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"摘要#

!

目的
!

通过间接免疫荧光法"

TT.

#和免疫印迹法"

TR1

#对系统性红斑狼疮"

Q7N

#患者和健康检测人员

作对比分析!探讨两种方法对系统性红斑狼疮"

Q7N

#的临床应用价值$方法
!

分别采用
TT.

和
TR1

对
CC

例
Q7N

患

者和
(*

例健康体检人员的
'B

种抗核抗体"

-W-

#进行测定$结果
!

TT.

检测
Q7N

患者
-X-

的阳性率为
@:8:V

"

C,

)

CC

#!其荧光染色核型主要为核颗粒型&核均质型&胞质颗粒型和混合型$

TR1

检测结果显示!

Q7N

患者
-X-

的阳性率为
@*8@V

"

C*

)

CC

#!

Q7N

患者中主要检测出抗双链
6X-

抗体"

H%6X-

#&抗
%J

&抗
%%3-

&抗
$4X/

)

QJ

&抗核

小体抗体!以及少量抗组蛋白抗体及抗核糖体
/

蛋白抗体$健康体检人员两种方法检测均为阴性$结论
!

抗核抗

体的
TT.

法筛选易导致以抗"

QQ-

#为主要抗体或低浓度抗
-S-3S)

抗体患者的
-X-

假阴性!而
TR1

法因检测的

抗体不全面也无法取代
-X-

的
TT.

法检测$临床实际工作中两种
-X-

的检测方法不能相互取代!应联合应用$

"关键词#
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TT.

(

!

TR1

(

!

Q7N

(

!

-X-

!!

系统性红斑狼疮$

Q7N

%是一种机体多脏器受累的自身免

疫性疾病+

'

,

)其发病机制非常复杂#既有内在因素$遗传*内分

泌*免疫失衡等%#又有外来因素$感染*药物*紫外线*食物等%

的作用#是严重危害人类健康的疾病#本病遍及全世界#患病率

为
A

"

'*

万至
:*

"

'*

万#黑人和亚洲人患病率高#多见于青年女

性#男女比为
'i'*

左右#发病高峰在
'B

!

A*

岁育龄期)

Q7N

患者免疫功能紊乱#体内出现多种自身抗体#对
Q7N

的诊断具

有重要意义)

'@@:

年美国风湿病学会$

-!4

%对
Q7N

修订的

最新诊断标准+

)

,将抗核抗体$

-X-

%*抗双链
6X-

抗体$

H%63

X-

%滴度异常#抗组蛋白抗体$

-$>&30&%><$#

%*抗
NXQ-

抗体*

抗磷脂抗体阳性作为免疫学异常诊断标准之一+

(

,

)

广义
-X-

是一组针对多种细胞成分的自身抗体的总称#

在
Q7N

患者疾病活动时
-X-

阳性率几乎
'**V

#敏感性较

高#其排除
Q7N

的阴性预告值较高#所以
-X-

检测是
Q7N

的

最佳筛查试验+

A

,

)同时也有资料显示#

Q7N

患者的亚临床期

可长达
@

年#即当
-X-

检测阳性时#患者可无临床表现#说明

-X-

产生在
Q7N

发病之前+

B

,

)因此#

-X-

检测阳性对明确

诊断*临床分型*病情观察*预后及治疗评价都具有重要意义)

目前有很多方法可以对
-X-

进行检测#这些方法包括采用灵

长类动物的肝脏*肾脏或培养细胞$如
5#3;E

细胞和
5N

G

3)

细

胞%的间接免疫荧光法$

TT.

%*酶联免疫吸附法*放射免疫法*酶

联免疫法*被动血凝法*颗粒凝集法*对流免疫电泳法*免疫双

扩散法*免疫印迹法$

TR1

%等+

,

,

)

本课题旨在通过对目前两种常用的检测
-X-

的方

法222

TT.

与
TR1

进行对比研究#明确两者对
Q7N

诊断的临床

应用价值#寻求一种$或一套组合%

Q7N

实验室检测方法#达到

既能提高诊断率#指导治疗#又能早预防*早发现
Q7N

#以降低

该病所带来的危害的目的)

$

!

