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血清抗JO-1抗体检测的回顾性分析与临床价值探讨*
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  摘 要:目的 研究抗JO-1抗体联合抗核抗体(ANA)以及实验室检测指标在临床诊断中的意义,为疾病

的诊断提供参考和依据。方法 选取2016-2018年来该院就诊的111例抗JO-1抗体阳性患者作为抗JO-1
抗体(+)组,以400例抗JO-1抗体阴性患者作为抗JO-1抗体(-)组,就两组患者的一般资料、疾病诊断、ANA
滴度和核型、抗可溶性抗原(ENA)抗体谱及其他实验室指标进行研究,并对结果进行统计学分析。结果 抗

JO-1抗体阳性患者男女比例为1∶1.78,且以中老年居多,平均55(47,68)岁,高于抗JO-1抗体(-)组,差异有

统计学意义(P<0.05)。临床诊断为间质性肺炎(ILD)的病例最多(31.53%),其次为多发性肌炎/皮肌炎

(PM/DM)(13.51%)、抗合成酶综合征(ASS)(11.71%)、肺部感染(11.71%),单独抗JO-1抗体阳性患者中肺

部感染比例(16.07%)仅次于ILD(17.86%)。ANA核型以细胞质颗粒型为主。ENA谱中合并出现抗RO-52
抗体阳性比例最高,达43.24%,差异有统计学意义(P<0.05)。抗JO-1抗体阳性患者肌酸激酶、血小板计数、
C反应蛋白及细胞角蛋白19片段抗原均明显升高,差异有统计学意义(P<0.05)。结论 抗JO-1抗体阳性患

者以中老年女性为主,临床相关诊断主要为ILD、PM/DM、ASS,伴随部分疾病会出现相关实验室检测指标发

生变化,联合ANA及实验室检测指标对疾病的诊断与鉴别诊断有重要意义。
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Abstract:Objective To

 

study
 

the
 

clinical
 

significance
 

of
 

anti-JO-1
 

antibody
 

combined
 

with
 

anti-nuclear
 

antibody
 

(ANA)
 

and
 

other
 

laboratory
 

test
 

indexes
 

and
 

to
 

provide
 

a
 

reference
 

for
 

basic
 

research
 

and
 

clinical
 

di-
agnosis

 

for
 

the
 

disease.Methods A
 

total
 

of
 

111
 

patients
 

with
 

positive
 

anti-JO-1
 

antibody
 

from
 

2016
 

to
 

2018
 

in
 

the
 

hospital
 

were
 

selected
 

as
 

anti-JO-1
 

antibody
 

(+)
 

group.400
 

patients
 

with
 

negative
 

anti-JO-1
 

antibody
 

were
 

taken
 

as
 

the
 

anti-JO-1
 

antibody
 

(-)
 

group.The
 

general
 

data,disease
 

diagnosis,titer
 

and
 

karyotype
 

of
 

ANA,spectrum
 

of
 

anti-soluble
 

antigen
 

antibody
 

(ENA)
 

and
 

other
 

laboratory
 

indicators
 

of
 

the
 

two
 

groups
 

were
 

statistically
 

analyzed.Results The
 

ratio
 

of
 

male
 

to
 

female
 

patients
 

with
 

positive
 

anti-JO-1
 

antibody
 

was
 

1∶1.78,and
 

the
 

age
 

was
 

mostly
 

middle-aged
 

and
 

elderly,with
 

an
 

average
 

age
 

of
 

55(47,68)
 

years
 

old,which
 

was
 

higher
 

than
 

that
 

in
 

the
 

anti-JO-1
 

antibody
 

(-)
 

group,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).The
 

most
 

cases
 

were
 

diagnosed
 

as
 

interstitial
 

pulmonary
 

disease
 

(ILD,31.53%),followed
 

by
 

multiple
 

myositis/dermatomyositis
 

(PM/DM,13.51%),anti-synthase
 

syndrome
 

(ASS,11.71%)
 

and
 

pulmo-
nary

 

infection
 

(11.71%).The
 

proportion
 

of
 

pulmonary
 

infection
 

in
 

patients
 

with
 

positive
 

anti-JO-1
 

antibody
 

alone
 

(16.07%)
 

was
 

second
 

only
 

to
 

ILD
 

(17.86%).ANA
 

karyotype
 

was
 

mainly
 

cytoplasmic
 

granule
 

type.In
 

the
 

ENA
 

spectrum,43.24%
 

also
 

showed
 

positive
 

anti-RO-52
 

antibodies,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).Creatine
 

kinase,platelet
 

account,C
 

rea
 

ctive
 

protein
 

and
 

CYFRA21-1
 

were
 

significantly
 

increased
 

in
 

patients
 

with
 

positive
 

anti-JO-1
 

antibody,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<
0.05).Conclusion The

