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　　[摘要]　目的:通过评估鼻腔分泌物中嗜酸粒细胞阳离子蛋白(eosinophilcationicprotein,ECP)与髓过氧化

物酶(myeloperoxidase,MPO)在不同类型鼻炎的表达情况,探讨其在不同类型的鼻炎鉴别诊断中的价值。方法:
临床选取684例受试者,其中急性鼻炎组62例,变应性鼻炎(AR组)378例,血管运动性鼻炎组94例,嗜酸粒细

胞增多性非变应性鼻炎(ARwitheosinophiliasyndrome,NARES组)70例以及80例健康对照者(对照组)。收集

5组受试者的鼻分泌物样本,利用瑞氏染色计数炎性细胞百分比,胶体金法检测 ECP/MPO 的表达,并分析临床

诊断、鼻分泌物中的炎性细胞与 ECP/MPO 表达之间的关联性。结果:鼻细胞学涂片结果显示,与对照组比较,

AR组和 NARES组嗜酸粒细胞百分比均显著升高(P<0.05),而中性粒细胞百分比差异无统计学意义(P>
0.05);急性鼻炎组中性粒细胞百分比较对照组显著升高(P<0.05),而嗜酸粒细胞百分比差异无统计学意义(P
>0.05);血管运动性鼻炎组嗜酸粒细胞和中性粒细胞均较对照组差异无统计学意义(P>0.05)。胶体金结果显

示不同类型鼻炎ECP/MPO表达存在差异,其中急性鼻炎组49例(79.0%)表达为ECP+/MPO+;AR组267例

(70.6%)和 NARES组56例(75.7%)表达为ECP+/MPO-;血管运动性鼻炎组80例(85.1%)和对照组69例

(86.3%)表达为ECP-/MPO-。结论:不同类型的鼻炎ECP和 MPO表达存在差异,对各类型鼻炎的鉴别诊断

和治疗方案的选择具有一定的参考价值。
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Abstract　Objective:Toevaluatetheexpressionofeosinophilcationicproteinandmyeloperoxidaseinnasal
secretionsindifferenttypesofrhinitis,andtoexploretheirvaluesinthedifferentialdiagnosisofdifferenttypesof
rhinitis.Methods:Sixhundredandeighty-foursubjectswereselected,including62subjectsintheacuterhinitis
group,378subjectsintheallergicrhinitisgroup,94subjectsinthevasomotorrhinitisgroup,70subjectsinthee-
osinophilicnon-allergicrhinitisgroup,and80subjectsinthecontrolgroup.Nasalsecretionsampleswerecollected
fromthefivegroups,andthepercentagesofinflammatorycellswerecountedbyRachel'sstaining,andtheexpres-
sionofECP/MPOwasdetectedbycolloidalgoldassay.Thecorrelationbetweentheclinicaldiagnosis,theinflam-
matorycellsinthenasalsecretionsandtheexpressionofECP/MPO wasanalyzed.Results:Nasalcytological
smearsshowedthatcomparedwiththecontrolgroup,thepercentageofeosinophilsintheARandNARESgroups
weresignificantlyhigher(P<0.05),whilethepercentageofneutrophilswasnotdifferent(P>0.05);theper-
centageofneutrophilswassignificantlyhigherintheacuterhinitisgroupcomparedwiththecontrolgroup (P
<0.05),whilethepercentageofeosinophilswasnotstatisticallydifferent(P>0.05);invasomotorrhinitis
group,theeosinophilsandneutrophilswerenotstatisticallydifferentcompared withthecontrolgroup(P >
0.05).ThecolloidalgoldresultsshowedthatthereweredifferencesintheexpressionofECP/MPOindifferent
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typesofrhinitis,amongwhich49cases(79.0%)intheacuterhinitisgroupexpressedECP+/MPO+;267cases
(70.6%)intheARgroupand56cases(75.7%)intheNARESgroupexpressedECP+/MPO-;80cases
(85.1%)inthevasomotorrhinitisgroupand69cases(86.3%)inthecontrolgroupexpressedECP-/MPO-.
Conclusion:ThedifferencesinECPandMPOexpressionbetweendifferenttypesofrhinitishavecertainreference
valueforthedifferentialdiagnosisofdifferenttypesofrhinitisandtheselectionoftreatmentprograms.

