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要"目的
!

探讨自身抗体和炎性细胞因子在全身型幼年特发性关节炎"

(:-TO.

%中的变化&方法
!

分别采用间接免疫荧

光法和酶联免疫吸附法检测活动期(缓解期
(:-TO.

患儿血清抗角蛋白抗体"

.c.

%(抗环瓜氨酸肽抗体"抗
**X

抗体%(白细胞介

素
-!8

"

O+-!8

%和白细胞介素
-$

"

O+-$

%的表达水平&以健康儿童作为健康对照组进行比较&结果
!

活动期组血清
.c.

(抗
**X

抗

体阳性率分别为
"4#/Q

(

/8#!Q

!缓解期组分别为
!8#"Q

(

"8#$Q

!活动期组均高于缓解期组"

!

%

&#&3

%&

(:-TO.

组
.c.

的灵敏

度和特异度分别为
"!#!Q

和
48#"Q

!抗
**X

抗体的灵敏度和特异度分别为
/!#%Q

和
4!#4Q

!抗
**X

抗体的灵敏度高于
.c.

&

活动期组抗
**X

抗体(

O+-!8

(

O+-$

水平均高于健康对照组和缓解期组"

!

%

&#&3

%$缓解期组抗
**X

抗体(

O+-!8

(

O+-$

水平高于健

康对照组!但比较差异无统计学意义"

!

#

&#&3

%&结论
!

自身抗体
.c.

和抗
**X

抗体对
(:-TO.

具有较高的特异度!但灵敏度欠

佳!二者联合检测对提高
(:-TO.

诊断特异度!尤其对提高活动期
(:-TO.

诊断阳性率有一定的临床价值&

关键词"全身型幼年特发性关节炎$

!

自身抗体$

!

炎性细胞因子

!"#

!

!&#%4$4

"

5

#6770#!$8%-/!%&#"&!3#!&#&!&

文献标识码"

.

文章编号"

!$8%-/!%&

"

"&!3

%

!&-!%//-&%

;9&/'.&*(/:*-%'.:*.0)',,'&/3

2

4

2

&/V*.-%*.4+*):3-.A*&+%

2

%&-,*4K/.%-&

<

95-.*)-*:*/

8

'&+*4'3&+3*&*%

"

0)#+1$F)&

!

#

"*(&0)81

"

#

.)1%#&

A

)(

"

$

$

!4.#:$5#6$5

;

/(

2

#567(&6

#

P1*#&/)<#:8(?H$8?)(5@$<

2

)6#8

#

P1*#&

#

@1:()/%&&84

#

"*)&#

%

"4.#:$5#6$5

;

/(

2

#567(&6

#

+(&(5#8@$<

2

)6#8$

'

%#&

,

6E(S)D(5H*)

22

)&

,

"

P1*#&K5#)&@$<

2

)6#8

#

P1*#&

#

@1:()/%&&!&

#

"*)&#

&

;(%&3'4&

!

"(

<

-4&*5-

!

9:60D;7<6

1

=<;<@;C@=0

1

;7:B=E<:=0<6>:H6;7=0H60B?=22=<:A

I

C

I

<:G60;760C@6?HA;0J6<@7

I

7<;2-:07;<

5

E-

D;06?;6H6:

F

=<@6C=A<@A6<67

$

(:-TO.

&

#=-&+/:%

!

(;AE2C:0C;0<A=<6:07:B=E<:=0<6>:H6;7=0H60B?=22=<:A

I

C

I

<:G60;7J;A;2;=7EA;H60

C@6?HA;0J6<@(:-TO.=<=C<6D;

F

@=7;:AA;26776:0

F

@=7;>

I

E760

1

60H6A;C<622E0:B?E:A;7C;0C;2;<@:H=0H;0_

I

2;-?60G;H622E-

0:7:A>;0<=77=

I

#V;=?<@

I

C@6?HA;0J;A;;0A:??;H=7C:0<A:?

1

A:E

F

#>-%9)&%

!

9@;=77=

IF

:76<6D6<

I

:B=0<6G;A=<60=0<6>:H

I

$

.c.

