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　　摘　要：目的　检测系统性红斑狼疮（ＳＬＥ）患者外周血中ＣＸＣＬ９表达水平并探讨其临床意义。方法　采用ＥＬＩＳＡ法检测

２０例ＳＬＥ患者（试验组）和２０例健康对照者（对照组）外周血ＣＸＣＬ９表达水平。比较ＣＸＣＬ９在两组血清中表达的差异，分析

ＣＸＣＬ９与ＳＬＥ患者年龄、病程及ＳＬＥ病情活动指数（ＳＬＥＤＡＩ）的相关性。结果　试验组和对照组外周血ＣＸＣＬ９水平分别为

（１５４９．１４±３６２．７４）ｐｇ／Ｌ和（６０２．５４±８３．７０）ｐｇ／Ｌ。经统计学分析，试验组外周血ＣＸＣＬ９水平明显高于对照组，差异有统计学

意义（犘＜０．０１）；试验组外周血ＣＸＣＬ９水平与ＳＬＥＤＡＩ评分呈正相关（狉＝０．８９２，犘＜０．０１）。结论　ＣＸＣＬ９可能参与了ＳＬＥ的

发病过程。
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　　系统性红斑狼疮（ｓｙｓｔｅｍｉｃｌｕｐｕｓｅｒｙｔｈｅｍａｔｏｓｕｓ，ＳＬＥ）是

一种累及多系统、器官组织的自身免疫性疾病，其发病机制十

分复杂，目前尚未完全明确。近年来有关Ｔ淋巴细胞异常的

免疫反应对ＳＬＥ的诱导和维持作用得到了公认，其典型表现

为自身Ｔ细胞活化，导致血清中出现大量的自身抗体，免疫稳

态遭到破坏，提示细胞因子对自身反应性Ｔ细胞的活化、效应

性细胞因子的产生在ＳＬＥ的发生、发展过程中可能起着重要

的作用［１２］。趋化因子９（ＣＸＣｍｏｔｉｆ９，ＣＸＣＬ９）属于趋化因

子ＣＸＣ家族的成员，其对Ｔ细胞及单核细胞具有诱导和趋化

作用，ＣＸＣＬ９与ＣＸＣＬ１０、ＣＸＣＬ１１等趋化因子有共同的受体

ＣＲＣＸ３。已有文献指出ＳＬＥ患者外周血单一核细胞ＣＸＣＲ３

ｍＲＮＡ呈现高表达，可能参与了ＳＬＥ的发病过程
［３］，因此推测

ＣＸＣＬ９可能与ＳＬＥ发病相关。本研究通过探讨ＳＬＥ患者血

清中ＣＸＣＬ９表达水平及其与ＳＬＥ疾病活动指数（ＳＬＥＤＡＩ）的

相关性，为进一步探讨ＳＬＥ的发病机制提供依据。

１　资料与方法

１．１　一般资料　２０１１年１０月至２０１２年９月海南省人民医院

和海南医学院附属医院就诊的２０例ＳＬＥ患者为试验组，年龄

１６～５２岁，平均（２９．９０±１０．２４）岁。病程约３个月至１０年，

平均（２．９１±２．８４）年。诊断标准依据１９９７年美国风湿病学会

修订的ＳＬＥ诊断标准。排除免疫性疾病、恶性肿瘤、并发肝肾

功能不全、慢性炎症性疾病患者；排除近１个月内使用过免疫

抑制剂或细胞毒性药物的患者。抽取同期在本院门诊体检的

健康人员２０例为对照组，均为女性，年龄２５～４８岁，平均

（３４．３５±６．６５）岁。实验组与对照组的年龄具有可比性。所

有患者及健康对照者均知情同意。

１．２　方法

１．２．１　标本采集　血清采集：ＳＬＥ患者确诊后，未给予治疗，

于次日凌晨８：００空腹抽取静脉血５ｍＬ，即刻离心收集血清，

吸取上清液，液氮－７０ ℃冷冻保存，相同方法收集对照组

血清。

１．２．２　主要试剂　ＣＸＣＬ９鼠抗人单克隆抗体ＥＬＩＳＡ检测试

剂盒，购自Ｒ＆ＤＳｙｓｔｅｍ。Ｅｌｘ８００型酶标检测仪为美国ＢＩＯ

ＴＥＫ公司产品。

１．２．３　检测方法　采用ＥＬＩＳＡ法检测血清ＣＸＣＬ９含量，严

格按照试剂盒说明书及相关实验步骤进行操作。

１．２．４　ＳＬＥＤＡＩ的测量　采用ＳＬＥＤＡＩ２０００评价ＳＬＥ患者

病情活动度。ＳＬＥＤＡＩ２０００是由原ＳＬＥＤＡＩ改进而来，主要
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变化表现在蛋白尿、皮疹、脱发、黏膜溃疡４项的定义。ＳＬＥ

ＤＡＩ２０００不再要求上述病变必须是新发或复发，持续存在的

病变同样可以计分，因此可以更好地体现 ＳＬＥ 病情活动

度［４５］。为保证数据的客观性，本次ＳＬＥＤＡＩ评分由一名副主

任医师执行。

１．３　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１７．０统计软件进行处理，计量

资料采用狓±狊表示，组间比较采用独立样本狋检验方法，若方

差不齐，则采用狋′检验。外周血ＣＸＣＬ９的表达水平与ＳＬＥ患

者年龄、病程及ＳＬＥＤＡＩ的相关性采用Ｐｅａｒｓｏｎ相关性分析，

如方差不齐，采用Ｓｐｅａｒｍａｎ等级相关检验。均为双侧检验，以

犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　ＳＬＥＤＡＩ评分　ＳＬＥ患者ＳＬＥＤＡＩ评分４～１６分，平均

