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  摘 要:目的 探讨血清CC类趋化因子22(CCL22)、白三烯D4(LTD4)、细胞间黏附分子-1(ICAM-1)水

平与变应性鼻炎(AR)患者病情严重程度的相关性。方法 选取2021年1月至2022年12月海军军医大学第

二附属医院门诊收治的160例鼻炎患者作为研究对象,根据是否为AR,将其分为AR组90例和非AR组70
例;采用过敏性鼻炎评分量表(SFAR)评估AR病情,其中0~2分为轻度组,3~4分为中度组,≥5分为重度

组。另选取同期在海军军医大学第二附属医院体检中心体检的健康者80例作为对照组。采用酶联免疫吸附

试验检测各 组 血 清 CCL22、LTD4、ICAM-1水 平。采 用Spearman相 关 分 析 AR患 者 血 清 CCL22、LTD4、
ICAM-1水平与病情严重程度的相关性。绘制受试者工作特征(ROC)曲线评估血清CCL22、LTD4、ICAM-1
对AR的诊断价值。结果 与对照组相比,AR组和非 AR组血清CCL22、LTD4、ICAM-1水平均明显升高

(P<0.05);与非AR组相比,AR组血清CCL22、LTD4、ICAM-1水平均明显升高(P<0.05)。SFAR评分结

果显示,轻度组20例,中度组40例,重度组30例。重度组和中度组血清CCL22、LTD4、ICAM-1水平明显高于

轻度组,且重度 组 血 清 CCL22、LTD4、ICAM-1水 平 明 显 高 于 中 度 组,差 异 均 有 统 计 学 意 义 (P<0.05)。
Spearman相关分析结果显示,AR患者血清CCL22、LTD4、ICAM-1水平与病情严重程度均呈正相关(rs=
0.555、0.539、0.264,均P<0.05)。ROC曲线分析结果显示,血清CCL22、LTD4、ICAM-1联合诊断AR的曲

线下面积显著高于单一指标(P<0.05)。结论 血清CCL22、LTD4和ICAM-1水平在AR患者中均升高,且

与AR病情的严重程度呈正相关,三者联合检测对AR有一定的诊断价值。
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Abstract:Objective To

 

investigate
 

the
 

correlation
 

between
 

serum
 

C-C
 

motif
 

chemokine
 

22
 

(CCL22),leu-
kotriene

 

D4
 

(LTD4),intercellular
 

adhesion
 

molecule-1
 

(ICAM-1)
 

levels
 

and
 

the
 

severity
 

of
 

Allergic
 

Rhinitis
 

(AR).Methods A
 

total
 

of
 

160
 

rhinitis
 

patients
 

admitted
 

to
 

the
 

outpatient
 

department
 

of
 

the
 

Second
 

Affiliated
 

Hospital
 

of
 

Navy
 

Military
 

Medical
 

from
 

January
 

2021
 

to
 

December
 

2022
 

were
 

selected
 

as
 

research
 

objects,
which

 

were
 

divided
 

into
 

an
 

AR
 

group
 

(n=90)
 

and
 

a
 

non-AR
 

group
 

(n=70)
 

based
 

on
 

diagnostic
 

results.AR
 

severity
 

was
 

assessed
 

by
 

the
 

Scale
 

of
 

Fragmentation
 

of
 

Allergic
 

Rhinitis
 

(SFAR):mild
 

group
 

(
 

0-2
 

scores),
moderate

 

group
 

(3-4
 

scores)
 

and
 

severe
 

group
 

(≥5
 

scores).Additionally,80
 

healthy
 

individuals
 

underwent
 

physical
 

examination
 

of
 

the
 

Second
 

Affiliated
 

Hospital
 

of
 

Navy
 

Military
 

Medical
 

during
 

the
 

same
 

period
 

served
 

as
 

the
 

control
 

group.Enzyme-linked
 

immunosorbent
 

assay
 

(ELISA)
 

was
 

used
 

to
 

detect
 

serum
 

CCL22,LTD4
 

and
 

ICAM-1
 

levels
 

in
 

each
 

group.Spearman's
 

correlation
 

was
 

used
 

to
 

analyze
 

the
 

correlation
 

between
 

serum
 

CCL22,LTD4,ICAM-1
 

levels
 

and
 

disease
 

severity
 

in
 

AR
 

patients.Receiver
 

operating
 

characteristic
 

(ROC)
 

