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ＣＲＳｗＮＰ 中医证型与 ＴＦＨ 细胞相关因子的相关性研究
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摘要:目的　 探讨免疫球蛋白 Ｅ( ｉｍｍｕｎｏｇｌｏｂｕｌｉｎ Ｅꎬ ＩｇＥ)、滤泡辅助性 Ｔ 细胞( ｆｏｌｌｉｃｕｌａｒ ｈｅｌｐｅｒ Ｔ ｃｅｌｌꎬ ＴＦＨ )相关因子白细胞

介素 ２１( ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ￣２１ꎬ ＩＬ￣２１)与慢性鼻窦炎伴鼻息肉(ｃｈｒｏｎｉｃ ｒｈｉｎｏｓｉｎｕｓｉｔｉｓ ｗｉｔｈ ｎａｓａｌ ｐｏｌｙｐｓꎬ ＣＲＳｗＮＰ)中医证型的关系变

化ꎮ 方法　 回顾性研究行鼻内镜鼻窦手术的 ５８ 例 ＣＲＳｗＮＰ 患者ꎬ分为寒湿凝聚证组和湿热蕴积证组ꎬ采集患者一般资料、血
清总 ＩｇＥ 以及中医四诊资料ꎮ 术中收集鼻息肉组织标本ꎬ并采用酶联免疫吸附测定法检测患者鼻息肉组织的 ＩｇＥ 及 ＩＬ￣２１ꎬ免
疫组化法检测患者鼻息肉组织 Ｂｃｌ￣６ 阳性表达ꎮ 运用相关统计学方法ꎬ探讨 ＴＦＨ 细胞及相关因子表达与中医证型的相关性ꎮ
结果　 两中医证型患者的鼻息肉组织 ＩｇＥ、ＩＬ￣２１、Ｂｃｌ￣６ 水平差异均无统计学意义(Ｐ 均>０.０５)ꎻ寒湿凝聚证患者鼻息肉 Ｂｃｌ￣６
表达与 ＩｇＥ 水平呈正相关(ｒ＝ ０.４９１ꎬＰ＝ ０.０２４)ꎬ湿热蕴积证患者鼻息肉 Ｂｃｌ￣６ 表达与 ＩｇＥ 水平未见明显相关性(Ｐ＝ ０.１９５)ꎻ寒
湿凝聚证患者血清总 ＩｇＥ 水平明显高于湿热蕴积证患者(Ｐ＝ ０.０１３)ꎮ 结论　 鼻息肉中 ＩｇＥ、ＩＬ￣２１、Ｂｃｌ￣６ 的表达与中医证型无

关ꎬ血清 ＩｇＥ 与中医证型相关ꎮ 寒湿凝聚证组 Ｂｃｌ￣６ 对鼻息肉组织 ＩｇＥ 的影响大于湿热蕴积证组ꎮ
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ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ ｉｎ ｔｈｅ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ ＩｇＥꎬ ＩＬ￣２１ꎬ ａｎｄ Ｂｃｌ￣６ ｉｎ ｎａｓａｌ ｐｏｌｙｐ ｔｉｓｓｕｅ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｔｗｏ ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ Ｃｈｉｎｅｓｅ
ｍｅｄｉｃｉｎｅ ｓｙｎｄｒｏｍｅ ｔｙｐｅｓ (ａｌｌ Ｐ>０.０５)ꎻ Ｔｈｅｒｅ ｉｓ ａ ｐｏｓｉｔｉｖｅ ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ Ｂｃｌ￣６ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ａｎｄ ＩｇＥ ｌｅｖｅｌｓ ｉｎ ｎａｓａｌ ｐｏｌｙｐｓ ｏｆ
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　 　 慢性鼻窦炎伴鼻息肉 ( ｃｈｒｏｎｉｃ ｒｈｉｎｏｓｉｎｕｓｉｔｉｓ
ｗｉｔｈ ｎａｓａｌ ｐｏｌｙｐｓꎬ ＣＲＳｗＮＰ)是一种高度异质性的

