
实用检验医师杂志 201４年 ６月第 ６卷第 ２期 Chinese Journal of Clinical Pathologist, Ｊｕｎｅ 201４,Vol.６, No.２

  【摘要】 目的 分析自身免疫性疾病（ａｕｔｏｉｍｍｕｎｅ ｄｉｓｅａｓｅ， ＡＩＤ）患者抗核抗体（ａｎｔｉｎｕｃｌｅａｒ ａｎｔｉ鄄
ｂｏｄｙ， ＡＮＡ）谱检测结果，评价 ＡＮＡ 谱在诊断 ＡＩＤ 中的应用价值。 方法 选择 ２０１２ 年 ５ 月－２０１３ 年 ５
月于我院就诊的 ＡＩＤ 患者 ５１３ 例，非 ＡＩＤ 患者 ３５３ 例，并对其 ＡＮＡ 谱的检测结果进行回顾性分析。 结

果 系统性红斑狼疮组抗 ｄｓＤＮＡ 抗体、 抗组蛋白抗体、 抗核小体抗体、 抗 ＳＭ 抗体、 抗 ＳＳＡ 抗体、抗

ｒＲＮＰ 抗体阳性率均高于对照组，且差异均有统计学意义（Ｐ 均< ０．０５）；混合性结缔组织病组抗 Ｕ１ＲＮＰ
抗体、抗 ＳＳＡ 抗体阳性率均高于对照组，且差异均有统计学意义（Ｐ 均< ０．０５）；干燥综合征组抗 ＳＳＡ 抗
体、抗 ＳＳＢ 抗体阳性率均高于对照组，且差异均有统计学意义（Ｐ 均< ０．０５）；进行性系统性硬化病组抗
ＳＣＬ－７０ 抗体、抗 ＣＥＮＰ－Ｂ 抗体阳性率均高于对照组，且差异均有统计学意义（Ｐ 均< ０．０５）；多发性肌炎 ／
皮肌炎组抗 ＪＯ－１ 抗体阳性率高于对照组，且差异有统计学意义（Ｐ< ０．０５）。 当抗组蛋白抗体、抗核小体

抗体、抗 ｒＲＮＰ 抗体和抗 ｄｓＤＮＡ 抗体同时阳性时，系统性红斑狼疮组阳性率显著高于混合性结缔组织

病组，且差异有统计学意义（Ｐ< ０．０５）。 结论 ＡＮＡ 谱检测对 ＡＩＤ 的诊断及鉴别诊断有重要价值。

【关键词】 自身免疫性疾病；抗核抗体谱；诊断
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自身免疫性疾病 （ａｕｔｏｉｍｍｕｎｅ ｄｉｓｅａｓｅ， ＡＩＤ）是
一种与自身免疫密切相关， 血清中可出现多种自身
抗体并由此引起多系统多脏器受累的多样化疾病，
又称风湿性疾病。如系统性红斑狼疮（ｓｙｓｔｅｍｉｃ ｌｕｐｕｓ
ｅｒｙｔｈｅｍａｔｏｓｕｓ， ＳＬＥ），混合性结缔组织病（ｍｉｘｅｄ ｃｏｎ鄄
ｎｅｃｔｉｖｅ ｔｉｓｓｕｅ ｄｉｓｅａｓｅ， ＭＣＴＤ），干燥综合征（Ｓｊｏｇｒｅｎ＇ｓ

ｓｙｎｄｒｏｍｅ， ＳＳ）， 进行性系统性硬化病 （ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｖｅ
ｓｙｓｔｅｍｉｃ ｓｃｌｅｒｏｓｉｓ， ＰＳＳ）， 多 发 性 肌 炎 ／皮 肌 炎
（ｐｏｌｙｍｙｏｓｉｔｉｓ ａｎｄ ｄｅｒｍａｔｏｍｙｏｓｉｔｉｓ， ＰＭ ／ＤＭ） 等 ［１］。
ＡＩＤ 临床表现错综复杂，任何年龄均可发病，发病过
程中常导致组织和器官的损伤。 ＡＩＤ 患者在细胞免
疫和体液免疫方面都有很多异常， 多种自身抗体的
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 注：＊与对照组比较，Ｐ＜ ０．０５