Keywords　rhinitis;nasalcytology;eosinophilcationicprotein;myeloperoxidase

　　鼻炎是耳鼻咽喉科最常见的疾病,发病率高且

带来巨大的社会经济负担[1-2]。鼻炎有多种病因,
包括感染、过敏,以及其他因素如药物、荷尔蒙失调

和神经功能障碍等[2]。鼻分泌物细胞学检查对鼻

腔局部炎症判断具有重要的参考价值[3-4]。研究表

明,鼻分泌物存在多种细胞因子,不同类型鼻炎其

鼻分泌物中细胞因子和炎症介质表达亦不相同[5]。
检测鼻分泌物中的生物标志物可能有助于鼻腔局

部炎症的诊断。然而,目前尚缺乏真正应用于临床

的炎症因子指标。嗜酸粒细胞阳离子蛋白(eosino-
philcationicprotein,ECP)主要由活化的嗜酸粒细

胞分泌,是过敏性炎症的重要客观指标[6-8]。研究

还发现,中性粒细胞亦可少量表达 ECP[9-12]。因

此,单独检测鼻分泌物中的 ECP可能无法完全区

分嗜酸粒细胞性炎症和中性粒细胞性炎症。髓过

氧化物酶(myeloperoxidase,MPO)是中性粒细胞

活化 的 标 志 物,嗜 酸 粒 细 胞 不 能 产 生 和 分 泌

MPO[13-16]。因此,ECP和 MPO 的组合可以区分

中性粒细胞和嗜酸粒细胞性炎症,进而对鼻腔局部

炎症的鉴别诊断带来帮助。本研究对不同类型鼻

炎中鼻腔局部细胞学表达情况进行观察,并应用

ECP/MPO胶体金试纸检测鼻分泌物中 ECP 和

MPO表达情况,且对其相关性进行研究,以期对不

同类型鼻炎局部炎症进行观察,为鉴别诊断和治疗

提供参考。
1　资料与方法

1.1　临床资料

2020年9月—2022年11月华中科技大学同

济医学院附属协和医院耳鼻咽喉科共招募684例

受试者,其中男362例,女322例,年龄1~60岁。
根据EPOS2020和 ARIA2016指南[17-18],鼻炎按

病因可分为变应性鼻炎(AR)、感染性鼻炎和非感

染性非变应性鼻炎[主要包括血管运动性鼻炎和嗜

酸粒细胞增多性非变应性鼻炎(AR witheosino-
philiasyndrome,NARES)]。本研究对患者进行

屋尘螨、粉尘螨(丹麦ALK公司)、猫毛、狗毛、真菌

混合、美洲大蠊、德国小蠊、艾蒿、豚草、树木花粉混

合变应原(北京新华联药业)的皮肤点刺试验(skin
pricktest,SPT),血清变应原特异性免疫球蛋白E
(sIgE)检测(美国赛默飞公司),并对患者的鼻分泌

物进行中性粒细胞和嗜酸粒细胞计数分级[19]。最

终根据症状及检查结果将患者纳入不同组别,急性

鼻炎组(普通感冒):①急性病程,有较为明确的诱

因(如吹风、受凉等),主要表现为鼻塞、喷嚏、流涕,
可伴有发热、无力、肌肉酸痛;②病程在10d以内。
对于部分发病急骤、发热、局部及全身症状较重者,
可辅以血常规和C反应蛋白等进行检测,以排除细