&

=0H

=0<6-C

I

C?6CC6<AE??60=<;H

F

;

F

<6H;=0<6>:H

I

$

=0<6-**X

&

J=7"4#/Q=0H/8#!Q60=C<6D;

F

@=7;

1

A:E

F

#

=0HJ=7!8#"Q=0H"8#$Q60

A;26776:0

1

A:E

F

#9@;H6BB;A;0C;7>;<J;;0<@;<J:

1

A:E

F

7J;A;76

1

06B6C=0<

$

!

%

&#&3

&

#9@;H6=

1

0:7<6C7;076<6D6<

I

:B.c.=0H=0<6-

**XJ=7"!#!Q =0H/!#%Q

#

=0H<@;H6=

1

0:7<6C7

F

;C6B6C6<

I

J=748#"Q =0H4!#4Q#9@;H6=

1

0:7<6C7;076<6D6<

I

:B=0<6-**XJ=7

@6

1

@;A<@=0.c.#(;AE2?;D;?7:B=0<6-**X

#

60<;A?;EG60-$

$

O+-$

&

=0H60<;A?;EG60-!8

$

O+-!8

&

:B=C<6D;

F

@=7;

1

A:E

F

J;A;@6

1

@;A<@=0

A;26776:0

F

@=7;

1

A:E

F

=0HC:0<A:?

1

A:E

F

$

!

%

&#&3

&#

=0H<@:7;:BA;26776:0

F

@=7;

1

A:E

F

J;A;@6

1

@;A<@=0C:0<A:?

1

A:E

F

#

>E<<@;

H6BB;A;0C;7J;A;0:<76

1

06B6C=0<

$

!

#

&#&3

&

#?/.4)9%*/.

!

.c.=0H=0<6-**X26

1

@<>;J6<@@6

1

@H6=

1

0:7<6C7

F

;C6B6C6<

I

<:(:-TO.

#

>E<

<@;7;076<6D6<

I

C:E?H>;?:J

#

=0HC:2>60;HH;<;C<6:0C:E?H60CA;=7;<@;H6=

1

0:7<6C

F

:76<6D6<

I

#O0B?=22=<:A

I

C

I

<:G60;7

#

7EC@=7O+-$

=0HO+-!8

#

26

1

@<>;=77:C6=<;HJ6<@<@;=C<6D6<

I

:B(:-TO.

#

J@6C@C:E?H>;62

F

:A<=0<>6:2=AG;A7:B(:-TO.#

@-

2

A/3:%

!

7

I

7<;2-:07;<

5

ED;06?;6H6:

F

=<@6C=A<@A6<67

%

!

=E<:=0<6>:H6;7

%

!

60B?=22=<:A

I

C

I

<:G60;7

!!

全身型幼年特发性关节炎$

(:-TO.

&好发于
!$

岁以下儿

童#是以关节炎伴全身临床症状#如弛张热,皮疹,浆膜炎等为

主要表现的自身免疫性疾病)

(:-TO.

患儿若未接受及时诊

治#可致残疾#因此早期诊治对缓解症状和改善预后十分关

键'

!

(

)

(:-TO.

病因和发病机制尚未完全明确#确诊主要依赖

于临床查体和影像学检查#实验室指标如类风湿因子,抗可溶

性核抗原和抗核抗体等均无较高的特异度和灵敏度)目前普

遍认为
(:-TO.

的发生,发展与免疫系统功能紊乱密切相关#例

如患儿血清中可检出自身抗体#如抗角蛋白抗体$

.c.

&,抗环

瓜氨酸肽抗体$抗
**X

抗体&等'

"

(

)另有研究表明#炎性细胞

因子能引起免疫调节障碍#致使炎性细胞及包含自身抗体在内

所形成的免疫复合物等共同引起组织和器官损伤'

%

(

)

*R/

o

9

淋巴细胞亚型
9@!8

细胞可分泌炎性细胞因子白细胞介素
-!8

$

O+-!8

&#介导特异性针对自身抗原的炎性反应#引起自身免疫

性疾病'

/

(

)炎性细胞因子白细胞介素
-$

$

O+-$

&由
9

淋巴细胞

分泌#可参与炎性反应细胞的增殖,分化)

O+-!8

可诱导
O+-$

生成'

3

(

)本研究对
(:-TO.