鼻腔与鼻窦黏膜慢性炎症性疾病[１]ꎬ国内外 ＣＲＳｗ￣
ＮＰ 患病率逐年上升[２]ꎬ且其复发率高ꎬ严重影响患

者的生活质量ꎮ 目前 ＣＲＳｗＮＰ 发病机制尚不明确ꎬ
主要认为是免疫球蛋白 Ｅ( ｉｍｍｕｎｏｇｌｏｂｕｌｉｎ Ｅꎬ ＩｇＥ)
水平升高的炎症过程ꎮ 滤泡辅助性 Ｔ 细胞(ｆｏｌｌｉｃｕｌａｒ
ｈｅｌｐｅｒ Ｔ ｃｅｌｌꎬ ＴＦＨ)是辅助 Ｂ 细胞产生 ＩｇＥ 等抗体进

而导致炎症产生的主要 Ｔ 细胞亚群其定位于 Ｂ 细

胞淋巴滤泡ꎬ对于由抗体介导的体液免疫十分重

要[３￣４]ꎮ 在滤泡辅助性 Ｔ 细胞 ( ｆｏｌｌｉｃｕｌａｒ ｈｅｌｐｅｒ Ｔ
ｃｅｌｌꎬ ＴＦＨ)的生物学特性中ꎬ趋化因子受体 ５( ｃｈｅ￣
ｍｏｋｉｎｅ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ５ꎬ ＣＸＣＲ５)、 ＣＤ４０ 配体 ( ＣＤ４０
Ｌｉｇａｎｄꎬ ＣＤ４０Ｌ)、诱导 Ｔ 细胞性共刺激因子( ｉｎｄｕｃ￣
ｉｂｌｅ Ｔ￣ｃｅｌｌ ｃｏ￣ｓｔｉｍｕｌａｔｏｒꎬ ＩＣＯＳ)、程序性死亡因子受

体 １(ｐｒｏｇｒａｍｍｅｄ ｃｅｌｌ ｄｅａｔｈ １ꎬ ＰＤ￣１)、转录因子 Ｂ
细胞淋巴瘤 ６(Ｂ ｃｅｌｌ ｌｙｍｐｈｏｍａ ６ꎬ ＢＣＬ￣６)以及细

胞因子白细胞介素 ２１( ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ￣２１ꎬ ＩＬ￣２１)的表达

水平显著[５￣６]ꎮ 目前已有研究初步揭示 ＣＲＳｗＮＰ 的

发生发展可能与 ＴＦＨ 的表达相关[７￣１１]ꎮ 然而 ＴＦＨ
相关因子的检测还未应用到临床ꎬ与之相关的 ＩｇＥ
临床检测也仅限于游离血清 ＩｇＥꎬ而忽略了细胞结

