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探讨血管内皮细胞黏附分子
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选择素!

=1.FJFRB-/

#在血栓闭塞性脉管炎!

549

#患者血管壁中

的表达及其临床意义&方法
!

取因血栓闭塞性脉管炎行截肢手术的
&'

例患者和因非血管疾病行截肢手术的
&+

例患者的血管组

织"采用免疫组织化学法检测组织中
#"4A1&

和
=

选择素的表达并与临床资料进行相关性分析&结果
!

549

患者血管壁中
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阳性表达率为
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选择素阳性表达率为
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#"明显高于对照组的
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#"差异均有统计学意义!
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#"4A1&

和
=

选择素的阳性率与患者年龄'吸烟量'吸烟时间'药物使用情况没有相关性
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#&结论
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和
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选择素的表达与
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的发生'发展关系密切"检测
#"4A1&

和
=

选择素表达可以作为
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的诊断指标&
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血栓闭塞性脉管炎)

549

*是一种节段性#炎症性和闭塞

性疾病!主要影响中#小型动静脉和神经!其病因尚不明确.

&

/

"

近期许多研究指出
549

是一种与吸烟密切相关的自身免疫

性疾病.

3

/

!自身免疫性血管损伤是导致
549

发病的主要因

素!也是
549

患者靶血管的主要病理改变.

)

/

"血管内皮细胞

黏附分子
1&

)

#"4A1&

*和
=

选择素)

=1.FJFRB-/

*是诱导血管内

皮细胞黏附的主要因子!其诱导的炎性细胞黏附作用参与了多

种自身免疫性炎症.
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"本文对
549

患者血管壁中
#"4A1&

和
=

选择素的表达进行检测!并结合临床病例特征进行综合

分析!以期阐明
#"4A1&

和
=

选择素表达与
549

发病的相

关性"
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资料与方法

$$$

!

一般资料
!

&'

例
549

患者标本为
3(&2

年
)

月至
3(&+

年
*

月重庆医科大学附属第一医院和重庆市中医院因
549

导致截肢的血管组织标本!均为下肢!其中男性
&'

例!女性
(

例!年龄
)3

"

%&

岁!平均
2&$3

岁"

&+

例对照组为同期重庆医

科大学附属第一医院和重庆市中医院因非血管疾病导致截肢

的患者!均为下肢!其中男性
&(

例!女性
+

例!年龄
3&

"
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岁!

平均
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岁"

$$%
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主要试剂
!

#"4A1&

抗体和
=

选择素抗体购自
>D/BD

RSOW

公司+免疫组化
>?

试剂盒#免疫组化二抗和
K48

显色试

剂盒购自北京中杉金桥公司"

$$&

!

方法
!

采用免疫组织化学法检测组织中
#"4A1&

和
=

选择素的表达"免疫组织化学法检测按试剂盒说明书操作"

#"4A1&

抗体和
=

选择素抗体按
&h3%

稀释!以
?8>

代替一

抗作阴性对照"阳性结果判定&

#"4A1&

和
=

选择素阳性染

色主要表现细胞质和细胞膜出现棕黄色信号"同一切片按染

色强度分级评分&

(

分)无染色*!

&

分)轻度染色*!

3

分)中度染

色*!

)

分)强染色*+按细胞染色比率评分&

(

分)
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分
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分)
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*!
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%&L
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分

)

0+L

"

&((L

*"结果判定标准&两者相加低于
2

分者判为阴

性!两者相加大于等于
2

分者判为阳性"

$$'

!

统计学处理
!

应用
>?>>&'$(

统计软件对数据进行
!

3 检

验和
\-.;FS

精确检验!以
!

#
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判为差异有统计学意义"
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结
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果
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和
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选择素在
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患者中的表达
!

在
549

患者血管壁组织中!

#"4A1&

主要表达于内皮和肌层细胞的

细胞膜和细胞质)图
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照组中的
+$)L
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*!差异有统计学意义)

!

#

($(&

*"在

549

患者血管壁组织中!

=

选择素同样主要表达于内皮和肌

层细胞的细胞膜和细胞质)图
&8

*!阳性率
03$3L

)

&)

'

&'

*!明

显高于对照组中的
+$)L

)
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*!差异也有统计学意义)
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注&
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表示
#"4A1&

在
549

患者血管壁组织中高表达+

8

表示
=

选择素在
549

患者血管壁组织中高表达"

图
&
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和
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选择素在
549

患者中的表达%
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#"4A1&

和
=

选择素的表达与
549

患者临床病例特征

的相关性
!

在
549

患者血管壁中!

#"4A1&

和
=

选择素的表

达与患者年龄#吸烟量#吸烟时间及药物使用情况均没有相关

性)

!

'

($(%

*!见表
&

"

表
&

!!

#"4A1&

和
=

选择素表达与
549

患者临床

!!!

特征的相关性%

+

&

临床特征
+

#"4A1&

V U

!

=

选择素

V U

!

患者年龄
'

($(%

'

($(%

!#

2(

岁
' + 3 + 3

!'

2(

岁
&( ' 3 0 )

吸烟量
'

($(%

'

($(%

!#

3(

支'天
+ % & 2 3

!'

3(

支'天
&3 * ) * )

吸烟时间
'

($(%

'

($(%

!#

&(

年
+ % & 2 3

!'