资料与方法

$8$

!

标本来源
!

)*'*

年
''

月至
)*''

年
(

月在本医院门诊或

住院治疗的
Q7N

患者
CC

例#其中女
:C

例#男
'*

例(年龄
''

!

:B

岁#平均$

(BP'(

%岁#诊断符合
'@@:

年国际风湿病学会修

订的
Q7N

诊断标准)以
(*

名健康体检人员的血清作为对照)

$8/

!

检测方法
!

TT.

法检测
-X-

#选用欧蒙$德国%医学实验

诊断股份有限公司生产的
5N

G

3)

"猴肝生物薄片马赛克
-X-

TT.

检测试剂盒#操作步骤按照说明书进行(

TR1

法检测
-X-

#

选用欧蒙$德国%医学实验诊断股份有限公司生产的检测试剂

盒#使用
NZ4̂ R;<>SE%>#2

印迹法自动操作仪#严格按说明书

-

:@(

-

检验医学与临床
)*')

年
)

月第
@

卷第
A

期
!

7EMS#H!;&$

!
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+

)*')

!

W<;8@

!
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操作)反应区出现明显的蓝紫色条带为阳性#根据膜条上各抗

原带着色情况#借助
NZ4̂ 7&$#Q?E$

软件判定结果)每个膜

条上带有质控带监测#确保所有结果的准确性)荧光显微镜!

;̂

+

J

G

;F%RgB'

(波长!

ACC$J

$激发滤片%(

B'*$J

$分光滤

镜%(

B)*$J

$阻挡滤镜%(物镜!

A*e

(光源!

'**`

汞灯)

$8'

!

统计学方法
!

用
Q/QQ':8*

统计软件分析资料#各种率

的比较采用
!

) 检验)

/

!

结
!!

果

/8$

!

两种方法对
Q7N

患者的检测结果
!

CC

例
Q7N

患者中

有#

TT.3-X-

阳性
C,

例#阳性率为
@:8:V

$

C,

"

CC

%(

TR13-X-

阳性
C*

例#阳性率为
@*8@V

$

C*

"

CC

%#见表
'

)进行
!

) 检验#

差异无统计学意义$

!

#

*8*B

%)

/8/

!

两种方法对健康体检者的检测结果
!

(*

例健康者中#

TT.

法未检测到
-X-

阳性#

TR1

法中也未检测到与
'B

种相应抗

原结合的相应抗体存在(结果见表
'

#进行
!

) 检验#两者差异

无统计学意义$

!

#

*8*B

%)

表
'

!

TT.

和
TR1

检测方法结果比较

组别
TR1

阳性 阴性
合计

TT.

阳性
:C C C,

阴性
) (* ()

合计
Y C* (C ''C

注!

Y

表示无数据)

/8'

!

不同荧光核型的
TT.

法
-X-

阳性标本
TR1

检测结果
!

不

同荧光核型
TT.

法
-X-

阳性标本
TR1

检测结果结果见表
)

)

表
)

!

不同荧光核型
TT.3-X-

阳性标本
TR1

检测结果

分组 阴性 核颗粒型 核均质型 胞质颗粒型 核仁型 着丝点型 核膜型 混合型 合计

TT.

阳性例数
) (* )' 'A ) ) ( 'A C,

TR1

阳性例数
) )C '@ ') ) ) ( 'A C*

TR1

阳性率$

V

%

'** @* @*8B CB8: B* '** '** '** @*8@

/81

!

应用
TR1

检测
Q7N

患者血清
-X-

结果
!

Q7N

患者血

清中检测出抗
H%6X-

*抗
QJ

*抗干燥综合征
-

$抗
QQ-

%*抗

$4X/

"

QJ

*抗核小体抗体*抗组蛋白抗体及抗核糖体
/

蛋白抗

体等#见表
(

)而在健康对照组中均未发现这些抗体)

表
(

!