合型 ＩｇＥꎮ
ＣＲＳｗＮＰ 属于中医“鼻渊” “鼻痔”等范畴ꎮ 中

医辨证论治针对 ＣＲＳｗＮＰ 的高度异质性特点ꎬ临床

疗效显著ꎬ并能有效抑制病情复发ꎮ 有研究[１２￣１８] 表

明ꎬ在多种炎症性疾病中ꎬ引起疾病的相关因子会因

中医证型不同而表现出差异ꎮ 但在 ＣＲＳｗＮＰ 中ꎬ引
起鼻息肉的相关因子与中医证型是否具有相关性仍

值得探讨ꎮ 本研究旨在探讨 ＣＲＳｗＮＰ 患者的 ＴＦＨ
细胞相关因子 ＩＬ￣２１、Ｂｃｌ￣６ 和 ＩｇＥ 表达与中医证型

的相关性ꎬ以期为中医临床辨证提供循证医学依据ꎬ
提高中医诊疗的准确性ꎬ同时为临床靶向治疗

ＣＲＳｗＮＰ 提供新思路ꎮ

１　 资料与方法

１.１　 研究对象

选取 ２０２０ 年 １１ 月至 ２０２１ 年 １２ 月期间于海口

市人民医院耳鼻咽喉头颈外科行鼻内镜鼻窦手术的

５８ 例 ＣＲＳｗＮＰ 患者ꎬ本研究得到医学伦理委员会

批准(ＳＣ２０２１００４１)ꎮ
纳入标准: ①符合«２０２０ 版欧洲鼻窦炎和鼻息

肉意见书»成人 ＣＲＳｗＮＰ 的诊断标准[２]ꎻ②符合中

医辨证分型属寒湿凝聚证、湿热蕴积证者ꎻ③１６~ ７０
岁ꎻ④签署知情同意书且依从性好ꎮ

排除标准: ①术前 １ 个月内口服糖皮质激素ꎬ
７ ｄ 内用过皮质类固醇类的鼻喷激素ꎻ②患有后鼻孔

息肉、真菌性鼻窦炎、囊性纤维化、胃食管返流或原

发性纤毛不动症的患者ꎻ③合并重度心、肝、肾等原

发性疾病的患者ꎻ④妊娠或哺乳期妇女ꎮ 参照“十
三五”规划教材«中医耳鼻咽喉科学» [１９] 鼻痔的辨

证分型标准ꎬ将其分组为湿热蕴积证组(３７ 例)和寒

湿凝聚证组(２１ 例)ꎮ 寒湿凝聚证组表现为渐进性

或持续性鼻塞ꎬ鼻黏膜色淡或苍白ꎬ鼻息肉色白透

明ꎬ嗅觉减退或丧失ꎬ流涕清稀或白黏ꎬ喷嚏多ꎬ易感

冒ꎬ畏风寒ꎮ 舌质淡ꎬ苔白腻ꎬ脉缓弱ꎮ 湿热蕴积证

组表现为持续性鼻塞ꎬ鼻黏膜淡红ꎬ息肉灰白、淡红

或暗红ꎬ嗅觉减退ꎬ涕液黄稠ꎮ 头痛头胀ꎬ口干ꎮ 舌

质红ꎬ苔黄腻ꎬ脉滑数ꎮ
１.２　 方法

１.２.１　 资料收集

记录患者一般情况ꎬ包括姓名、年龄、性别、病程、
诊断、病史、血清 ＩｇＥ 等ꎬ详细记录中医四诊结果ꎮ
１.２.２　 免疫酶联吸附测定

取患者中鼻道约 １００ ｍｇ 的鼻息肉组织ꎬ剪碎组

织并放入 ２ ｍＬ 离心管中ꎬ按 １ ∶９的重量体积比加入

相应体积蛋白酶抑制剂混合的 ＰＢＳꎬ用低温组织研

磨仪(Ｓｅｒｖｉｃｅｂｉｏꎬ中国)进行研磨ꎬ冰水浴超声破碎

(Ｍｉｓｏｎｉｘꎬ美国)３ ｍｉｎꎬ然后用低温高速离心机(贺
默ꎬ德国)离心 １０ ｍｉｎ(４ ℃ꎬ５ ０００×ｇ)ꎬ取上清液ꎮ

使用江莱生物的 ＥＬＩＳＡ 试剂盒检测上清液:
①冰箱中拿出试剂盒及制备好的上清液ꎬ室温平衡

６０ ｍｉｎ 后ꎬ从铝箔袋中取出所需板条ꎻ②设置标准品

孔、空白孔和样本孔ꎬ每个标准品孔加不同浓度的标

准品 ５０ μＬꎮ 空白孔加样本稀释液 ５０ μＬꎻ样本孔中

加待测样本 ５０ μＬꎻ③分别往空白孔、标准品孔和样

本孔中加入 １００ μＬ 辣根过氧化物酶标记的检测抗

体 ꎬ 用封板膜封住反应孔ꎬ ３７ ℃ 恒温箱温育

６０ ｍｉｎꎻ④弃去液体ꎬ在吸水纸上轻轻拍干ꎬ每孔加

满洗涤液至 ３５０ μＬꎬ静置 １ ｍｉｎꎬ甩去洗涤液ꎬ再次

拍干ꎬ如此重复洗板 ５ 次ꎻ⑤每孔加入底物 Ａ、Ｂ 各

５０ μＬꎬ３７ ℃避光条件下孵育 １５ ｍｉｎꎻ⑥每孔加入终

止液 ５０ μＬꎬ １５ ｍｉｎ 内 采 用 Ｂｉｏ￣Ｒａｄ 牌 酶 标 仪

(Ｂｉｏ￣Ｒａｄꎬ美国)在 ４５０ ｎｍ 波长处测定各孔的光密

度值ꎬ并用 Ｍｉｃｒｏｐｌａｔｅ Ｍａｎｇｅｒ ６ ｓｏｆｔｗａｒｅ 分析软件ꎬ
分析出各样本孔液体浓度ꎮ
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１.２.３　 免疫组化