 

majority
 

of
 

the
 

patients
 

with
 

positive
 

anti-JO-1
 

antibody
 

were
 

middle-aged
 

and
 

elderly
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women,and
 

the
 

clinical
 

diagnoses
 

were
 

mainly
 

ILD,PM/DM,ASS.Associated
 

with
 

some
 

diseases,there
 

will
 

be
 

changes
 

in
 

relevant
 

laboratory
 

test
 

indexes.Combined
 

ANA
 

and
 

laboratory
 

test
 

indexes
 

are
 

of
 

great
 

signifi-
cance

 

for
 

the
 

diagnosis
 

and
 

differential
 

diagnosis
 

of
 

the
 

disease.
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  抗JO-1抗体又称抗组氨酰tRNA合成酶(HRS)
抗体,1980年NISHIKAI等[1]从1例叫JOHN的多

发性肌炎(PM)患者血清中发现抗JO-1抗体,由此命

名为抗JO-1抗体[1]。有研究表明,抗JO-1抗体主要

参与PM/皮肌炎(DM)整个疾病免疫病理过程的发

生与发展[2]。抗JO-1抗体的产生是特异性的、抗原

驱动的过程,而不是肌肉损伤的伴随现象[3]。由于抗

JO-1抗体阳性患者常出现发热、关节炎、雷诺现象、
技工手及间质性肺炎(ILD)等,临床上将这类患者统

称为抗合成酶综合征(ASS)。由于患者临床表现的

多样化,临床医生对疾病的诊断难度大大增加。关于

抗JO-1抗体与疾病的相关性,国外相关报道的研究

对象主要是欧美人群,目前对于抗JO-1抗体相关性

疾病的联合检测诊断指标也不明确。本研究主要通

过回顾性资料分析,探讨中国西部地区人群抗JO-1
抗体阳性在临床疾病诊断中的价值,同时研究该抗体

在联合其他自身抗体及实验室免疫生化检测指标时,
是否有助于临床对疾病做出快速准确的诊断,避免误

诊及漏诊。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2016-2018年在本院进行抗

核抗体(ANA)和抗可溶性抗原(ENA)抗体谱检测的

26
 

402例患者作为研究对象,筛选出抗JO-1抗体阳

性患者111例作为抗JO-1抗体(+)组,选取400例

抗JO-1抗体阴性患者作为抗JO-1抗体(-)组。就

两组患者的基本信息、疾病诊断、ANA核型与滴度、
其 他 相 关 自 身 抗 体 条 带 阳 性 比 例 及 白 细 胞 计 数

(WBC)、红细胞计数(RBC)、血小板计数(PLT)、丙氨

酸氨 基 转 移 酶 (ALT)、天 门 冬 氨 酸 氨 基 转 移 酶

(AST)、血清尿酸(UA)、血清肌酐(Cr)、肌酸激酶

(CK)、肌红蛋白(MYO)、B型利钠肽(BNP)、C反应

蛋白(CRP)、补体C3、补体C4、IgA、IgG、IgM 等检测

结果进行统计分析。
1.2 检测方法 ANA 采用间接免疫荧光法,抗
ENA抗体谱分析采用蛋白质免疫印迹法,试剂均由

德国欧蒙医学实验诊断有限公司生产;血常规采用

Sysmex
 

XE-2100全血细胞分析仪检测;IgG、IgA、
IgM、补体C3、补体C4采用速率散射浊度法,由IM-
MAGE800特种蛋白分析仪检测;肝肾功能及心肌损

伤标志物均采用Roche
 

cobas
 

e602全自动生化分析

仪及配套试剂进行检测。
1.3 统计学处理 采用SPSS

 

