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!临床探讨!

系统性红斑狼疮患者血清中不典型
0JQ0

抗体检测及临床意义"

蒋麒俊!蔡
!

枫#

"上海中医药大学附属市中医医院检验科
!

#"""('

#

!!

摘
!

要"目的
!

探究抗中性粒细胞胞浆抗体"

0JQ0

#及其不典型靶抗原在系统性红斑狼疮"

OS%

#患者血清中的检测率及其

临床意义$方法
!

选取
#"''

年
'#

月至
#"')

年
/

月该院确诊的
OS%

患者共
''#V

例作为研究对象!通过间接免疫荧光法"

LLa

#%

免疫印迹法"

PZ

#和酶联免疫吸附试验"

%SLO0

#检测研究对象血清中典型与不典型
0JQ0

水平!并分析
0JQ0

及其不典型
0J+

Q0

与
OS%

临床症状及其他实验室检测结果的关系$结果
!

采用
LLa

与
PZ

检测
''#V

例
OS%

患者血清中
0JQ0

!其在
OS%

中

的阳性率为
#!,)-.

"

#(V

(

''#V

#!其中核周型"

@

0JQ0

#阳性率为
#*,!/.

"

#)-

(

''#V

#!胞浆型阳性率为
','-.

"

'*

(

''#V

#$另

随机选取
'#'

例
@

0JQ0

阳性且抗髓过氧化物酶%抗蛋白酶
+*

阴性的
OS%

患者!采用
%SLO0

进行其他
)

种相关不典型靶抗原确

认试验$不典型靶抗原检出结果有
#!

例抗乳铁蛋白"

Sa

#抗体阳性!

'

例为
Sa

与抗杀菌(通透性增强蛋白"

ZXL

#抗体阳性!另
'

例有
Sa

与弹性蛋白酶阳性同时检出!以及单独
#

例
ZXL

阳性检出!不典型靶抗原阳性率为
#*,'!.

"

#V

(

'#'

#$结论
!

少数患者

存在
Sa

和
ZXL

等非典型
0JQ0

!此外!

0JQ0

与
OS%

特定的临床表现"如皮肤血管炎等#及实验室检查指标有一定相关性!提示

0JQ0

及其特异性靶抗原可能与
OS%

血管炎症的发病过程相关$

关键词"不典型抗中性粒细胞胞浆抗体&

!

系统性红斑狼疮&

!

间接免疫荧光法&

!

免疫印迹法&

!

酶联免疫吸附试验

!"#

!

$%&'()(

"

*

&+,,-&$)./0(122&/%$.&/1&%'%

文献标志码"

0

文章编号"

')(#+/!--

"

#"'(

#

#!+*)!)+"*

!!

系统性红斑狼疮$

OS%

%是一类可溶性抗原
+

抗体免疫复合

物沉积或自身抗体经过免疫介导#以
Z

淋巴细胞高度活化为

特征#临床表现有多系统损害#症状较为复杂#以皮肤血管炎及

肾脏受累最常见#发病原因也较复杂(近年来#国内外关于在

OS%

患者血清中发现抗中性粒细胞胞浆抗体$

0JQ0

%及其不

典型靶抗原的报道很多#但关于不典型
0JQ0

的研究较少#且

缺乏相关临床调查的研究数据(

0JQ0

不仅存在于
OS%

患者

血清中#而且广泛存在于溃疡性结肠炎'自身免疫性肝炎'类风

湿关节炎'干燥综合征等自身免疫性疾病患者血清中(

0JQ0

作为一类免疫球蛋白#其产生在
OS%

发病机制中存在什么样

的关系#检测
0JQ0

在
OS%

患者临床用药前'后的变化及与

临床中不同时期产生的症状有何关联#直接关系到
0JQ0

在

OS%

患者血清检测中指导临床诊断及预后的判读(抗髓过氧

化物酶$

GXY

%和抗蛋白酶
+*

$

XR*

%抗体是
0JQ0

中比较典型

的两种#一部分患者可表现为
0JQ0

阳性#

GXY

和
XR*

阴

性(一些学者发现存在一类不典型的
0JQ0

#包括弹性蛋白

酶$

FS%

%'乳铁蛋白'杀菌"通透性增加蛋白$

ZXL

%'组织蛋白

酶
&

等)

'+#

*

(本研究旨在探究
0JQ0

及其非典型
0JQ0

抗原

谱与
OS%

患者临床症状及实验室检查等指标的相关性#为临

床诊断及预后提供可行的指导#现报道如下(

$

!