表 １ 不同 ＡＩＤ 组患者与对照组 ＡＮＡ 谱阳性率检测结果比较［ｎ（％）］

ＡＮＡ谱 ＳＬＥ组 ＭＣＴＤ组 ＳＳ组 ＰＳＳ组 ＰＭ ／ ＤＭ组 对照组

抗 ＳＭ抗体  １８（１９．８）＊  ０（０．０） ０（０．０） ０（０．０） ０（０．０）  １（０．３）

抗组蛋白抗体  ３４（３７．４）＊  ３５（１１．０）  ８（１０．４） ０（０．０） １（４．８）  ４（１．１）

抗 ｒＲＮＰ抗体  ２６（２８．６）＊ １４（４．４） ３（３．９） ０（０．０） ０（０．０）  ６（１．７）

抗核小体抗体  ３２（３５．２）＊ ２７（８．５） ４（５．２） ０（０．０） ０（０．０）  ２（０．６）

抗 ｄｓＤＮＡ抗体  ４２（４６．２）＊ １９（６．０） ２（２．６） ０（０．０） ０（０．０）  ５（１．４）

抗 Ｕ１ＲＮＰ抗体  ２６（２８．６）  １５６（４８．９）＊ ５（６．５） ０（０．０） １（４．８）  ５（１．４）

抗 ＳＳＡ抗体  ５５（６０．４）＊  １０２（３２．０）＊  ５８（７５．３）＊  １（２０．０） １（４．８） ２７（７．６）

抗 ＳＳＢ抗体 ９（９．９） ２３（７．２）  ３０（３９．０）＊ ０（０．０） ０（０．０）  ８（２．３）

抗 ＳＣＬ－７０抗体 ２（２．２）  ８（２．５） ０（０．０）   ２（４０．０）＊ ０（０．０）  １（０．３）

抗 ＣＥＮＰ－Ｂ抗体 １（１．１） １３（４．１） ３（３．９）   １（２０．０）＊ ０（０．０）  ４（１．１）

抗 ＪＯ－１抗体 ０（０．０）  ０（０．０） １（１．３） ０（０．０）  ４（１９．０）＊  ２（０．６）

出现对 ＡＩＤ 的发病和诊断具有重要意义，有些自身
抗体不仅存在于一种 ＡＩＤ 中，也可存在于几种 ＡＩＤ
中［２，３］。检测这些自身抗体有助于 ＡＩＤ 的诊断和鉴别
诊断， 本文研究对 ２０１２ 年 ５月至 ２０１３ 年 ５ 月我院
５１３例 ＡＩＤ 患者血清中的多种自身抗体检测结果进
行回顾性分析， 以探讨抗核抗体 （ａｎｔｉｎｕｃｌｅａｒ ａｎｔｉ鄄
ｂｏｄｙ， ＡＮＡ）谱对不同 ＡＩＤ 的诊断及鉴别诊断价值。
１ 资料与方法

１．１ 临床资料 选取 ２０１２ 年 ５ 月－２０１３ 年 ５ 月于
我院就诊的 ＡＩＤ 患者 ５１３ 例，女 ４５７ 例，男 ５６ 例；
年龄 １５～７９ 岁，平均年龄（４２．３±１１．１）岁。 其中 ＳＬＥ
患者 ９１ 例，ＭＣＴＤ 患者 ３１９ 例，ＳＳ 患者 ７７ 例，ＰＳＳ
患者 ５例，ＰＭ ／ ＤＭ患者 ２１ 例，每种疾病诊断均符合
美国风湿病协会诊断标准 ［４］。 对照组选取我院同期
非 ＡＩＤ 住院患者 ３５３ 例，女 １２２ 例，男 ２３１ 例；年龄
１７～８５ 岁，平均年龄（４６．７±１３．２）岁。其中不同肾病患
者 １０９ 例，不同血液病患者 １１６ 例，皮肤病患者 ６３
例，甲状腺疾病患者 ３７ 例，糖尿病患者 １８ 例，慢性
肝炎患者 １０例。
１．２ 方法
１．２．１ 标本采集与分离 采集所有受试者清晨空腹
静脉血 ３ ｍｌ， 静置 ３０ ｍｉｎ 后， 以离心半径 １０ ｃｍ，
３５００ ｒ ／ ｍｉｎ 离心 ８ ｍｉｎ 分离血清。
１．２．２ ＡＮＡ 谱检测 ＡＮＡ 谱检测采用欧蒙免疫印
迹法，试剂盒为德国欧蒙公司生产，严格按照操作说
明书进行检测。首先，按比例稀释血清进行抗原抗体
反应，然后加入酶标抗体进行反应，最后加入显色剂
显色，结果以出现一条黑色标志线判为阳性。
１．３ 统计学处理 采用 ＳＰＳＳ １９．０ 统计软件对数据
进行分析，计数资料比较采用卡方检验，以 Ｐ＜ ０．０５