curve
 

a-
nalysis

 

was
 

performed
 

to
 

evaluate
 

the
 

diagnostic
 

value
 

of
 

serum
 

CCL22,LTD4,ICAM-1
 

for
 

AR.Results Compared
 

with
 

the
 

control
 

group,serum
 

levels
 

of
 

CCL22,LTD4
 

and
 

ICAM-1
 

were
 

significantly
 

higher
 

in
 

the
 

AR
 

group
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and
 

non-AR
 

group(P<0.05);compared
 

with
 

the
 

non-AR
 

group,serum
 

levels
 

of
 

CCL22,LTD4
 

and
 

ICAM-1
 

were
 

significantly
 

higher
 

in
 

the
 

AR
 

group(P<0.05).The
 

results
 

of
 

SFAR
 

scoring
 

showed
 

that
 

20
 

patients
 

with
 

AR
 

were
 

in
 

the
 

mild
 

group,40
 

were
 

in
 

the
 

moderate
 

group,and
 

30
 

were
 

in
 

the
 

severe
 

group.Serum
 

CCL22,LTD4
 

and
 

ICAM-1
 

levels
 

in
 

the
 

moderate
 

group
 

and
 

the
 

severe
 

group
 

were
 

significantly
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

mild
 

group,and
 

serum
 

CCL22,LTD4
 

and
 

ICAM-1
 

levels
 

in
 

the
 

severe
 

group
 

were
 

significantly
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

moderate
 

group,with
 

statistically
 

significant
 

differences
 

(P<0.05).The
 

results
 

of
 

Spearman's
 

correlation
 

analysis
 

showed
 

that
 

there
 

was
 

a
 

positive
 

correlation
 

between
 

serum
 

CCL22,LTD4,
ICAM-1

 

levels
 

and
 

the
 

severity
 

of
 

the
 

disease
 

in
 

AR
 

patients(rs=0.555,0.539,0.264,all
 

P<0.05).The
 

re-
sults

 

of
 

ROC
 

curve
 

analysis
 

showed
 

that
 

the
 

area
 

under
 

the
 

curve
 

of
 

the
 

combined
 

diagnosis
 

of
 

serum
 

CCL22,
LTD4,ICAM-1

 

for
 

AR
 

was
 

significantly
 

higher
 

than
 

that
 

of
 

the
 

each
 

index
 

alone
 

(P<0.05).Conclusion Ser-
um

 

CCL22,LTD4
 

and
 

ICAM-1
 

levels
 

are
 

elevated
 

in
 

AR
 

patients
 

and
 

positively
 

correlated
 

with
 

the
 

severity
 

of
 

AR
 

condition,furthermore,the
 

combined
 

detection
 

of
 

the
 

three
 

indexes
 

demonstrates
 

high
 

diagnostic
 

value
 

for
 

AR.
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  变应性鼻炎(AR)又称过敏性鼻炎,是由免疫球

蛋白E(IgE)介导的慢性炎症疾病,其临床特征是通

过环境过敏原引起的打喷嚏、鼻塞、流鼻涕、鼻充血等

症状[1]。近年来,随着环境污染和生活方式的变化,
AR的发 病 率 逐 年 上 升,全 球 发 病 率 已 达10%~
20%,而在亚洲的发病率高达30%[2]。AR不仅影响