21.0统计软件进行数

据分析处理。计数资料以例数或百分率表示,采用χ2

检验进行分析(最小理论频数小于5时采用Fisher确

切概率法分析);符合正态分布的计量资料且方差齐

时以x±s表示,采用方差分析,呈偏态分布或方差不

齐的计量资料以 M(P25,P75)表示,采用非参数检验

两独立样本的 Mann-Whitney
 

U 检验进行分析。以

P<0.05为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 抗JO-1抗体阳性患者性别及年龄情况 2016
-2018年在本院进行ENA谱检测的共有26

 

402例,
阳性指标共11

 

787例,抗JO-1抗体结果为阳性的患

者共111例,占0.94%,见表1。其中男40例,女71
例,男女比例为1∶1.78,抗JO-1抗体(-)与抗JO-1
抗体(+)之间男女比例差异无统计学意义(P>
0.05),见表2。患者年龄23~96岁,平均55岁,抗
JO-1抗体(-)组年龄49(32,64)岁,抗JO-1抗体

(+)组55(47,68)岁,两组年龄差异有统计学意义

(P<0.01);ANA(+)抗JO-1抗体(+)组年龄55
(49,66)岁,ANA(-)抗JO-1抗体(+)组年龄55
(45,70)岁,两组年龄差异无统计学意义(P=0.894)。
表1  2016-2018年ANA谱各项目检测阳性分布情况

抗体名称 n 占比(%)

抗SSA抗体 2
 

874 24.38
抗RO-52抗体 2

 

609 22.13
抗u1-nRNP抗体 1

 

421 12.06
抗SSB抗体 470 3.99
抗RNP抗体 574 4.87
抗 Histone抗体 831 7.05
抗dsDNA抗体 561 4.76
抗ANA-M2抗体 632 5.36
抗Sm抗体 462 3.92
抗AnuA抗体 399 3.39
抗CENP抗体 468 3.97
抗Scl-70抗体 190 1.61
抗JO-1抗体 111 0.94
抗PM-Scl抗体 88 0.75
抗PCNA抗体 97 0.82
合计 11

 

787 100.00

表2  抗JO-1抗体与患者性别的关系[n(%)]

性别 n 抗JO-1抗体(-) 抗JO-1抗体(+)
男 183 143(35.75) 40(36.03)
女 328 257(64.25) 71(63.97)
合计 511 400(100.00) 111(100.00)

2.2 抗JO-1抗体与相关临床诊断的关系 111例抗

JO-1抗 体 阳 性 患 者 中 诊 断 最 多 病 例 为ILD,占
31.53%,其次为PM/DM,占13.51%,ASS与肺部感

染比例相同,均为11.71%,与抗JO-1抗体(-)组比

·4081· 国际检验医学杂志2020年8月第41卷第15期 Int
 

J
 

Lab
 

Med,August
 

2020,Vol.41,No.15



较,差异有统计学意义(P<0.05),见表3。56例单独

抗JO-1抗体阳性患者的疾病构成诊断中,ILD 占

17.86%,肺部感染占16.07%,PM/DM、ASS均占

7.14%,与抗JO-1抗体(-)组比较,差异有统计学意

义(P<0.05),见表4。
2.3 抗JO-1抗体与ANA核型和滴度的关系 为避

免其他 ENA 抗体 ANA 核型的干扰,在111例抗

JO-1抗体阳性患者中选取单独抗JO-1抗体(+)
 

ANA(+)(24例)进行ANA核型和滴度分析,同时选

取抗JO-1抗体(-)ANA(+)、抗JO-1抗体(+)

RO52(+)ANA(+)进行对照分析,结果显示,单独抗

JO-1抗体(+),ANA核型以细胞质颗粒型为主,差
异有统计学意义(P<0.05),但ANA滴度差异无统

计学意义(P>0.05),见表5。其他核型例数<5,因
数据太少,差异无统计学意义,将其删除。其他核型

包括:高尔基体型、高尔基体型+颗粒型、纺锤体+颗

粒型、肌动蛋白型、抗染色体相关抗原型、线粒体型、
颗粒+核膜型、颗粒+核仁型、着丝点+细胞质型、着
丝点+胆管型、细胞质+核仁型、着丝点+颗粒型、细
胞质+均质型、细胞质棒状型、核点型、纺锤体型。

