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系统性红斑狼疮患者外周血
ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞上 ＰＤ１ 表达及意义

罗　 清１，张　 露１，黄自坤１，符碧琪２，李俊明１

摘要　 目的　 探讨程序性死亡分子 １（ＰＤ１）在系统性红斑狼

疮（ＳＬＥ）患者外周血 ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞上的表达及临床

意义。 方法　 流式细胞术检测 ４７ 例 ＳＬＥ 患者、３５ 例健康对

照者（ＨＣ）外周血 ＰＤ１ ＋ ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞百分率和 ＣＸ⁃
ＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞 ＰＤ１ 表达平均荧光强度（ＭＦＩ），比较两组

之间的差异，分析其与 ＳＬＥ 临床、实验室指标、浆母细胞的

相关性，并分析其预测 ＳＬＥ 的价值。 结果 　 ① ＳＬＥ 患者

ＰＤ１ ＋ ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞百分率高于 ＨＣ，差异有统计学意

义（Ｐ ＝ ０. ００８ ３， Ｕ ＝ ５４０. ５）；ＳＬＥ 患者 ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞

ＰＤ１ 表达 ＭＦＩ 高于 ＨＣ，差异有统计学意义（Ｐ ＜ ０. ０００ １， Ｕ
＝ １８７. ０）。 ② ＳＬＥ 患者 ＰＤ１ ＋ ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞百分率

与补体 Ｃ３（ ｒｓ ＝ － ０. ３３５ ２， Ｐ ＝ ０. ０２２ ８）、抗 ＳＳＡ 抗体（Ｐ ＝
０. ０１６ ６， ｔ ＝ ２. ５）、抗组蛋白抗体（Ｐ ＝ ０. ０３０ ３， ｔ ＝ ２. ３）、治
疗（Ｐ ＝ ０. ０２０ ２， ｔ ＝ ３. ４）、浆母细胞比例（ ｒｓ ＝ ０. ３８７ １， Ｐ ＝
０. ００７ ２）相关；ＳＬＥ 患者 ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞 ＰＤ１ 表达 ＭＦＩ
与系统性红斑狼疮疾病活动性评分（ＳＬＥ⁃ＤＡＩ）（ ｒｓ ＝ ０. ４０３ １，
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－ ０. ２９７ ０， Ｐ ＝ ０. ０４２ ６）、血红蛋白（ ｒｓ ＝ － ０. ３０２ ９， Ｐ ＝
０. ０３８ ５）、血细胞比容（ ｒｓ ＝ － ０. ３８１ ６， Ｐ ＝ ０. ００８ １）、淋巴细

胞计数（ ｒｓ ＝ － ０. ３９３ ７， Ｐ ＝ ０. ００６ ２）、淋巴细胞百分比（ ｒｓ ＝
－ ０. ３９１ ２， Ｐ ＝ ０. ００６ ５）、中性粒细胞百分比（ ｒｓ ＝ ０. ３１５０， Ｐ
＝ ０. ０３１ １）、ＮＬＲ（ ｒｓ ＝ ０. ３７３ ０， Ｐ ＝ ０. ００９ ８）、ＬＭＲ（ ｒｓ ＝
－ ０. ４３１ ５， Ｐ ＝ ０. ００２ ５）、ｄＮＬＲ（ ｒｓ ＝ ０. ３１５ ０， Ｐ ＝ ０. ０３１ １）、
ａｎｔｉ⁃Ｒｏ５２（Ｐ ＝ ０. ０２９ ５， ｔ ＝ ６３. ５）、治疗（Ｐ ＝ ０. ０３５ ５， Ｗ ＝
２１）、浆母细胞比例（ ｒｓ ＝ ０. ３１５ ８， Ｐ ＝ ０. ０３０ ６）相关。 ③ 逻

辑回归分析显示 ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞 ＰＤ１ 表达 ＭＦＩ 是 ＳＬＥ
的危险因素。 ④ ＲＯＣ 曲线分析显示 ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞

ＰＤ１ 表达 ＭＦＩ 预测 ＳＬＥ 的 ＡＵＣ 为 ０. ８８６，构建了基于 ＣＸ⁃
ＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞 ＰＤ１ 表达 ＭＦＩ 和 ＨＧＢ 的预测模型，预测

模型的 ＡＵＣ 为 ０. ９７９，预测模型与 ＳＬＥＤＡＩ 呈正相关（ ｒｓ ＝
０. ３１３ ６， Ｐ ＝ ０. ０３０ ３）。 结论 　 ＳＬＥ 患者升高的外周血

ＰＤ１ ＋ ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞百分率、ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞

ＰＤ１ 表达 ＭＦＩ 与疾病严重程度及活动性相关，且构建了基于

ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞 ＰＤ１ 表达 ＭＦＩ 和 ＨＧＢ 的 ＳＬＥ 预测模

型。
关键词　 系统性红斑狼疮；ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞；ＰＤ１；预测

模型
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ＳＬＥ）是一种病因不明的、以免疫性炎症为突出表现

的自身免疫性疾病，其特征是出现多种致病性自身

抗体，导致多器官、多组织损伤［１］。 虽然 ＳＬＥ 的发

病机制尚不清楚，但大量研究［２］ 证实滤泡辅助性 Ｔ
细胞与 ＳＬＥ 的发生发展密切相关。 近年来发现在

自身免疫性疾病炎症组织和外周血中存在一种新型

ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞亚群，定义为“外周辅助性 Ｔ 细胞”，即
程序性死亡因子 １（ｐｒｏｇｒａｍｍｅｄ ｄｅａｔｈ １， ＰＤ１）阳性

的 ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细 胞 （ ＰＤ１ ＋ ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋

Ｔ） ［３ － ４］。 且研究［５ － ７］ 表明 ＰＤ１ ＋ ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细

胞的功能与滤泡辅助性 Ｔ 细胞类似，可促进 Ｂ 细胞

向浆细胞的转化和致病性自身抗体的产生从而参与

ＳＬＥ 的致病。 但目前并未见系统性的探讨 ＰＤ１ ＋

ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞上 ＰＤ１ 表达平均荧光强度

（ｍｅａｎ ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｃｅ ｉｎｔｅｎｓｉｔｙ， ＭＦＩ）的临床意义。
　 　 目前用于 ＳＬＥ 诊断的临床表现和实验室检查

会造成一定程度的 ＳＬＥ 漏诊和误诊［８ － ９］。 近期，有
研究者提出可采用免疫细胞和常规指标的联合建模

来预测疾病以及评估疾病的严重程度［１０ － １１］。 该研

究首次以 ＰＤ１ ＋ ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞为研究目标，
联合常规指标建模，探讨 ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞上

ＰＤ１ 的表达含量以及预测模式在 ＳＬＥ 预测中的价

值。

１　 材料与方法

１． １　 临床资料　 本研究募集了 ２０１９ 年 ５—９ 月在

南昌大学第一附属医院风湿免疫科就诊的 ＳＬＥ 患

者 ４７ 例 （男 ３ 例，女 ４４ 例），平均年龄 （３６. ９ ±
１３. ４）岁，采用的 ＳＬＥ 诊断标准为 １９９７ 年美国风湿

病学会（ＡＣＲ）制定的 ＳＬＥ 分类（诊断）标准［１２］，并
排除肿瘤、感染、肾功能衰竭、其他自身免疫性疾病

等。 详细收集 ＳＬＥ 患者相关临床信息及实验室检

查数据，并根据评分标准计算其疾病活动性评分

（ｓｙｓｔｅｍｉｃ ｌｕｐｕｓ ｅｒｙｔｈｅｍａｔｏｓｕｓ ｄｉｓｅａｓｅ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｉｎｄｅｘ，
ＳＬＥＤＡＩ） ［１３］，平均 ＳＬＥＤＡＩ（１０. ３ ± ５. ９）分，按 ＳＬＥ⁃
ＤＡＩ 是否≥１０ 分，将 ＳＬＥ 患者分为活动组 ２２ 例和

