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　　【摘要】　目的　检测系统性红斑狼疮（ＳＬＥ）患者血清中载脂蛋白 Ｅ（ＡｐｏＥ）水平变化，探讨其临床意义。

方法　选取２０１２年８月至２０１３年５月于河北北方学院附属第二医院院进行诊治的４７例ＳＬＥ患者及４０例健康者

作为研究对象，应用酶联免疫吸附试验（ＥＬＩＳＡ）检测血清中ＡｐｏＥ水平，根据不同临床指标进行分组并进行统计学

分析。结果　与健康对照组相比，ＳＬＥ患者组ＡｐｏＥ总体表达水平升高［（１５．２±４．４）ｐｇ／ｍＬ狏狊．（８．６±３．３）ｐｇ／

ｍＬ，犘＜０．０５］，其中活动组患者 ＡｐｏＥ较非活动组患者相比升高更为明显［（１８．３±６．１）ｐｇ／ｍＬ狏狊．（１４．２±５．７）

ｐｇ／ｍＬ，犘＜０．０５］；狼疮性肾炎组和非狼疮性肾炎组血清中 ＡｐｏＥ水平较健康对照组升高（犘＜０．０５），但两组间差

异无统计学意义（犘＞０．０５）；抗双链ＤＮＡ（ｄｓＤＮＡ）抗体阳性组患者血清中ＡｐｏＥ水平较抗ｄｓＤＮＡ抗体阴性组患

者明显升高［（１７．９±５．８）ｐｇ／ｍＬ狏狊．（１３．９±４．７）ｐｇ／ｍＬ，犘＜０．０５］。结论　ＡｐｏＥ可作为反映ＳＬＥ患者病情活动

的有效指标，为疾病免疫治疗提供一定的理论依据。

【关键词】　系统性红斑狼疮；　载脂蛋白Ｅ；　狼疮性肾炎；　抗核抗体

犇犗犐：１０．３９６９／犼．犻狊狊狀．１６７２９４５５．２０１４．１０．０２３ 文献标志码：Ａ 文章编号：１６７２９４５５（２０１４）１０１３５６０２

犈狓狆狉犲狊狊犻狅狀犪狀犱犮犾犻狀犻犮犪犾狊犻犵狀犻犳犻犮犪狀犮犲狅犳犪狆狅犾犻狆狅狆狉狅狋犲犻狀犈犻狀狆犪狋犻犲狀狋狊狑犻狋犺狊狔狊狋犲犿犻犮犾狌狆狌狊犲狉狔狋犺犲犿犪狋狅狊狌狊　犃犖犎犲犫犻狀犵
１，

犅犐犃犖犑犻犪狀犵
２，犑犐犃 犎狌犻狔狌

１（１．犇犲狆犪狉狋犿犲狀狋狅犳犆犾犻狀犻犮犪犾犔犪犫狅狉犪狋狅狉狔，狋犺犲犛犲犮狅狀犱犃犳犳犻犾犻犪狋犲犱 犎狅狊狆犻狋犪犾狅犳 犎犲犫犲犻

犖狅狉狋犺犝狀犻狏犲狉狊犻狋狔，犣犺犪狀犵犼犻犪犽狅狌，犎犲犫犲犻０７５１００，犆犺犻狀犪；２．犛犺犻犼犻犪狕犺狌犪狀犵 犕犲犱犻犮犪犾犆狅犾犾犲犵犲，犛犺犻犼犻犪狕犺狌犪狀犵，犎犲犫犲犻

０５００００，犆犺犻狀犪）

【犃犫狊狋狉犪犮狋】　犗犫犼犲犮狋犻狏犲　ＴｏｅｘｐｌｏｒｅｔｈｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｌｅｖｅｌａｎｄｃｌｉｎｉｃａｌｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅｏｆａｐｏｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎＥ（ＡｐｏＥ）ｉｎ

ｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｓｙｓｔｅｍｉｃｌｕｐｕｓｅｒｙｔｈｅｍａｔｏｓｕｓ（ＳＬＥ）．犕犲狋犺狅犱狊　ＦｒｏｍＡｕｇ．２０１２ｔｏＭａｙ２０１３，４７ＳＬＥｐａｔｉｅｎｔｓａｎｄ４０

ｈｅａｌｔｈｙｃｏｎｔｒｏｌｓｉｎｔｈｅＳｅｃｏｎｄＡｆｆｉｌｉａｔｅｄＨｏｓｐｉｔａｌｏｆＨｅｂｅｉＮｏｒｔｈＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙｗｅｒｅｅｎｒｏｌｌｅｄａｎｄｄｅｔｅｃｔｅｄｆｏｒｓｅｒｕｍ