为差异有统计学意义。
２ 结果

２．１ 不同 ＡＩＤ 组患者与对照组患者 ＡＮＡ 谱检测结
果 ９１ 例 ＳＬＥ 患者抗 ｄｓＤＮＡ 抗体、抗组蛋白抗体、
抗核小体抗体、抗 ＳＭ 抗体、抗 ＳＳＡ 抗体、抗 ｒＲＮＰ
抗体阳性率分别为 ４６．２％（χ２＝ １５２．９８６）、３７．４％（χ２＝
１２１．３４３）、３５．２％ （χ２＝ １２２．４７４）、１９．８％ （χ２＝ ６７．１４１）、
６０．４％（χ２＝ １３３．９０４）、２８．６％（χ２＝ ７８．１１６）高于对照组，
差异均有统计学意义（Ｐ 均＜ ０．０５）。 ３１９ 例 ＭＣＴＤ 患
者抗 Ｕ１ＲＮＰ 抗体、抗 ＳＳＡ 抗体阳性率分别为 ４８．９％
（χ２＝ ２０７．４０８）、３２．０％（χ２＝ ６３．９２８）高于对照组，差异
均有统计学意义（Ｐ 均＜ ０．０５）。 ７７ 例 ＳＳ 患者抗 ＳＳＡ
抗体 、 抗 ＳＳＢ 抗 体 阳 性 率 分 别 为 ７５．３％ （χ２ ＝
１８２．５４３）、３９．０％（χ２＝ １０５．６５１）高于对照组，差异均有
统计学意义（Ｐ 均＜ ０．０５）。 ＰＳＳ 组 ５ 例患者抗 ＳＣＬ－
７０ 抗体、 抗 ＣＥＮＰ－Ｂ 抗体阳性率分别为 ４０．０％（χ２＝
９３．５８９）、２０．０％（χ２＝ １２．７４３）高于对照组，差异均有统
计学意义（Ｐ 均＜ ０．０５）。 ２１ 例 ＰＭ ／ ＤＭ 患者抗 ＪＯ－１
抗体阳性率为 １９．０％（χ２＝ ４２．８８６）高于对照组，差异
有统计学意义（Ｐ＜ ０．０５），见表 １。
２．２ 抗 ｄｓＤＮＡ 抗体、 抗组蛋白抗体、 抗核小体抗
体、抗 ｒＲＮＰ 抗体同时阳性时，ＳＬＥ 组与 ＭＣＴＤ 组阳
性结果比较 当抗 ｄｓＤＮＡ 抗体、 抗组蛋白抗体、抗
核小体抗体、 抗 ｒＲＮＰ 抗体四种抗体同时阳性时，
ＳＬＥ 组阳性率显著高于 ＭＣＴＤ 组阳性率， 差异有统
计学意义（χ２＝ ２９．６６６，Ｐ＜ ０．０５），见表 ２。
３ 讨论

ＡＩＤ 是一种与自身免疫关系密切的疾病， 在患
病过程中，既有 Ｔ 细胞参与的细胞免疫，也有 Ｂ 细
胞活化产生的体液免疫， 多种自身抗体的出现使其
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表 ２ ＳＬＥ 组与 ＭＣＴＤ 组抗 ｄｓＤＮＡ 抗体、抗组蛋白抗体、抗

核小体抗体、抗 ｒＲＮＰ 抗体同时阳性的阳性率比较［ｎ（％）］

组别 例数 四种抗体同时阳性的阳性率

ＳＬＥ组  ９１  １７（１８．７）

ＭＣＴＤ组 ３１９ １１（３．４）

临床表现复杂多样，寻找与 ＡＩＤ 诊断密切相关的血
清学指标十分重要。 ＡＮＡ 谱正是对血清中的多种自
身抗体进行检测，目前，ＡＮＡ 谱已包括抗细胞核、细
胞浆、细胞骨架、细胞分裂周期蛋白等不同临床意义
的三十余种自身抗体 ［５］。 ＡＮＡ 见于多种 ＡＩＤ，因此，
检测 ＡＮＡ 谱对 ＡＩＤ 的诊断及鉴别诊断具有重要意
义及应用价值。

