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寻常性银屑病患者血清内脂素和高迁移率

蛋白唱１ 的含量变化

严伟强　黄友敏　严旭　周永勤

　　【摘要】　目的　探讨血清内脂素和高迁移率蛋白唱１（ＨＭＧＢ１）含量变化在寻常性银屑病发病中
的作用及其临床意义。 方法　应用双抗体夹心酶联免疫吸附法（ＥＬＩＳＡ）检测 ７８ 例寻常性银屑病患
者外周血清中内脂素和 ＨＭＧＢ１的水平；并动态观察治疗前后内脂素和 ＨＭＧＢ１ 的变化，及其与寻常
性银屑病患者病情活动指标之间的关系。 结果　寻常性银屑病患者治疗前血清中内脂素和 ＨＭＧＢ１
的水平较健康对照组显著增高（ t值分别为 １０畅５３ 和 １１畅２４，P均＜０畅０１），且内脂素和 ＨＭＧＢ１的水平
与寻常性银屑病的分期有关，其中进行期患者组显著高于静止期患者组（ t值分别为 １２畅４７ 和 １３畅６２，
P均＜０畅０１）；治疗后血清中内脂素和 ＨＭＧＢ１较治疗前显著下降（ t值分别为 １２畅７２ 和 １１畅４８，P均＜
０畅０１）。 内脂素的血清浓度变化与 ＨＭＧＢ１水平及银屑病严重程度指数 ＰＡＳＩ 评分呈正相关（r值分别
为 ０畅５８ 和 ０畅６７，P均＜０畅０１）。 结论　内脂素和 ＨＭＧＢ１在寻常性银屑病的发病中可能起重要作用，
血清内脂素和 ＨＭＧＢ１的检测可作为反映寻常性银屑病病情活动的指标之一。
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【Abstract】　Objective　Ｔｏ ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｅ ｔｈｅ ｒｏｌｅ ａｎｄ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ ｖｉｓｆａｔｉｎ
ａｎｄ ｈｉｇｈ ｍｏｂｉｌｉｔｙ ｇｒｏｕｐｂｏｘ唱１ （ＨＭＧＢ１） ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｐｓｏｒｉａｓｉｓ ｖｕｌｇａｒｉｓ．Methods　 Ｓｅｒｕｍ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ
ｖｉｓｆａｔｉｎ ａｎｄ ＨＭＧＢ１ ｗｅｒｅ ｍｅａｓｕｒｅｄ ｂｙ ｄｏｕｂｌｅ ａｎｔｉｂｏｄｙ ｓａｎｄｗｉｃｈ ｅｎｚｙｍｅ唱ｌｉｎｋｅｄ ｉｍｍｕｎｏｓｏｒｂｅｎｔ ａｓｓａｙ
（ＥＬＩＳＡ） ｉｎ ７８ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｐｓｏｒｉａｓｉｓ ｖｕｌｇａｒｉｓ．Results　Ｔｈｅ ｓｅｒｕｍ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ ｖｉｓｆａｔｉｎ ａｎｄ ＨＭＧＢ１ ｗｅｒｅ
ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｈｉｇｈｅｒ ｔｈａｎ ｔｈｏｓｅ ａｆｔｅｒ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ａｎｄ ｉｎ ｎｏｒｍａｌ ｃｏｎｔｒｏｌｓ （P ＜０畅０１），ａｎｄ ｔｈｅｒｅ ｗｅｒｅ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ
ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ａｃｔｉｖｅ ｓｔａｇｅ ａｎｄ ｔｈｅ ｒｅｓｔ ｓｔａｇｅ ｏｆ ｐｓｏｒｉａｓｉｓ ｖｕｌｇａｒｉｓ （ t ＝１２畅４７，１３畅６２，P＜０畅０１）．Ｔｈｅ
ｓｅｒｕｍ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ ｖｉｓｆａｔｉｎ ｗｅｒｅ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ＨＭＧＢ１ ａｎｄ ＰＡＳＩ ｓｃｏｒｅｓ （ r ＝０畅５８， ０畅６７， P ＜０畅０１ ）．
Conclusions　Ｔｈｅ ｖｉｓｆａｔｉｎ ａｎｄ ＨＭＧＢ１ ｍａｙ ｂｅ ｖｅｒｙ ｉｍｐｏｒｔａｎｔ ｔｏ ｔｈｅ ｐａｔｈｏｇｅｎｅｓｉｓ ｏｆ ｐｓｏｒｉａｓｉｓ ｖｕｌｇａｒｉｓ．
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　　银屑病是一种病因不明的常见的慢性炎症性皮肤病，组织病理学上主要以角质形成细胞过度增生。 表
皮内炎性细胞浸润为特征［１］ ，研究表明炎性细胞和炎性因子均参与银屑病的发病，另外内皮细胞功能紊乱
和感染因素在影响银屑病的发生、发展中至关重要。 但炎症细胞参与银屑病的机制究竟如何，目前尚不清
楚。 内脂素（ｖｉｓｆａｔｉｎ）是近年发现的一种脂肪细胞分泌的细胞因子，与缺氧、内皮功能紊乱、血管增生、炎症
和糖脂代谢等方面关系密切