免疫组化步骤如下:①手术中取患者鼻息肉组

织标本ꎬ立即置于 ４％多聚甲醛(４０ ｇ 多聚甲醛溶于

８００ ｍＬ ＰＢＳꎬ６０ ℃ ~８０ ℃加热ꎬ滴加 ＮａＯＨ ２ ｍＬ 至

澄清ꎬ冷却后加 ＰＢＳ 至 １ ０００ ｍＬ)中固定 ２４ ｈꎬ流水

洗涤标本 １０ ｈꎬ然后行酒精梯度脱水ꎬ二甲苯透明

２ 次ꎬ５ ｍｉｎ /次ꎬ５６ ℃温箱内浸蜡后包埋成蜡块ꎬ再
用切片机 ( Ｌｅｉｃａꎬ德国) 做连续切片ꎬ厚度约为

５ μｍꎻ②石蜡切片常规脱蜡复水后避光浸在 ３％双

氧水—甲醇中 １５ ｍｉｎꎬ然后用 ＰＢＳ 溶液尽可能洗去

残留的过氧化氢ꎻ随后浸入 ｐＨ ９. ０ 的 ２０ × Ｔｒｉｓ￣
ＥＤＴＡ 修复液中ꎬ高压锅加热至沸腾并保持 ２５ ｍｉｎꎻ
③ 切片降到室温后用 ＰＢＳ 溶液浸洗 ２ 次ꎬ５ ｍｉｎ /
次ꎮ 滤纸擦去周围多余 ＰＢＳꎬ将 Ａｎｔｉ￣Ｂｃｌ６ 一抗或