ＳＬＥ 患者免疫调节异常，在细胞凋亡过程中，吞
噬细胞不能完全吞噬染色质断裂所释放的核酸，从
而可产生多种 ＡＮＡ。 本文研究结果显示，ＳＬＥ 患者
多种自身抗体阳性率均高于对照组， 且差异有统计
学意义， 与上述观点一致。 抗 ＳＭ 抗体是酸性糖蛋
白，几乎仅见于 ＳＬＥ 患者血清中，因其特异性高，是
目前公认的诊断 ＳＬＥ 的血清标志性抗体，阳性率为
５％～３０％［６］。 本文研究结果显示，仅 ＳＬＥ 组抗 ＳＭ 抗
体阳性率为 １９．８％， 其余 ＡＩＤ 组均为阴性， 表明抗
ＳＭ 抗体对 ＳＬＥ 的诊断具有较高的特异性。 抗 ｄｓＤ鄄
ＮＡ 抗体是 ＳＬＥ 高度特异性抗体， 已作为 ＳＬＥ 的诊
断标准之一［５］。 本文研究结果显示，ＳＬＥ 组抗 ｄｓＤＮＡ
抗体阳性率为 ４６．２％， 显著高于对照组， 抗 ｄｓＤＮＡ
抗体的表达也可随有效药物治疗后降低甚至转阴。
抗核小体抗体在 ＳＬＥ 患者血清中为主要自身抗原，
近年的研究 ［７］已得到证实，ＳＬＥ 患者核小体过度释
放，不但使同源 Ｂ 细胞产生抗核小体抗体，而且还
可引起抗 ｄｓＤＮＡ 抗体和抗组蛋白抗体的形成。有研
究 ［８］表明，抗核小体抗体检测对 ＳＬＥ 的诊断具有越
来越重要的意义。本文研究结果显示，抗核小体抗体
阳性率在 ＳＬＥ 组中最高， 为 ３５．２％， 其次为 ＭＣＴＤ
组（８．５％）。 本文研究还发现，抗核小体抗体阳性可
出现在抗 ｄｓＤＮＡ 抗体检测阴性患者血清中，也可出
现在抗 ＳＭ 抗体、 抗组蛋白抗体检测为阴性的患者
血清中， 提示抗核小体抗体在疾病的诊断中可以弥
补其他抗体的不足。

研究 ［９］表明，抗 ｒＲＮＰ 抗体与中枢神经系统、肾
脏受累有关。动物实验［１０］表明，抗 ｄｓＤＮＡ 抗体、抗核
小体抗体与早期狼疮肾炎的形成有密切关系。 抗组
蛋白抗体虽不具有诊断特异性，但有学者 ［１１］认为可
参与狼疮肾炎的发病。由本文研究结果可以看出，抗

组蛋白抗体、抗核小体抗体、抗 ｒＲＮＰ 抗体、抗 ｄｓＤ鄄
ＮＡ 抗体四种抗体同时阳性出现在 ＳＬＥ 组的几率比
ＭＣＴＤ 组高出很多， 预示 ＳＬＥ 患者发生狼疮肾炎的
可能性较高。 这与学者 Ｂｒｕｎｅｒ 等［１２］的研究报道相一
致。

本文研究结果显示， 抗 Ｕ１ＲＮＰ 抗体阳性率在
ＭＣＴＤ 组为 ４８．９％，ＳＬＥ 组为 ２８．６％，ＳＳ 组为 ６．５％，
ＰＭ ／ ＤＭ 组为 ４．８％，表明抗 Ｕ１ＲＮＰ 抗体是 ＭＣＴＤ 的
特异性抗体，阳性率最高，同时，其对 ＳＬＥ 诊断也具
有一定辅助意义。

抗 ＳＳＡ 抗体、抗 ＳＳＢ 抗体是 ＳＳ 的特异性抗体，
本文研究结果显示， 抗 ＳＳＢ 抗体阳性率在 ＳＳ 组最
高为 ３９．０％， 抗 ＳＳＡ 抗体在 ＳＳ 组、ＳＬＥ 组阳性率分
别为 ７５．３％、６０．４％，与陆俊忠等 ［１３］报道抗 ＳＳＡ 抗体
阳性率在 ＳＳ 组、ＳＬＥ 组中分别为 ７２．５％、６４．０％，抗
ＳＳＢ 抗体在 ＳＳ 组中为 ４２．５％的结果基本一致，说明
抗 ＳＳＢ 抗体是 ＳＳ 特异性抗体。 抗 ＳＳＢ 抗体仅在少
数 ＳＬＥ 患者中出现，阳性率为 １０％～１５％。 本文研究
中，ＳＬＥ 组抗 ＳＳＢ 抗体阳性率为 ９．９％。 抗 ＳＳＡ 抗体
与抗 ＳＳＢ 抗体常同时检测出， 联合检测对提高 ＳＳ
的诊断有重要意义。

