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"摘要#

!

目的
!

探讨间接免疫荧光法#

MM\

%检测抗核抗体#

$#$

%及线性免疫印迹法#

QM$

%检测特异性自身抗

体在自身免疫性疾病#

$MW

%诊断中的应用价值&方法
!

%.()

例患者标本同时采用
MM\

法检测
$#$

和用
QM$

法检

测特异性自身抗体!结合临床诊断将患者分为
$MW

组和非
$MW

组!将两种方法检测结果进行比较分析&结果
!

MM\

和
QM$

诊断
$MW

的灵敏度分别为
(.H'0X

和
)'H.(X

!特异度分别为
)*H(/X

和
(&H%.X

!两者联合检测诊断
$MW

的灵敏度和特异度分别为
(.H/.X

和
1&H*(X

!阴性预期值为
(*H00X

(在
000

例
MM\

与
QM$

结果不一致的
$MW

患

者中!有
%01

例诊断为类风湿性关节炎#

]$

%!其中结果为
MM\

#

g

%

QM$

#

O

%的!诊断为
]$

的
%%&

例!占
)0H.'X

(结

果为
MM\

#

O

%

QM$

#

g

%的!诊断为
]$

的
%*

例!占
.(H&)X

!其次诊断为多发性肌炎$皮肌炎#

NT

$

WT

%的占
.'H//X

!

没有诊断为系统性红斑狼疮的病例&结论
!

MM\

和
QM$

联合检测!可提高
$MW

诊断的特异性和准确性!且对排除

$MW

诊断是有一定意义的&当两种检测结果不一致时!应根据患者临床症状!作进一步相关检查!以便明确诊断&
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抗核抗体%

$#$

&是针对自身真核细胞的多种细胞核成分

为靶抗原的自身抗体#通常临床上将
$#$

作为自身免疫性疾

病%

$MW

&的筛查项目+

%

,

-当
$#$

检测阳性时#再做特异性自

身抗体检测+

0

,

-但在实际工作中发现#有时一些明确诊断为

$MW

的患者#

$#$

筛查试验结果为阴性+

.-&

,

#而部分筛查结果

为阳性的#最后诊断为非
$MW

患者#如果将患者标本同时进行

检测#也常发现两种检测结果并不完全相符-本研究对
%.()

例临床就诊患者血清标本#采用间接免疫荧光法%

MM\

&检测

$#$

#用线性免疫印迹法%

QM$

&检测
%*

种特异性自身抗体#对

结果进行比较分析#探讨两种检测方法在自身免疫性疾病诊断

中的应用价值-

$

!

资料与方法

$H$

!

一般资料
!

选取
0'%.

年
%%

月至
0'%&

年
&

月就诊于南

通市第一人民医院和南通市良春风湿病医院申请自身抗体谱

检测的患者
%.()

例#其中明确诊断为
$MW

的
).)

例中#男
0.0

例#女
&'&

例)年龄
%0

"

(%

岁#平均%

*%H*i%*H)

&岁#

$MW

患者

诊断均符合国际相关学会的诊疗指南-所有确诊患者均具有

典型
$MW

临床特征#包括骨关节病变*结缔组织病变*皮肤黏

$

.)/

$

检验医学与临床
0'%)

年
.

月第
%.

卷第
)

期
!

Q;BT4?L7=+

!

T;8A:0'%)

!

K37H%.

!

#3H)



膜病变*神经血管病变及其他辅助检查如
_

线改变等)诊断为

其他疾病的非
$MW

患者
/*'

例#其中男
.'&

例#女
&&&

例)年龄

%&

"

(0

岁#平均%

&1H/i%0H0

&岁-所有患者均采集清晨空腹

静脉血#离心分离血清后#同时采用
MM\

法检测
$#$

和用
QM$

法检测
%*

种特异性自身抗体-

$H/

!

MM\

法检测
$#$

!

采用德国欧蒙公司提供的
$#$

%

R4

6

-0

"猴肝马赛克&

MM\

试剂盒-将人血清样本用
N"a

吐温

缓冲液
%U%''

稀释后与
R4

6

-0

和猴肝生物载片室温反应
.'

,=+

#再用
N"a

吐温缓冲也流水冲洗载片后浸泡
*,=+

#加入

\M2L

标记的抗人球蛋白%荧光二抗&后避光温育
.',=+

后#再

用
N"a

缓冲液清洗后浸泡
*,=+

#待干后以甘油封片#由专业

人员在荧光显微镜下观察-根据特异性荧光模式来进行定性

和抗体滴度的结果判断#以抗体滴度大于或等于
%U%''

为

阳性-

$H'

!

QM$

法检测特异性自身抗体
!