&(

年
&3 * ) * )

抗凝药物
'

($(%

'

($(%

!

使用药物
&( ' 3 0 )

!

未使用药物
' + 3 + 3

抗血小板药物
'

($(%

'

($(%

!

使用药物
&) &( ) * 2

!

未使用药物
% 2 & 2 &

&

!

讨
!!

论

!!

虽然距
549

首次报道已经超过了
&

个世纪!但
549

的

发病机制仍未阐明!仍缺乏有效的治疗手段!截肢仍是绝大多

数
549

患者的最终结局.

)

!

+

/

"近期许多研究证实!自身免疫

性炎症是
549

发病的主要因素!但其具体机制尚未阐明.

+

/

"

自身免疫性炎症是复杂的分子生物过程!多种免疫相关性因子

参与其中.

0

/

!多种因子介导的白细胞黏附是炎性反应最主要的

表现之一.

'

/

"本研究选择了
3

种与血管炎性损伤密切相关的

细胞黏附分子
#"4A1&

和
=

选择素为研究指标!探讨了两者

在
549

患者血管壁中的表达及其意义"

自身免疫炎性介导的血管损伤是复杂分子生物过程.

*

/

+首

先多种免疫复合物与血管内皮细胞结合!导致血管内皮细胞黏

附力增强!致使许多炎性细胞与血管内皮细胞黏附并且侵袭损

伤血管内皮细胞+然后血管内皮下纤维暴露!导致炎性细胞及

血小板等在此处聚集+进而导致血管壁炎性损伤和血管内血栓

形成.

&(

/

"因此!血管内皮细胞黏附能力增强在血管炎性损伤

的过程中起重要作用.

&&1&3

/

"

#"4A1&

是由
#"4A1&

基因编码

产生的相对分子质量为)

&((

"

&&(

*

g&(

) 的跨膜糖蛋白!其主

要表达于活化的神经元细胞#血管内皮细胞#平滑肌细胞#成纤

维细胞#巨噬细胞#树突状细胞等.

&)

/

"当受到细胞因子)如
6<1

&

#

5@\1

$

#

6<1&)

*和细胞外基质)

="A

*分子的诱导时
#"4A1&

的表达增加!并与其他细胞黏附分子一起协同参与白细胞或淋

巴细胞与其他细胞相互作用!引导白细胞或淋巴细胞穿过血管

壁进入组织!发挥炎性损伤作用.

&)1&2

/

"

=

选择素是选择素家族

的三大成员之一!其主要表达于内皮细胞!细胞活化后合成并

转运至细胞表面并介导白细胞与内皮细胞的识别和结合!参与

白细胞越过血管进入炎区组织的过程.

&%1&+

/

"两者是参与血管

内皮细胞炎性损伤的主要细胞因子!与血管损伤相关性疾病的

发生密切相关"

本研究结果显示!在
549

患者血管壁中
#"4A1&

和
=

选

择素的表达明显高于对照组)

!

#

($(&

*"而且
#"4A1&

和
=

选择素的表达与患者年龄#吸烟量#吸烟时间及药物使用情况

没有相关性)表
&

*"这些结果显示
#"4A1&

和
=

选择素的表

达与
549

的相关的血管免疫损伤密切相关!证实两者在
549

的发病过程中可能起重要作用+同时
#"4A1&

和
=

选择素是

免疫炎症重要的特异性指标!因此进一步证实了自身免疫性炎

症与
549

发病的相关性!针对炎症的特异性抑制可能是治疗

549

的有效途径之一"

本研究发现
#"4A1&

和
=

选择素高表达与
549

的发病

密切相关!其可能机制是
#"4A1&

和
=

选择素参与自身炎性

损伤过程+

#"4A1&

和
=

选择素检测可以作为诊断
549

指

标"但是
#"4A1&

和
=

选择素在
549

发病过程中的具体作

用机制仍有待进一步的研究"
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平变化与
5>!

水平变化呈负相关!而与
\52

与
\5)

水平变化

呈现为正相关"进一步对实验结果进行分析可知!与血清

5>!

及
\5)

水平相比!

7SDQF.

病甲亢患者的
4?@

水平提升

与其
\52

指标水平升高的关联性更为密切!因此
\52

在这一

变化的过程中的影响可能更大"有研究发现!在正常情况下!

随着年龄的增长!机体中血清
4?@

的水平不断减少!而冠心

病的发生率却也不断升高!因此推测血清
4?@

的含量在动脉

粥样硬化的发生发展过程中起到了非常重要的作用.

&2

/

"

4?@

水平下降!可能会造成动脉硬化疾病的发生#发展!而甲亢患者

体内甲状腺激素水平的升高反馈调节使得其
4?@

水平升高!

进而可能导致甲减患者较甲亢患者冠心病发生风险增高!但这

一论点仍需后续实验加以验证分析"

综上所述!未经过治疗时!

7SDQF.

病甲亢患者的
4?@

水

平远超正常水平!但经过药物治疗之后!其表达水平呈现出显

著的下降趋势!且其水平变化与
7SDQF.

病甲亢患者血清甲状

腺激素水平的变化密切相关!其中以
\52

尤为突出"

4?@

有

着提升胰岛素敏感程度和抗动脉硬化的双重效果!其水平变化

还和那些因素存在关联性!甲状腺激素对
4?@

的作用机制等

问题尚需进一步探究"
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