［２］ 。 高迁移率族蛋白唱１（ｈｉｇｈ ｍｏｂｉｌｉｔｙ ｇｒｏｕｐｂｏｘ唱１，ＨＭＧＢ１）是近年发现的一种重
要的晚期炎症介质，在炎症反应过程中表达升高较晚，维持时间较长，与组织损伤后修复、炎症反应等方面
关系密切

［３］ 。 本研究通过动态观察寻常性银屑病患者治疗前后血清内脂素和 ＨＭＧＢ１ 水平的变化，探讨内
脂素和 ＨＭＧＢ１在寻常性银屑病发病中的作用及其临床意义。
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对象与方法

１畅研究对象：２００８ 年 １１月至 ２０１１ 年 １月在滕州市中心人民医院门诊就治的寻常性银屑病患者共 ７８
例，根据枟皮肤性病学枠［４］

的诊断标准确诊，其中 ６８ 例经病理活检证实诊断，均无严重肝、肾功能不全及各种
急慢性感染性疾病。 年龄 ２５ ～６６ 岁，平均 ３８ 岁。 进行期 ３６ 例，静止期 ４２ 例，病程 ６ 个月至 １０ 余年，其进
行期与静止期分期标准参照枟皮肤性病学枠［４］ 。 银屑病患者的皮损面积和严重程度 ＰＡＳＩ评分 ５畅６ ～３１畅１，平
均 １２畅０６ ±４畅２３。 所有银屑病患者近 ２个月内未系统服用维 Ａ酸、糖皮质激素、免疫抑制剂等药物，２ 周内未
使用任何外用药物。 另取 ３０例健康体检者作为对照组，无免疫性疾病及其他系统性疾病，无银屑病家族史。
对照组与银屑病患者组在性别及年龄上差异无统计学意义。

２畅临床资料收集：所有寻常性银屑病患者确诊后均根据个体情况系统使用阿维 Ａ、甲氨蝶呤（ＭＴＸ）等
系统治疗，辅助一定外用药物如维 Ａ酸。 糖皮质激素软膏等。 记录寻常性银屑病患者治疗前后的临床资料
包括临床表现。 实验室及辅助检查结果，并计算 ＰＡＳＩ评分。

３畅基本治愈标准：经 ＭＴＸ 或者阿维 Ａ系统治疗 ３个月后，全身皮损消退≥９０％，无新发皮损。
４畅标本收集：患者均在治疗前、中（经治疗 ４ 周后，病情缓解）和基本治愈后自肘静脉抽取静脉血５ ｍｌ，

对照组采等量空腹静脉血，尽快注入硅化玻璃试管内，３０００ ｒ／ｍｉｎ（离心半径 １５ ｃｍ）离心 １０ ｍｉｎ，分离血清，
－７０ ℃保存待检。

５畅检测方法：采用酶联免疫法（ＥＬＩＳＡ）测定血清内脂素和 ＨＭＧＢ１ 水平，其中内脂素试剂购自美国
Ｐｈｏｅｎｉｘ Ｐｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌ 公司，ＨＭＧＢ１ 试剂购自美国 Ｒ＆Ｄ公司。 测定采用意大利产 ＡＬＩＳＥＩ 全自动酶标仪，
操作按试剂盒说明书进行，所有样品设立复孔，均在同一批内检测。

６畅统计学处理：采用 ＳＰＳＳ １０畅０ 统计分析软件分析实验数据，结果用均数±标准差（珋x ±s）表示。 两组之
间比较采用 t检验；内脂素和 ＨＭＧＢ１之间的相关性采用直线相关分析。 P ＜０畅０５ 为差异有统计学意义。

结　　果

１畅不同分期寻常性银屑病患者外周血清内脂素和 ＨＭＧＢ１水平的比较（表 １）：寻常性银屑病患者血清
中内脂素和 ＨＭＧＢ１的水平较对照组显著增高（ t 值分别为 １０畅５３ 和 １１畅２４，P均＜０畅０１）。 进行期与静止期
的寻常性银屑病患者血清中内脂素和 ＨＭＧＢ１ 水平差异有统计学意义（ t 值分别为 １２畅４７ 和 １３畅６２，P均 ＜
０畅０１）。

表 1　各组血清中内脂素和 ＨＭＧＢ１水平比较（珋x ±s）
组别 例数 内脂素（μｇ／Ｌ） ＨＭＧＢ１（ｍｇ／Ｌ）
对照组 ３０ x１７ 洓洓畅６１ ±２ 崓畅４５ ０ bb畅８６ ±０ T畅１７