采用德国欧蒙公司的特异

性自身抗体谱%

M

>

[

&检测试剂盒检测抗
+]#N

*抗
a,

*抗
aa-

$

*抗
]3-*0

*抗
aa-"

*抗
aA7-/'

*抗
NT-aA7

*抗
3̀-%

*抗
L!#N-

"

*抗
NL#$

*抗
?EW#$

*抗核小体*抗组蛋白*抗核糖体
N

蛋白

和抗
$T$ T0

-先将模条放入温育槽#加入
%U%'%

稀释的血

清
%*H',Q

#于摇床温育
.',=+

#再用
%H*,Q

清洗缓冲液洗
.

次#每次
*,=+

-加入酶结合物
%H*,Q

#温育
.',=+

#再清洗
.

次后加入
%H*,Q

底物液#

%',=+

后加蒸馏水冲洗终止#待干

后用
L$#Y#

台式扫描仪扫描模条#用
!J]YQ=+4aA;+

软件

判读结果!着色强度大于或等于
%%

为阳性-

$H1

!

统计学处理
!

采用
aNaa%/H'

软件对数据进行处理及统

计学分析#计数资料采用百分率表示#组间比较采用
'

0 检验-

以
(

f'H'*

为检验水准#

)

$

'H'*

为差异有统计学意义-

/

!

结
!!

果

/H$

!

MM\

和
QM$

诊断
$MW

的灵敏度和特异度比较
!

两组
MM\

*

QM$

检测结果见表
%

#其中单独用
MM\

诊断
$MW

的灵敏度为

(.H'0X

#特异度为
)*H(/X

#单独用
QM$

诊断灵敏度为

)'H.(X

#特异度为
(&H%.X

-在两种检测结果一致的
(.*

例

患者中#

MM\

和
QM$

联合应用诊断
$MW

的灵敏度
(.H/.X

#特

异度为
1&H*(X

#阴性预期值为
(*H00X

-

表
%

!

两组
MM\

*

QM$

检测结果比较%

&

'

组别
&

MM\

%

g

&

QM$

%

g

&

MM\

%

g

&

QM$

%

O

&

MM\

%

O

&

QM$

%

g

&

MM\

%

O

&

QM$

%

O

&

$MW

组
).) .&* %(. .1 )1

非
$MW

组
/*' 0. 0.. 1) .1(

/H/

!

MM\

和
QM$

检测结果不一致分析
!

表
0

显示#共有
**%

例患者两种检测结果不一致#其中结果为
MM\

%

g

&

QM$

%

O

&的

$MW

和非
$MW

患者分别占
(0H&0X

和
/'H(0X

#结果为
MM\

%

O

&

QM$

%

g

&的
$MW

和非
$MW

患者分 别 占
%/H*(X

和

01H%(X

#差异有统计学意义%

'

0

f1H))

#

)

$

'H'*

&-

表
0

!

MM\

和
QM$

检测结果不一致分析(

&

%

X

')

组别
& MM\

%

g

&

QM$

%

O

&

MM\

%

O

&

QM$

%

g

&

$MW

组
000 %(.

%

(0H&0

&

.1

%

%/H*(

&

非
$MW

组
.01 0..

%

/'H(0

&

1)

%

01H%(

&

!!

注!与非
$MW

组比较#

'

0

f1H))

#

)

$

'H'*

-

!!

从表
.

中可看出#在
MM\

与
QM$

检测结果不一致的
000

例

$MW

患者中#诊断为类风湿性关节炎%

]$

&的比例较高-其中

结果为
MM\

%

g

&

QM$

%

O

&的诊断为
]$

的
%%&

例#占
)0H.'X

)

结果为
MM\

%

O

&

QM$

%

g

&的诊断为
]$

的
%*

例#占
.(H&)X

#诊

断为多发性肌炎"皮肌炎%

NT

"

WT

&的
%0

例#占
.'H//X

#另外

诊断为系统性硬化症%

aaA

&*干燥综合征%

aa

&的各
&

例#诊断为

风湿性心脏病"心肌炎%

]RW

"

]RT

&*未分化结缔组织病

%

TL2W

&*血管炎的各
0

例#无诊断为系统性红斑狼疮%

aQ!

&*

自身免疫性溶血性贫血%

$MR$

&*特发性血小板减少性紫癜

%

M2N

&*克罗恩病%

L83:+

病&的病例-

表
.

!

MM\

与
QM$

检测结果不一致的临床诊断%

&

'

组别
& aQ! ]$ aaA NT

"

WT aa ]RW

"

]RT TL2W $MR$ M2N L83:+

病 血管炎

MM\

%

O

&

QM$

%

g

&

.1 ' %* & %0 & 0 0 ' ' ' 0

MM\

%

g

&

QM$

%

O

&

%(. 0% %%& 1 . . %* * ( ) ' '

'

!

讨
!!