资料与方法

$,$

!

一般资料
!

选取
#"''

年
'#

月至
#"')

年
/

月本院门诊

及住院的
OS%

患者
''#V

例#男
''#

例#女
'"')

例#年龄
'"

!

V(

岁#平均$

!"W-

%岁#分为
0JQ0

阳性组
#(V

例#

0JQ0

阴

性组
V-"

例(均为排除自身免疫性疾病或炎性疾病的健康者#

且无自身免疫性疾病家族史(两组研究对象性别和年龄差异

均无统计学意义$

!

$

","-

%#具有可比性(

$,/

!

纳入和排除标准

$,/,$

!

纳入标准
!

$

'

%年龄大于或等于
'"

岁#男女不限&$

#

%

符合
'//(

年美国风湿病学会的诊断标准(

$,/,/

!

排除标准
!

$

'

%合并严重高血压'糖尿病及重要器官功

能不全等内科慢性疾病&$

#

%合并神经精神类疾病(

+

)!)*

+

检验医学与临床
#"'(

年
'#

月第
'!

卷第
#!

期
!

S$KG6AQ<34

!

T6;6?K6B#"'(

!

U2<,'!

!

J2,#!

"

基金项目!上海申康医院发展中心市级医院临床辅助科室能力建设资助项目$

OFTQ##"'!""/

%(

#

!

通信作者#

%+?$3<

!

;$3>64

9

-'

"

'#),;2?

(



$,'

!

仪器与试剂

$,',$

!

间接免疫荧光法$

LLa

%检测试剂
!

粒细胞马赛克检测

试剂盒#新版检测区包括乙醇固定的中性粒细胞'

F%

@

+

#[粒细

胞与甲醛固定的粒细胞的
*

种生物薄片(稀释样本与生物载

片温育#通过特异性
L

9

&

'

L

9

0

'

L

9

G

抗体与相应抗原结合#以及

后荧光素标记的抗人抗体与结合在生物基质上的抗体反应#形

成镜下特异性荧光模型(

$,',/

!

免疫印迹法$

PZ

%检测试剂
!

PZ

抗
GXY

'

XR*

和肾

小球基底膜$

&ZG

%抗体
L

9

&

检测试剂盒#试剂盒中平行放置

抗原高度纯化的检测膜条(利用
PZ

将蛋白质转移到膜上#利

用包被有
XR*

'

GXY

'

&ZG

高纯度抗原做相应的抗体检测(

$,','

!

酶联免疫吸附试验$

%SLO0

%检测试剂
!

0JQ0

谱选取

)

种典型及不典型抗体#包括
GXY

'

XR*

'

Sa

'人白细胞
FS%

'

组织蛋白酶
&

及
ZXL

(微孔板
%SLO0

检测试剂盒(

$,',1

!

仪器
!

使用德国欧蒙
%HRYZ<28G$786B

,

型全自动蛋

白印迹分析仪&美国赛默飞
GHS1LOb0JaQ

酶标仪#型号!

1:6B?2G=<837

&德国
%HRYO8$B

,

型荧光显微镜$含成像

系统%(

$,1

!

试验方法
!

0JQ0

的初筛采用
LLa

及
PZ

检测#对核周

型
0JQ0

$

@

0JQ0

%阳性且排除
XR*

'

GXY

'

&ZG

抗体为靶抗

原的患者血清样本#再采用
%SLO0

检测
0JQ0

其他
)

种相关

的不典型靶抗原(抗核抗体检测采用
LLa

#抗
A7+TJ0

抗体检

测采用
%SLO0

#抗
%J0

抗体检测采用
PZ

(

OS%

病情活动的

判断依照系统性红斑狼疮疾病活动度积分!

"

!

!

分为无活

动#

$

!

!

/

分为轻度活动#

$

/

!

'!

分为中度活动#

$

'!

分为

重度活动(

$,2

!

统计学处理
!

采用
OXOO#',"

统计学软件进行数据处理

分析#计量资料以
IWA

表示#采用
<

检验#计数资料以百分率

表示#采用
!

# 检验(以
!

%

","-

为差异有统计学意义(

/

!

结
!!

果

/,$

!

LLa

及
PZ

检测
''#V

例
OS%

患者血清结果
!

0JQ0

阳

性患者
#(V

例$

#!,)-.

%#其中
@

0JQ0#)-

例$

#*,!/.

%#胞浆

型
0JQ0

$

;0JQ0

%

'*

例$

','-.