ＡｐｏＥｌｅｖｅｌｂｙｕｓｉｎｇｅｎｚｙｍｅｌｉｎｋｅｄｉｍｍｕｎｏｓｏｒｂｅｎｔａｓｓａｙ（ＥＬＩＳＡ）．Ｐａｔｉｅｎｔｓｗｅｒｅｄｉｖｉｄｅｄｉｎｔｏｄｉｆｆｅｒｅｎｔｇｒｏｕｐｓａｃ

ｃｏｒｄｉｎｇｔｏｃｌｉｎｉｃａｌｉｎｄｉｃａｔｏｒｓ，ａｎｄｄａｔａｗｅｒｅｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙａｎａｌｙｚｅｄ．犚犲狊狌犾狋狊　Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｈｅａｌｔｈｙｃｏｎｔｒｏｌｓ，ＡｐｏＥ

ｌｅｖｅｌｏｆＳＬＥｐａｔｉｅｎｔｓｗｅｒｅｉｎｃｒｅａｓｅｄ［（１５．２±４．４）ｐｇ／ｍＬ狏狊．（８．６±３．３）ｐｇ／ｍＬ，犘＜０．０５）］，ａｎｄａｃｔｉｖｉｔｙＳＬＥｐａ

ｔｉｅｎｔｓｈｉｇｈｅｒｍｏｒｅｐｒｏｎｏｕｎｃｅｄｔｈａｎｉｎａｃｔｉｖｉｔｙ［（１８．３±６．１）ｐｇ／ｍＬ狏狊．（１４．２±５．７）ｐｇ／ｍＬ，犘＜０．０５］．ＡｐｏＥｌｅｖｅｌｓ

ｏｆｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｏｒｗｉｔｈｏｕｔｎｅｐｈｒｉｔｉｓｗｅｒｅｈｉｇｈｅｒｔｈａｎｈｅａｌｔｈｙｃｏｎｔｒｏｌｓ（犘＜０．０５），ｂｕｔｎｏｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙｄｉｆｆｅｒｅｎｔｂｅ

ｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｐａｔｉｅｎｔｇｒｏｕｐｓ（犘＞０．０５）．ＡｐｏＥｏｆａｎｔｉｄｓＤＮＡａｎｔｉｂｏｄｙｐｏｓｉｔｉｖｅＳＬＥｐａｔｉｅｎｔｓｗｅｒｅｍａｒｋｅｄｉｎ

ｃｒｅａｓｅｄ，ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈａｎｔｉｄｓＤＮＡａｎｔｉｂｏｄｙｎｅｇａｔｉｖｅｐａｔｉｅｎｔｓ［（１７．９±５．８）ｐｇ／ｍＬ狏狊．（１３．９±４．７）ｐｇ／ｍＬ，犘＜

０．０５）］．犆狅狀犮犾狌狊犻狅狀　ＡｐｏＥｃｏｕｌｄｂｅｕｓｅｄａｓａｎｅｆｆｅｃｔｉｖｅｉｎｄｉｃａｔｏｒｏｆｄｉｓｅａｓｅａｃｔｉｖｉｔｙｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈＳＬＥ，ａｎｄｐｒｏｖｉｄｅ

ｃｅｒｔａｉｎｔｈｅｏｒｅｔｉｃａｌｂａｓｉｓｆｏｒｉｍｍｕｎｏｔｈｅｒａｐｙｏｆｄｉｓｅａｓｅ．

【犓犲狔狑狅狉犱狊】　ｓｙｓｔｅｍｉｃｌｕｐｕｓｅｒｙｔｈｅｍａｔｏｓｕｓ；　ａｐｏｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎＥ；　ｌｕｐｕｓｎｅｐｈｒｉｔｉｓ；　ａｎｔｉｎｕｃｌｅａｒａｎｔｉｂｏｄｉｅｓ

　　系统性红斑狼疮（ＳＬＥ）是一种典型的慢性自身免疫疾病，

患者免疫功能紊乱，病变累及肾脏等多个系统，临床转归较

差［１］。ＳＬＥ发病机制迄今尚未完全阐明，可能的原因包括环

境因素和遗传易感基因等，血脂异常也参与其中［２］。载脂蛋白

Ｅ（ＡｐｏＥ）是一种多功能糖蛋白，为脂类代谢的重要成分。有研

究证实，ＡｐｏＥ与多种细胞因子相互作用具有抗炎症作用，并

能抑制淋巴细胞增殖活化，起到免疫调节作用，从而参与多种

自身免疫性疾病的发生、发展［３］。本研究应用酶联免疫吸附试

验（ＥＬＩＳＡ）检测ＳＬＥ患者血清中 ＡｐｏＥ水平，探讨 ＡｐｏＥ在

ＳＬＥ中可能发挥的作用，为病情判断和免疫治疗提供一定的

理论依据，现将结果报道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选取２０１２年８月至２０１３年５月于河北北方