论

以
R4

6

-0

为抗原底物的
MM\

法检测
$#$

被认为是筛查自

身抗体的有效方法#免疫荧光染色模型有助于相关自身抗原的

确认#对临床有重要的提示作用+

*

,

-由于细胞构成的复杂性#

不同成分的抗原不同#各种自身抗体在不同的
$MW

中出现不

同组合#可形成特征性抗体谱#要明确身抗体的靶抗原就必须

作进一步的特异性自身抗体检测-

QM$

法可选择不同的组合

一次检测多种特异性抗体#该法有操作简便快捷*结果判读方

便*易自动化等优点+

)-(

,

-本研究结果显示
MM\

和
QM$

诊断

$MW

的灵敏度分别为
(.H&0X

和
)'H.(X

#特异度分别为

)*H(/X

和
(&H%.X

#前者灵敏度较高#后者特异度较好-在两

种试验结果一致的
(.*

例患者中#

MM\

和
QM$

联合检测诊断

$MW

的灵敏度为
(.H/.X

#特异度为
1&H*(X

#阴性预期值为

(*H00X

#说明用
MM\

筛查能检出多数
$MW

患者#但特异性不

高#

MM\

和
QM$

联合检测能有效提高
$MW

诊断的特异性和准确

性#并有较好的阴性预期值#对排除
$MW

诊断有一定的意义-

本研究还显示#共有
**%

例患者两种检测结果不一致#其

中结果为
MM\

%

g

&

QM$

%

O

&的
$MW

和非
$MW

患者分别占

(0H&0X

和
/'H(0X

#结果为
MM\

%

O

&

QM$

%

g

&的
$MW

和非
$MW

患者分别占
%/H*(X

和
01H%(X

#差异有统计学意义%

)

$

'H'*

&-但在临床实践中显然以此无法区分
$MW

和非
$MW

-

进一步分析显示#在
000

例
MM\

与
QM$

检测结果不一致的
$MW

患者中#有
%01

例诊断为
]$

#其中结果为
MM\

%

g

&

QM$

%

O

&的#

诊断为
]$

的占
)0H.'X

)结果为
MM\

%

O

&

QM$

%

g

&的#诊断为

]$

者占
.(H&)X

#其次诊断为
NT

"

WT

的占
.'H//X

#没有诊

断为
aQ!

的病例-提示临床疑似
]$

*

NT

"

WT

等疾病的患

者#即使
MM\

筛查阴性#亦应用
QM$

法检测抗
]3-*0

*抗
aa$

*

抗
+]#N-a,

*抗
aa"

和抗
3̀-%

等特异性自身%下转第
/)/
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其表达相对量与强度均明显高于低级别肿瘤-

EF8I=I=+

在胶

质瘤低恶性与高恶性组别中差异有统计学意义%

)

$

'H'*

&#提

示它在胶质瘤恶变过程中起着重要的作用-

[

0

"

T

调控点是细胞内外信号调控细胞增殖的关键点#与

肿瘤的发生发展关系密切-

A

C

A7=+B%

活性的发挥对细胞能否

通过
[

0

"

T

检验点进入
T

期起重要作用-

A

C

A7=+B%

与细胞周

期蛋白依赖性激酶
%

%

LWb%

&结合形成成熟促进因子%

TN\

&#

TN\

激活为真核细胞启动有丝分裂所必需-

A

C

A7=+B%

在部分

恶性肿瘤中呈过度表达#引起细胞内
TN\

的累积#核内重要

蛋白结构的改变-

A

C

A7=+B%

作为一种细胞周期进程调节剂在

肿瘤细胞内的表达量是判断肿瘤恶性程度高低的指标之一+

(

,

-

本研究发现
A

C

A7=+B%

的表达与胶质瘤的分级差异有统计学意

义%

)

$

'H'%

&#表明
A

C

A7=+B%

可作为反映胶质瘤增殖能力的

指标-

有学者认为#

EF8I=I=+

在有丝分裂结构上与
LWb

相连#

A

C

-

A7=+B%

与
LWb

结合并激活之#引导
LWb

发挥激酶作用#磷酸

化不同底物%尤其是与启动有丝分裂有关的蛋白&#进而启动有

丝分裂+

1

,

-本文
EF8I=I=+

与
A

C

A7=+B%

表达的相关性研究表明#

二者密切正相关%

-

E

f'H(.)

&#提示协同促进肿瘤细胞的恶性

进展#支持上述学者观点#二者可能协同在
[

0

"

T

期转化促进#

发挥抗凋亡作用-

综上所述#

EF8I=I=+

与
A

C

A7=+B%

在
[

0

"

T

期高表达#提示

二者在
[

0

"

T

期可能通过一定机制协同促进肿瘤细胞的进展-

对该领域的深入研究#有望通过调节
EF8I=I=+

的表达来阻碍肿

瘤细胞的增殖#为胶质瘤免疫治疗或基因治疗提供一个理想的

靶点-
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抗体#以提高相关疾病的检出率+
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-在
MM\

筛查阴性时#可基

本排除
aQ!

-在
MM\

筛查阳性#而
QM$

检测结果为阴性时#可

结合检测类风湿因子*抗角蛋白抗体*抗环瓜氨酸肽抗体等#以
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