菌感染。AR组:①典型的鼻部高反应性症状至少

2项(鼻塞、鼻痒、清涕、喷嚏),可伴有眼痒、流泪等

症状;②SPT或sIgE检测阳性且与症状相符。血

管运动性鼻炎组:①对非特定环境刺激的上呼吸道

高反应性,如温度和湿度的变化,刺激性气味或情

绪性因素;②SPT和sIgE检测阴性;③鼻分泌物中

炎症细胞极少(分级≤1)。NARES组:①典型的

鼻部症状(鼻塞、鼻痒、清涕、喷嚏);②SPT和sIgE
检测阴性;③鼻分泌物中大量嗜酸粒细胞,且比例

大于中性粒细胞和嗜酸粒细胞总和的20%[20]。
1.2　纳入标准

受试者均排除鼻腔局部肿瘤、1年内有鼻部手

术史者和近2周内使用过抗生素、激素、抗组胺药

物、白三烯及减充血剂等药物者;对 AR、血管运动

性鼻炎及 NARES患者,均排除4周内有呼吸道感

染史者。健康对照组纳入既往无喷嚏、清涕、鼻痒

和鼻塞等鼻高反应性症状,无鼻炎病史及过敏史,
近4周内无呼吸系统感染者。本研究经华中科技

大学同济医学院附属协和医院医学伦理委员会批

准,获得每个参与者(14岁以下者为监护人)的知

情同意。
1.3　样本收集及检测

1.3.1　鼻细胞学检测　鼻分泌物细胞学采样方法

参照陈建军等[19]的方法。嘱患者擤鼻涕,或用小

圆头玻璃棒置于患者下鼻道前端处轻轻转动以获

取鼻分泌物,转动时尽可能避免摩擦黏膜表面。将

取到的鼻分泌物均匀轻薄地涂布在玻片上,鼻分泌

物涂片覆盖面积需超过载玻片的2/3,自然风干后

染色。
染色:依据瑞氏-吉姆萨染色试剂盒(珠海贝索

生物技术有限公司)染色步骤对鼻细胞学涂片进行

染色,染色完成后自然风干,光学显微镜下进行定

量及定性分析。鼻分泌物中的炎症细胞主要为嗜

酸粒细胞和中性粒细胞(二者之和占总炎症细胞的

98%以上),因此分析中仅计算嗜酸粒细胞及中性

粒细胞。
鼻细胞学定量标准:低倍镜视野下,①0级:炎性

细胞数<10个/每视野;②1级:10~49个/每视野;
③2级:50~149个/每视野;④3级:150~299个/每
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视野;⑤4级>300个/每视野。
1.3.2　鼻分泌物 ECP/MPO 胶体金试纸检测　
鼻分泌物ECP/MPO胶体金检测试纸条由中国武

汉大白小白科技有限公司提供。ECP和 MPO 胶

体金 试 纸 条 的 最 低 检 出 限 分 别 为 40 ng/mL
和26ng/mL。

鼻分泌物收集及稀释方法用胶体金检测试纸

试剂盒中的采样滤纸进行鼻分泌物收集。嘱患者

擤鼻涕,用滤纸直接蘸取鼻分泌物;或将滤纸条轻

轻置入患者鼻腔,吸取少量鼻分泌物后取出。将滤

纸表面残余物轻轻擦拭干净,按照红色刻度线位置

剪下2段0.5cm×0.4cm(每段可吸取10μL液

体)滤纸,分别置于 ECP稀释瓶(内有1mL稀释

液,稀 释 比 例 为 1∶100)和 MPO 稀 释 瓶 (内

有5mL稀释液,稀释比例为1∶500),振荡器振荡

15s,然后分别滴2滴(80μL)于胶体金试纸 ECP
及 MPO的上样区。常温下放置10min后读取结

果。结果描述见图1。

a:ECP+/MPO+;b:ECP-/MPO+;c:ECP+/

MPO-;d:ECP-/MPO-。
图1　结果判读

1.4　统计学方法

描述性参数表示为■X±S,利用单因素方差分

析(ANOVA)比较不同类型鼻炎的鼻分泌物中嗜

酸粒细胞和中性粒细胞。利用χ2 检验比较不同类

型鼻炎的 ECP/MPO 表达情况。所有数据采用

SPSS26.0分析,GraphPadPrism8.0绘图。P<
0.05为差异有统计学意义。

2　结果

2.1　各组基本临床资料及鼻细胞学结果

各组基本临床资料和鼻分泌物细胞学分级、嗜
酸粒细胞、中性粒细胞百分比见表1。与对照组比

较,血管运动性鼻炎组炎症细胞分级差异无统计学

意义(P>0.05);急性鼻炎组、AR组和 NARES组

的炎症细胞分级更高(P<0.05)。与对照组比较,
AR组和NARES组的嗜酸粒细胞百分比均显著升

高(P<0.001),而中性粒细胞百分比差异无统计

学意义(P>0.05);与对照组比较,急性鼻炎组的

中性粒细胞百分比显著升高(P<0.001),而嗜酸

粒细胞百分比差异无统计学意义(P>0.05);与对

照组比较,血管运动性鼻炎组的嗜酸粒细胞和中性

粒细胞差异均无统计学意义(P>0.05)。
2.2　不同鼻炎ECP/MPO表达情况

急性鼻炎组 49 例(79.0%)表达为 ECP+/
MPO+;AR 组267例(70.6%)和 NARES组56
例(75.7%)表达为ECP+/MPO-;血管运动性鼻

炎组80例(85.1%)和对照组69例(86.3%)表达

为ECP-/MPO-,见表2。
2.3　不同鼻细胞学分型的ECP/MPO表达情况

鼻分 泌 物 细 胞 学 分 级 ≤1 表 现 以 ECP-/
MPO-(62.8%)为主;鼻分泌物中嗜酸粒细胞≥
10%表现以ECP+/MPO-(75.3%)为主;鼻分泌