%(采用以上两种方法检测

后#随机选取
'#'

例
@

0JQ0

阳性且
GXY

'

XR*

阴性的患者#

采用
%SLO0

检测不典型靶抗原#有
#!

例
Sa

阳性#

'

例为
Sa

与
ZXL

同时检出阳性#另
'

例为
Sa

与
FS%

同时检出阳性#以及

单独
#

例杀菌"
ZXL

检出阳性#不典型靶抗原共
#V

例#在
@

0J+

Q0

阳性且
GXY

'

XR*

阴性的
OS%

患者中阳性率为
#*,'!.

(

/,/

!

0JQ0

及不典型
0JQ0

与
OS%

临床表现及实验室检查

指标的关系
!

将
''#V

例患者分为
0JQ0

$

[

%与
0JQ0

$

\

%#

通过其临床症状分类#包括皮肤与黏膜表现#面部蝶形红斑'结

节性红斑和口腔溃疡'皮肤血管炎等及关节与肌肉表现的关节

炎#以及全身性表现有发热'脱发等#再具体到肾脏损害'神经

系统损害和病情活动情况等(其次观察抗核抗体'抗
%J0

抗

体'抗
A7+TJ0

抗体之间的关系见表
'

(经统计学处理发现#

皮肤黏膜血管炎及肾脏与其他脏器损害'并伴有病情活动等

0JQ0

$

[

%的患者高于
0JQ0

$

\

%患者#而在这些高于
0J+

Q0

$

\

%的
0JQ0

$

[

%患者中#其不典型
0JQ0

靶抗原主要以

乳铁蛋白为主(此外#在选取的
'#'

例
@

0JQ0

中不典型
0J+

Q0

靶抗原在
0JQ0

阳性患者血清中的临床表现及实验室检

查意义见表
#

(

表
'

!!

各项指标在
0JQ0

%

[

&与
0JQ0

%

\

&

!!!

组的分布情况%

,

&

症状与指标
0JQ0

$

[

%组

$

,]#(V

%

0JQ0

$

\

%组

$

,]V-"

%

!

#

!

面部红斑 有
'!! !## ",*VV ",-**

无
'*! !#V

光过敏 有
'-' !') #,!#' ",'#"

无
'#( !*!

口腔溃疡 有
'## !'" ',-/' ",#"(

无
'-) !!"

脱发 有
'*( *(! #,*-( ",'#-

无
'!' !()

浆膜炎 有
'#* *V# ","!' ",V*/

无
'-- !)V

关节炎 有
'-V !!# ',/)( ",')'

无
'#" !"V

发热 有
')' -!! *,*'' ",")/

无
''( *")

皮肤血管炎 有
')/ *(' #!,)(! ","""

无
'"/ !(/

肾脏损害 有
'!- *V- *,/)* ","!(

无
'** !)-

神经系统损害 有
'-) -*- !,''* ","!*

无
'## *'-

病情活动 有
'-* */! ),*#* ","'#

无
'#- !-)

白细胞降低 有
'!- !'' ',#'! ",#('

无
'** !*/

血小板降低 有
''( */( ',V"# ",'(/

无
')' !-*

贫血 有
'') !"" #,!"" ",'#'

无
')# !-"

抗核抗体 $

[

%

#'V )*! ',))# ",'/(

$

\

%

)" #')

抗
O?

抗体 $

[

%

'") #(! *,#-V ","('

$

\

%

'(# -()

抗
A7+TJ0

抗体$

[

%

'() *(* *',)!( ","""

$

\

%

'"# !((

表
#

!!

各项指标在
'#'

例
@

0JQ0

中的分布情况%

,

&

症状与指标
@

0JQ0

不典型
0JQ0

!

#

!

皮肤血管炎 有
!! ( !,*/! ","*)

无
!/ #'

肾脏累及 有
*/ ) *,V(! ","!/

无
-! ##

+

(!)*

+

检验医学与临床
#"'(

年
'#

月第
'!

卷第
#!

期
!

S$KG6AQ<34

!

T6;6?K6B#"'(

!

U2<,'!

!

J2,#!



续表
#

!!

各项指标在
'#'

例
@

0JQ0

中的分布情况%

,

&

症状与指标
@

0JQ0

不典型
0JQ0

!

#

!

神经系统累及 有
'V * ','#" ",#/"

无
(- #-

病情活动 有
!" V ',V(- ",'('

无
-* #"

抗
A7+TJ0

抗体 $

[

%

#' - ",#V- ",-/!