患者的生活质量,包括睡眠、日常生活、工作和学习,
还对患者工作效率和社会经济造成严重影响,此外,
大部分AR患者会合并支气管哮喘,从而进一步增加

了患者的疾病负担[3]。目前,AR在临床诊断中主要

依赖于患者主观上的症状描述和医护人员进行的临

床症状评分,这种方法易导致误诊或漏诊,从而加重

患者的过敏反应,并可进一步发展为更严重的呼吸道

疾病,如鼻窦炎、中耳炎、哮喘等[4]。因此,如何早期

准确诊断AR并评估病情严重程度,仍是当前临床实

践中面临的一项重要挑战。血清标志物检测因准确

度高、方便和成本相对较低,被广泛应用于疾病的诊

断[5-6]。CC类趋化因子22(CCL22)通过活化Th2细

胞和Treg细胞,促进过敏原特异性免疫反应并引发

相关的炎症反应[7]。有研究表明,CCL22在过敏反应

中发挥重要作用,可能与 AR 的发病机制密切 相

关[8]。而白三烯D4(LTD4)作为一种炎症介质,能够

显著增加血管通透性,诱发支气管平滑肌收缩,并刺

激气道黏液过量分泌,从而引发 AR症状[9]。LTD4
水平与多种过敏性疾病的严重程度存在相关性,提示

其在AR的发病机制中可能发挥重要作用[10]。细胞

间黏附分子-1(ICAM-1)则通过增强白细胞黏附和迁

移,参与炎症部位的免疫细胞募集,加剧 AR的炎症

反应[11]。
尽管CCL22、LTD4和ICAM-1在AR的发展中

扮演了重要角色,但关于其水平与AR病情严重程度

关系的研究相对较少。因此,本研究旨在通过对不同

病情严重程度的 AR患者、非 AR鼻炎患者、健康对

照者的血清标本进行分析,比较 CCL22、LTD4和

ICAM-1的 水 平 差 异,并 分 析 血 清 CCL22、LTD4、
ICAM-1水平与AR病情严重程度的相关性,旨在揭

示AR的发病机制,并为临床诊断AR提供新的生物

标志物依据。现报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2021年1月至2022年12月海

军军医大学第二附属医院门诊收治的160例鼻炎患

者作为研究对象,根据过敏原皮肤点刺激试验或血清

特异性IgE试验结果,分为 AR组90例和非 AR组

70例。纳入标准:(1)AR患者符合文献[12]中的相

关标准,临床表现为喷嚏、清水样鼻涕、鼻塞、鼻痒等

症状中的2项及以上,每天症状持续或累计持续>1
 

h,同时过敏原皮肤点刺激试验检测或血清特异性IgE
呈阳性;非AR患者符合《鼻炎分类和诊断及鼻腔用

药方案的专家共识》[13]中的相关标准,临床表现为鼻

塞、流涕、鼻痒、喷嚏和嗅觉减退等症状,鼻内镜检查

为鼻黏膜出血、肿胀,同时过敏原皮肤点刺激试验检

测和血清特异性IgE呈阴性;(2)近2周内无相关用

药史,无其他鼻黏膜疾病及感染性疾病;(3)无自身免

疫疾病、恶性肿瘤、慢性疾病;(4)无心理和精神疾病,
精神状态正常。排除标准:(1)患有呼吸道或其他鼻

黏膜疾病;(2)患有恶性肿瘤、其他慢性疾病及自身免

疫疾病;(3)妊娠期或哺乳期妇女。另选取同期在海

军军医大学第二附属医院体检中心体检的健康者80
例作为对照组。对照组无鼻炎相关症状,且过敏原皮

肤点刺激试验检测和血清特异性IgE呈阴性。所有

研究对象均自愿参与本研究,并签署知情同意书。本

研究已获得海军军医大学第二附属医院医学伦理委

员会批准。
1.2 方法

1.2.1 一般资料收集 通过医院电子病历系统收集

全部入组研究对象包括年龄、性别等一般资料,同时

收集非 AR鼻炎患者的病程,以及 AR患者的病程、
AR类型及过敏原类型等。
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1.2.2 AR病情分级 采用过敏性鼻炎评分量表

(SFAR)[14]评估AR病情,包括喷嚏、鼻塞、流涕及鼻

痒4项,各项评分范围为0~3分,总分0~12分,其
中0~2分为轻度组,3~4分为中度组,≥5分为重

度组。
1.2.3 血 清 中 CCL22、LTD4、ICAM-1 水 平 检

测 鼻炎患者于就诊当天、对照组于体检当天抽取空

腹外周静脉血3
 

mL,以3
 

000
 

r/min离心10
 

min后

取上层血清。采用酶联免疫吸附试验(ELISA)检测

CCL22、LTD4、ICAM-1水平,试剂盒均由美国R&D
公司提供。酶标仪为美谷分子仪器有限公司生产,型
号为SpectraMAX

 

Plus384。严格按照试剂盒说明书

进行操作。
1.3 统计学处理 采用SPSS

 

