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抗核抗体核型检测与特异性抗核抗体谱检测的对比分析

郑金菊，牟晓峰
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　　摘　要：目的　探讨抗核抗体核型与特异性抗核抗体谱的相关性。方法　回顾分析本院检验科检测的９７４例抗核抗体结果，

分别用间接免疫荧光法（ＩＩＦ）检测抗核抗体核型，用条带酶免分析法（ＬＩＡ）检测特异性抗核抗体谱，分析１９９例ＩＩＦ与ＬＩＡ同时阳

性的结果，比较抗核抗体核型与特异性抗核抗体谱的相关性。结果　９７４例标本中ＩＩＦ阳性２４９例（阳性率２５．６％），ＬＩＡ阳性

２３７例（阳性率２４．３％），两种方法检测阳性率差异无统计学意义（犘＞０．０５），ＩＩＦ与ＬＩＡ单项或两项阳性２８７例（２９．５％），高于

ＩＩＦ或ＬＩＡ单项检测阳性率，差异有统计学意义（犘＜０．０５）。２４９例ＩＩＦ阳性中ＬＩＡ阳性１９９例（７９．９％），７２５例ＩＩＦ阴性中ＬＩＡ

阴性６８７例（９４．８％）。核颗粒型多见抗Ｒｏ５２抗体，胞浆颗粒型多见抗线粒体 Ｍ２抗体，核均质型以抗ｄｓＤＮＡ抗体、抗核小体抗

体多见，着丝点型多见抗着丝点抗体，核仁型多见抗ＰＭＳｃｌ抗体。结论　ＩＩＦＡＮＡ与ＬＩＡＡＮＡ有较好的相关性，但也有一定差

异，两者联合检测能降低漏检率，对自身免疫性疾病的诊断、病情监测及预后判断有重要意义。
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　　抗核抗体（ＡＮＡ）是一组将自身真核细胞核内的各种细胞

核成分ＤＮＡ、ＲＮＡ、蛋白质或其分子复合物等作为靶抗原的

自身抗体的总称，随着人们对抗核抗体的深入认识，针对胞浆

成分的自身抗体相继被发现，目前ＡＮＡ的现代定义已不局限

于细胞核而扩展到整个细胞［１３］。ＡＮＡ无器官和种属特异性，

可与所有动物细胞核发生反应，主要存在于血清中，通常自身

免疫性疾病（ＡＩＤ）患者血清中可检测到高滴度 ＡＮＡ。目前，

间接免疫荧光法（ＩＩＦ）检测ＡＮＡ核型是广泛应用的筛查实验，

其检测灵敏度高，被认为是ＡＮＡ检测的金标准
［４］。条带酶免

分析法（ＬＩＡ）检测抗核抗体谱是针对特异性抗核抗体的检测

方法，该方法特异度高，可作为 ＡＮＡ的确认实验。本文通过

回顾分析９７４例ＡＮＡ核型与ＡＮＡ谱的检测结果，比较ＡＮＡ

核型与ＡＮＡ谱的相关性。

１　资料与方法

１．１　一般资料　回顾分析２０１３年１～１２月来本院就诊病例

９７４例，均同时进行 ＡＮＡ核型与 ＡＮＡ谱检测，其中门诊２１６

例，住院７５８例，年龄１９～８６岁，平均（４７．３±１０．２）岁。所有

检测者均用含促凝剂真空管抽取静脉血３～５ｍＬ，３０００ｒ／ｍｉｎ

离心５ｍｉｎ，备用。

１．２　仪器与试剂　ＡＮＡ核型检测试剂来自北京海瑞祥天生

物科技有限公司，ＡＮＡ谱检测试剂来自苏州浩欧博生物医药

有限公司。两项检测均采用手工操作。

１．３　方法

１．３．１　ＡＮＡ核型检测　采用ＩＩＦ法，玻片抗原基质为人喉癌

上皮细胞，检测血清中抗核ＩｇＧ抗体，检测时将血清稀释１００

倍后和阴阳性对照血清一起分别与玻片上的底物进行孵育，血
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清中的抗体与底物中特异性抗原结合，洗去未结合的抗体，加