表3  抗JO-1抗体阳性患者的疾病构成[n(%)]

疾病 抗JO-1抗体(-)组(n=400)抗JO-1抗体(+)组(n=111) P OR 95%CI

ILD 7(1.75) 35(31.53) <0.001 25.855 11.075~60.362

PM/DM 2(0.50) 15(13.51) <0.001 31.094 6.993~138.262

ASS 0(0.00) 13(11.71) <0.001 - -

类风湿关节炎 10(2.50) 5(4.50) 0.336 1.840 0.616~5.498

系统性红班狼疮 21(5.25) 5(4.50) 0.815 0.851 0.314~2.311

干燥综合征 1(0.25) 2(1.80) 0.120 7.321 0.658~81.495

结缔组织病 8(2.00) 3(2.70) 0.711 1.361 0.355~5.218

肺部感染 15(3.75) 13(11.71) 0.002 3.405 1.568~7.391

发热 20(5.00) 5(4.50) 1.000 0.896 0.329~2.444

白血病 4(1.00) 2(1.80) 0.615 1.817 0.328~10.049

骨关节系统疾病 23(5.75) 5(4.50) 0.652 0.773 0.287~2.083

  注:-表示无数据。

表4  单独抗JO-1抗体阳性患者的疾病构成[n(%)]

疾病 抗JO-1抗体(-)组(n=400) 单独抗JO-1抗体(+)(n=56) P OR 95%CI

ILD 7(1.75) 10(17.86) <0.001 12.205 4.432~33.611

PM/DM 2(0.50) 4(7.14) 0.003 15.308 2.736~85.641

ASS 0(0.00) 4(7.14) <0.001 - -

类风湿关节炎 10(2.50) 1(1.79) 1.000 0.709 0.089~5.647

系统性红班狼疮 21(5.25) 0(0.00) 0.092 - -

干燥综合征 1(0.25) 0(0.00) 1.000 - -

结缔组织病 8(2.00) 0(0.00) 0.604 - -

肺部感染 15(3.75) 9(16.07) 0.001 4.915 2.038~11.851

发热 20(5.00) 4(7.14) 0.519 1.462 0.481~4.443

白血病 4(1.00) 2(3.57) 0.161 3.667 0.656~20.498

骨关节系统疾病 23(5.75) 4(7.14) 0.760 1.261 0.419~3.790

  注:-表示无数据。

表5  抗JO-1抗体(+)患者ANA核型与滴度的关系[n(%)]

滴度/核型
抗JO-1抗体(-)

ANA(+)(n=400)
抗JO-1抗体(+)

ANA(+)(n=24)
P1

抗JO-1抗体(+)抗RO52
抗体(+)ANA(+)(n=43)

P2

颗粒型 197(49.25) 7(29.17) 0.061 9(20.93) 0.001

均质型 53(13.25) 4(16.67) 0.547 1(2.33) 0.046

细胞质颗粒型 60(15.00) 10(41.67) 0.002 24(55.81) <0.001

核仁型 19(4.75) 1(4.17) 1.000 2(4.65) 1.000
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续表5  抗JO-1抗体(+)患者ANA核型与滴度的关系[n(%)]

滴度/核型
抗JO-1抗体(-)

ANA(+)(n=400)
抗JO-1抗体(+)

ANA(+)(n=24)
P1

抗JO-1抗体(+)抗RO52
抗体(+)ANA(+)(n=43)