患儿活动期,缓解期血清
.c.

,抗

**X

抗体,

O+-!8

和
O+-$

水平进行了分析#旨在探讨自身抗体

和炎性细胞因子在
(:-TO.

病因,发病机制中的作用)现将研

究结果报道如下)

B

!

资料与方法

B#B

!

一般资料
!

"&!&

年
!

月至
"&!/

年
$

月确诊的
(:-TO.

患

儿
$%

例#男
%!

例,女
%"

例#年龄
3#&

!

!3#3

岁#平均$

,#3a

3#3

&岁#病程
&#$

!

%#&

年#平均$

!#33a!#%

&年%其中#活动期

-

//%!

-

国际检验医学杂志
"&!3

年
3

月第
%$

卷第
!&

期
!

O0<T+=>M;H

!

M=

I

"&!3

!

U:?#%$

!

':#!&

"

基金项目!武汉市卫计委临床医学科研项目$

W !̂%*//

&)

!

作者简介!夏国新#男#主管技师#主要从事临床免疫学研究)

!

$

!

通讯作

者#

)-2=6?

!

?6E

I

=0

5

6;&/!!

#

=?6

I

E0#C:2

)



患儿
%/

例$

(:-TO.

活动期组&,缓解期患儿
"4

例$

(:-TO.

缓解

期组&)所有患儿符合国际风湿病学联盟$

O+S.

&儿科专家组

制订的
(:-TO.

诊断和分类标准'

$

(

)同期与
(:-TO.

患儿性别,

年龄相匹配的体检健康儿童
%"

例纳入健康对照组#男
!8

例,

女
!3

例#年龄
3#3

!

!$

岁#平均$

8#3a3#&

&岁)

B#C

!

仪器与试剂
!

.c.

,抗
**X

抗体间接免疫荧光法检测

试剂盒购自德国欧蒙公司#人
O+-!8

酶联免疫吸附法检测试剂

盒购自美国
SpR(

I

7<;27

公司#人
O+-$

酶联免疫吸附法检测

试剂盒购自比利时
O00:

1

;0<6C7

公司)

)+L,&&

型全自动酶标

分析仪购自美国
\OP-9)c

公司#

!383

型全自动洗板机购自美

国
\6:S=H

公司)

B#D

!

方法
!

采集所有受试对象晨起空腹静脉血
%

!

32+

#常

规方法分离血清标本用于
.c.

,抗
**X

抗体,

O+-!8

和
O+-$

检测)检测操作步骤和结果判读标准均严格参照试剂盒说

明书)

B#E

!

统计学处理
!

采用
(X((!3#&

软件进行数据处理和统计

学分析)计量资料首先进行正态分布检验#正态分布资料以
F

a<

表示#组间比较采用
6

检验#多组间比较采用单因素方差分

析%非正态分布资料采用中位数和四分位数表示#组间比较及

多组间比较采用非参数检验)计数资料以例数和$或&百分率

表示#组间比较采用卡方检验)

!

%

&#&3

为比较差异有统计学

意义)

.c.

,抗
**X

抗体诊断灵敏度,特异度计算采用四格

表法)

C

!

结
!!

果

C#B

!

.c.

,抗
**X

抗体阳性率及诊断效能
!

活动期
(:-TO.

患儿血清
.c.

,抗
**X

抗体阳性率高于缓解期患儿$

!

%

&#&3

&%血清
.c.

诊断
(:-TO.

的灵敏度和特异度分别为

"!#!Q

和
48#"Q

#抗
**X

抗体分别为
/!#%Q

和
4!#4Q

#见

表
!

!

"

)

表
!

!!

不同临床期
(:-TO.

患儿
.c.

#抗
**X

抗体

!!!

阳性率比较&

Q

$

&

%'

组别
& .c.

抗
**X

抗体

(:-TO.

活动期组
%/ "4#/

$

!&

&

/8#!

$

!$

&

(:-TO.

缓解期组
"4 !8#"

$

3

&

"8#$

$

,

&

表
"

!!

.c.

#抗
**X

抗体
(:-TO.