银屑病组 ７８ x２７ 洓洓畅５８ ±２ 崓畅１９ ａ ４ bb畅５８ ±１ T畅１９ ａ

　进行期 ３６ x３０ 洓洓畅５２ ±２ 崓畅４６ ｂ ６ bb畅４３ ±１ T畅２６ ｂ

　静止期 ４２ x２４ 洓洓畅３７ ±２ 崓畅０２ ２ bb畅３７ ±１ T畅０２

　　注：与健康对照组比较，ａP ＜０畅０１；与静止期比较，ｂP ＜０畅０１

　　２畅寻常性银屑病患者治疗前后内脂素和 ＨＭＧＢ１ 的动态变化（表 ２）：对 ７８ 例寻常性银屑病患者治疗
前、治疗中（治疗 ４周）、治疗后（治疗 ３ 个月且病情基本痊愈）的血清中的内脂素和 ＨＭＧＢ１ 水平进行了检
测，结果显示随着患者病情好转，在治疗 ４周后血清内脂素、ＨＭＧＢ１ 水平及 ＰＡＳＩ值与治疗前相比明显下降
（ t值分别为 ７畅４８、７畅８３ 和 ６畅６７，P均＜０畅０５）；治疗 ３个月症状基本缓解后血清内脂素、ＨＭＧＢ１ 水平及 ＰＡＳＩ
值与治疗前相比明显下降（ t值分别为 １２畅７２、１１畅２７ 和 １３畅１３，P均＜０畅０１），且与对照组相比患者内脂素和
ＨＭＧＢ１的水平差异无统计学意义（ t值分别为 ０畅３６ 和 ０畅４１，P均＞０畅０５）。
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表 2　寻常性银屑病患者治疗前后血清中内脂素和 ＨＭＧＢ１水平的动态变化（珋x ±s）
组别 例数 内脂素（μｇ／Ｌ） ＨＭＧＢ１（ｍｇ／Ｌ） ＰＡＳＩ值
银屑病组　治疗前 ７８ 适２７ II畅５８ ±２ ;畅１９ ４   畅５８ ±１ �畅１９ １２ 99畅０５ ±４ +畅１７

　　　　　治疗中 ７８ 适２３ II畅８９ ±２ ;畅０１ ａ ２   畅８９ ±１ �畅０１ ａ ８ 99畅３８ ±３ +畅４９ ａ

　　　　　治疗后 ７８ 适１８ II畅９７ ±２ ;畅１９ ｂｃ ０   畅９７ ±０ �畅１９ ｂｃ ２ 99畅６７ ±０ +畅８７ ｂ

对照组 ３０ 适１７ II畅６１ ±２ ;畅４５ ０   畅８６ ±０ �畅１７ －

　　注：与治疗前相比，ａP ＜０畅０５，ｂP ＜０畅０１；与对照组比较，ｃP ＞０畅０５

　　３畅内脂素和 ＨＭＧＢ１ 的相关性分析：对血清内脂素和 ＨＭＧＢ１水平采用直线相关分析，对照组血清内脂
素和 ＨＭＧＢ１无显著相关；寻常性银屑病患者治疗前后血清内脂素和 ＨＭＧＢ１ 水平及银屑病 ＰＡＳＩ评分呈显
著正相关（ r值分别为 ０畅５８ 和 ０畅６７，P均＜０畅０１）；同时 ＨＭＧＢ１水平与银屑病 ＰＡＳＩ 评分呈显著正相关（ r ＝
０畅６３，P ＜０畅０１）。

讨　　论

银屑病的病因、发病机制目前尚不完全清楚，目前普遍认为它是一种发生在遗传基础上的炎症性、增生
性皮肤病。 内脂素是脂肪细胞因子家族的新添成员，主要由内脏脂肪组织产生，和炎症反应密切相关［５］ 。
研究

［６］
表明人体内脏白脂肪组织除含有脂肪细胞外，还含有大量巨噬细胞，后者的比例随肥胖程度的加剧

而呈现上升趋势，并且较成熟脂肪细胞高表达多种趋化因子和脂肪活性因子内脂素等。 而巨噬细胞是参与
炎性反应的主要细胞之一，因此内脂素很可能是一个重要的前炎性因子。 另有研究发现，败血症时内脂素
作为一种炎性因子在抗中性粒细胞凋亡的过程中扮演不可缺少的角色［７］ ；在急性肺损伤动物模型支气管肺
泡灌洗液和循环中内脂素水平增加［８］ 。 本研究中各银屑病组内脂素含量明显高于对照组也证明了内脂素
可作为炎症因子这一点。
银屑病的发生与炎症的关系密切，其形成与动脉血管内皮细胞和血管平滑肌细胞受损有关。 内脂素能