ＰＢＳ 溶液按 １ ∶１５０ 分别滴加在组织上ꎬ在 ４ ℃ 下孵

育过夜ꎮ ＰＢＳ 浸洗 ３ 次ꎬ５ ｍｉｎ /次ꎮ 擦除切片周围

多余液体ꎬ 滴加 Ｇｏａｔ Ａｎｔｉ￣Ｒａｂｂｉｔ ＩｇＧ Ｈ＆Ｌ 二抗工

作液(１ ∶５００)ꎬ室温放置 １ ｈꎬＰＢＳ 浸洗 ３ 次ꎬ５ ｍｉｎ /
次ꎻ④去除多余 ＰＢＳꎬ滴加新配制的二氨基联苯胺

(３ꎬ３’ ￣Ｄｉａｍｉｎｏｂｅｎ ｚｉｄｉｎｅꎬ ＤＡＢ)工作液ꎬ湿盒避光

孵育ꎮ 显微镜(Ｏｌｙｍｐｕｓꎬ日本)下观察染色程度ꎬ一
旦有棕褐色沉淀出现ꎬ立即终止显色ꎬ时间一般

≤１ ｍｉｎꎻ⑤显色结束后ꎬ去除切片上的 ＤＡＢ 染液ꎬ
用水浸泡 ２ ｍｉｎ 以洗去 ＤＡＢ 染液ꎻ⑥用苏木素复染

１ ｍｉｎꎮ 复染结束后ꎬ用流水冲洗(>５ ｍｉｎ)去除多余

的苏木素染液ꎻ⑦无水乙醇脱水(２ ｍｉｎ×２ 次) ꎬ二

甲苯透明(３ ｍｉｎ×２ 次)ꎬ吸水纸擦去周围液体ꎬ滴 １
滴中性树胶ꎬ盖上盖破片ꎬ用镊子钝端敲击盖玻片以

去除气泡ꎻ结果判定:每张切片选取 １０ 张高倍镜下

视野(×４００)ꎬ利用 Ｉｍａｇｅ Ｊ 软件 ＩＨＣ ｐｒｏｆｉｌｅｒ 插件判

读免疫组织化学染色强度[２０￣２１]ꎮ 根据染色强度将

结果分为为 ４ 个等级:强阳性为 ４ 分ꎬ阳性为 ３ 分ꎬ
弱阳性为 ２ 分ꎬ阴性为 １ 分ꎮ 将每张切片的 １０ 组数

据整理ꎬ最终评价结果取其总分ꎮ
１.３　 统计学处理

应用 ＳＰＳＳ ２１.０ 软件ꎮ 服从正态分布的计量资

料用 􀭰ｘ±ｓ 表示ꎬ服从正态分布且方差齐的两组数据

采用两独立样本 ｔ 检验比较ꎬ方差不齐的两组数据

采用校正 ｔ 检验比较ꎻ不服从正态分布的计量资料

采用 Ｍ(Ｐ２５ꎬＰ７５)表示ꎬ采用 Ｍａｎｎ￣Ｗｈｉｔｎｅｙ Ｕ 检验

比较组间差异ꎻ计数资料用构成比表示ꎬ采用 χ２ 检

验比较两组间的差异ꎻ两变量均符合正态分布的计

量资料ꎬ采用 Ｐｅａｒｓｏｎ 相关性分析ꎬ若不服从双变量

正态分布ꎬ则采用 Ｓｐｅａｒｍａｎ 秩相关分析ꎮ 检验水准

α＝ ０.０５ꎮ

２　 结　 果

２.１　 一般资料

患者一般资料结果见表 １ꎬ结果显示湿热蕴积

证组和寒湿凝聚证组患者在性别、年龄以及病程上

差异均无统计学意义(Ｐ>０.０５)ꎬ见表 １ꎮ

表 １　 一般资料比较
Ｔａｂｌｅ １　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｇｅｎｅｒａｌ ｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎ ｏｆ ｄｉｓｅａｓｅ

分组
性别

男 /例 女 /例
年龄 /岁 病程 /年

湿热蕴积证组 ２８ ９ ４８.００(２７.００ꎬ５７.００) ４.００(１.７５ꎬ１０.００)
寒湿凝聚证组 １７ ４ ４１.００(２８.５０ꎬ５４.５０) ６.００(２.５０ꎬ１０.００)

χ２ / Ｚ ０.０１８ －０.４２９ －０.６２０
Ｐ ０.８９２ ０.６６８ ０.５３５

２.２　 血清总 ＩｇＥ 含量

５８ 例患者中有 ２９ 例患者行血清 ＩｇＥ 检测ꎬ其
中湿热蕴积证患者 １７ 例ꎬ血清总 ＩｇＥ 为 １９３. ５０
(４７.４０ꎬ３５５.７０)ｇ / Ｌꎻ寒湿凝聚证患者 １２ 例ꎬ血清总

ＩｇＥ 为 ９２０.７０(２５０.７０ꎬ１３９１.２５)ꎮ 寒湿凝聚证患者

的血清总 ＩｇＥ 水平较湿热蕴积证患者高ꎬ差异具有

统计学意义(Ｚ＝ －２.４８０ꎬＰ＝ ０.０１３)ꎮ
２.３　 鼻息肉组织局部 ＴＦＨ 相关因子水平

两组患者鼻息肉组织局部 ＴＦＨ 相关因子水平

见表 ２ꎮ 结果显示ꎬ湿热蕴积证组和寒湿凝聚证组

患者 ＩＬ￣２１、Ｂｃｌ￣６、ＩｇＥ 水平差异无统计学意义(Ｐ>
０.０５)ꎮ

表 ２　 两中医证型患者鼻息肉组织局部 ＴＦＨ 相关因子检测结果
Ｔａｂｌｅ ２　 Ｔｅｓｔ ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ ｌｏｃａｌ ＴＦＨ ｒｅｌａｔｅｄ ｆａｃｔｏｒｓ ｉｎ ｎａｓａｌ ｐｏｌｙｐｓ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｔｗｏ ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ Ｃｈｉｎｅｓｅ ｍｅｄｉｃｉｎｅ ｓｙｎｄｒｏｍｅ ｔｙｐｅｓ

分组 ＩｇＥ / (μｇ􀅰ｇ－１) ＩＬ￣２１ / (ｐｇ􀅰ｇ－１) Ｂｃｌ￣６ /分
湿热蕴积证组 ４７８.７９±３１４.７８ ５２０.０６±２７３.５３ ２６.２４±５.８２
寒湿凝聚证组 ４８８.７８±２０１.３０ ４４１.２２±２３６.０２ ２９.１４±５.０２

ｔ′ / ｔ －０.１４７ １.１０２ －１.９１２
Ｐ ０.８８４ ０.２７５ ０.０６１
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２.４　 ＣＲＳｗＮＰ 患者鼻息肉组织局部 ＩｇＥ 与 ＩＬ￣２１、
Ｂｃｌ￣６之间的相关性