P2

着丝点型 23(5.75) 0(0.00) 0.632 2(4.65) 1.000

核膜型 7(1.75) 0(0.00) 1.000 1(2.33) 0.561

细胞质+颗粒型 5(1.25) 0(0.00) 1.000 1(2.33) 0.460

细胞质纤维型 7(1.75) 0(0.00) 1.000 0(0.00) 1.000

1∶100 247(61.75) 17(70.83) 0.398 34(79.07) 0.030

1∶320 117(29.25) 4(16.67) 0.246 8(18.60) 0.157

1∶1
 

000 36(9.00) 3(12.50) 0.475 1(2.33) 0.239

  注:P1 为抗JO-1抗体(-)ANA(+)组与抗JO-1抗体(+)ANA(+)组之间滴度及核型的差异性比较,P2 为抗JO-1抗体(-)ANA(+)组与

抗JO-1抗体(+)抗RO52抗体(+)ANA(+)组之间滴度及核型的差异性比较。

2.4 抗JO-1抗体与ENA谱中其他自身抗体的关

系 对111例抗JO-1抗体阳性患者ENA结果进行

统计,与抗JO-1抗体(-)组比较,JO-1抗体阳性患

者ENA谱中阳性比例最高的是抗 RO-52抗体,占
43.24%,差异有统计学意义(P<0.05),见表6。
2.5 抗JO-1抗体与其他自身抗体阳性时的灰度值

与疾病的相关性 抗JO-1抗体阳性患者分别诊断为

ILD、PM/DM与ASS时,抗JO-1抗体、抗RO-52抗

体、抗SSA抗体阳性的灰度值均高于临界值,但各组

间结果比较,差异均无统计学意义(P>0.05),见
表7。
2.6 抗JO-1抗 体 与 相 关 实 验 室 检 测 结 果 的 关

系 抗JO-1抗体(+)组CK中位数为2.6(1.0,85.
5)

 

U/L,PLT为210.0(158.0,277.0)×109/L,CRP
为18.9(6.2,67.4)mg/L,细胞角蛋白19片段抗原

(CYFRA21-1)为4.8(4.0,7.2)ng/mL,均明显高于

抗JO-1抗 体(-)组,差 异 均 有 统 计 学 意 义(P<
0.05)。但IgG为12.0(10.1,14.6)g/L,低于抗JO-1

抗体(-)组,差异有统计学意义(P<0.05),见表8。
表6  抗JO-1抗体(+)患者ENA阳性率[n(%)]

抗体名称
抗JO-1抗体(-)组

(n=400)
抗JO-1抗体(+)组

(n=111)
P

抗RO-52抗体 40(10.00) 48(43.24) <0.001
抗SSA抗体 39(9.75) 12(10.81) 0.527
抗CENP抗体 9(2.25) 3(2.70) 1.000
抗u1-nRNP抗体 19(4.75) 2(1.80) 0.277
抗SSB抗体 7(1.75) 2(1.80) 1.000
抗AnuA抗体 3(0.75) 2(1.80) 0.601
抗Histone抗体 8(2.00) 2(1.80) 1.000
抗AMA-M2抗体 3(0.75) 2(1.80) 0.601
抗PCNA抗体 1(0.25) 1(0.90) 0.432
抗Sm抗体 5(1.25) 1(0.90) 1.000
抗dsDNA抗体 14(3.50) 1(0.90) 0.131
抗RNP抗体 9(2.25) 1(0.90) 0.463
抗Scl-70抗体 0(0.00) 0(0.00) -
抗PM-Scl抗体 0(0.00) 0(0.00) -

  注:-表示无数据。

表7  抗JO-1抗体(+)患者ENA(+)抗体灰度值与相关疾病的关系(x±s)

抗体名称 临界值
ILD

n 均值

PM/DM

n 均值

ASS

n 均值
P

抗JO-1抗体灰度值 25 34 87.74±42.29 14 76.79±44.31 12 83.25±47.94 0.733

抗RO-52抗体灰度值 25 26 96.27±39.84 9 90.89±41.39 9 77.22±47.63 0.505

抗SSA抗体灰度值 25 5 62.00±47.53 0 0.00 0 0.00 -

  注:-表示无数据。

表8  抗JO-1抗体(+)患者相关实验室指标检测结果的关系[M(P25,P75)]

实验室指标
抗JO-1抗体(-)组

n 检测结果

抗JO-1抗体(+)组

n 检测结果
P

CK(U/L) 20 1.2(0.8,2.8) 68 2.6(1.0,85.5) 0.010

MYO(μg/L) 20 32.1(21.0,84.0) 69 22.3(21.0,140.2) 0.854

BNP(ng/L) 15 130.0(42.0,358.0) 44 175.0(110.0,730.0) 0.161

ALT(U/L) 40 21.0(14.0,45.0) 88 32.0(21.0,52.0) 0.398

AST(U/L) 40 24.0(15.0,42.0) 88 23.0(16.0,43.0) 0.979

UA(mmol/L) 40 5.5(3.9,6.9) 88 5.0(3.5,6.7) 0.300
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续表8  抗JO-1抗体(+)患者相关实验室指标检测结果的关系[M(P25,P75)]