22.0统计软件进行数

据分析。计数资料以例数或百分率表示,组间比较采

用χ2 检验;符合正态分布的计量资料以x±s表示,2
组间比较采用独立样本t检验,多组间比较采用单因

素方差分析,进一步两两比较采用LSD-t检验。采用

Spearman相 关 分 析 AR 患 者 血 清 CCL22、LTD4、
ICAM-1水平与病情严重程度的相关性。绘制受试者

工作特征(ROC)曲线评估血清CCL22、LTD4、ICAM-1
对AR的诊断价值,采用DeLong检验比较曲线下面积

(AUC)。以P<0.05为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 对照组、AR组、非 AR组的一般资料比较 3
组年龄、性别比较,差异均无统计学意义(P>0.05);
AR组与非AR组病程比较,差异无统计学意义(P>
0.05)。见表1。

表1  对照组、AR组、非AR组的一般资料

   比较(n或x±s)

组别 n
性别

男 女
年龄(岁) 病程(年)

对照组 80 42 38 56.23±3.48 -

AR组 90 47 43 55.56±4.35 7.30±1.14

非AR组 70 49 21 56.13±3.59 7.33±1.29

χ2/F/t 0.125 0.135 0.017

P 0.534 0.261 0.870

  注:-表示无数据。

2.2 不同严重程度 AR患者一般资料比较 SFAR
评分结果显示,轻度组20例,中度组40例,重度组30
例。轻度组、中度组、重度组性别、年龄、病程、过敏原

类型及 AR 类型比较,差异均无统计学意义(P>
0.05)。见表2。

表2  不同严重程度AR患者一般资料比较(n或x±s)

组别 n

性别

男 女
年龄(岁) 病程(年)

过敏原类型

花粉、霉菌等季节性

吸入过敏原

尘螨、动物皮屑等

常年性过敏原

AR类型

持续性

AR

间歇性

AR

轻度组 20 12 8 56.15±4.49 7.31±0.88 13 7 11 9
中度组 40 27 13 55.07±3.85 7.44±1.21 21 19 21 19
重度组 30 19 11 55.96±3.63 7.17±1.32 16 14 13 17

χ2/F 0.352 0.681 0.420 0.934 0.833

P 0.839 0.509 0.658 0.627 0.659

2.3 对照组、AR组、非 AR组血清CCL22、LTD4、
ICAM-1水平比较 与对照组相比,AR组和非 AR
组血清CCL22、LTD4、ICAM-1水平均明显升高(P<
0.05);与非 AR组相比,AR组血清CCL22、LTD4、
ICAM-1水平均明显升高(P<0.05)。见表3。

表3  对照组、AR组、非AR组血清CCL22、LTD4、

   ICAM-1水平比较(x±s)

组别 n
CCL22
(pg/mL)

LTD4
(ng/L)

ICAM-1
(pg/mL)

对照组 80 6.86±0.59 6.55±1.42 67.99±11.24

非AR组 70 8.05±0.78a 7.56±0.74a 83.83±9.55a

AR组 90 8.54±1.59ab 8.86±0.78ab 76.98±11.84ab

F 49.456 48.984 39.187

P <0.001 <0.001 <0.001

  注:与对照组比较,aP<0.05;与非AR组比较,bP<0.05。

2.4 
 

轻度组、中度组、重度组血清 CCL22、LTD4、
ICAM-1水平比较 重度组和中度组血清 CCL22、
LTD4、ICAM-1水平明显高于轻度组,且重度组血清

CCL22、LTD4、ICAM-1水平明显高于中度组,差异均

有统计学意义(P<0.05)。见表4。
表4  轻度组、中度组、重度组血清CCL22、LTD4、

   ICAM-1水平比较(x±s)

组别 n
CCL22
(pg/mL)

LTD4
(ng/L)

ICAM-1
(pg/mL)

轻度组 20 7.36±1.14 7.22±1.12 66.45±6.87

中度组 40 8.31±1.33a 8.59±1.34a 76.61±10.91a

重度组 30 9.62±1.53ab 10.26±2.23ab 84.16±10.49ab

F 16.905 20.482 18.069

P <0.001 <0.001 <0.001

  注:与轻度组比较,aP<0.05;与重度组比较,bP<0.05。
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2.5 AR患者血清CCL22、LTD4、、ICAM-1水平与