比较 ＣＲＳｗＮＰ 患者鼻息肉组织局部 ＩｇＥ 与ＩＬ￣２１、
Ｂｃｌ￣６之间的相关性ꎬ鼻息肉组织 ＩｇＥ 水平与 ＩＬ￣２１ 水

平呈正相关(ｒ＝０.６０５ꎬＰ<０.０１)ꎮ 鼻息肉组织 ＩｇＥ 水平

与 Ｂｃｌ￣６表达呈正相关(ｒ＝０.２７５ꎬＰ＝０.０３７)ꎮ 见表 ３ꎮ
表 ３　 相关性分析

Ｔａｂｌｅ ３　 Ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ａｎａｌｙｓｉｓ
因子 ＩｇＥ ＩＬ￣２１ Ｂｃｌ￣６
ＩｇＥ １ ０.６０５ ０.２７５
ＩＬ￣２１ ０.６０５ １ ０.１６５
Ｂｃｌ￣６ ０.２７５ ０.１６５ １

２.５　 免疫组化

将 ５８ 例患者的鼻息肉组织进行免疫组化ꎬ
分析 ＢＣｌ￣６ 在鼻息肉组织中的表达特点ꎬ见图 １
所示ꎮ 结果显示鼻息肉组织主要由疏松肿胀的

结缔组织构成ꎬ表面大多被覆假复层柱状纤维上

皮ꎬ少部分上皮组织中出现基底细胞增生、鳞状

上皮细胞化生、杯状细胞增生ꎮ Ｂｃｌ￣６ 阳性产物

呈棕黄色ꎬ定位于细胞核中ꎮ Ｂｃｌ￣６ 细胞主要表

达于上皮组织的基底细胞、腺体细胞、散在的小

血管内皮细胞、部分鼻息肉的炎性细胞中ꎮ

图 １　 免疫组化结果
Ａ:Ｂｃｌ￣６ 在鼻息肉上皮组织中的阳性表达(×４００)ꎻＢ:Ｂｃｌ￣６ 在鼻息肉腺体中的阳性表达(×４００)ꎻＣ:Ｂｃｌ￣６ 在鼻息肉结缔
组织中炎性细胞中的阳性表达(×４００)ꎻＤ:Ｂｃｌ￣６ 在鼻息肉鳞化上皮组织中的阳性表达( ×４００)ꎻＥ:Ｂｃｌ￣６ 在鼻息肉血管
内皮细胞中的表达(×４００)ꎻＦ:用 ＰＢＳ 代替一抗的阴性对照(×２００)

Ｆｉｇｕｒｅ １　 Ｉｍｍｕｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｃａｌ ｒｅｓｕｌｔｓ
Ａ: Ｔｈｅ ｐｏｓｉｔｉｖｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ Ｂｃｌ￣６ ｉｎ ｎａｓａｌ ｐｏｌｙｐ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｔｉｓｓｕｅ (×４００)ꎻ Ｂ: Ｔｈｅ ｐｏｓｉｔｉｖｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ Ｂｃｌ￣６ ｉｎ ｎａｓａｌ
ｐｏｌｙｐ ｇｌａｎｄｓ ( × ４００)ꎻ Ｃ: Ｔｈｅ ｐｏｓｉｔｉｖｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ Ｂｃｌ￣６ ｉｎ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｃｅｌｌｓ ｏｆ ｎａｓａｌ ｐｏｌｙｐ ｃｏｎｎｅｃｔｉｖｅ ｔｉｓｓｕｅ
(×４００)ꎻ Ｄ: Ｔｈｅ ｐｏｓｉｔｉｖｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ Ｂｃｌ￣６ ｉｎ ｓｑｕａｍｏｕｓ ｅｐｉｔｈｅｌｉａｌ ｔｉｓｓｕｅ ｏｆ ｎａｓａｌ ｐｏｌｙｐｓ (×４００)ꎻ Ｅ: Ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ
ｏｆ Ｂｃｌ￣６ ｉｎ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓ ｏｆ ｎａｓａｌ ｐｏｌｙｐｓ ( ×４００)ꎻ Ｆ: Ｒｅｐｌａｃｉｎｇ ｔｈｅ ｎｅｇａｔｉｖｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｏｆ ｐｒｉｍａｒｙ ａｎｔｉｂｏｄｙ ｗｉｔｈ ＰＢＳ
(×２００)