物 中 中 性 粒 细 胞 > 90% 表 现 以 ECP +
(-)/MPO+(67.0%)为主,(P<0.05),见表3。
2.4　鼻细胞学和 ECP/MPO 在各类型鼻炎中的

表现

急性鼻炎组患者鼻细胞学主要表现为中性粒

细胞>90%,其中 ECP+(-)/MPO+占92.6%;
AR组和NARES组患者鼻细胞学主要表现为嗜酸

粒细胞≥10%,其中ECP+/MPO-分别占76.2%
和80.0%;血管运动性鼻炎组患者和对照组鼻细

胞学 主 要 表 现 为 炎 症 细 胞 分 级 ≤1 级,其

中ECP-/MPO-占比分别为89.0%和87.5%,
见表4。各型鼻炎的鼻细胞学表现和 ECP/MPO
表达情况,见图2。

表1　各组基本临床资料和鼻细胞学结果

项目 急性鼻炎组 AR组 血管运动性鼻炎组 NARES组 对照组

例数 62 378 94 70 80
年龄/岁 4.6±3.5　 22.5±14.7　 26.3±17.2 34.19±13.69　 31.88±7.96　
性别(男∶女)/例 40∶22 200∶178 41∶53 40∶30 41∶39
鼻细胞学分级 3.41±0.951) 2.30±1.201) 0.41±0.85 2.37±1.101) 0.32±0.62
嗜酸粒细胞/% 2.92±7.11 69.40±38.601) 0.24±1.56 85.80±24.811) 0.00±0.00
中性粒细胞/% 92.22±20.571) 21.74±33.23 24.72±42.13 13.91±24.86 27.50±44.93

　　与对照组比较,1)P<0.01。
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表2　各型鼻炎ECP/MPO表达情况 例(%)

组别
ECP/MPO

-/- -/+ +/- +/+
合计

急性鼻炎组 7(11.3) 6(9.7) 0(0) 49(79.0)1) 62(100.0)

AR组 51(13.5) 6(1.6) 267(70.6)1) 54(14.3) 378(100.0)

血管运动性鼻炎组 80(85.1) 2(2.1) 5(5.3) 7(7.4) 94(100.0)

NARES组 11(15.7) 0(0) 56(80.0)1) 3(4.3) 70(100.0)

对照组 69(86.3) 4(5.0) 2(2.5) 5(6.3) 80(100.0)

　　与对照组比较,1)P<0.05。

表3　鼻炎不同细胞学分型的ECP/MPO表达情况 例(%)

细胞学分型
ECP/MPO

-/- +/- +(-)/+
合计

分级≤1级 169(62.8) 81(30.1) 19(7.1) 269(100.0)

嗜酸粒细胞≥10% 29(9.3) 235(75.3) 48(15.4) 312(100.0)

中性粒细胞>90% 20(19.4) 14(13.6) 69(67.0) 103(100.0)

表4　各型鼻炎鼻细胞学与ECP/MPO表达情况 例

组别

鼻细胞学与ECP/MPO
分级≤1级

ECP-/MPO-

嗜酸粒细胞≥10%
ECP+/MPO-

中性粒细胞>90%
ECP+(-)/MPO+

合计

急性鼻炎 2/2 0/6 50/54 62
AR组 28/94 195/256 11/28 378
血管运动性鼻炎组 73/82 0 5/12 94
NARES组 3/19 40/50 1/1 70
对照组 63/72 0 2/8 80

图2　各型鼻炎鼻细胞学表现与ECP/MPO表达

3　讨论

本研究针对临床上最为常见的鼻炎类型,对其

鼻分泌物细胞学以及分泌物中 ECP/MPO 表达情

况进行了观察,以期对鼻细胞学,尤其是 ECP/
MPO胶体金检测,在不同鼻炎中的表达及辅助诊

断价值进行分析。
在目前针对不同类型鼻炎的治疗中,临床主要

依据为病史、症状、变应原检查、影像学以及鼻功能

(鼻阻力、鼻声图)等,但对局部具体的炎症缺乏客

观判断。

鼻分泌物细胞学是一种较为常规的检测方法,
可通过对局部分泌物中不同炎症细胞的表达,对鼻

腔局部的客观炎症状态进行判断,并为临床诊疗提

供参考。由于鼻分泌物细胞学在取样方法上存在

一定差异,需要专人进行染色阅片,加之尚无统一

的判定标准,因此在目前国内临床上应用受到一定

限制[21-23]。
由于鼻分泌物细胞学检测存在一定不足之处,

我们使用ECP/MPO胶体金检测试纸,通过 ECP/
MPO表达情况,对鼻分泌物中炎症表达情况进行
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了观察。我们的前期研究发现,ECP和 MPO 在鼻