非活动组 ２５ 例。 ＳＬＥ 患者根据病情严重程度采用

激素和（或）免疫抑制药物（ＳＬＥＤＡＩ ＜ ９ 分病情轻度

活动者用泼尼松或糖皮质激素 ＋羟氯喹 ／甲氨蝶呤 ／
来氟米特，ＳＬＥＤＡＩ 为 １０ ～ １４ 分的病情中度活动者

用糖皮质激素 ＋ 环磷酰胺 ／霉酚酸酯，ＳＬＥＤＡＩ≥１５
分病情重度活动者先用糖皮质激素冲击加环磷酰

胺，再按病情中度活动治疗方案）进行治疗。 入选

的 ４７ 例 ＳＬＥ 患者有 ６ 例在治疗前后（至少治疗 １

周）均收集了血液样本。 同时期，收集了 ３５ 例健康

志愿者作为健康对照（ｈｅａｌｔｈｙ ｃｏｎｔｒｏｌ， ＨＣ）组（男 ４
例，女 ３１ 例），并排除具有风湿病史和有风湿病家

族史，平均年龄（４１. ７ ± ９. ２）岁。 两组在性别、年龄

上差异均无统计学意义。 本研究获得了医院伦理委

员会的批准 ［批准号： （２０２２ ） ＣＤＹＦＹＹＬＫ （０６ －
００５）］。
１． ２　 试剂和仪器　 本研究采用的流式细胞抗体：鼠
抗人 ＰＤ１ 抗体（ ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｉｎ ｉｓｏｔｈｉｏｃｙａｎａｔｅ⁃ＰＤ１，ＦＩＴＣ⁃
ＰＤ１）、ＣＸＣＲ５ 抗体 （ ＰＣ７⁃ＣＸＣＲ５） 购于美国 ｅＢｉｏ⁃
ｓｃｉｅｎｃｅ 公司；鼠抗人 ＣＤ４ 抗体（ ｐｈｙｃｏｅｒｙｔｈｒｉｎ⁃ｔｅｘａｓ
ｒｅｄ，ＥＣＤ⁃ＣＤ４）及相应的同型对照抗体 ＦＩＴＣ⁃ＩｇＧ１
购自美国 Ｂｅｃｋｍａｎ Ｃｏｕｌｔｅｒ 公司。 抗核抗体（ａｎｔｉｎｕ⁃
ｃｌｅａｒ ａｎｔｉｂｏｄｉｅｓ， ＡＮＡ）、 抗双链 ＤＮＡ 抗体 （ ａｎｔｉ⁃
ｄｏｕｂｌｅ ｓｔｒａｎｄ ＤＮＡ ａｎｔｉｂｏｄｙ， ａｎｔｉ⁃ｄｓＤＮＡ）、抗 Ｓｍ 抗

体（ａｎｔｉ⁃Ｓｍｉｔｈ ａｎｔｉｂｏｄｙ， ａｎｔｉ⁃Ｓｍ）、抗 ＳＳＡ 抗体（ａｎｔｉ⁃
Ｓｊöｇｒｅｎ ｓｙｎｄｒｏｍｅ Ａ ａｎｔｉｇｅｎ ａｎｔｉｂｏｄｙ， ａｎｔｉ⁃ＳＳＡ）、抗
ＳＳＢ 抗体（ ａｎｔｉ⁃Ｓｊöｇｒｅｎ ｓｙｎｄｒｏｍｅ Ｂ ａｎｔｉｇｅｎ ａｎｔｉｂｏｄｙ，
ａｎｔｉ⁃ＳＳＢ）、ａｎｔｉ⁃Ｒｏ５２、抗组蛋白抗体（ ａｎｔｉ⁃Ｈｉｓｔｏｎｅ）、
抗核小体抗体（ａｎｔｉ⁃ｎｕｃｌｅｏｓｏｍｅ， ａｎｔｉ⁃ＡｎｕＡ）、抗抗糖

体蛋白 Ｐ 抗体（ａｎｔｉ⁃ｒｉｂｏｓｏｍａｌ Ｐ⁃ｐｒｏｔｅｉｎ ａｎｔｉｂｏｄｙ， ａｎ⁃
ｔｉ⁃Ｒｉｂ⁃Ｐ）检测试剂盒购自欧蒙（杭州）医学实验诊断

有限公司。 外周血单个核细胞 （ ｐｅｒｉｐｈｅｒａｌ ｂｌｏｏｄ
ｍｏｎｏｎｕｃｌｅａｒ ｃｅｌｌ， ＰＢＭＣ）分离液（Ｆｉｃｏｌｌ⁃Ｐａｑｕｅ）购于

美国 Ｓｉｇｍａ 公司。 流式细胞仪 Ｃｙｔｏｍｉｃｓ ＦＣ ５００ 购于

美国 Ｂｅｃｋｍａｎ Ｃｏｕｌｔｅｒ 公司，采用的分析软件为仪器

自带的 ＣＸＰ 分析系统，动态血沉仪购自北京普利生

公司，ＩＭＭＡＧＥ８００ 购自美国 Ｂｅｃｋｍａｎ Ｃｏｕｌｔｅｒ 公司，
ＸＮ⁃１０ 型仪器购自日本 Ｓｙｓｍｅｘ 公司。
１． ３　 实验方法

１． ３． １　 标本采集及外周血单个核细胞（ ｐｅｒｉｐｈｅｒａｌ
ｂｌｏｏｄ ｍｏｎｏｎｕｃｌｅａｒ ｃｅｌｌ， ＰＢＭＣ）提取 　 分别空腹采

集每例 ＨＣ 和 ＳＬＥ 患者 ５ ｍｌ 乙二胺四乙酸抗凝外

周血，采集当天对抗凝全血标本进行实验检测。 按

照 ＰＢＭＣ Ｆｉｃｏｌｌ⁃Ｐａｑｕｅ 分离液操作规程，将收集的新

鲜受试者全血、磷酸盐缓冲液、Ｆｉｃｏｌｌ⁃Ｐａｑｕｅ 分离液

按照三者同等比例混合，常温 １ ５００ ｒ ／ ｍｉｎ 离心 ２０
ｍｉｎ 后缓慢降速至停止，吸出的中间白膜层即为 ＰＢ⁃
ＭＣ，采用磷酸盐缓冲液洗涤后重悬，用于后续流式

检测。
１． ３． ２　 流式细胞术检测 ＰＢＭＣ 表面分子　 各取受

试者 １００ μｌ 生理盐水重悬的 ＰＢＭＣ（２ × １０５）加入 ３
个待测试管中，分别加入以下组合流式检测抗体各

１０ μｌ：ＥＣＤ⁃ＣＤ４、ＰＣ７⁃ＣＸＣＲ５、ＦＩＴＣ⁃ＩｇＧｌ；ＥＣＤ⁃ＣＤ４、

·４０１１· 安徽医科大学学报　 Ａｃｔａ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔａｔｉｓ Ｍｅｄｉｃｉｎａｌｉｓ Ａｎｈｕｉ　 ２０２３ Ｊｕｌ；５８（７）



