 1998 , 118(3):404.

[ 6] 孔　红 ,董　震 ,郭水清.细胞间黏附分子 1在鼻息肉组织中

的表达及意义[ J] .中华耳鼻咽喉科学杂志 , 1998 , 33(6):350.

[ 7] Leonard C , Garrison H , Coralie B, et al.Respiratory patho-

physiologic responses cytokines and eosinophil-derived cationic

proteins upregulate ICAM-1 on human nasal epithelial cells[ J] .J

Allergy C lin , 1993 , 92(4):527.

[ 8] 许　庚 ,李　源.对鼻内窥镜手术中某些概念的再认识[ J] .中

华耳鼻咽喉科学杂志 , 1997 , 32(4):315.

[ 9] Ohashi Y , Nakai Y , Tanaka A , et al.Soluble intercellular adhe-

sion molecule-1 level in sera is elevated in perennial allergic rhini-

tis[ J] .Laryngoscope , 1997;107(7):932.

[ 10] Wengner C D , Gundel R H , Reilly P , et al.The ef fect s of an

ant i-CD48 ant ibody in ant igen induced airw ay hyperrespon-

siveness(AH)and cell influx in guinea monkeys[ J] .Science ,

1990 , 247(3):456.

(编辑　刘清海)

　　(上接第 365 页　from page 365)

围相关 ,但在男性组和女性组 ,血 leptin 水平与腰

围 、臀围和WHR都相关。这种在不同研究中研究

结果的差异以及本研究中不同组别结果不同的原

因和意义有待于进一步研究加以明确。
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