入ＦＩＴＣ标记的抗人ＩｇＧ抗体结合抗原抗体复合物，洗去未结

合的标记二抗，封片后在荧光显微镜下观察玻片细胞情况，出

现核型典型的黄绿色荧光判断为阳性，整个反应孔细胞无荧光

或荧光极弱则判为阴性。将荧光核型分为核均质型、核颗粒

型、核仁型、核点型、着丝点型、核膜型、胞浆颗粒型和胞浆纤维

型。

１．３．２　ＡＮＡ谱检测　采用ＬＩＡ法，条带上包被１５种抗核抗

原，可检测血清中的１５种抗核抗体：抗 Ｕ１ｎＲＮＰ抗体、抗

ＳｍＤ１抗体、抗ＳＳＡ抗体、抗Ｒｏ５２抗体、抗ＳＳＢ抗体、抗Ｓｃｌ

７０抗体、抗ＰＭＳｃｌ抗体、抗Ｊｏ１抗体、抗ＣＥＮＰＢ抗体、抗ＰＣ

ＮＡ抗体、抗ｄｓＤＮＡ抗体、抗组蛋白抗体、抗核糖体Ｐ蛋白抗

体、抗线粒体和ＡＭＡＭ２抗体。检测时将血清稀释１００倍与

膜条共同孵育，血清中的抗体与膜条上的抗原特异性结合，利

用辣根过氧化物酶标记的抗人ＩｇＧ结合此抗体，洗去未结合的

酶，加入显色剂结合抗体上标记的辣根过氧化物酶催化显色反

应，在包被抗原的位置产生肉眼可见的蓝色条带。显色强于临

界值判为阳性，不显色或比临界值显色弱判为阴性。

１．４　统计学处理　数据用ＳＰＳＳ１７．０统计学软件进行分析，

组间率的比较采用χ
２ 检验，犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　ＡＮＡ核型与ＡＮＡ谱结果汇总分析　９７４例检测结果中