（７．４０±２．８４）分。１～４分为稳定期，≥５分为活动期。根据评

分结果判定，２０例ＳＬＥ患者中，１９例为活动期，１例为稳定期。

２．２　对照组与试验组外周血中ＣＸＣＬ９水平的比较　对照组

的血 清 ＣＸＣＬ９ 值 为 （６０２．５４±８３．７０）ｐｇ／Ｌ，试 验 组 为

（１５４９．１４±３６２．７４）ｐｇ／Ｌ，结果显示试验组血清ＣＸＣＬ９表达

水平明显高于对照组（图１）。经狋′检验，两者差异有统计学意

义（犘＜０．０１）。

图１　　两组外周血ＣＸＣＬ９水平的比较

２．３　ＳＬＥ患者外周血ＣＸＣＬ９水平与ＳＬＥＤＡＩ的相关分析　

采用Ｓｐｅａｒｍａｎ等级相关检验ＳＬＥ患者外周血ＣＸＣＬ９水平与

ＳＬＥＤＡＩ评分的相关性，显示ＣＸＣＬ９在ＳＬＥ患者外周血的水

平与ＳＬＥＤＡＩ评分呈正相关（狉＝０．８９２，犘＜０．０１），见图２。

图２　　ＳＬＥ患者外周血ＣＸＣＬ９水平与ＳＬＥＤＡＩ的相关性

２．４　ＳＬＥ患者外周血ＣＸＣＬ９水平与年龄、病程的相关性分

析　见表１。

表１　　ＳＬＥ患者外周血ＣＸＣＬ９与年龄、病程的相关性分析

项目
ＳＬＥ患者外周血ＣＸＣＬ９水平

狉 犘

年龄 ０．４２５ ０．６２

病程 ０．４４３ ０．５０

采用Ｓｐｅａｒｍａｎ等级相关分析，结果显示，ＳＬＥ患者外周

血ＣＸＣＬ９水平与年龄、病程无相关性（犘＞０．０５）。

３　讨　　论

ＳＬＥ是一种以大量自身抗体产生、补体激活及免疫复合

物沉积为特征的自身免疫性疾病，目前病因尚不明确。近年来

有研究表明，趋化因子在ＳＬＥ的发生、发展过程中起重要作

用［６］。趋化因子是由组织或炎性细胞产生的具有化学趋化作

用的多肽，分为Ｃ、ＣＣ、ＣＸＣ、ＣＸ３Ｃ４个亚族
［７］。ＣＸＣＬ９属于

趋化因子ＣＸＣ亚家族，ＣＸＣ趋化因子亚家族根据第一个半胱

氨酸前是否具ＥＬＲ（谷氨酸亮氨酸精氨酸）功能区，可分为

ＥＬＲ型和非ＥＬＲ型趋化因子，大部分的非ＥＬＲ趋化因子是

淋巴细胞的高效趋化剂［８９］。ＣＸＣＬ９属于非 ＥＬＲ型趋化因

子，其通过与效应细胞上特异性受体ＣＸＣＲ３的结合，活化各

类白细胞并趋化至病灶处，在机体的免疫防御中发挥作用。目

前已证实，ＣＸＣＬ９在许多疾病中起重要作用，包括外部感染、

自体免疫性疾病、移植排斥、肿瘤治疗等［１０１２］。本试验中，作者

观察到ＳＬＥ患者外周血中ＣＸＣＬ９的表达明显高于健康对照

组，提示在ＳＬＥ发病过程中，机体在损伤因子刺激下，大量分

泌趋化因子ＣＸＣＬ９，使效应性Ｔ淋巴细胞大量定向迁移，从而

启动了与自身免疫有关的病变。同时，ＣＸＣＬ９在ＳＬＥ患者外

周血中的水平与ＳＬＥＤＡＩ评分呈显著正相关（狉＝０．８９２，犘＜

０．０１），也证实了ＣＸＣＬ９在ＳＬＥ患者发病中具有重要作用。

本次试验由于稳定期ＳＬＥ患者例数较少，因此无法对

ＣＸＣＬ９在活动期ＳＬＥ患者和稳定期ＳＬＥ患者外周血中的水

平作一比较，有待于在后续研究中继续探讨。尽管目前对ＣＸ

ＣＬ９导致ＳＬＥ的确切发病机制尚不明确，但本试验结果提示

ＣＸＣＬ９在ＳＬＥ的发病过程中起着关键性作用，有待于更深入

透彻的研究。另外，探讨ＣＸＣＬ９在ＳＬＥ中的作用机制，可能

有助于ＳＬＥ患者的治疗。
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ｐｇ／ｍＬ时其诊断 ＫＤ的敏感性和特异性分别为：８４．０％及

７０．１％，可较好区分 ＫＤ和非 ＫＤ患者。由此表明，升高的血

浆ＮＴｐｒｏＢＮＰ对协助ＫＤ的诊断有一定参考价值，可用于小

儿ＫＤ的辅助诊断。

综上所述，本研究结果发现 ＮＴｐｒｏＢＮＰ与ＣＲＰ、血细胞

比容、清蛋白及血钠有不同程度的相关关系，并且可较好地鉴

别ＫＤ与一般感染性疾病，是诊断ＫＤ的一个独立而可靠的标

记物，有较好的临床应用价值。
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