病情严重程度的相关性 Spearman相关分析结果显

示,AR患者血清CCL22、LTD4、ICAM-1水平与病情

严重程度均呈正相关(rs=0.555、0.539、0.264,均
P<0.05)。
2.6 血清CCL22、LTD4、ICAM-1对 AR的诊断效

能 以 AR组为阳性样本、非 AR组为阴性样本,绘

制ROC曲线,分析血清 CCL22、LTD4、ICAM-1对

AR的 诊 断 效 能。结 果 显 示,血 清 CCL22、LTD4、
ICAM-1单 独 诊 断 AR 的 AUC 为0.453、0.780、
0.526,三者联合诊断AR的AUC为0.811,灵敏度和

特异度分别为58.90%和95.30%。三者联合诊断AR
的AUC明显优于 CCL22、LTD4、ICAM-1单独诊断

(Z=2.871、1.654、6.620,均P<0.001)。见表5、图1。

表5  血清CCL22、LTD4、ICAM-1对AR的诊断效能

指标 灵敏度(%) 特异度(%) AUC AUC的95%CI 约登指数 最佳截断值 P
CCL22 44.40 96.70 0.453 0.664~0.803 0.316 8.94

 

pg/mL <0.001
LTD4 50.00 95.30 0.780 0.717~0.842 0.453 8.75

 

ng/L <0.001
ICAM-1 77.80 30.70 0.526 0.451~0.600 0.085 68.40

 

pg/mL <0.001
3项联合 58.90 95.30 0.811 0.751~0.871 0.542 - <0.001

  注:-表示无数据。

图1  血清CCL22、LTD4、ICAM-1单独及联合

诊断AR的ROC曲线

3 讨  论

  AR是由Th2细胞介导、多种炎症因子及趋化因

子等 所 参 与 的 Ⅰ 型 变 态 反 应,发 病 率 为 10% ~
40%[15-18]。持续的AR会造成患者睡眠质量下降、注
意力不集中、工作效率下降[19]。尽管目前已有多种治

疗方法,如抗组胺药物、鼻用糖皮质激素和免疫疗法,
但只能缓解病情严重程度[20]。目前,迫切需要寻找有

效的诊断生物标志物,以便于早期诊断和干预AR。
CCL22是一种趋化因子,通过与其受体结合,能

够特异性吸引Th2细胞到鼻黏膜区域,促进IL-4、IL-
5、IL-13等促炎性细胞因子的分泌,进而增强IgE介

导的过敏反应[21]。已有研究报道,在 AR 患者中,
CCL22水平会显著升高[22]。LTD4会通过增强血管

通透性和促进气道平滑肌收缩,加重 AR的症状,另
一方面,LTD4水平的上调也会促进 Th2型免疫反

应,加剧局部炎症反应[23-24]。本研究结果显示,与对

照组和非AR组相比,AR组血清CCL22和LTD4水

平显著升高,且血清CCL22、LTD4水平为轻度组<
中度组<重度组,这一结果与CCL22和LTD4在过

敏性接触性皮炎[25]、哮喘及过敏性鼻炎[26]中的作用

一致,提示其在 AR的发病机制中可能发挥重要作

用。分析原因可能是CCL22通过活化 Th2细胞和

Treg细胞,促进IL-4、IL-5、IL-13等促炎性细胞因子

的分泌,进而增强IgE介导的过敏反应[27]。CCL22
还能通过影响 M1和 M2型巨噬细胞的平衡导致舌鳞

状细胞癌患者预后恶化,这可能与AR中炎症微环境

的调控相似[28]。同时,嗜酸性粒细胞和肥大细胞的活

化程度在严重的 AR 患者中通常更高,从而 导 致

LTD4水平的进一步升高[29]。Spearman相关分析结

果显示,血清CCL22和LTD4水平与AR病情严重程

度均呈正相关,即CCL22和LTD4水平越高,AR病

情程度越严重,提示CCL22和LTD4可能作为评估

AR严重程度的有效生物标志物。分析其原因可能是

随着CCL22水平的升高,更多的Th2细胞被吸引到

炎症部位,而且LTD4水平升高则可以促进炎症细胞

的迁移和激活,进一步增强炎症反应,导致 AR症状

加重[8,10]。通过观察CCL22和LTD4的水平变化,有
利于辅助临床诊断和评估AR的严重程度。

此外,ZHANG等[30]研究发现在AR发生的4~
24

 