本文研究结果显示，ＰＳＳ 组抗 ＳＣＬ－７０ 抗体阳性
率为 ４０．０％，在其他 ＡＩＤ 组和对照组极少阳性，表明
抗 ＳＣＬ－７０ 抗体是 ＰＳＳ 标志性抗体 ［５］，提示抗 ＳＣＬ－
７０ 抗体检测对 ＰＳＳ 诊断有重要价值。 本文研究中
ＰＳＳ 组抗 ＳＣＬ－７０ 抗体阳性率结果低于文献 ［１４］报道
的 ６６．７％，考虑可能与本文研究样本量较少有关，应
加大样本量进行进一步检测。 抗 ＣＥＮＰ－Ｂ 抗体是局
限型 ＰＳＳ 特异性抗体，阳性率平均为 ３０％，在其他
ＡＩＤ 阳性率小于 ５％［１５］。 本文研究结果显示，ＰＳＳ 组
抗 ＣＥＮＰ－Ｂ 抗体的阳性率为 ２０．０％ ， 而 ＳＬＥ 组 、
ＭＣＴＤ 组、ＳＳ 组阳性率均小于 ５％，需要特别指出的
是抗 ＣＥＮＰ－Ｂ 抗体与抗 ＳＣＬ－７０ 抗体很少同时检测
出，抗 ＣＥＮＰ－Ｂ 抗体也不能用于弥漫性硬皮病的诊
断。

抗 ＪＯ－１ 抗体多为 ＰＭ ／ ＤＭ 的血清标志性抗体，
阳性率为 ２０％～３０％，抗体的效价与疾病的活动性相
关。 本文研究结果显示，ＰＭ ／ ＤＭ 组抗 ＪＯ－１ 抗体阳
性率为 １９．０％，其他 ＡＩＤ 组几乎阴性，提示抗 ＪＯ－１
抗体对 ＰＭ ／ ＤＭ 的诊断具有较高的特异性。

总之，靶抗原的不同造成多种自身抗体的出现，
ＡＮＡ 谱检测十多种自身抗体的高表达对帮助诊断
ＡＩＤ 提供了依据，具有很好的应用价值。有些自身抗
体可存在于几种 ＡＩＤ 中，联合检测可提高试验的敏
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感性和阴性预测值，可提高诊断准确率。本文研究血
清 ＡＮＡ 谱检测仅是自身抗体中的一小部分，正确认
识 ＡＮＡ 系列中每一项抗体的价值意义， 对 ＡＩＤ 的
诊断及鉴别诊断具有重要的指导作用。
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以及涉及科学的其他人士成立的医疗组织。 旨在促进临床化

学和实验室医学的国际化发展。 协会成立于 １９４８ 年，现在协

会成员分布在 ９３ 个国家，成员有 １１ ０００ 位，３０％的成员是国

际性的科研人员。总部设在华盛顿特区。协会出版的期刊有：

临床化学杂志、临床实验室新闻、临床检验策略、法医尿液毒

品检验快讯、协理会新闻等。

目前协会平均每年可有 ２００ 个研究成果成为国际领先

科研成果。 协会开展以及赞助的科学会议每年几十个，其中

年度科学会议与临床实验室博览会自 １９５０ 年开始举办。 在

２００７ 年的展会上，共有 ６５６ 家公司参展，参展面积达 １９ ８７７

平方米。共有 １１ ２７４ 名观众参观了此次美国临床实验室年度

会议和博览会。

此次会议的亮点是将展示更多的创新并有充足时间研

讨。 大会主要议题：分子水平上的代谢综合征、基因组编程、

人类遗传变异小分子灵敏度、临床化学、血液学、临床实验室

分子生物学和医学等。

在此，诚挚邀请您参加此次盛会，加入到您的国际朋友

和同道中来， 同时希望您的研究成果在此次会议上脱颖而

出！

１ 会议时间及地点

会议时间：２０１４－０７－２７ 至 ２０１４－０７－３１

会议地点：美国芝加哥麦考密会议中心

２ 联系方式

联系人：何欢妮（ＦＷＳ 国际医学会议网）

电 话：１５０１０３２３５２１；０１０－６４１３５０７５－８００８
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