ＡＮＡ核型阳性２４９例（２５．６％），ＬＩＡ阳性２３７例（２４．３％），两

种方法检测抗核抗体阳性率差异无统计学意义（犘＞０．０５）。

ＩＩＦ与ＬＩＡ单项或两项阳性２８７例（２９．５％），与ＩＩＦ阳性率和

ＬＩＡ阳性率相比差异有统计学意义（犘＜０．０５）。２４９例ＩＩＦ阳

性病例中５０例ＬＩＡ法未检出ＡＮＡ，符合率７９．９％，７２５例ＩＩＦ

阴性病例中有３８例ＬＩＡ阳性，符合率９４．８％，见表１。

表１　　ＩＩＦ法与ＬＩＡ法检测ＡＮＡ结果分析

分组 狀 ＬＩＡ（＋） ＬＩＡ（－） 符合率（％）

ＩＩＦ（＋） ２４９ １９９ ５０ ７９．９

ＩＩＦ（－） ７２５ ３８ ６８７ ９４．８

２．２　ＡＮＡ核型与 ＡＮＡ谱结果相关性分析　对ＩＩＦ与ＬＩＡ

同时阳性的１９９例结果做对比分析，见表２。各核型分布结果

为：核均质型１８．１％、核颗粒型３９．２％、核仁型１１．１％、着丝点

型８．５％、胞浆颗粒型２０％。其中核均质型多为抗ｄｓＤＮＡ抗

体、抗组蛋白抗体、抗核小体抗体阳性，核颗粒型多为抗ＳＳＡ

抗体、抗Ｒｏ５２抗体、抗ＳＳＢ抗体阳性，核仁型多为抗Ｒｏ５２抗

体、抗ＰＭＳｃｌ抗体阳性，着丝点型常见抗ＣＥＮＰＢ抗体阳性，

胞浆颗粒型常见抗ＡＭＡＭ２抗体阳性。

表２　　ＩＩＦ、ＬＩＡ都阳性标本的ＡＮＡ核型与ＡＮＡ谱结果对比分析（狀）

抗核抗体
核型

核均质型 核颗粒型 核仁型 核点型 着丝点型 核膜型 胞浆颗粒型 胞浆纤维型

ｎＲＮＰ ４ １８ ０ ０ ０ ２ ２ ０

Ｓｍ ７ １０ ０ １ １ １ ４ ０

ＳＳＡ １２ ４８ ２ １ ５ ２ １３ ０

Ｒｏ５２ １３ ５０ ５ ０ ８ ２ １１ ０

ＳＳＢ ９ ２６ ３ ０ ２ ２ １ ０

Ｓｃｌ７０ ２ ３ ０ ０ ０ ０ ０ ０

ＰＭＳｃｌ １ １ ８ ０ ０ ０ ０ ０

Ｊｏ１ ０ １ ０ ０ ０ ０ ０ ０

ＣＥＮＰＢ ０ １ ０ ０ １１ ０ ２ ０

ＰＣＮＡ １ ２ ２ １ ０ ０ ３ ０

ｄｓＤＮＡ ２１ １５ ２ ０ １ １ ２ ０

Ｎｕｃｌｅｏｓｏｍｅ ２０ １３ ２ ０ １ ２ ２ ０

Ｈｉｓｔｏｎｅ １７ １３ ２ ０ １ ２ ２ ０

ｒＲＮＰ ７ ８ ２ ０ １ ２ １０ ０

ＡＭＡＭ２ ３ ６ １ ２ １ １ １９ ０

３　讨　　论

ＡＩＤ是指机体免疫系统对自身组织或细胞产生病理性免

疫应答反应而导致的组织损伤或功能障碍的疾病。ＡＩＤ的潜

伏期较长，因此早期诊断对 ＡＩＤ的诊断、鉴别诊断、改善预后

以及降低病死率提高生活质量都有重要的意义［５］。目前对

ＡＩＤ的诊断主要依据临床表现和结合实验室检验结果，ＡＮＡ

核型与ＡＮＡ谱检测已广泛应用于 ＡＩＤ的诊断与疗效监测，

ＡＮＡ无器官和种属特异性，不同 ＡＩＤ可出现不同的组合，表

现为相应的荧光核型和特征性抗体谱。

本文回顾性分析了２０１３年１～１２月来本院就诊并同时检

测ＡＮＡ核型与ＡＮＡ谱的患者９７４例，对比分析了ＩＩＦ法与

ＬＩＡ法检测ＡＮＡ的不一致性及相关性。数据显示９７４例标

本中ＩＩＦ阳性率２５．６％，ＬＩＡ阳性率２４．３％，两者阳性率差异

无统计学意义（犘＞０．０５）。表２数据显示，一种荧光核型可表

现为多种特异性抗核抗体阳性，而一种特异性抗核抗体可表现

出几种荧光核型，不同ＡＮＡ核型对应的特异性抗核抗体也不
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同，主要与ＡＮＡ的靶抗原在细胞中的部位有关，核均质型多

为抗ｄｓＤＮＡ抗体、抗组蛋白抗体、抗核小体抗体，核颗粒型多

为抗ＳＳＡ抗体、抗 Ｒｏ５２抗体、抗ＳＳＢ抗体，核仁型多为抗

Ｒｏ５２抗体、抗ＰＭＳｃｌ抗体，着丝点型常见抗ＣＥＮＰＢ抗体，胞

浆颗粒型常见抗 ＡＭＡＭ２，进一步表明ＩＩＦ与ＬＩＡ有一定相

关性。这与文献［６］报道基本一致。

ＩＩＦ与ＬＩＡ检测结果并不完全一致，表２数据显示，２４９例

ＩＩＦ阳性病例中ＬＩＡ阴性５０例，符合率７９．９％，与胡朝军等
［７］

的研究一致，对于这种ＩＩＦ阳性而ＬＩＡ阴性的情况可能是方法

不同所致，ＩＩＦ法玻片上包含的抗核抗原种类较多，而ＬＩＡ法

条带上只包被１５种特异性抗核抗原，这可能是造成ＩＩＦ阳性

而ＬＩＡ阴性的主要原因
［８］。而在７２５例ＩＩＦ阴性病例中ＬＩＡ

阳性３８例，符合率９４．８％，与胡朝军等
［７］的研究不一致，可能

与病例组成有关，也可能是本院就诊病例 ＡＩＤ患病率较低所

致，关于病例组成与本文无关未做统计分析。这种ＩＩＦ阴性但

是ＬＩＡ阳性的情况可能是由于ＬＩＡ法的条带所包被的抗原纯

度高特异性强，ＩＩＦ法检测所用的玻片基质中抗原分布不均匀、

含量少或者固定方法对特定抗核抗原存在破坏的因素引

起［８１０］，也可能是两种方法使用的抗原处理方法不同导致的。

也有学者认为这种ＩＩＦ阴性而ＬＩＡ阳性的情况，尤其是系统性

红斑狼疮（ＳＬＥ）的患者，可能因为用过治疗药物或处于发病早

期或者大量蛋白经尿排出［１１］。也有研究显示目前应用的ＩＩＦ

底物 Ｈｅｐ２会使部分ＳＬＥ患者血清ＡＮＡ呈阴性
［１２］。分析表

明两者联合检测的阳性率与只检测其中一种的阳性率相比差

异具有统计学意义（犘＜０．０５）。如果只用ＩＩＦ或ＬＩＡ一种方

法检测，将导致一部分患者的漏检，两者联合检测将提高检

出率。

综上所述，ＡＮＡ核型与ＡＮＡ谱有一定相关性，但并不完

全一致，ＩＩＦ法检测 ＡＮＡ核型具有检测 ＡＮＡ的全面性，ＬＩＡ

法检测ＡＮＡ谱具有检测的特异性，二者联合检测能避免漏

检，提高检出率，对ＡＩＤ的诊断、鉴别诊断、疗效观察及预后判

断等具有重要意义。
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还有待研究。而清蛋白水平在４个组患者间差异不大，ＡＬＢ

不是反应急性肝细胞损伤的指标，而是常常用来反应肝脏合成

功能的指标。此外，４个组中ＥＬＩＳＡ法的Ｓ／ＣＯ值差异无统计

学意义（犘＞０．０５），但国内有报道显示 ＨＣＶＲＮＡ阳性率与

Ｓ／ＣＯ值呈正相关，Ｓ／ＣＯ值越高，ＨＣＶＲＮＡ阳性率越高
［８］。

从以上数据分析可知，ＨＣＶ抗体检测是丙肝感染筛选实验，存

在假阳性和漏检，ＨＣＶＲＮＡ检测能进一步证实 ＨＣＶ感染，

且ＲＮＡ病毒载量与反应肝细胞损伤酶谱相关，因此，ＨＣＶ

ＲＮＡ病毒载量检测也是丙型肝炎治疗中疗效观察的一个重要

指标。

综上所述，要做到尽早诊断丙型肝炎，减少漏诊率，要联合

运用以上各实验室检测方法，综合分析，并且要不断改进丙型

肝炎实验室检查方法，缩短“窗口期”，提高特异性和灵敏度。
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