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【摘* 要】目的：了解银屑病患者外周血淋巴细胞与中性粒

细胞中 LVL 型趋化因子受体 LVLW) 2WSK 的表达水平及其

与银屑 病 皮 损 面 积 和 严 重 程 度 指 数（ PKNM）之 间 的 关 系-
方法：应用逆转录#聚合酶链反应（W.#PLW）法检测进行期斑

块型银屑病患者 )) 例及其中 !’ 例患者治疗后外周血淋巴细

胞及中性粒细胞中 LVLW) 2WSK 的表达水平，设 )" 例健康

人作为正常对照，并将检测结果与 PKNM 进行了相关性分析-
结果：斑块型银屑病患者外周血淋巴细胞中 LVLW) 2WSK 表

达水平为 !- !$ [ "- ,!，明显高于健康对照组（"- $, [ "- $,，=
\ "- "!）与治疗后患者（"- (% [ "- ’!，= \ "- "( ），并与 PKNM

之间呈明显正相关（ > _ "- (!’，= \ "- "(）；而中性粒细胞中

LVLW) 2WSK 表达水平为 !- %$ [ !- ’,，与健康对照组（!- $%
[ !- !%）及同一组患者治疗后（!- $% [ !- "!）相比均无明显差

异（= ^ "- "(）- 结论：LVLW) 可能主要通过活化与趋化外周

血淋巴细胞而参与了银屑病的发病机制-
【关键词】银屑病；淋巴细胞；受体 LVLW)；趋化因子，LVL
【中图号】W%(,- ’)* * * 【文献标识码】K

FG 引言

银屑病的病理特征之一为表皮和真皮中白细胞

浸润，其中主要为中性粒细胞及淋巴细胞- 趋化因子

是主要使细胞发生趋化作用的细胞因子，分为 LVL，

LL，VL 及 LV)L 四型- 趋化因子通过与其特异性受

体结合发挥作用，相应的趋化因子受体也分为 LVL，

LL，VL 及 LV)L 四型- 大量研究结果显示趋化因子

及其受体系统参与了炎症的发病机制，尤其与炎症细

胞向皮损局部的移行关系密切- 银屑病患者外周血

中性粒细胞中趋化因子受体 LVLW! 与 LVLW$ 2W#
SK 的表达增高，可能参与了中性粒细胞的活化及其

向皮损部位的趋化［!］- LVLW) 为 LVL 型趋化因子干

扰素诱导的单核因子（J4@）及干扰素诱导蛋白 !"
（ MP#!"）的特异性受体，有报道 J4@ 2WSK 在银屑病

皮损部位真皮上部高表达［$］- 目前对银屑病患者外
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周血淋巴细胞与中性粒细胞中 !"!#$ 的表达情况仍