ＰＣ７⁃ＣＸＣＲ５、ＦＩＴＣ⁃ＰＤ１；ＰＣ５⁃ＣＤ１９、ＰＥ⁃ＣＤ２７、ＦＩＴＣ⁃
ＣＤ３８ 在 ４ ℃条件下避光孵育 ３０ ｍｉｎ，如有残留的红

细胞，则需采用红细胞裂解处理，再生理盐水洗涤，
１ ５００ ｒ ／ ｍｉｎ 离心 ５ ｍｉｎ，弃上清液，重悬后用 Ｃｙｔｏｍ⁃
ｉｃｓ ＦＣ ５００ 流式细胞仪检测分析，使用自带分析软

件分析 ＰＤ１ 在 ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ 细胞上的表达情况以

及浆母细胞（ＣＤ１９ ＋ ＣＤ２７ ＋ ＣＤ３８ ＋ ）的比例。
１． ３． ３　 ＳＬＥ 的其他实验室指标检测　 采用动态血

沉仪法检测红细胞沉降率（ｅｒｙｔｈｒｏｃｙｔｅ ｓｅｄｉｍｅｎｔａｔｉｏｎ
ｒａｔｅ， ＥＳＲ）；采用速率散色比浊法检测 Ｃ⁃反应蛋白

（Ｃ⁃ｒｅａｃｔｉｖｅ ｐｒｏｔｅｉｎ， ＣＲＰ）、免疫球蛋白 Ｇ（ ｉｍｍｕｎｏ⁃
ｇｌｏｂｕｌｉｎ Ｇ， ＩｇＧ）、补体 Ｃ３（ｃｏｍｐｌｅｍｅｎｔ ３， Ｃ３）和补

体 Ｃ４（ｃｏｍｐｌｅｍｅｎｔ ４， Ｃ４）；采用间接免疫荧光法检

测 ＡＮＡ 和 ａｎｔｉ⁃ｄｓＤＮＡ，采用线性印记法检测 ａｎｔｉ⁃
Ｓｍ、ａｎｔｉ⁃ＳＳＡ、ａｎｔｉ⁃ＳＳＢ、ａｎｔｉ⁃Ｒｏ５２、ａｎｔｉ⁃Ｈｉｓｔｏｎｅ、 ａｎｔｉ⁃
ＡｎｕＡ、ａｎｔｉ⁃Ｒｉｂ⁃Ｐ；采用 ＸＮ⁃１０ 型仪器检测血常规指

标，获取白细胞计数（ｗｈｉｔｅ ｂｌｏｏｄ ｃｅｌｌ， ＷＢＣ）、血小

板计数（ｐｌａｔｅｌｅｔ， ＰＬＴ）、淋巴细胞计数（ ｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅ，
Ｌ）、淋巴细胞百分比 （ ｐｅｒｃｅｎｔａｇｅ ｏｆ ｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅ，
Ｌ％ ）、单核细胞计数（ｍｏｎｏｃｙｔｅ， Ｍ）、单核细胞百分

比（ｐｅｒｃｅｎｔａｇｅ ｏｆ ｍｏｎｏｃｙｔｅ， Ｍ％ ）、中性粒细胞计数

（ｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌ， Ｎ）、中性粒细胞百分比（ ｐｅｒｃｅｎｔａｇｅ ｏｆ
ｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌ， Ｎ％ ）、血红蛋白（ｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎ， ＨＧＢ）、血
细胞比容（ｈｅｍａｔｏｃｒｉｔ， ＨＣＴ），并根据这些指标计算

ＬＭＲ（Ｌ ／ Ｍ）、ＮＬＲ（Ｎ ／ Ｌ）、ＰＬＲ（ＰＬＴ ／ Ｌ）、ＳＩＩ（ＰＬＴ ×

Ｎ ／ Ｌ）、 ｄＮＬＲ ［ Ｎ ／ （ ＷＢＣ⁃Ｎ）］、 ＭＮＲ （ Ｍ ／ Ｎ）、 ＰＭＲ
（ＰＬＴ ／ Ｍ）、ＰＮＲ（ＰＬＴ ／ Ｎ）。
１． ４　 统计学处理　 采用 ＧｒａｐｈＰａｄ Ｐｒｉｓｍ ｖｅｒｓｉｏｎ ５. ０
和 ＳＰＳＳ １７. ０ 统计软件对相关数据进行分析，实验

数据均以 �ｘ ± ｓ 表示，Ｆ ｔｅｓｔ 检验方差齐性。 方差齐

时，采用 ｔ 检验进行 ＳＬＥ 患者与 ＨＣ 的比较；方差不

齐时，则采用 Ｍａｎｎ⁃Ｗｈｉｔｎｅｙ Ｕ ｔｅｓｔ。 Ｓｈａｐｉｒｏ⁃Ｗｉｌｋｔｅｓｔ
检验正态分布，正态分布数据线性相关性分析采用

Ｐｅａｒｓｏｎ 相关分析，否则采用 ｓｐｅａｒｍａｎ 相关分析。 治

疗前后的差异采用配对 ｔ 检验或者 Ｗｉｌｃｏｘｏｎ 配对检

验。 采用受试者工作特征（ｒｅｃｅｉｖｅｒ ｏｐｅｒａｔｉｎｇ ｃｈａｒａｃ⁃
ｔｅｒｉｓｔｉｃ， ＲＯＣ）曲线分析待测指标对 ＳＬＥ 的预测价

值。 采用逻辑回归分析纳入指标是否为 ＳＬＥ 的危

险因素。 取双侧 Ｐ ＜ ０. ０５ 为差异有统计学意义的

标准。

２　 结果

２． １ 　 ＰＤ１ 在 ＳＬＥ 患者和 ＨＣ 外周血 ＣＸＣＲ５ －

ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞的表达水平　 ＳＬＥ 患者 ＰＤ１ ＋ ＣＸＣＲ５ －

ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞百分率［（２５. ２７ ± １２. ６５）％ ｖｓ（１７. ７５ ±
８. ４２）％］高于 ＨＣ，差异有统计学意义（Ｐ ＝ ０. ００８ ３，
Ｕ ＝ ５４０. ５），见图 １Ｂ；ＳＬＥ 患者 ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细

胞 ＰＤ１ 表达 ＭＦＩ［（２. ２３ ± ０. ５７） ｖｓ（１. ６１ ± ０. ２２）］
高于 ＨＣ，差异有统计学意义 （Ｐ ＜ ０. ０００ １， Ｕ ＝
１８７. ０），见图 １Ｃ。

图 １　 ＳＬＥ 患者和 ＨＣ 外周血 ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞 ＰＤ１ 的表达

　 　 Ａ：ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞 ＰＤ１ 表达的流式检测图；Ｂ：ＰＤ１ ＋ ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞百分率在 ＳＬＥ 患者、ＨＣ 两组的分布情况；Ｃ：ＣＸＣＲ５ －

ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞 ＰＤ１ 表达 ＭＦＩ 在 ＳＬＥ 患者、ＨＣ 两组的分布情况；与 ＨＣ 组比较：∗∗Ｐ ＜ ０. ０１，∗∗∗Ｐ ＜ ０. ００１
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２． ２　 ＳＬＥ 患者外周血 ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞 ＰＤ１
表达水平与疾病活动性指标、浆母细胞比例相关　
将反映 ＳＬＥ 患者疾病活动性指标（ ＳＬＥＤＡＩ、ＥＳＲ、
ＣＲＰ、ＷＢＣ、 红细胞 （ ｒｅｄ ｂｌｏｏｄ ｃｅｌｌ， ＲＢＣ）、 ＨＧＢ、
ＨＣＴ、ＰＬＴ、Ｌ、Ｌ％ 、Ｍ、Ｍ％、Ｎ、Ｎ％ 、ＮＬＲ、ＰＬＲ、ＬＭＲ、
ｄＮＬＲ、ＳＩＩ、ＭＮＲ、ＰＭＲ、ＰＮＲ、ＩｇＧ、Ｃ３、Ｃ４、ＡＮＡ、ａｎｔｉ⁃
ｄｓＤＮＡ、 ａｎｔｉ⁃Ｓｍ、 ａｎｔｉ⁃ＳＳＡ、 ａｎｔｉ⁃ＳＳＢ、 ａｎｔｉ⁃Ｒｏ５２、 ａｎｔｉ⁃
Ｈｉｓｔｏｎｅ、ａｎｔｉ⁃ＡｎｕＡ、ａｎｔｉ⁃Ｒｉｂ⁃Ｐ、治疗、关节炎、皮疹、
脱发、浆膜炎、口腔溃疡、肾脏损伤等）与 ＣＸＣＲ５ －

ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞 ＰＤ１ 表达水平进行相关性分析。 结果

显示，ＰＤ１ ＋ ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞百分率与 Ｃ３ 呈负

相关，与 ＬＭＲ 有负相关的趋势，但差异无统计学意

义，见表 １。 ＰＤ１ ＋ ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞百分率在

ａｎｔｉ⁃ＳＳＡ、ａｎｔｉ⁃Ｈｉｓｔｏｎｅ 阳性的 ＳＬＥ 患者高于阴性者，
治疗后 ＰＤ１ ＋ ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞百分率低于治疗

前，见表 ２；并未发现 ＰＤ１ ＋ ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞百

分率与其他指标相关；ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞 ＰＤ１ 表

达 ＭＦＩ 与 ＳＬＥＤＡＩ、ＥＳＲ、ＣＲＰ、Ｎ％ 、ＮＬＲ、ｄＮＬＲ 呈正

相关，与 ＲＢＣ、ＨＧＢ、ＨＣＴ、Ｌ、Ｌ％ 、ＬＭＲ 呈负相关，见
表 １。 ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞 ＰＤ１ 表达 ＭＦＩ 在 ａｎｔｉ⁃
ＳＳＡ 阳性的 ＳＬＥ 患者有高于阴性者的趋势，但差异

无统计学意义，ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞 ＰＤ１ 表达 ＭＦＩ
在 ａｎｔｉ⁃Ｒｏ５２ 阳性的 ＳＬＥ 患者高于阴性者，治疗后

ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞 ＰＤ１ 表达 ＭＦＩ 低于治疗前，
ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞 ＰＤ１ 表达的 ＭＦＩ 在肾脏损伤

ＳＬＥ 患者有高于阴性者的趋势，但差异无统计学意

义，见表 ３；并未发现 ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞 ＰＤ１ 表

达的 ＭＦＩ 与其他指标相关。
　 　 自身抗体的产生与 Ｂ 细胞转化为浆母细胞

（ＣＤ１９ ＋ ＣＤ２７ ＋ ＣＤ３８ ＋ ） 的能力有关，进一步分析

ＳＬＥ 患者外周血 ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞 ＰＤ１ 表达水

平与浆母细胞比例的关系发现，ＳＬＥ 患者外周血

ＰＤ１ ＋ ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞百分率、ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ
细胞 ＰＤ１ 表达 ＭＦＩ 均与浆母细胞比例呈正相关，见
表 １。
２． ３　 ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞 ＰＤ１ 表达 ＭＦＩ 是 ＳＬＥ
的危险因素　 本文进一步采用逻辑回归分析上调的

ＰＤ１ ＋ ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞百分率、ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ
细胞 ＰＤ１ 表达 ＭＦＩ 是否为 ＳＬＥ 的发病危险因素，结
果如表 ４ 所示，纳入 ＰＤ１ ＋ ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞百分

率、ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞 ＰＤ１ 表达 ＭＦＩ 的方程如下：
Ｙ^ ＝０. ０２ × ＰＤ１ ＋ ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞百分率 ＋ ５. ８３

表 １　 ＳＬＥ 患者外周血 ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞 ＰＤ１ 的表达

与疾病活动性指标、浆母细胞比例相关性分析

名称 指标 ｒｓ Ｐ 值

ＰＤ１ ＋ＣＸＣＲ５ －ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞百分率 Ｃ３ －０． ３３５ ２ ０． ０２２ ８
ＬＭＲ －０． ２８７ ０ ０． ０５０ ５
浆母细胞比例 ０． ３８７ １ ０． ００７ ２

ＣＸＣＲ５ －ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞 ＰＤ１ 表达 ＭＦＩ ＳＬＥＤＡＩ ０． ４０３ １ ０． ００５ ０
ＥＳＲ ０． ３５６ １ ０． ０１７ ７
ＣＲＰ ０． ３３７ ４ ０． ０２８ ９
Ｎ％ ０． ３１５ ０ ０． ０３１ １
ＮＬＲ ０． ３７３ ０ ０． ００９ ８
ｄＮＬＲ ０． ３１５ ０ ０． ０３１ １
ＲＢＣ －０． ２９７ ０ ０． ０４２ ６
ＨＧＢ －０． ３０２ ９ ０． ０３８ ５
ＨＣＴ －０． ３８１ ６ ０． ００８ １
Ｌ －０． ３９３ ７ ０． ００６ ２
Ｌ％ －０． ３９１ ２ ０． ００６ ５
ＬＭＲ －０． ４３１ ５ ０． ００２ ５
浆母细胞比例 ０． ３１５ ８ ０． ０３０ ６

表 ２　 ＳＬＥ 患者外周血 ＰＤ１ ＋ ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞百分率

与疾病活动性指标的关系

名称 是 否 ｔ ／ Ｕ 值 Ｐ 值

ａｎｔｉ⁃ＳＳＡ ２８． ８７ ± １２． ５３ １７． ６８ ± １２． １７ ２． ５ ０． ０１６ ６
ａｎｔｉ⁃Ｈｉｓｔｏｎｅ ３１． ５１ ± １２． ３４ ２０． ９４ ± １２． ７３ ２． ３ ０． ０３０ ３
治疗 １３． １７ ± ５． ９４ ２２． ０７ ± ７． ６０ ３． ５ ０． ０２０ ２

表 ３　 ＳＬＥ 患者外周血 ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞 ＰＤ１ 表达的

ＭＦＩ与疾病活动性指标的关系

项目 是 否 ｔ ／ Ｕ 值 Ｐ 值

ａｎｔｉ⁃ＳＳＡ ２． ２２ ± ０． ４６ １． ９３ ± ０． ３２ ２． ０ ０． ０５５ ５
ａｎｔｉ⁃Ｒｏ５２ ２． ２１ ± ０． ４７ １． ９０ ± ０． ２３ ６３． ５ ０． ０２９ ５
治疗 １． ８８ ± ０． ２９ ２． ００ ± ０． ３０ ２１． ０ ０． ０３５ ５
肾脏损伤 ２． ４０ ± ０． ６１ ２． ０９ ± ０． ５１ １． ９ ０． ０６２ ６

× ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞 ＰＤ１ 表达 ＭＦＩ － １０. ７３。 结

果表明上调的 ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞 ＰＤ１ 表达 ＭＦＩ
是 ＳＬＥ 发病的危险因素（Ｐ ＜ ０. ０００ １），而 ＰＤ１ ＋ ＣＸ⁃
ＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞百分率不是（Ｐ ＝ ０. ５４０）。
２． ４　 ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞 ＰＤ１ 表达 ＭＦＩ 和常规

实验室指标对 ＳＬＥ 的预测价值 　 采用 ＲＯＣ 评估

ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞 ＰＤ１ 表达水平对 ＳＬＥ 的预测

价值，结果显示 ＰＤ１ ＋ ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞百分率、
ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞 ＰＤ１ 表达 ＭＦＩ、联合 ＰＤ１ ＋ ＣＸ⁃
ＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞百分率和 ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞

ＰＤ１ 表达 ＭＦＩ 预测 ＳＬＥ 的 ＡＵＣ 分别为 ０. ６７１、
０. ８８６、 ０. ８７８， 敏 感 度 分 别 为 ３６. １７％、 ８７. ２３％、
６５. ９６％，特异度分别为 ９７. １４％、７７. １４％、９７. １４％，
见图 ２、表 ５。
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表 ４　 纳入 ＰＤ１ ＋ ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞百分率、ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞 ＰＤ１ 表达 ＭＦＩ的方程

项目 Ｂ Ｓ． Ｅ Ｗａｌｄ ｄｆ Ｐ Ｅｘｐ （Ｂ） ９５％ ＣＩ
ＰＤ１ ＋ ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞百分率 ０． ０２ ０． ０３ ０． ３８ １ ０． ５４０ ０ １． ０２ ０． ９６１ ～ １． ０７９
ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞 ＰＤ１ 表达 ＭＦＩ ５． ８３ １． ４４ １６． ４４ １ ＜ ０． ０００ １ ３４０． ９９ ２０． ３４５ ～ ５ ７１４． ９６９
常数 － １０． ７３ ２． ５５ １７． ６８ １ ＜ ０． ０００ １ ０ －

表 ５　 外周血 ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞 ＰＤ１ 表达水平对 ＳＬＥ 患者的预测效能

项目 ＡＵＣ ＳＥＭ Ｐ 值 ９５％ ＣＩ 敏感度 特异度 Ｃｕｔ⁃ｏｆｆ
ＰＤ１ ＋ ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞百分率 ０． ６７１ ０． ０５９ ０． ００８ ０ ０． ５５６ ～ ０． ７８７ ３６． １７ ９７． １４ ＞ ３２． ０５
ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞 ＰＤ１ 表达 ＭＦＩ ０． ８８６ ０． ０３５ ＜ ０． ０００ １ ０． ８１８ ～ ０． ９５５ ８７． ２３ ７７． １４ ＞ １． ７６５
联合 ＰＤ１ ＋ ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞百分率和
ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞 ＰＤ１ 表达 ＭＦＩ

０． ８７８ ０． ０３６ ＜ ０． ０００ １ ０． ８０７ ～ ０． ９４９ ６５． ９６ ９７． １４ －

表 ６　 ＳＬＥ 患者和 ＨＣ 常规实验室指标特点和指标预测价值（�ｘ ± ｓ）

名称 ＨＣ 组 ＳＬＥ 组 Ｐ 值 ＡＵＣ 敏感度（％ ） 特异度（％ ）
ＷＢＣ（ × １０９ ／ Ｌ） ５． ８７ ± １． ３８ ５． ４４ ± ２． ８６ ０． １２１ ９
ＲＢＣ（ × １０１２ ／ Ｌ） ４． ６１ ± ０． ２３ ３． ８６ ± ０． ８２ ＜ ０． ０００ １ ０． ８０４ ７２． ３４ ９１． ４３
ＨＧＢ（ｇ ／ Ｌ） １３８． ９６ ± ６． ８７ １０５． ８８ ± ２６． ７３ ＜ ０． ０００ １ ０． ９４２ ８０． ８５ １００． ００
ＨＣＴ（Ｌ ／ Ｌ） ０． ４２ ± ０． ０２ ０． ３４ ± ０． ０７ ＜ ０． ０００ １ ０． ９２４ ８２． ９８ ９７． １４
ＰＬＴ（ × １０９ ／ Ｌ） ２５０． ３４ ± ６０． １３ １９４． ４３ ± １０３． ８７ ０． ００１ １ ０． ７１２ ５５． ３２ ８８． ５７
Ｌ（ × １０９ ／ Ｌ） ２． ０１ ± ０． ５５ １． ０８ ± ０． ６６ ＜ ０． ０００ １ ０． ８８１ ８９． ３６ ７７． １４
Ｌ％ ３４． ５３ ± ５． ６１ ２２． ２４ ± １０． ６０ ＜ ０． ０００ １ ０． ８４８ ７０． ２１ ９４． ２９
Ｍ（ × １０９ ／ Ｌ） ０． ３５ ± ０． １１ ０． ３６ ± ０． １７ ０． ８０３ ７
Ｍ％ ５． ８３ ± １． ５２ ７． ６２ ± ３． ４１ ０． ０１５ ０ ０． ６５８ ４４． ６８ ９４． ２９
Ｎ（ × １０９ ／ Ｌ） ３． ３３ ± ０． ８５ ３． ９５ ± ２． ６０ ０． ９９６ ３
Ｎ％ ５６． ８１ ± ５． ７７ ６９． ２７ ± １２． ４８ ＜ ０． ０００ １ ０． ７９３ ７０． ２１ ９４． ２９
ＮＬＲ １． ７２ ± ０． ５１ ５． ０９ ± ７． ２６ ＜ ０． ０００ １ ０． ８２９ ６８． ０９ ９４． ２９
ＰＬＲ １２９． ７２ ± ３６． ４０ ２２１． ９３ ± １４３． １８ ＜ ０． ０００ １ ０． ７６６ ６５． ９６ ９１． ４３
ＬＭＲ ６． １８ ± １． ８３ ３． ６３ ± ３． ３１ ＜ ０． ０００ １ ０． ８５７ ７６． ６０ ８５． ７１
ｄＮＬＲ １． ３６ ± ０． ３５ ３． ２６ ± ３． ４５ ＜ ０． ０００ １ ０． ７９３ ７０． ２１ ９４． ２９
ＳＩＩ ４２４． ９４ ± １３７． ８１ ９０７． ３２ ± ９６３． ２６ ０． ０２２ ７ ０． ６４８ ４６． ８１ ９７． １４
ＭＮＲ ０． １１ ± ０． ０３ ０． １２ ± ０． ０７ ０． ６６６ ３
ＰＭＲ ７９３． ０８ ± ３１１． ２５ ６９４． ０１ ± ６３９． ５３ ０． ００８ ５ ０． ６７１ ４６． ８１ ８８． ５７
ＰＮＲ ７９． ００ ± ２５． ５７ ６７． １９ ± ５４． ７０ ０． ００９ ２ ０． ６６９ ４２． ５５ ９４． ２９

图 ２　 外周血 ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞 ＰＤ１ 表达水平对 ＳＬＥ 患者的预测作用