２.６　 两种中医证型的 ＩｇＥ、ＩＬ￣２１、Ｂｃｌ￣６ 表达的相关

性比较

在两种中医证型的鼻息肉中ꎬ组织局部 ＩｇＥ 与

ＩＬ￣２１ 均呈正相关 ( Ｐ < ０. ０５)ꎬ组织局部 Ｂｃｌ￣６ 与

ＩＬ￣２１均无相关性(Ｐ>０.０５)ꎻ在寒湿凝聚证组中ꎬ组
织局部 Ｂｃｌ￣６ 与 ＩｇＥ 呈正相关( ｒ ＝ ０.４９１ꎬＰ<０.０５)ꎬ
在湿热蕴积证组中ꎬ组织 Ｂｃｌ￣６ 与 ＩｇＥ 没有相关性

(ｒ＝ ０.１６５ꎬＰ>０.０５)ꎮ 见图 ２、图 ３ꎮ
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　 图 ２　 湿热蕴积证组 ＩｇＥ、ＩＬ￣２１、Ｂｃｌ￣６ 表达的相关性比较(Ａ~Ｃ)
　 Ｆｉｇｕｒｅ ２　 Ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ＩｇＥꎬ ＩＬ￣２１ꎬ Ｂｃｌ￣６ ｉｎ ｔｈｅ ｈｅａｔ ｄａｍｐｎｅｓｓ ａｃｃｕｍｕｌａｔｉｏｎ ｓｙｎｄｒｏｍｅ ｇｒｏｕｐ(Ａ￣Ｃ)

　 图 ３　 寒湿凝聚证组 ＩｇＥ、ＩＬ￣２１、Ｂｃｌ￣６ 表达的相关性比较(Ａ~Ｃ)
　 Ｆｉｇｕｒｅ ３　 Ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ＩｇＥꎬ ＩＬ￣２１ꎬ Ｂｃｌ￣６ ｉｎ ｔｈｅ ｃｏｌｄ ｄａｍｐｎｅｓｓ ａｃｃｕｍｕｌａｔｉｏｎ ｓｙｎｄｒｏｍｅ ｇｒｏｕｐ(Ａ￣Ｃ)

３　 讨　 论

本研究发现 ＣＲＳｗＮＰ 患者鼻息肉组织局部

ＩＬ￣２１和 Ｂｃｌ￣６ 与 ＩｇＥ 均呈正相关ꎬ提示 ＴＦＨ 表达在

鼻息肉组织中与 ＩｇＥ 水平同步增高ꎬ表明 ＴＦＨ 细胞

在 ＣＲＳｗＮＰ 中的表达可能与 ＩｇＥ 上游机制相关ꎬ与
近些年来关于 ＴＦＨ 细胞的研究是一致的[７ꎬ２２￣２３]ꎮ 但

本研究结果显示ꎬ鼻息肉组织 ＩＬ￣２１ 与 Ｂｃｌ￣６ 没有显

现出明显的相关性ꎬ这一结果与近年来关于 Ｂｃｌ￣６
与 ＩＬ￣２１ 的相关性研究的结果相互矛盾[２４￣２７]ꎮ 这可

能的原因是:①ＩＬ￣２１ 和 Ｂｃｌ￣６ 相互之间的调控机制

在不同疾病中存在差异ꎻ②Ｂｃｌ￣６ 除了受 ＩＬ￣２１ 调

控ꎬ还受到 ＩＬ￣６ 等细胞因子ꎬＩＣＯＳ、ＣＤ２８ 等共刺激

分子以及 ＴＣＦ１、ＢＡＴＦ、Ｔｈｐｏｋ 和 ＬＥＦ１ 等转录因子

共同调控ꎮ 提示 ＴＦＨ 细胞在鼻息肉中的调控机制

复杂ꎬ因此对于 ＴＦＨ 细胞在鼻息肉中产生 ＩｇＥ 的具

体病理机制还需纳入更多的病例以及更全面的临床

指标以深入、全面研究ꎮ
寒湿凝聚证患者的血清总 ＩｇＥ 水平明显高于湿

热蕴积证患者ꎮ “正气存内ꎬ邪不可干ꎮ 邪之所凑ꎬ
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其气必虚”ꎬ中医学认为炎症产生的过程即正邪交