$

\

%

(# #*

'

!

讨
!!

论

!!

近年来大量研究表明#除了原发性小血管炎外#在许多自

身免疫性疾病中也可发现
0JQ0

#如
OS%

'类风湿关节炎

$

R0

%'溃疡性结肠炎等#其中以
OS%

的研究相对较多)

*

*

(有

关
0JQ0

在
OS%

患者血清中的阳性率国内外报道不一

$

#-.

!

)/.

%

)

!

*

#其原因可能受研究对象疾病种类与病例样本

量过小#导致
0JQ0

检测结果存在一定局限性的影响#且不典

型
0JQ0

的研究相对较少#缺乏相关的临床研究数据#且非

GXY

$

\

%'非
XR*+0JQ0

抗体相关的疾病谱也比较复杂(此

次对
''#V

例明确诊断为
OS%

的患者血清
0JQ0

进行大量检

测#旨在探究
0JQ0

及其不典型靶抗原在
OS%

临床症状与实

验室检查之间的关系(因国内尚少有不典型
0JQ0

在
OS%

中的临床意义的报道#因此#本研究具有一定意义(

本研究结果显示#

''#V

例
OS%

患者中
0JQ0

$

[

%患者共

#(V

例$

#!,)-.

%#其中
@

0JQ0

共
#)-

例$

#*,!/.

%#

;0JQ0

共
'*

例$

','-.

%#后随机选取
'#'

例
@

0JQ0

阳性且
GXY

'

XR*

阴性的患者#不典型靶抗原结果
#!

例为
Sa

$

[

%#

'

例为

Sa

与
ZXL

同时检出阳性#另
'

例为
Sa

与
FS%

同时检出阳

性#还有
#

例单独
ZXL

检出阳性#不典型靶抗原共
#V

例#在

@

0JQ0

阳性且
GXY

'

XR*

阴性的
OS%

患者中阳性率为

#*,'!.

$

#V

"

'#'

%(皮肤黏膜血管炎及肾脏与其他脏器损害'

并伴有病情活动等
0JQ0

$

[

%的患者高于
0JQ0

$

\

%患者和

对照组(此外#随机选取的
'#'

例非
GXY

$

\

%'非
XR*+0J+

Q0

中不典型靶抗原在相关的临床表现及实验室检查中显示

可能和有皮肤血管炎及肾脏受累有一定相关性(国外也有研

究显示#

OS%

累及肾脏后表现出狼疮性肾炎的发病率高达

-".

!

(-.

#严重影响
OS%

患者的预后)

-+)

*

(本研究结果显

示#不典型
0JQ0

虽然检出率并不是很高#但其不典型的特异

性靶抗原可能与血管炎症及肾脏疾病发病过程相关#且
OS%

伴有皮肤血管炎的患者血清中存在不典型靶抗原
Sa

及其他

不典型靶抗原#以
Sa

为主#

Sa

在
OS%

发病过程#尤其是在同

时伴有肾脏疾病时#如何参与具体发病机制值得进一步探究(

此外#国外研究显示#

Sa

反映的自身抗体存在于
OS%

与
R0

且伴有血管炎的患者中比例约为
!-.

)

(

*

(同时
0JQ0

在
R0

与
OS%

血清中的阳性率在国内外报道也不尽相同#国外
O

@

2+

6B<

等)

V

*发现
R0

阳性率为
').

!

-#.

#多数为
@

0JQ0

(在

Sa

致病机制方面#有研究从体液免疫与细胞免疫等角度发现#

Sa

能使体内自然杀伤细胞数量增加#同时并不增加自然杀伤

细胞的细胞毒性#又能与成熟
1

'

Z

淋巴细胞#抗原特异性
1

细

胞#抗原递呈细胞涉及到免疫反应)

/+'"

*

(

Sa

在机体发挥抗炎

过程中也起到一定作用#体外试验表明#治疗老鼠肺炎利用
Sa

能促使试验鼠肺泡巨噬细胞减少#促进
QT!

[

'

QTV

[细胞增加

与淋巴细胞增加)

''

*

(由此提示
Sa

作为
0JQ0

的不典型靶抗

原之一可能参与了炎症的发病过程)

'#

*

(

综上所述#对于
0JQ0

的不典型靶抗原在
OS%

患者血清

中的临床研究#还需要对更多患者的不典型靶抗原进行检测#

有待进一步探讨其与疾病发病的病因'临床表现及预后之间的

关系#对进一步阐明
OS%

的发病机制有重要意义(
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