TR1

检测
Q7N

患着血清
'B

种
-X-

结果'

0

%

V

&(

-X-

类型
-X-

阳性例数$

09CC

%

抗
$4X/

"

Q ):

$

(*8:

%

抗
QJ (*

$

(A8'

%

抗
QQ3- A'

$

A,8*

%

抗
4<3B) ),

$

(*8*

%

抗
%%3R ')

$

'(8(

%

抗
Q?;3:* *

$

*8*

%

抗
/S3Q?; *

$

*8*

%

抗
\̂3' *

$

*8*

%

抗着丝点蛋白
R )

$

)8(

%

抗
/!X- *

$

*8*

%

抗
H%6X- ((

$

(B8:

%

抗核小体抗体
),

$

)(8*

%

抗组蛋白抗体
'(

$

'B8*

%

抗核糖体
/

蛋白抗体
C

$

@8*

%

-S-3S) '

$

'8'

%

'

!

讨
!!

论

Q7N

是一种累及多器官*多系统的小血管及结缔组织疾

病#易发于年轻女性#病程中往往复发与缓解交替出现)患者

体内可产生针对核酸*核蛋白和组蛋白的
-X-

及其他自身抗

体)狭义
-X-

是一组针对细胞核成分的自身抗体的总称)

随着分子生物学*细胞生物学与免疫化学的深入研究#不断有

新的成员被发现)由于细胞核内有
6X-

*

4X-

*碱性组蛋白*

非组蛋白*磷脂及各种蛋白酶等复杂的化学组成#因此
-X-

也存在不同成分#它们构成了杭核抗体谱$

-X-%

%)

-X-

靶

抗原分布已由传统的细胞核扩展到现在的整个细胞#包括细胞

核*细胞质*细胞骨架和细胞分裂周期等)快速*准确地检测出

-X-

#对
Q7N

早期诊断有很大的帮助)

TT.

作为
-X-

检测的标准方法#具有检测灵敏度高*操作

方便#且能针对细胞核*细胞质*细胞骨架*细胞周期等各种自

身抗体具有检测范围广等优点+

:

,

)自从以
5N

G

3)

细胞为基质

的
TT.3-X-

建立以后#国内外许多实验室均采用此方法作为

-X-

的筛查试验#但由于检测时干扰现象或人体正常免疫反

应等会出现假阳性#基质中部分靶抗原分布不均*含量低等原

因也会出现假阴性结果)虽然特异性高#但实验需要特殊仪

器
33

荧光显微镜#判断实验结果需要操作者有娴熟的形态学技

术及丰富的经验#受人为影响因素大)

欧蒙印迹膜条技术是德国欧蒙试剂诊断公司研发的一种

新型印迹技术#其原理是将
$4X/

*

QJ

*

QQ3-

$天然
QQ3-

和
4<3

B)

%*

QQ3R

*

Q?;3:*

*

/S3Q?;

*

\<3'

*

!NX/R

*

/!X-

*

H%6X-

*核小

体*组蛋白*核糖体
/

蛋白和
-S-3S)

等
'B

种抗原经亲和层

析纯化后包被在膜条的固定位置上)若是阳性标本#已稀释血

清的抗体与膜条上的抗原结合#结合的抗体与碱性磷酸酶标记

的抗人
T

=

"

抗体反应#加入底物液使已结合的抗体显色#呈现

一条深色的阳性带)结果肉眼观察或用
NZ4̂ 7&$#Q?E$

软

件辅助判定#具有操作简单快速*易自动化#结果判读方便等优

点#一次可检测与自身免疫性疾病相关的多种特异性自身抗

体#且膜条结果可长期保存)

本文通过对两种检测
Q7N

方法的比较#证明两者的敏感

性及特异性均具有一致性#方法的符合率高)

TT.