实验室指标
抗JO-1抗体(-)组

n 检测结果

抗JO-1抗体(+)组

n 检测结果
P

Cr(μmol/L) 40 61.0(49.0,81.0) 88 60.0(48.0,72.0) 0.464

WBC(×109/L) 40 5.4(4.3,7.7) 92 6.6(4.4,9.9) 0.109

RBC(×1012/L) 40 4.1(3.5,4.5) 92 4.2(3.9,4.5) 0.247

PLT(×109/L) 40 177.0(108.0,231.0) 92 210.0(158.0,277.0) 0.014

补体C3(g/L) 23 0.8(0.7,1.2) 47 0.9(0.7,1.0) 0.837

补体C4(g/L) 23 0.3(0.2,0.4) 47 0.2(0.2,0.3) 0.095

IgA(g/L) 22 2.2(1.5,3.3) 45 2.3(1.6,3.3) 1.000

IgG(g/L) 22 13.9(11.0,17.9) 45 12.0(10.1,14.6) 0.044

IgM(g/L) 22 1.2(0.8,1.5) 45 1.3(0.9,2.3) 0.177

抗O(U/mL) 11 32.2(25.0,51.4) 13 40.6(27.2,64.6) 0.608

RF(U/mL) 10 20.0(20.0,60.2) 30 20.0(20.0,29.2) 0.988

CRP(mg/L) 30 6.9(2.7,34.8) 57 18.9(6.2,67.4) 0.023

CYFRA21-1(ng/mL) 17 1.9(1.5,3.2) 19 4.8(4.0,7.2) <0.001

  注:RF为类风湿因子。

3 讨  论

  本研究通过回顾性分析111例抗JO-1抗体阳性

患者病例数据发现,抗JO-1抗体阳性患者女性比例

高于男性,平均年龄55(47,68)岁,高于抗JO-1抗体

(-)组,均与自身免疫性疾病的特征相符合。有报道

显示,抗JO-1抗体阳性的检出率有随着年龄增加而

增加的趋势,其研究的主要检出年龄为61~90岁,占
65.63%[4]。本研究中61~90岁仅检出43例,占
38.74%,而主要检出年龄为41~70岁,占72.97%。
同时,60岁之前,抗JO-1抗体阳性的检出率有增加趋