抑制中心粒细胞的凋亡，调节蛋白乙酰转移酶活性，促进血管平滑肌细胞成熟［９］ ，促进新生血管的生成，增
加细胞间黏附分子唱１（ＩＣＡＭ唱１）和血管细胞黏附分子唱１（ＶＣＡＭ唱１）的表达，从而诱导白细胞在内皮细胞和主
动脉内皮的黏附［１０］ ，导致炎症的发生，最终造成银屑病的产生。 本研究中进行期血清中内脂素含量明显高
于静止期含量也说明了这一点。 正常状态下少有内脂素的表达，但在许多细胞因子（肿瘤坏死因子唱α、白细
胞介素唱１、血栓素等）以及内毒素的作用下，机体进一步受到细菌、毒素等刺激后会导致炎症细胞大量激活，
炎症介质过量释放，从而导致内脂素的表达迅速增加，提示内脂素作为反映银屑病严重程度的指标具有潜
在价值。

ＨＭＧＢ１是一种含量丰富的蛋白［１１］ ，广泛分布在多种器官细胞（如淋巴组织、脑、肝、肺等）的细胞核和
细胞质中，是决定某些细胞选择凋亡或坏死的一个关键信号。 ＨＭＧＢ１在炎性反应中既可以作为早期启动因
子从坏死细胞中被动释放，也可作为晚期的炎性介质从巨噬细胞中主动释放并延迟释放。 在致炎因子如肿
瘤坏死因子或白细胞介素的刺激下，单核巨噬细胞和垂体后叶细胞可释放 ＨＭＧＢ１，刺激中性粒细胞产生趋
化现象［１２］ 。 此外，ＨＭＧＢ１可增加上皮（内皮）细胞的通透性，加重局部渗出和水肿。 ＨＭＧＢ１ 作为晚期炎性
因子，自细胞内释放后，在多种炎症病理中作为一种信号转导和放大因素，可以增强炎性反应强度，延长炎
症病理过程，是内毒素血症、败血症、关节炎和局部感染的主要影响因素［１３］ 。 ＨＭＧＢ１ 还可诱导内皮细胞分
泌多种炎性介质和趋化因子，如 ＩＣＡＭ唱１、ＶＣＡＭ唱１等。 本研究中寻常性银屑病患者血清 ＨＭＧＢ１水平明显高
于正常对照组也说明了这一点。 ＨＭＧＢ１广泛存在于血管内皮细胞，当血管内皮细胞损伤时，ＨＭＧＢ１被动释
放到胞外，可激活邻近的内皮细胞，使之表达趋化因子和黏附分子，后者能够吸附单核唱巨噬细胞［１４］ 。 而内
皮细胞损伤死亡后不能快速自我更新，使内皮细胞的储备降低，致使血管内皮裂隙增大，通透性增加，便利
了单核唱巨噬细胞进入内皮。 单核唱巨噬细胞在局部聚集后，能主动分泌 ＨＭＧＢ１ 和其他炎症因子，扩大炎症
反应，因此认为 ＨＭＧＢ１在银屑病的发病过程中可能着重要作用。 本研究中进行期血清中 ＨＭＧＢ１含量明显
高于静止期含量也说明了这一点。 同时治疗后含量明显低于治疗前含量，也证明了 ＨＭＧＢ１ 可作为银屑病
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病情监测的指标。
同时我们还发现内脂素同 ＨＭＧＢ１之间存在很高的相关性，这说明内脂素和 ＨＭＧＢ１一样可作为炎症标

记物。 另外，我们观察到寻常性银屑病患者经过治疗后随着病情活动性的改善，银屑病患者在应用 ＭＴＸ、阿
维 Ａ等系统治疗后血清内脂素同 ＨＭＧＢ１水平与治疗前相比明显下降，且在治疗 ３个月且病情基本痊愈后，
二者水平与正常人差异无统计学意义。 此外相关性分析显示寻常性银屑病患者血清中内脂素同 ＨＭＧＢ１ 水
平与银屑病严重程度 ＰＡＳＩ 评分呈正相关。 提示寻常性银屑病患者血清中内脂素同 ＨＭＧＢ１ 水平与银屑病
病情轻重有关，可望作为评估寻常性银屑病严重程度的指标。 虽然体内感染灶及创伤过程影响内脂素和
ＨＭＧＢ１检测的特异性，尤其是无法确认患者原有内脂素和 ＨＭＧＢ１ 的基础水平，单靠一种指标特异性较
低

［１５］ ，而使用两种以上诊断指标会提高诊断率。 内脂素和 ＨＭＧＢ１ 在银屑病炎症的存在、发生预测及预防
治疗中具有重要意义。
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