h,患者气道上皮组织中ICAM-1水平显著升高,提
示ICAM-1在 AR早期的炎症反应中可能发挥了重

要作用。本研究结果显示,与对照组和非 AR组相

比,AR组的血清ICAM-1水平明显升高,与李红娟

等[14]的研究结果一致。本研究还发现,血清ICAM-1
水平为轻度组<中度组<重度组,可能是由于在AR
的发展过程中,鼻腔黏膜的持续性炎症和反复的损伤

修复反应会导致ICAM-1持续高表达,随着病情加

重,黏膜损伤的程度增加,免疫细胞增多,进一步上调

了ICAM-1水平[31]。因此ICAM-1可作为评估 AR
严重程度的生物标志物,有助于及时了解患者的病情

程度。相关性分析显示ICAM-1水平与 AR病情严

重程度呈正相关,即随着血清ICAM-1水平升高,AR
患者病情严重程度会逐渐加重,这可能是由于炎症细

胞的黏附和迁移随着ICAM-1水平升高而增强,从而

加剧了AR炎症反应[32]。因此,可认为血清ICAM-1
水平与AR的发展密切相关,能够为AR的病情评估
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提供重要的参考依据。以上结果表明血清CCL22、
LTD4和ICAM-1水平均能有效反映AR的病情严重

程度。因此,在 AR 的临床诊治中,一旦发现血清

CCL22、LTD4和ICAM-1水平持续性升高,应高度警

惕AR病情可能加重,并及时采取相应的治疗措施以

防止病情进一步恶化。
本研 究 的 ROC 曲 线 分 析 结 果 显 示,CCL22、

LTD4、ICAM-1诊断AR发生的AUC分别为0.453、
0.780、0.526,而三者联合检测的 AUC为0.811,高
于各个指标单独检测(P<0.05)。分析原因可能是

AR的发生和发展涉及了多种机制,且CCL22、LTD4
和ICAM-1的水平在不同生理状态下也可能发生变

化,无法全面反映疾病的状态,从而降低了单独诊断

的准确性[33]。相比之下,联合检测的方式同时结合了

多个标志物的变化进行诊断,有助于减少非特异性反

应的干扰,从而提高对 AR诊断的准确性。因此,在
临床实践中可通过联合检测CCL22、LTD4和ICAM-
1水平,以获得可靠的AR诊断结果。

综上所述,血清CCL22、LTD4和ICAM-1水平

在AR患者中均升高,且与AR病情的严重程度呈正

相关,三者联合检测对AR有一定的诊断价值。在临

床实践中,准确评估AR患者的病情严重程度对于制

订个体 化 的 治 疗 方 案 至 关 重 要。通 过 检 测 血 清

CCL22、LTD4和ICAM-1水平,有望为临床医生提供

一种简单、有效的生物标志物检测手段,从而提高AR
的诊断准确性和治疗效果。对于症状严重或不典型

的AR患者,可以考虑进行这些血清标志物的检测,
以辅助诊断和评估病情。对于症状轻微或典型的患

者,可能不需要进行这些额外的检测,除非有其他临

床指征。此外,研究结果可能为AR的预后评估和治

疗监测提供新的参考依据,进而改善患者的生活质量

和工作效率。但本研究样本量较小,未来的研究可以

考虑扩大样本量,进行多中心、随机对照试验以提高

研究结果的可信度。未来研究还可以探索这些生物

标志物在不同AR亚型中的表达差异,以及其在诊断

AR患者对特定治疗反应中的作用。
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司美格鲁肽对自然衰老大鼠血管功能的影响*

张建莉1,马 雪2,罗 浩3,毛平远4

1.重庆理工大学,重庆
 

400054;2.昆明医科大学第一附属医院心血管内科,云南昆明650000;3.陆军军医

大学大坪医院心血管内科,重庆
 

400000;4.西南医科大学临床医学院,四川泸州646000

  摘 要:目的 探讨司美格鲁肽对自然衰老大鼠血管功能的影响。方法 选取SPF级SD大鼠24只,将

其随机分为青年对照组(3月龄,n=8)、老年对照组(20月龄,n=8)和司美格鲁肽老年干预组(20月龄,18~20
月龄时给予司美格鲁肽,52

 

μg/kg皮下注射,1次/周,连续给药8周,n=8)。采用超声系统测量3组大鼠主动

脉脉搏波传导速度(PWV)。采用蛋白质印迹法检测主动脉组织中p16蛋白表达水平。采用HE染色评估主动

脉组织形态。采用实时荧光定量聚合酶链反应检测大鼠主动脉组织中白细胞介素-1β(IL-1β)、白细胞介素-6
(IL-6)和肿瘤坏死因子-α(TNF-α)mRNA水平。结果 老年对照组大鼠的颈动脉PWV和腹主动脉PWV显