争的过程ꎮ 我们推测寒湿凝聚证患者肺气虚弱、卫
表不固、腠理疏松ꎬ易感风寒湿邪ꎬ当机体感受邪气

后ꎬ正气奋起抗邪ꎬ免疫反应激烈ꎬ因此血清总 ＩｇＥ
升高较显著ꎮ 而湿热蕴积证是肺经蕴热ꎬ肃降失职ꎬ
水液停聚为湿ꎬ湿热壅结于鼻窍ꎬ以正盛邪实为病

机ꎬ机体阳盛阴虚ꎬ对致敏反应不强烈ꎬ故血清总

ＩｇＥ 升高不及寒湿凝聚者ꎮ 与血清总 ＩｇＥ 检测结果

相呼应的是ꎬ寒湿凝聚证患者组织局部 Ｂｃｌ￣６ 表达

与 ＩｇＥ 水平呈正相关ꎬ而在湿热蕴积证患者组中ꎬ两
者没有表现出明显的相关性ꎮ 提示在寒湿凝聚证的

患者中 Ｂｃｌ￣６ 对 ＩｇＥ 表达的影响更加明显ꎬ若以血

清中的 ＩｇＥ 及鼻息肉组织局部 Ｂｃｌ￣６ 作为治疗靶

点ꎬ寒湿凝聚证患者获益程度可能更大ꎮ
在不同证型中 ＩＬ￣２１ 与 ＩｇＥ 的相关性均有统计

学意义ꎬ在湿热蕴积证组中相关系数较大ꎬＩＬ￣２１ 在

湿热蕴积证组中是否对 ＩｇＥ 的影响更大ꎬ尚需要纳

入更多病例进行研究ꎮ 两中医证型患者的鼻息肉组

织 ＩｇＥ、ＩＬ￣２１、Ｂｃｌ￣６ 水平均无显著差别ꎮ 然而ꎬ有研

究[１２￣１８]发现某些疾病相关的因子与中医证型具有

一定关系ꎬ通常在不同证型中表现出明显的差异ꎮ
这些研究中提取的疾病相关因子基本都是来源于血

清或者外周血ꎬ几乎没有来自于组织局部的ꎮ 本研

究中也证实血清中总 ＩｇＥ 水平与中医证型是有关

的ꎮ 因此我们猜想ꎬ中医辨证分型可能与中医整体

观密切相关ꎬ组织局部相关因子表达与中医证型的

相关性较小ꎮ 未来可采取外周血和组织同步检测相

同指标的方法进一步研究ꎮ
本研究所有病例均来自海南省海口市ꎬ结果可

能存在地域等差异ꎮ 此外ꎬ临床患者证型多有兼夹ꎬ
本研究对兼证未进一步区分ꎬ虽严格按照证型标准

筛选ꎬ但不可避免存在一定的主观性ꎮ ＣＲＳｗＮＰ 机

制复杂ꎬ我们未能研究某种内型或是复发、伴发哮

喘、嗜酸性等类型的鼻息肉中的 ＴＦＨ 相关因子与中

医证型的关系ꎮ 且研究仅展示了部分因子可能与中

医证型存在一定关系ꎬ未能揭示其内在联系ꎮ 未来

希望纳入更多因子( ＩＬ￣４、ＩＬ￣６、ＰＤ￣１、ＣＸＣＲ５、ＩＣＯＳ
等)与中医证型建立联系ꎬ为中医辨证诊断提供循

证医学依据ꎮ
综上所述ꎬＴＨＦ 相关因子 Ｂｃｌ￣６、 ＩＬ￣２１ 均参与

ＩｇＥ 介导的 ＣＲＳｗＮＰ 形成的过程ꎮ 寒湿凝聚的患者

血清 ＩｇＥ 高于湿热蕴积证ꎬ且鼻息肉组织 Ｂｃｌ￣６ 对

ＩｇＥ 表达的影响较湿热蕴积证更加明显ꎬ靶向治疗

血清 ＩｇＥ 及组织 Ｂｃｌ￣６ 对患者获益更大ꎮ ＴＦＨ 细胞

相关因子在 ＣＲＳｗＮＰ 中的具体作用机制还有待更

深入、多角度地研究ꎮ
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