医学院附属第二医院就诊的４７例ＳＬＥ患者作为观察者，其中

男５例，女４２例，年龄１９～６３岁，平均（３８．３±７．２）岁。诊断

标准参照美国风湿病协会１９９７年修订的ＳＬＥ诊断与分类标

准［４］。排除合并感染、血脂异常及其他全身性疾病的患者。并

于同期选取４０例健康体检者作为健康对照组，其中男５例，女

３５例，年龄２２～５７岁，平均（３５．７±６．２）岁。两组研究对象一

般资料比较，差异无统计学意义（犘＞０．０５），具有可比性。

　　分组：（１）根据系统性红斑狼疮疾病活动指数（ＳＬＥＤＡＩ）

评分［５］，结合临床及实验室检查结果将ＳＬＥ患者组分为活动

组（ＳＬＥＤＡＩ≥４）和非活动组（ＳＬＥＤＡＩ＜４）；（２）根据有无狼疮

肾炎，将ＳＬＥ患者组分为狼疮性肾炎组和非狼疮性肾炎组；

（３）根据抗双链ＤＮＡ（ｄｓＤＮＡ）抗体阳性与否，将ＳＬＥ患者组

分为抗ｄｓＤＮＡ抗体阳性组和抗ｄｓＤＮＡ抗体阴性组。

１．２　方法　所有研究对象均要求禁食１２ｈ，次日清晨抽取静

脉血，离心分离血清－２０℃保存，待行血清学检测。标本收集

完成后统一应用人血清ＡｐｏＥＥＬＩＳＡ检测试剂盒（美国，Ｒ＆Ｄ

公司）检测血清中ＡｐｏＥ水平。同时应用抗核抗体谱检测试剂
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盒（德国，欧蒙医学实验诊断股份公司）检测ＳＬＥ患者抗ｄｓ