著高于青年对照组大鼠,司美格鲁肽老年干预组大鼠的颈动脉PWV和脉主动脉PWV显著低于老年对照组大

鼠,差异均有统计学意义(P<0.05)。老年对照组大鼠的血管厚度增厚,血管平滑肌细胞排列紊乱,司美格鲁肽

老年干预组血管内膜厚度较老年对照组略微变窄,血管平滑肌依旧排列紊乱,青年对照组大鼠的血管厚度和血

管平滑肌排列正常。老年对照组大鼠主动脉组织中p16蛋白表达水平及IL-1β、IL-6、TNF-α
 

mRNA表达水平

明显高于青年对照组,司美格鲁肽老年干预组p16蛋白表达水平及IL-1β、IL-6、TNF-α
 

mRNA表达水平明显低

于老年对照组,差异均有统计学意义(P<0.05)。结论 司美格鲁肽通过抑制炎症因子的表达水平,减轻炎症

反应,降低动脉僵硬度,改善血管功能。
关键词:衰老; 司美格鲁肽; 血管功能; 脉搏波传导速度; 炎症因子
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Abstract:Objective To

 

investigate
 

the
 

effect
 

of
 

semaglutide
 

on
 

vascular
 

function
 

in
 

naturally
 

aging
 

rats.
Methods Twenty-four

 

SPF-grade
 

SD
 

rats
 

were
 

randomly
 

divided
 

into
 

three
 

groups:the
 

young
 

control
 

group
 

(3
 

months
 

old,n=8),the
 

elderly
 

control
 

group
 

(20
 

months
 

old,n=8)
 

and
 

the
 

elderly
 

intervention
 

group
 

(20
 

months
 

old,given
 

with
 

semaglutide
 

at
 

52
 

μg/kg
 

subcutaneously
 

once
 

a
 

week
 

for
 

8
 

consecutive
 

weeks,n=8).
The

 

carotid
 

pulse
 

wave
 

velocity
 

(PWV)
 

of
 

the
 

three
 

groups
 

of
 

rats
 

was
 

measured
 

by
 

ultrasound.The
 

expres-
sion

 

level
 

of
 

p16
 

protein
 

in
 

aortic
 

tissue
 

was
 

detected
 

by
 

Western
 

blotting,and
 

the
 

morphological
 

changes
 

of
 

arterial
 

tissue
 

were
 

evaluated
 

by
 

HE
 

staining.The
 

mRNA
 

levels
 

of
 

interleukin-1β
 

(IL-1β),interleukin-6
 

(IL-
6)

 

and
 

tumor
 

necrosis
 

factor-α
 

(TNF-α)
 

in
 

aortic
 

tissue
 

were
 

detected
 

by
 

RT-qPCR.Results The
 

carotid
 

PWV
 

and
 

abdominal
 

aortic
 

PWV
 

in
 

the
 

elderly
 

control
 

group
 

were
 

significantly
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

young
 

control
 

group,and
 

the
 

carotid
 

PWV
 

and
 

abdominal
 

aortic
 

PWV
 

in
 

the
 

elderly
 

intervention
 

group
 

were
 

signifi-
cantly

 

lower
 

than
 

those
 

in
 

the
 

elderly
 

control
 

group,with
 

statistically
 

significant
 

differences(P<0.05).In
 

the
 

elderly
 

control
 

group,the
 

thickness
 

of
 

blood
 

vessels
 

was
 

thickened
 

and
 

the
 

arrangement
 

of
 

vascular
 

smooth
 

muscle
 

cells
 

was
 

disorganized;the
 

thickness
 

of
 

the
 

intima-media
 

of
 

the
 

blood
 

vessels
 

in
 

the
 

elderly
 

intervention
 

group
 

was
 

slightly
 

narrower
 

than
 

that
 

in
 

the
 

aged
 

control
 

group,and
 

the
 

arrangement
 

of
 

vascular
 

smooth
 

mus-
cle

 

was
 

still
 

disorganized;and
 

the
 

thickness
 

of
 

the
 

blood
 

vessels
 

and
 

the
 

arrangement
 

of
 

vascular
 

smooth
 

mus-
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