分泌物中浓度较高,且在不同鼻炎类型中具有较好

的区分度。通过ECP和 MPO的组合,可以有效地

区分中性粒细胞性炎症及嗜酸粒细胞性炎症。并

且鼻分泌物中ECP较血中和鼻分泌物中的嗜酸粒

细胞,以及血中的 ECP对 AR 具有更好的诊断价

值。最近的研究表明鼻分泌物ECP的试纸检测法

和血清学变应原检测结果具有很好的一致性[24]。
ECP/MPO胶体金检测方法,是通过取样滤纸吸附

分泌物,然后将单位面积滤纸中吸附的分泌物溶于

定量的稀释液中,具有相对精确的浓度定量。通过

胶体金法检测,亦可快速获得检测结果(10min),
适合于门诊患者的临床检测应用。

临床上因急性鼻炎就诊的儿童患者数量明显

多于成人。但根据我们之前预实验观察,儿童和成

人急性鼻炎患者的鼻分泌物细胞学和 ECP/MPO
无显著性差异,所以在纳入病例时并未刻意对其年

龄构成比进行强制规定。急性鼻炎患者,其鼻分泌

物细胞学均以中性粒细胞表达为主,ECP/MPO 亦

是以ECP(+)MPO(+)结果为主(79.0%)。但急

性鼻炎由于早期鼻腔刺激分泌增多,大量清涕可能

对炎症细胞数量及分泌物中 ECP/MPO 有一定的

稀释,因 此 有 一 定 的 ECP(-)MPO(-)表 达

(11.3%)。
AR患者鼻分泌物中嗜酸粒细胞和中性粒细

胞百分比分别为69.4%和21.7%,ECP/MPO 表

现主要以 ECP+/MPO-为主(70.6%)。根据我

们之前的研究[19],AR存在有不同鼻细胞学亚型,
包括嗜酸性细胞为主型、中性粒细胞为主型、混合

型及少细胞型,这也解释了ECP-/MPO-的表达

(13.5%)和ECP+(-)/MPO+的表达(15.9%)。
因此,通过鼻分泌物 ECP/MPO 胶体金检测结果,
可以反映 AR患者细胞学的表达情况,从而对个体

化的治疗做出参考。
血管运动性鼻炎与 NARES均为变应原检测

阴性,主要鉴别之处是在局部嗜酸粒细胞及 ECP
的表达。通过变应原检测可将 AR与血管运动性

鼻炎和 NARES进行区分,而对变应原检测阴性的

患者,再经过局部 ECP/MPO 的检测,则可进一步

区分血管运动性鼻炎和NARES。ECP/MPO胶体

金检 测 结 果 亦 发 现,血 管 运 动 性 鼻 炎 ECP-/
MPO-表达为85.1%,与局部低炎症状态相符。
NARES症状和变应原检测结果与血管运动性鼻

炎类似,但鼻分泌物中嗜酸粒细胞比例较高。本研

究中发现,NARES鼻分泌物中嗜酸粒细胞占炎性

细胞 比 例 达 85.8%,其 ECP+/MPO- 表 达 为

75.7%,亦反映其局部活跃的嗜酸粒细胞性炎症反

应。因此,对临床上高反应症状为主的非感染性非

变应性鼻炎,可结合鼻分泌物中 ECP/MPO 表达

情况,对局部炎症进行判别,然后再根据炎症状态

针对性选择合宜的药物进行治疗。如:ECP+/
MPO-(嗜酸粒细胞炎症)可以抗过敏炎症治疗为

主;ECP+(-)/MPO+(中性粒细胞炎症)可以抗

感染炎症治疗为主;ECP-/MPO-(低炎症状态)
提示炎症状态轻微,予对症治疗即可。同时,在治

疗结束后,亦可根据鼻分泌物细胞学改变,尤其是

ECP/MPO的改变情况,对治疗进行及时调整,这
样也可使治疗有客观依据可循。

综上所述,本研究比较不同类型鼻炎患者鼻分

泌物细胞学及 ECP/MPO 表达,对鼻炎局部炎症

状态具有一定的辅助诊断价值。其中,鼻分泌物细

胞学检查与 ECP/MPO 总体具有较好的一致性,
另外二者亦有些许区别,可以从炎症细胞数量和炎

症介质分泌两个不同维度对局部炎症进行阐释。
结合相应的症状及其他检查结果,从而为鼻炎的诊

断和治疗提供更加精准的客观依据。
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