法和
TR1

法

检测出
Q7N

的阳性率分别为
@:8:V

和
@*8@V

#差异无统计意

义(对
(*

名健康体检人员的血清进行检测#均未出现阳性反

应#可推断两者的敏感性和特异性均较高)但本次实验#对照

组只收集了健康者的血清标本#在两种方法检测都显示为阴性

的结果下#得到的两者的特异性均为
'**V

#虽然统计分析两

者差异无统计学意义#但是由于资料未收集其他的自身免疫性

疾病患者的血清作为对照组#就此论断两者对
Q7N

的特异性

是不准确的#因为
-X-

除在未治疗的
Q7N

患者中的效价高

-

C@(

-

检验医学与临床
)*')

年
)

月第
@

卷第
A

期
!
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+
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外#在大多数自身免疫性疾病中均可呈现阳性#健康老年人也

可能有低效价的
-X-

)

-X-

阳性并不一定患有自身免疫性

疾病)由于细胞核成分的复杂性#不同成分的抗原性不同#因

此可产生多种类型的
-X-

+

'(

,

)所以#若要准确地比较两者的

特异性#应该加入其他自身免疫性疾病患者如类风湿关节炎

$

4-

%*混合性结缔组织病$

S!16

%*干燥综合征$

QQ

%*硬皮病*

慢性活动性肝炎的患者作为对照组)在
)

例
TT.3-X-

阴性标

本中#

TR1

检测出抗
-X-%

的阳性率为
'**V

$

)

"

)

%#有
'

例抗

QQ3-

体阳性#

'

例抗
-S-3S)

抗体阳性#有学者研究表明胞

质型抗
QQ3-

在采用
5#

G

3)

细胞作为抗原底物进行检测时容

易导致假阴性#这可能与胞质中
QQ3-

含量较低有关+

C

,

(

-S-3

S)

是原发性胆汁性肝硬化$

/R!

%诊断的早期标志性抗体+

@

,

#

荧光表现为胞质颗粒型#当含量很低时#

TT.

往往表现为阴性#

而
TR1

的灵敏度高可以显示阳性#考虑是方法学差异造成)

研究结果提示对于有临床表现#

TT.3-X-

过筛试验阴性的患

者#也需要做
TR1

特异性抗体检测)在
C,

例
TT.3-X-

阳性的

标本中#

TR1

的阳性率为
@(V

$

C*

"

C,

%)由于
-X-%

检测的特

异性抗体数量极其有限#无法包含
-X-

的所有抗体#所以会

导致一定比例
TT.

检测阳性的患者在采用
TR1

检测
-X-%

时

阴性)该实验结果提示临床实践中不能仅采用
TR1

检测
-X3

-%

结果代替
TT.

检测
-X-

#否则易导致很多患者得到假阴性

结果#延误治疗)

在
C,

例
TT.3-X-

阳性标本中#核颗粒*核均质*胞质颗粒

型*混合型占总核型的
@'8CV

+$

(*d)'d'Ad'A

%"

C,

,#推断

Q7N

患者
-X-

的核型主要为核颗粒型*核均质型*胞质颗粒

型和混合型#和文献报道相符+

'*

,

(在对
TR1

检测
Q7N

的结果

统计发现#抗
H%6X-

*抗
QJ

*抗
QQ3-

*抗
$4X/

"

QJ

*抗核小体

抗体在
Q7N

患者中出现比例很高#进一步证实了有关文献报

道的抗
H%6X-

*抗
%J

*抗核小体等抗体对
Q7N

的特异性诊断

价值+

''

,

)

在不同荧光核型
TT.3-X-

标本中
TR1

检测结果显示!核

颗粒型*核均质型*浆颗粒型*核仁型
A

种核型在
TR1

法中占

很大的比例#可以推断
-X-

的荧光核型与
TR13-X-%

类型有

一定的相关性#但是此次没有研究荧光核型和
TR13-X-%

的

相关数据分析#所以尚不知道有无规律可寻#但是有文献报道

同一种自身抗体可以出现不同的荧光核型#不同的自身抗体可

以出现相同的荧光核型+

')

,

#不能简单地通过分析
-X-

荧光

核型来判断相应抗体的特异性#必须联合检测
-X-%

)

从上述实验结果中可以看出#对
Q7N

的良好诊断既需要

做
-X-

的
TT.

检测#也离不开对单一抗体的
TR1

法检测)应

用两种方法联合检测#在
Q7N

诊断中具有互补性#并能提高检

出率)因此#建议将两种方法或更多的方法结合起来进行
Q7N

等自身免疫性疾病的诊断)
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