势,60岁之后,检出率逐渐降低,这可能与患者地域差

异有一定关系。
有研究表明,抗JO-1抗体是PM的特异性抗体,

其阳性表达常提示有脏器损害,可能导致患者病死率

增加,以及疾病预后不理想[5-6]。抗JO-1抗体在肺泡

上皮细胞存在高表达,通过针对JO-1的自身免疫对

肺造成的免疫损伤,其阳性患者的临床表现中,呼吸

系统损害率高达96%[7];另有学者曾报道,抗JO-1抗

体阳性的 DM 患者ILD 的发生率可高 达50%~
75%[8],而ILD又是ASS最常见的症状之一,由此可

见,抗JO-1抗体与肺损害的关系十分密切。本研究

同样证实了这一点,在抗JO-1抗体阳性病例中,与肺

损害密切相关的4种疾病(包括ILD、PM/DM、ASS
及肺部感染)总和高达76%,且无论是总的抗JO-1抗

体阳性还是单独抗JO-1抗体阳性分别与抗JO-1抗

体(-)组比较,差异均有统计学意义(P<0.05)。
值得注意的是,PM/DM的诊断率只有13.51%,

不足ILD的1/2;而 ASS占11.71%,比例稍低;发
热、关节炎/关节痛占疾病诊断总和的6.3%。许多学

者将ASS作为PM/DM 合并ILD的重要预测因素,
其中发热、关节炎/关节痛更是被当作PM/DM 的预

测指标及预后判断因素[9-10]。吴秀琳等[11]研究表明,
抗JO-1抗体与PM/DM合并ILD密切相关,其阳性

患者中呼吸道症状首发者高达52.8%,多关节炎达

33.3%,而PM 仅占11.1%,且前二者比PM 症状早

出现,时间最长可达2~5年,因此,不排除疾病漏诊

和误诊的可能。另外,以肺部感染为主要诊断的病例

达11.71%~16.07%,且无论是总的抗JO-1抗体阳

性还是单独抗JO-1抗体阳性分别与抗JO-1抗体

(-)组比较,差异均有统计学意义(P<0.05),究其原

因可能是随着疾病的深入研究,更多的药物得到应

用,这虽然有助于延长患者的生存期限,但不可避免

地会损伤宿主的防御和免疫功能,从而导致更多合并

症,感染就是其中最常见的合并症之一。因此,如何

合理运用药物,如何在控制疾病发生、发展的同时,尽
量减少患者的免疫损伤及减少感染发生,成为目前亟

待研究和解决的重要问题,需要临床医生引起高度

重视。
对于JO-1在细胞内的分布,比较一致的观点是

其主要存在于细胞质中。KAMEI[12]曾利用绿色荧光

标记蛋白研究JO-1在细胞中的确切定位,发现JO-1
可以以单独或弥散的形式存在于几乎所有细胞的细

胞质中;同时还发现细胞核内或周围有一些小的斑点

样物质,推测是JO-1在核膜上凹陷所致。本研究对

111例抗JO-1抗体阳性患者均进行了ANA检测,分
析发现,无论是单独抗JO-1抗体阳性还是抗JO-1抗

体合并抗RO-52抗体阳性,ANA核型均以细胞质颗

粒型为主,与抗JO-1抗体(-)组比较,差异有统计学
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意义(P<0.05)。另外,ANA 为阴性的患 者 高 达