ＤＮＡ抗体存在情况。严格按照试剂说明书进行操作。

１．３　统计学处理　应用ＳＰＳＳ１３．０对所得数据进行统计学分

析，计量资料以狓±狊表示，采用狋检验，以犘＜０．０５为差异有

统计学意义。

２　结　　果

２．１　分组情况　ＳＬＥ患者中活动组患者２９例（女２６例，男３

例），平均ＳＬＥＤＡＩ评分（１３．１±３．７）分，非活动组１８例（女１６

例，男２例），平均ＳＬＥＤＡＩ评分（１．８±１．５）分；狼疮性肾炎组

患者１７例，非狼疮性肾炎组患者３０例；抗ｄｓＤＮＡ抗体阳性

组患者３２例，抗ｄｓＤＮＡ抗体阴性组患者１５例。

２．２　不同分组ＳＬＥ患者及健康对照组研究对象血清中ＡｐｏＥ

检测结果　健康对照组（８．６±３．３）ｐｇ／ｍＬ，ＳＬＥ 患者组

（１５．２±４．４）ｐｇ／ｍＬ；活动组（１８．３±６．１）ｐｇ／ｍＬ，非活动组

（１４．２±５．７）ｐｇ／ｍＬ；狼疮性肾炎组（１５．８±４．９）ｐｇ／ｍＬ，非狼

疮性肾炎组（１４．７±５．１）ｐｇ／ｍＬ；ｄｓＤＮＡ抗体阳性组（１７．９±

５．８）ｐｇ／ｍＬ，ｄｓＤＮＡ抗体阴性组（１３．９±４．７）ｐｇ／ｍＬ。活动组

患者ＡｐｏＥ水平高于非活动组患者和健康对照组，差异有统计

学意义（犘＜０．０５）；狼疮性肾炎组和非狼疮性肾炎组血清中

ＡｐｏＥ水平较健康对照组升高（犘＜０．０５），但两组间差异无统

计学意义（犘＞０．０５）；抗ｄｓＤＮＡ抗体阳性组血清中 ＡｐｏＥ水

平高于抗ｄｓＤＮＡ抗体阴性组和健康对照组，差异有统计学意

义（犘＜０．０５）。

３　讨　　论

ＳＬＥ是一种可累及全身多个器官和组织的自身免疫性疾

病，临床表现个体差异较大，发病机制尚未完全阐明，目前认为

与之有关的因素包括家族遗传、环境因素、体内激素水平失调、

某些药物／食物及感染等，血脂异常也参与其中［２］。ＡｐｏＥ是

一种多态性蛋白，参与脂蛋白的转化及代谢过程。有研究发

现，ＡｐｏＥ可能通过非脂质依赖的受体介导的级联信号反应抑

制患者巨噬细胞的吞噬功能，参与调节多系统炎性反应，使机

体固有免疫发生异常［６］。同时ＡｐｏＥ还通过抑制ＤＮＡ合成及

调节白细胞介素２（ＩＬ２）受体等途径改变内皮信号传导路径

而抑制ＣＤ４＋和ＣＤ８＋等多种Ｔ淋巴细胞的增殖过程，从而参

与机体适应性免疫反应调控［７］。ＳＬＥ为慢性炎性反应疾病，

ＡｐｏＥ是否通过上述机制参与免疫系统调节及炎性反应变化

尚不能确定。有研究表明，ＡｐｏＥ参与自身免疫性脑脊髓炎、

多发性硬化等多种自身免疫性疾病的发生、发展过程［３］。

本研究通过检测不同组别间ＳＬＥ患者血清中 ＡｐｏＥ水平

变化，初步探讨其临床意义及在疾病发生、发展过程中所起的

作用。研究结果表明，与健康对照组相比，ＳＬＥ患者 ＡｐｏＥ总

体表达水平升高［（１５．２±４．４）ｐｇ／ｍＬ狏狊．（８．６±３．３）ｐｇ／ｍＬ，

犘＜０．０５］，其中活动期患者 ＡｐｏＥ较非活动期患者相比升高

更为明显［（１８．３±６．１）ｐｇ／ｍＬ狏狊．（１４．２±５．７）ｐｇ／ｍＬ，犘＜

０．０５］，提示血清中ＡｐｏＥ水平可能与ＳＬＥ患者病情活动程度

相关。抗ｄｓＤＮＡ抗体为ＳＬＥ的特异性自身抗体并与疾病活

动度相关，临床上均以抗ｄｓＤＮＡ抗体水平作为诊断和评价

ＳＬＥ病情及疗效观察的重要指标之一
［７］。本研究将ＳＬＥ患者

根据抗体定性情况分为两组，结果表明抗ｄｓＤＮＡ抗体阳性组

患者血清中 ＡｐｏＥ水平较抗ｄｓＤＮＡ抗体阴性组患者明显升

高［（１７．９±５．８）ｐｇ／ｍＬ狏狊．（１３．９±４．７）ｐｇ／ｍＬ，犘＜０．０５］，进

一步提示ＡｐｏＥ水平与ＳＬＥ疾病活动性有关。狼疮性肾炎组

患者和非狼疮性肾炎组患者血清中 ＡｐｏＥ水平较健康对照组

升高明显（犘＜０．０５），但狼疮性肾炎组患者较非狼疮性肾炎组

患者血清中ＡｐｏＥ水平升高不明显［（１５．８±４．９）ｐｇ／ｍＬ狏狊．

（１４．７±５．１）ｐｇ／ｍＬ］，两组间比较差异无统计学意义（犘＞

０．０５），因此ＡｐｏＥ水平对区别狼疮性肾炎和非狼疮性肾炎意

义不大。疾病活动性越高预示着临床转归越差，本研究结果提

示ＳＬＥ患者血清中ＡｐｏＥ水平可作为判定疾病活动程度的一

项新的有效指标。ＳＬＥ可引发多系统疾病，狼疮性肾炎是

ＳＬＥ累及肾脏所引起的一种免疫复合物性肾炎，是ＳＬＥ主要

的并发症和死亡原因。本研究检测狼疮性肾炎患者血清中

ＡｐｏＥ水平变化，结果显示狼疮性肾炎与非狼疮性肾炎患者

ＡｐｏＥ水平较健康对照组升高（犘＜０．０５），但两组间比较差异

无统计学意义（犘＞０．０５）。有研究表明，ＡｐｏＥ基因多态性与

狼疮性肾炎的临床表现有一定相关性［８］，但本研究中单独检测

ＡｐｏＥ水平变化未能体现这一关联。可能与研究中未对患者

进行详细的病理分型有关，不同病理类型患者ＡｐｏＥ水平可能

存在差异，后续试验将进一步进行验证。

综上所述，ＳＬＥ患者外周血中异常表达的 ＡｐｏＥ可能与

ＳＬＥ疾病活动有关，可作为反映ＳＬＥ患者病情活动的有效指

标。对ＡｐｏＥ的深入研究有望为ＳＬＥ的临床诊断和免疫学治

疗提供新思路。
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