不明确%

!" 材料和方法

!% !" 材料" 明确诊断的中、重度进行期斑块状银屑

病患者 $$ 例，均为 &’’&(’$ ) &’’&(*& 在中国医学科学

院皮肤病医院就诊的门诊或住院患者，其中男 *+ 例，

女 *, 例，年龄 *- . /0 岁，病程 , 12 . ,’ 3% 用银屑病

皮损面积和严重程度指数（ 452673575 3683 39: 58;867<=
79:8>，?@AB）来评估患者的疾病严重程度% 入选标

准：年龄在 *- 周岁以上，临床诊断明确，?@AB 评分在

-% , 以上；近 $ 12 内未用过维甲酸制剂、皮质类固醇

激素及免疫抑制剂，* 12 内未用过治疗银屑病的内

服及外用药物，无其他系统性疾病或皮肤疾病；女性

患者排除怀孕、哺乳及月经期% 健康对照 $’ 例，均来

自中国医学科学院皮肤病研究所研究生、体检职工及

皮肤外科整形美容的患者，男 *C 例，女 *$ 例，年龄

*- . 0’ 岁（ 经统计学处理，年龄、性别与银屑病患者

组无统计学差异 ）% 对符合上述入选标准的患者详

细记录病史资料，进行血常规检查，征得患者本人同

意后自肘静脉取血 -1D 加入肝素抗凝管备分离，标

本收集完毕后根据患者病情给予相应的抗银屑病药

物治疗［*］至皮损消退 C’E以上时再次进行血常规检

查，取疗后血，并再次记录患者的 ?@AB 评分，共收集

到治疗后患者 */ 例（ 男 + 例，女 C 例，年龄 && . 0-
岁）%
F F G813 ,-’ 基因扩增仪（珠海黑马医学仪器有限

公司），HI"(&’J 紫外检测仪（K7LM86 L2N613< 法国），

!A(+’’’ 双波长飞点薄层扫描仪（ 日本岛津），H#BO2L
（PBQB!R ) Q#D），AN486AS674<HJ I765<(A<639: A=9<T8575
A=5<81 U26 #H(?!#（ B9;7<62V89 ）% 特异性引物 !"!#$
0W( H!!HHP@PPHP@PHP@!!@!@@@($W，0W(!H!PH(
!PHPPHPPP!!P@!@P($W，扩增片段为 0-, M4；!(肌
动 蛋 白 0W(!@@!H!!@H!@HP@@PHPPH@@!($W，0W(
!!@!@!PP@PH@!HHP!P!P!!H!($W，扩 增 片 段 为

*-’ M4% 由上海生工生物工程技术服务有限 公 司

合成%
!% #" 方法" 用 #H(?!# 方法检测淋巴细胞与中性粒

细胞中 !"!#$ 的基因表达水平% 用 /’ V ) D 葡聚糖溶

液沉降红细胞，淋巴细胞分层液分离淋巴细胞与中性

粒细胞，显微镜下记数 & X *’/ 个细胞% 总 #Y@ 提取

试剂 H#BO2LHJ 提取淋巴细胞与中性粒细胞总 #Y@%
紫外分光法检测 #Y@ 纯度，HQZ ) 琼脂糖电泳检测

#Y@ 的完整性% 严格按照 B9;7<62V89 的试剂盒说明书

进行操作反转录合成 S[Y@% 以 S[Y@ 为模板建立

?!# 反应体系：反应总体积为 &0 "D，反应程序为：

+,\变性 ,0 5，0C\退火 ,05，C&\延伸 * 179，首次

循环 +,\预变性 0 179，共进行 $0 个循环，最后 C&\
延伸 C 179% 以 ! 肌动蛋白作为内参照进行半定量，

!"!#$ 与 ! 肌动蛋白同管扩增% ?!# 产物用 &’ V ) D
琼脂糖凝胶电泳检测，以每厘米胶长 0 K 的电压进行

电泳，0’ 179 后在紫外检测仪上观察结果并进行近距

离摄影，用薄层扫描仪扫描胶片，基因表达水平以内

参照 ! 肌动蛋白基因为基准校正后获得%
统计学处理：采用 A?AA*’% ’ 软件处理，数据以 !

" # 表示，治疗前后数据用配对资料 $ 检验分析，基因

表达量用 R98(]3= @YRK@（单因素方差分析）方法，

两两比较用最小显著差数法（D835<(57V97U7S39< :7UU86(
89S8）检验% 相关性分析采用 ?836529 线性相关% % ^
’% ’0 为有统计学意义%

#" 结果

治疗前患者的 ?@AB 评分为 -% , . ,C% &（&C% $ _
-% -）% 所收集到的治疗后患者的 ?@AB 评分为 *% & .
*0% $（0% ’ _ $% +），经统计学分析，比相应患者治疗前

的 ?@AB 评分（*’% - . ,C% &，&0% / _ *’% -）下降，差异

具有统计学意义（% ^ ’% ’0）%
进行期斑块状银屑病患者淋巴细胞及中性粒细

胞中 !"!#$ 1#Y@ 的平均表达水平见表 * 及图 *%
银屑病患者治疗前外周血淋巴细胞中 !"!#$ 1#Y@
表达水平明显高于健康对照组（% ^ ’% ’*）及 */ 例治

疗后患者（% ^ ’% ’0），并与 ?@AB 之间呈明显正相关

（ & ’ ’( 0*/，% ^ ’% ’0），而 */ 例治疗后患者与健康

对照组相比无统计学差异（% ‘ ’% ’0）；银屑病患者外

周血中性粒细胞中 !"!#$ 1#Y@ 表达水平与健康人

对照组及 */ 例治疗后患者相比均无明显统计学差异

（% ‘ ’% ’0）%

表 *F 外周血淋巴细胞及中性粒细胞中 !"!#$ 1#Y@ 的表达

水平 （! " #）

组别 ) 淋巴细胞 中性粒细胞

健康对照 $’ ’% &- _ ’% &- *% &C _ *% *C

银屑病

F 治疗前 $$ *% *& _ ’% -*3M *% C& _ *% /-

F 治疗后 */ ’% 0C _ ’% /* *% &C _ *% ’*

3% ^ ’% ’0 *# 治疗后，M% ^ ’% ’* *# 健康对照%

$" 讨论

银屑病是一种在多基因遗传背景下、受多种内外

环境因素刺激和诱导的自身免疫性慢性炎症性皮肤
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!：淋巴细胞；"：中性粒细胞# $：%&& ’( )*+,-+；% . /：银屑病患者