39.6%,需引起大家的高度重视。至于为何会出现

ANA阴性而ENA阳性的情况,学者们的研究大致分

为以下两种观点:一是由于疾病在初期或者在发展过

程中得到缓解,导致ANA水平不足,未能检出;二是

方法学因素,由于 ANA的抗体类型主要是IgG、IgE
及IgD,而ANA检测时采用的二抗均为IgG,从而使

ANA阳性率降低[13-14]。无论是以上哪种情况,均会

导致疾病在诊疗过程中出现漏诊和误诊,因此,建议

临床医生在怀疑患者是自身免疫性疾病时,尤其是中

老年女性患者,应同时检测 ANA和ENA,争取及早

发现病因,以免延误治疗。
本研究 对111例 抗JO-1抗 体 阳 性 患 者 进 行

ENA分析发现,抗JO-1抗体合并抗RO-52抗体阳

性率达43.24%,其次是抗SSA抗体,达10.81%,与
抗JO-1抗体(-)组比较,前者差异有统计学意义

(P<0.05)。覃仕锋等[15]指出,抗 RO-52抗 体 在

PM/DM的诊断中具有非常高的诊断价值;也有研究

显示,DM 患者抗RO-52抗体和抗JO-1抗体阳性提

示并发ILD、心脏损害、恶性肿瘤及高病死率[16];本研

究中ILD比例最高,不排除存在DM 漏诊情况;本研

究比较了患者分别诊断为ILD、PM/DM和ASS时抗

JO-1抗体和抗RO-52抗体阳性的灰度值,结果显示

3种疾 病 之 间 的 灰 度 值 差 异 无 统 计 学 意 义(P>
0.05),但诊断为ILD时,抗JO-1抗体和抗RO-52抗

体的灰度值与其他两种疾病比较均较高,值得关注。
另有文献指出,抗 RO-52抗体在系统性红斑狼疮

(SLE)中出现的时间比其他自身抗体(如抗dsDNA
抗体、抗Sm抗体等)早3~4年[17],结合本研究的抗

JO-1抗体阳性与疾病的关系及抗RO-52抗体的高阳

性率分析表明,同时检测抗JO-1抗体和抗RO-52抗

体,可作为PM/DM、ILD及SLE的辅助诊断指标,对
于疾病的早期诊断及鉴别诊断具有重要意义。

CK主要存在于骨骼肌、心肌和大脑组织中,绝大

多数CK位于肌细胞内,CK及其同工酶是目前世界

上临床测定最多的酶。血液中CK水平升高一般提

示已有肌肉损害或正在发生肌肉损害,因其在疾病初

期就可升高,所以被认为是PM 中最常见且是所有肌

酶中最敏感的指标,其水平升高与DM 的诊断、疾病

活动及预后相关。郑文洁等[18]曾报道,肌酶的升高可

作为ASS的首发症状,其中以CK-C及羟丁酸脱氢酶

水平升高最明显。本研究中抗JO-1抗体阳性患者

CK水平明显增高,与抗JO-1抗体(-)组比较,差异

有统计学意义(P<0.05),这与曹丽萍等[19]的报道一

致。推测CK与抗JO-1抗体可能共同参与PM、ASS
等疾病的发生和发展过程,二者同时阳性对疾病具有

重要诊断价值。本研究还发现,抗JO-1抗体阳性患

者CRP水平也明显增高,与抗JO-1抗体(-)组比

较,差异有统计学意义(P<0.05)。CRP作为炎性反

应的重要指标之一,因其通常被用来衡量炎性反应的

活跃性,而并非作为某种疾病的诊断指标,所以缺乏

特异性;由于自身免疫性疾病患者往往长期服用免疫

抑制剂等药物,所以免疫力较低,容易合并其他感染,
也会导致CRP水平升高,因此,其结果的准确性及其

与抗JO-1抗体的相关性需进一步论证。本研究发

现,抗JO-1抗体阳性患者CYFRA21-1水平明显增

高,与抗JO-1抗体(-)组比较,差异有统计学意义

(P<0.05)。CYFRA21-1作为肺癌肿瘤标志物之

一,对于小细胞肺癌及鳞癌的诊断灵敏度均较高,在
疾病治疗过程中其水平下降是预后的可靠预测因

子[20],其主要存在于肺、食管部上皮起源的肿瘤细胞

细胞质中,伴随细胞溶解坏死而释放出来。本研究

中,抗JO-1抗体阳性患者CYFRA21-1水平明显增

高,高度提示患者肺部组织可能存在损伤或病变。
本研究对抗JO-1抗体阳性患者的补体及免疫球

蛋白进行统计时发现,IgG有升高趋势,但与抗JO-1
抗体(-)组比较,结果稍低,差异有统计学意义(P<
0.05),其他结果差异无统计学意义(P>0.05)。由于

不同的病因和病程发展患者的免疫球蛋白水平之间

差异有统计学意义[21],因此,临床上常常把免疫球蛋

白作为疾病(如RA、支原体肺炎等)诊断、疗效观察及

预后评定的重要指标。免疫球蛋白根据重链不同分

为IgA、IgG、IgM、IgD、IgE
 

5种,血浆中IgG水平最

高,且IgG分为IgG1、IgG2、IgG3、IgG4
 

4个亚型,各
个亚型功能各异,又互相关联。其中IgG4相关性疾

病谱较宽,包括ILD、自身免疫性胰腺炎、Riedel甲状

腺炎、间质性肾炎等[22]。结合本研究的抗JO-1抗体

阳性与ILD的相关性可以推测,IgG4与抗JO-1抗体

可能共同参与了ILD的发生和发展过程,同时对二者

进行检测,能更了解自身免疫性疾病的发病机制,对
疾病的诊断和治疗意义更大。下一步将进行患者抗

JO-1抗体阳性与血清IgG亚型的相关性研究。
目前,临床上检测抗JO-1抗体的方法大多是酶

联免疫吸附试验、免疫扩散法、蛋白质免疫印迹法和

流式荧光法。本研究的病例为自身抗体的联合检测

与分析,采用的是蛋白质免疫印迹法,后续将采用灵

敏度和特异度更高的流式荧光法对抗JO-1抗体阳性

标本进一步进行相关研究。另外,本研究的抗JO-1
抗体阳性病例数不是很多,可能存在一定的局限性,
下一步将增加病例,深入进行疾病相关性探讨,为临

床疾病的诊断提供更加有利的依据。

4 结  论

  抗JO-1抗体作为PM 的特异性抗体之一,阳性

病例诊断为ILD的比例较PM/DM 和 ASS高,联合
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ANA、抗RO-52抗体、CK、CYFRA21-1及免疫球蛋

白(尤其是血清IgG亚型)等检测,可作为PM/DM、
ILD、ASS及SLE等自身免疫性疾病的辅助诊断指

标,对于疾病的早期与鉴别诊断及了解自身免疫性疾

病的发病机制等有重要意义。
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