诊断效能

指标
灵敏度

$

Q

&

特异度

$

Q

&

阳性

预测值

阴性

预测值

受试者工作

特征曲线下面积

.c. "!#! 48#" 48#& /!#& &#$&"

抗
**X

抗体
/!#% 4!#4 4/#& 3"#& &#$4!

表
%

!!

各研究组各指标检测结果比较$

Fa<

%

组别
&

O+-!8

$

0

1

"

+

&

O+-$

$

0

1

"

+

&

抗
**X

抗体

$

SY

"

2+

&

(:-TO.

活动期组
%/ !/#8,a/#3!

"$

!!#"3a/#%!

"$

$#44a/#&$

"$

(:-TO.

缓解期组
"4 4#%3a%#44 $#4$a%#8% %#,8a%#!!

健康对照组
%" 8#!,a%#!3 3#%%a%#"8 "#&!a!#&"

!!

"

!

!

%

&#&3

#与健康对照组比较%

$

!

!

%

&#&3

#与
(:-TO.

缓解期组

比较)

C#C

!

各研究组各指标检测结果比较
!

活动期
(:-TO.

患儿血

清
O+-!8

,

O+-$

水平高于健康对照组及缓解期患儿$

!

%

&#&3

&%

缓解期患儿血清
O+-!8

,

O+-$

水平高于健康对照组#但比较差

异无统计学意义$

!

#

&#&3

&)活动期
(:-TO.

患儿血清抗
**X

抗体水平高于健康对照组及缓解期患儿$

!

%

&#&3

&%缓解期患

儿血清抗
**X

抗体水平高于健康对照组#但比较差异无统计

学意义$

!

#

&#&3

&#见表
%

)

D

!

讨
!!

论

!!

(:-TO.

是幼年特发性关节炎$

TO.

&中病情较为严重的特

殊类型#临床表现复杂#诊断困难#治疗选择有限#预后较差'

!

(

)

(:-TO.

病因和发病机制尚未完全明确)有研究认为#异常免

疫反应,免疫复合物沉积导致的组织损伤可能是
(:-TO.

发病

的关键环节'

8

(

)

(:-TO.

患儿血清和关节液中可检出自身抗体
.c.

和抗

**X

抗体#因此二者对
(:-TO.

的诊断有参考价值)其中#受累

关节越多,病情越严重的
(:-TO.

患儿#抗
**X

抗体检出率越

高#是判断
(:-TO.

疾病活动程度,病理损伤程度和患儿预后的

较好的标志物'

"

(

)本研究结果也显示#不同临床期
(:-TO.

患

儿均可检出
.c.

,抗
**X

抗体#且不同临床期患儿二者的阳

性率存在差异#说明
.c.

,抗
**X

抗体均具有较高的特异度#

但抗
**X

抗体的灵敏度高于
.c.

#对
(:-TO.

的诊断更有帮

助)然而#对于抗
**X

抗体检测结果与临床表现不符合的患

者#有必要进行
.c.

,抗
**X

抗体联合检测#以进一步提高诊

断阳性率)

O+-!8

是重要的炎性细胞因子#具有较强的促炎作用#能介

导自身免疫性疾病#诱发多种促炎细胞因子,驱化因子和急性

期反应蛋白的产生#引起组织细胞浸润和组织破坏)已有研究

证实#

O+-!8

在
(:-TO.

和关节损伤中起着一定的作用'

,

(

)

O+-$

能诱导
\

淋巴细胞分化和产生抗体#并诱导
9

淋巴细胞活化

增殖,分化#参与机体的免疫应答#是炎性反应的促发剂)

O+-$

在
(:-TO.

中具有致病作用'

4

(

)本研究结果显示#活动期
(:-

TO.

患儿血清
O+-!8

,

O+-$

水平高于缓解期患儿和健康儿童#提

示炎性细胞因子的变化与
(:-TO.

疾病活动程度有关)获得性

免疫参与
(:-TO.

的发病机制#因此分析炎性细胞因子的改变#

能够为
(:-TO.

的诊断,判断疾病活动程度和确定诊治方案提

供一定的参考依据#具有十分重要的临床意义)
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