治疗前；0 . 1：健康对照；2 . 3：银屑病患者治疗后# %4& ’(：内参照

!5肌动蛋白；241 ’(：67680#

图 %9 淋巴细胞与中性粒细胞中 67680 )8:! 的电泳图

病# 免疫异常在银屑病的发病机制中起到核心作用，

参与银屑病皮损部位免疫反应的细胞主要涉及淋巴

细胞、角质形成细胞、抗原提呈细胞等，而细胞因子是

各种免疫细胞之间相互作用的枢纽［0 ; 1］#
9 9 现认为银屑病是一种 < 细胞介导的自身免疫性

疾病# 在体外，银屑病患者外周血单个核细胞具有促

进自身角质形成细胞生长的作用［2］，提示银屑病表

皮的病理变化也与淋巴细胞的过度活化有关；细菌超

抗原介导的银屑病发病机制与 < 淋巴细胞活化有

关，有研究［3］显示极微量的链球菌 $3 蛋白可引起点

滴状银屑病患者外周血单一核细胞明显增殖，导致

<=% 型细胞因子 >?:5" 明显增加# < 细胞介导的免疫

异常在银屑病的发病机制中起到核心作用，< 细胞不

只局限于真皮，而且进入表皮诸层，参与银屑病发病

的 < 细胞主要为活化的 > 型 < 细胞，表皮主要为 <@%
细胞，真皮主要为 <=% 细胞# 细胞因子是细胞之间相

互作用的主要介质，在银屑病皮损部位，< 细胞、抗原

提呈细胞、角质形成细胞等通过细胞因子、趋化因子

发生相互作用，而且其间的关系变得复杂而紊乱［A］#
随着研究的深入，人们发现由抗原提呈细胞与自然杀

伤细胞介导的天然免疫及由 < 细胞介导的获得性免

疫在银屑病患者中发生紊乱，二者相互作用，导致细

胞因子、趋化因子及生长因子产生，进而导致皮损部

位炎症细胞浸润及炎症网络的逐级放大，最终导致银

屑病特有的浸润性鳞屑性红斑发生［4］#
趋化因子及其受体系统在炎症细胞自毛细血管

向皮损 部 位 的 迁 移 过 程 中 起 到 至 关 重 要 的 作 用#

BC-’-D-+ 等［/］的研究结果显示趋化因子 $EF )8:!
在银屑病皮损部位真皮上部高表达并在真皮乳头顶

端呈簇集分布，与 < 细胞及巨噬细胞在银屑病皮损

乳头顶部的浸润模式相一致，由于 $EF 具有活化及

趋化 < 细胞的能力，推测真皮乳头顶端是 < 细胞外

渗继而移入表皮的首选部位，由于某一时段中只有部

分皮损部位的真皮乳头表达 $EF，提示 < 细胞的外渗

和迁移受时间的限制并呈周期性# $EF 的特异性受

体为 67680，67680 主要表达于 <=% 细胞亚群，这

与银屑病皮损部位浸润的主要 < 细胞亚群相一致#
有报道 67680 在银屑病皮损部位皮肤中升高，主要

表达于真皮 6G0 H 淋巴细胞［I］#
我们的研究结果表明趋化因子受体 67680 在银

屑病外周血淋巴细胞中的表达增高并与 J!K> 呈正相

关，并且随着病情的好转而下降，结合文献报道，推测

67680 可能通过与其特异性配体 $EF 结合，参与了

淋巴细胞向皮损部位的移行及皮损炎症状态的维持，

其机制可能涉及包括参与细胞信号转导途径在内的

多环节调节，使细胞之间及细胞与细胞外基质之间的

结构发生改变而更加符合炎症细胞迁移的需要，从而

在银屑病的发病机制中起着重要作用#
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