　 　 如表 ６ 所示，ＳＬＥ 患者与 ＨＣ 的常规实验室指

标中，ＲＢＣ、ＨＧＢ、ＨＣＴ、ＰＬＴ、Ｌ、Ｌ％ 、Ｍ％、Ｎ％ 、ＮＬＲ、
ＰＬＲ、ＬＭＲ、ｄＮＬＲ、ＳＩＩ、ＰＭＲ、ＰＮＲ 在两组之间存在差

异（Ｐ ＜ ０. ０５）。 ＲＯＣ 曲线分析这些差异常规实验室

指标对 ＳＬＥ 的预测价值发现，ＲＢＣ、ＨＧＢ、ＨＣＴ、Ｌ、

Ｌ％ 、ＮＬＲ、ＬＭＲ 的 ＡＵＣ 大于 ０. ８００。 由于标本量不

够大，本研究选择 ＳＬＥ 的危险因素 ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ
细胞 ＰＤ１ 表达 ＭＦＩ 和 ＡＵＣ 大于 ０. ８００ 的常规实验

室指标（ＲＢＣ、ＨＧＢ、ＨＣＴ、Ｌ、Ｌ％ 、ＮＬＲ、ＬＭＲ）进行单

因素和多因素分析，筛选出可用于ＳＬＥ预测建模的
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表 ７　 单因素和多因素分析与 ＳＬＥ 相关的危险因素

名称
单因素分析

ＯＲ ９５％ＣＩ Ｐ 值 　 Ｂ
多因素分析

ＯＲ ９５％ＣＩ Ｐ 值 Ｂ
ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞 ＰＤ１ 表达ＭＦＩ ４０１． ７８ ２５． ６０ ～ ６ ３０４． ７７ ＜ ０． ０００ １ 　 ６． ００ １ ５３４． ８０ １５． ０７ ～ １ ３４６ ４７４． ７４ ０． ００４ ０ ８． ４１
ＲＢＣ ０． ０５ ０． ０１ ～ ０． ２２ ＜ ０． ０００ １ － ３． ００
ＨＧＢ ０． ８０ ０． ７２ ～ ０． ８８ ＜ ０． ０００ １ － ０． ２３ ０． ７６ ０． ６６ ～ ０． ８８ ＜ ０． ０００ １ ０． ２７
ＨＣＴ ０ ０ ～ ０　 ＜ ０． ０００ １ － ６５． ０５
Ｌ ０． ０９ ０． ０３ ～ ０． ２６ ＜ ０． ０００ １ － ２． ３７
Ｌ％ ０． ８５ ０． ７９ ～ ０． ９２ ＜ ０． ０００ １ － ０． １６
ＮＬＲ ４． ０８ １． ９４ ～ ８． ６２ ＜ ０． ０００ １ １． ４１
ＬＭＲ ０． ６５ ０． ５１ ～ ０． ８２ ＜ ０． ０００ １ － ０． ４３

图 ３　 基于 ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞 ＰＤ１ 表达 ＭＦＩ和 ＨＧＢ 预测模式的预测价值

　 　 Ａ：预测模式的预测数值在 ＳＬＥ 患者、ＨＣ 两组的分布情况；Ｂ：预测模式对 ＳＬＥ 患者的预测价值；Ｃ：ＳＬＥ 患者预测模式与疾病严重程度正相

关；与 ＨＣ 比较：∗∗∗Ｐ ＜ ０. ００１

指标，如表 ７ 所示，ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞 ＰＤ１ 表达

ＭＦＩ 和 ＨＧＢ 用于预测建模。 根据逻辑回归系数，本
研究构建的 ＳＬＥ 预测模型为：Ｐ ＝ ８. ４１ × ＣＸＣＲ５ －

ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞 ＰＤ１ 表达 ＭＦＩ － ０. ２７ × ＨＧＢ ＋ １９. ８０，Ｐ
值为预测数值。 计算各个样本的预测数值，ＳＬＥ 患

者的预测数值［（９. １７ ± ９. ０７） ｖｓ （ － ３. ８６ ± ２. ３９）］
高于 ＨＣ（Ｐ ＜ ０. ０００ １， Ｕ ＝ ３５. ０），见图 ３Ａ。 采用

ＲＯＣ 曲线分析预测模式对 ＳＬＥ 的预测价值，发现

Ｃｕｔ⁃ｏｆｆ 值为 － ０. ２０４ 时，其 ＡＵＣ、敏感度、特异度分

别为 ０. ９７９、９５. ７４％ 、９７. １４％ ，见图 ３Ｂ。 且预测模

式与 ＳＬＥＤＡＩ 呈正相关（ ｒｓ ＝ ０. ３１３ ６， Ｐ ＝ ０. ０３０ ３），
见图 ３Ｃ。

３　 讨论

　 　 外周辅助性 Ｔ 细胞（ＰＤ１ ＋ ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ）是

近年来新发现的一群 ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞亚群，其可促进 Ｂ
细胞向浆细胞转化和致病性自身抗体的产生［３ － ４］。
国外学者 Ｂｏｃｈａｒｎｉｋｏｖ ｅｔ ａｌ［６］和国内学者［５， ７］的报道

均表明 ＰＤ１ ＋ ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞比例在 ＳＬＥ 的发

生发展中发挥着至关重要的作用。 但关于 ＰＤ１ ＋

ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞上 ＰＤ１ 表达 ＭＦＩ 与 ＳＬＥ 的关

系却鲜为报道。 本研究对 ＳＬＥ 患者和 ＨＣ 外周血

ＰＤ１ ＋ ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞比例和 ＰＤ１ ＋ ＣＸＣＲ５ －

ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞 ＰＤ１ 表达ＭＦＩ 进行检测，结果显示两组

外周血 ＰＤ１ ＋ ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞比例和 ＰＤ１ ＋ ＣＸ⁃
ＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞 ＰＤ１ 表达 ＭＦＩ 均不相同，ＳＬＥ 患

者 ＰＤ１ ＋ ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞比例和 ＰＤ１ ＋ ＣＸＣＲ５ －

ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞 ＰＤ１ 表达 ＭＦＩ 显著高于 ＨＣ，且随着疾

病活动度的增加而升高；在抗体阳性患者组，ＰＤ１ ＋

ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞比例和 ＰＤ１ ＋ ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ
细胞 ＰＤ１ 表达 ＭＦＩ 均高于对应阴性组，提示 ＰＤ１ ＋

ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞比例越高、ＰＤ１ ＋ ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋

Ｔ 细胞 ＰＤ１ 表达 ＭＦＩ 越高，患者体内的自身抗体越

多，ＳＬＥ 病情越活跃。 进一步研究分析发现，ＰＤ１ ＋

ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞比例、ＰＤ１ ＋ ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细

胞 ＰＤ１ 表达 ＭＦＩ 均与促进抗体产生的浆母细胞比

例呈正相关。 此外，ＳＬＥ 患者外周血 ＰＤ１ ＋ ＣＸＣＲ５ －

ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞比例、ＰＤ１ ＋ ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞 ＰＤ１
表达 ＭＦＩ 均与 ＳＬＥ 治疗相关，治疗缓解后 ＰＤ１ ＋ ＣＸ⁃
ＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞比例、ＰＤ１ ＋ ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞

ＰＤ１ 表达 ＭＦＩ 均下降。 这些关于 ＳＬＥ 患者中 ＰＤ１ ＋

ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞比例的研究结果与相关研

究［５ － ７］是一致的。 此外，本研究结果还表明 ＰＤ１ ＋

ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞 ＰＤ１ 表达 ＭＦＩ 越强，产生的自

身抗体越多、ＳＬＥ 患者活动性和疾病严重程度越高。
这与张力 等［１４］关于滤泡辅助性 Ｔ 细胞上 ＰＤ１ 表达

可以作为评估自身免疫病疾病严重程度和活动性指

标相一致。
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　 　 虽然 ＰＤ１ ＋ ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞比例、 ＰＤ１ ＋

ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞 ＰＤ１ 表达 ＭＦＩ 均与 ＳＬＥ 患者

活动性和疾病严重程度相关，但 ＰＤ１ ＋ ＣＸＣＲ５ －

ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞 ＰＤ１ 表达 ＭＦＩ 与更多的 ＳＬＥ 患者活动

性和疾病严重程度指标（ＳＬＥＤＡＩ、ＥＳＲ、ＣＲＰ、ＲＢＣ、
ＨＧＢ、ＨＣＴ、Ｌ、Ｌ％ 、Ｎ％ 、ＮＬＲ、ＬＭＲ、ｄＮＬＲ）相关，表
明 ＰＤ１ ＋ ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞 ＰＤ１ 表达 ＭＦＩ 可能在

ＳＬＥ 致病中所起的作用更强。 且进一步逻辑回归分

析上调的 ＰＤ１ ＋ ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞比例、ＣＸＣＲ５ －

ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞 ＰＤ１ 表达 ＭＦＩ 是否为 ＳＬＥ 的发病危险

因素，结果表明上调的 ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞 ＰＤ１ 表

达 ＭＦＩ 是 ＳＬＥ 发病的危险因素，而 ＰＤ１ ＋ ＣＸＣＲ５ －

ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞比例并不是。 这些研究结果表明 ＰＤ１ ＋

ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞 ＰＤ１ 表达强弱在 ＳＬＥ 致病中

起主导作用。
　 　 近年来，有学者致力于探讨免疫细胞以及免疫

细胞结合常规指标对免疫相关性疾病的预测价

值［１０， １５ － １６］。 本研究采用 ＲＯＣ 曲线分析 ＰＤ１ ＋ ＣＸ⁃
ＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞比例、ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞 ＰＤ１
表达 ＭＦＩ、联合两者对 ＳＬＥ 的预测价值发现，ＣＸ⁃
ＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞 ＰＤ１ 表达 ＭＦＩ 的 ＡＵＣ 最高

（０. ８８６ ）， 敏 感 度 和 特 异 度 分 别 为 ８７. ２３％ 、
７７. １４％ 。 此外有研究［１１］表明血常规以及相关比值

等指标可用于疾病以及疾病严重程度的预测，考虑

到 ＳＬＥ 患者血常规指标存在异常，并且血常规指标

是简便、低廉、易获取的指标，本研究分析这些指标

对 ＳＬＥ 的预测价值发现，ＲＢＣ、ＨＧＢ、ＨＣＴ、Ｌ、Ｌ％ 、
ＮＬＲ、ＬＭＲ 的 ＡＵＣ 大于 ０. ８００。 进一步采用单因素

和多因素分析筛选 ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞 ＰＤ１ 表达

ＭＦＩ、ＲＢＣ、ＨＧＢ、ＨＣＴ、Ｌ、Ｌ％ 、ＮＬＲ、ＬＭＲ 是否为 ＳＬＥ
相关危险因素时，发现 ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞 ＰＤ１ 表

达 ＭＦＩ 和 ＨＧＢ 是其危险因素。 本研究将 ＣＸＣＲ５ －

ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞 ＰＤ１ 表达 ＭＦＩ 和 ＨＧＢ 纳入 ＳＬＥ 预测

模型，升高的预测数值对 ＳＬＥ 具有明显的预测作

用，其 ＡＵＣ、敏感度、特异度分别为 ０. ９７９、９５. ７４％ 、
９７. １４％ ，并且与 ＳＬＥ 疾病活动性明显相关。 这些

结果表明包含 ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞 ＰＤ１ 表达 ＭＦＩ
和 ＨＧＢ 的预测模型不仅可以用于 ＳＬＥ 的预测，还
可以用于疾病活动性的评估。
　 　 此外，本文还存在一些不足之处：一是标本量太

少；二是未探讨 ＳＬＥ 预测模型在疾病对照组中的数

值以及区分 ＳＬＥ 与其他疾病的能力。
　 　 综上所述，ＳＬＥ 患者升高的外周血 ＰＤ１ ＋ ＣＸ⁃
ＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞比例、ＰＤ１ ＋ ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞

ＰＤ１ 表达 ＭＦＩ 与疾病严重程度及活动性相关，升高

的 ＰＤ１ ＋ ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞 ＰＤ１ 表达 ＭＦＩ 是 ＳＬＥ
的危险因素，基于 ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ 细胞 ＰＤ１ 表达

ＭＦＩ 和 ＨＧＢ 的 ＳＬＥ 预测模型既可以用于 ＳＬＥ 的预

测，也可以用于疾病活动性的评估。 但仍需进一步

探讨 ＳＬＥ 预测模型在 ＳＬＥ 预测及疾病活动性评估

中的作用。
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ｔｈｅ ＳＬＥＤＡＩ． Ａ ｄｉｓｅａｓｅ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｉｎｄｅｘ ｆｏｒ ｌｕｐｕｓ ｐａｔｉｅｎｔｓ． Ｔｈｅ ｃｏｍ⁃
ｍｉｔｔｅｅ ｏｎ ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ ｓｔｕｄｉｅｓ ｉｎ ＳＬＥ ［ Ｊ］ ． Ａｒｔｈｒｉｔｉｓ Ｒｈｅｕｍ， １９９２，
３５（６）： ６３０ － ４０．
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［１４］ 张　 力，刘芷宁，李 　 谌，等． 类风湿性关节炎患者外周血

ＣＤ３ ＋ ＣＤ８ ＋ 效应记忆 Ｔ 细胞和滤泡辅助性 Ｔ 细胞 ＩＣＯＳ、ＰＤ⁃１
表达上调且与病情相关 ［ Ｊ］ ． 细胞与分子免疫学杂志，２０１９，
３５（７）：６４１ － ８．

［１５］ Ｐａｕｌｅ Ｒ， Ｄｅｎｉｓ Ｌ， Ｃｈａｐｕｉｓ Ｎ， ｅｔ ａｌ． Ｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅ ｉｍｍｕｎｏｐｈｅｎｏ⁃
ｔｙｐｉｎｇ ａｎｄ ＣＤ４ ／ ＣＤ８ ｒａｔｉｏ ｉｎ ｃｅｒｅｂｒｏｓｐｉｎａｌ ｆｌｕｉｄ ｆｏｒ ｔｈｅ ｄｉａｇｎｏｓｉｓ

ｏｆ ｓａｒｃｏｉｄｏｓｉｓ⁃ｒｅｌａｔｅｄ ｕｖｅｉｔｉｓ ［Ｊ］ ． Ｏｃｕｌ Ｉｍｍｕｎｏｌ Ｉｎｆｌａｍｍ， ２０２１，
２９（２）：２９０ － ８．

［１６］ Ｎｏｒｄｓｔｒöｍ Ｓ， Ａｎｄｅｒｓｓｏｎ Ｂ， Ｍａｌｍｅｓｔｒöｍ Ｃ． Ｃｅｒｅｂｒｏｓｐｉｎａｌ ｆｌｕｉｄ
ＣＤ４ ＋ ／ ＣＤ８ ＋ ｒａｔｉｏ ｉｎ ｄｉａｇｎｏｓｉｎｇ ｎｅｕｒｏｓａｒｃｏｉｄｏｓｉｓ ［Ｊ］ ． Ａｃｔａ Ｎｅｕ⁃
ｒｏｌ Ｓｃａｎｄ， ２０２０，１４２（５）：４８０ － ５．

Ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ｐｒｏｇｒａｍｍｅｄ ｄｅａｔｈ １ ｏｎ ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ ｃｅｌｌ ｆｒｏｍ ｔｈｅ
ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｓｙｓｔｅｍｉｃ ｌｕｐｕｓ ｅｒｙｔｈｅｍａｔｏｓｕｓ ａｎｄ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅ

Ｌｕｏ Ｑｉｎｇ１，Ｚｈａｎｇ Ｌｕ１，Ｈｕａｎｇ Ｚｉｋｕｎ１，Ｆｕ Ｂｉｑｉ２， Ｌｉ Ｊｕｎｍｉｎｇ１

（ １Ｄｅｐｔ ｏｆ Ｃｌｉｎｉｃａｌ Ｌａｂｏｒａｔｏｒｙ，２Ｄｅｐｔ ｏｆ Ｒｈｅｕｍａｔｏｌｏｇｙ，
Ｔｈｅ Ｆｉｒｓｔ Ａｆｆｉｌｉａｔｅｄ Ｈｏｓｐｉｔａｌ ｏｆ Ｎａｎｃｈａｎｇ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ，Ｎａｎｃｈａｎｇ　 ３３０００６）

Ａｂｓｔｒａｃｔ　 Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　 Ｔｏ ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｅ ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ｐｒｏｇｒａｍｍｅｄ ｄｅａｔｈ １ （ＰＤ１） ｏｎ ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ ｃｅｌｌｓ ｆｒｏｍ
ｔｈｅ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｓｙｓｔｅｍｉｃ ｌｕｐｕｓ ｅｒｙｔｈｅｍａｔｏｓｕｓ （ ＳＬＥ） ａｎｄ ｔｏ ａｎａｌｙｚｅ ｔｈｅ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｒｅｌｅｖａｎｃｅ ｔｏ ｄｉｓｅａｓｅ ｓｅｖｅｒｉｔｙ．
Ｍｅｔｈｏｄｓ　 Ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ＰＤ１ ｏｎ ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ ｃｅｌｌｓ ｗａｓ ｅｘａｍｉｎｅｄ ｆｒｏｍ ４７ ＳＬＥ ｐａｔｉｅｎｔｓ ａｎｄ ３５ ｈｅａｌｔｈｙ
ｃｏｎｔｒｏｌｓ （ＨＣ） ｂｙ ｔｈｅ ｔｅｃｈｎｉｑｕｅ ｏｆ ｆｌｏｗ ｃｙｔｏｍｅｔｒｙ． Ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ＰＤ１ ｉｎｃｌｕｄｉｎｇ ｐｅｒｃｅｎｔａｇｅ ｏｆ ＰＤ１ ＋ ＣＸＣＲ５ －

ＣＤ４ ＋ Ｔ ｃｅｌｌｓ ａｎｄ ｍｅａｎ ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｃｅ ｉｎｔｅｎｓｉｔｙ （ＭＦＩ） ｏｎ ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ ｃｅｌｌｓ ｗａｓ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｂｅｔｗｅｅｎ ＳＬＥ ｐａｔｉｅｎｔｓ
ａｎｄ ＨＣ． Ａｎｄ ｉｔｓ ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｉｎｄｉｃａｔｏｒｓ， ｌａｂｏｒａｔｏｒｙ ｉｎｓｐｅｃｔｉｏｎ ａｎｄ ｔｈｅ ｐｅｒｃｅｎｔａｇｅ ｏｆ ｐｌａｓｍａｂｌａｓｔｓ ｗａｓ
ａｎａｌｙｚｅｄ． Ｍｏｒｅｏｖｅｒ， ｔｈｅ ｐｒｅｄｉｃｔｉｖｅ ｖａｌｕｅ ｏｆ ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ＰＤ１ ｏｎ ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ ｃｅｌｌ ｗａｓ ｅｘｐｌｏｒｅｄ． Ｒｅｓｕｌｔｓ
　 ① Ｔｈｅ ｐｅｒｃｅｎｔａｇｅ ｏｆ ＰＤ１ ＋ ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ ｃｅｌｌｓ ｆｒｏｍ ＳＬＥ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｅｌｅｖａｔｅｄ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ＨＣ （Ｐ
＝ ０. ００８ ３， Ｕ ＝ ５４０. ５）， ａｎｄ ｔｈｅ ＭＦＩ ｏｆ ＰＤ１ ｏｎ ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ ｃｅｌｌｓ ｆｒｏｍ ＳＬＥ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｅｌｅｖａｔｅｄ
ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ＨＣ （Ｐ ＜ ０. ０００ １， Ｕ ＝ １８７. ０）． ② Ｔｈｅ ｐｅｒｃｅｎｔａｇｅ ｏｆ ＰＤ１ ＋ ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ ｃｅｌｌｓ ｗａｓ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ
ｗｉｔｈ Ｃ３ （ ｒｓ ＝ － ０. ３３５ ２， Ｐ ＝ ０. ０２２ ８）， ａｎｔｉ － ＳＳＡ （Ｐ ＝ ０. ０１６ ６， ｔ ＝ ２. ５）， ａｎｔｉ － ｈｉｓｔｏｎｅ （Ｐ ＝ ０. ０３０ ３， ｔ ＝
２. ３）， ｔｒｅａｔｍｅｎｔ （Ｐ ＝ ０. ０２０ ２， ｔ ＝ ３. ４）， ｐｌａｓｍａｂｌａｓｔｓ （ ｒｓ ＝ ０. ３８７ １， Ｐ ＝ ０. ００７２） ｉｎ ＳＬＥ ｐａｔｉｅｎｔｓ． Ｔｈｅ ＭＦＩ ｏｆ
ＰＤ１ ｏｎ ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ ｃｅｌｌｓ ｗａｓ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ＳＬＥＤＡＩ （ ｒｓ ＝ ０. ４０３ １， Ｐ ＝ ０. ００５ ０）， ＥＳＲ （ ｒｓ ＝ ０. ３５６ １， Ｐ
＝ ０. ０１７ ７）， ＣＲＰ （ ｒｓ ＝ ０. ３３７ ４， Ｐ ＝ ０. ０２８ ９）， ＲＢＣ （ ｒｓ ＝ － ０. ２９７ ０， Ｐ ＝ ０. ０４２ ６）， ＨＧＢ （ ｒｓ ＝ － ０. ３０２ ９， Ｐ
＝ ０. ０３８ ５）， ＨＣＴ （ ｒｓ ＝ － ０. ３８１ ６， Ｐ ＝ ０. ００８ １）， Ｌ （ ｒｓ ＝ － ０. ３９３ ７， Ｐ ＝ ０. ００６ ２）， Ｌ％ （ ｒｓ ＝ － ０. ３９１ ２， Ｐ
＝ ０. ００６ ５）， Ｎ％ （ ｒｓ ＝ ０. ３１５ ０， Ｐ ＝ ０. ０３１ １）， ＮＬＲ （ ｒｓ ＝ ０. ３７３ ０， Ｐ ＝ ０. ００９ ８）， ＬＭＲ （ ｒｓ ＝ － ０. ４３１ ５， Ｐ ＝
０. ００２ ５）， ｄＮＬＲ （ ｒｓ ＝ ０. ３１５ ０， Ｐ ＝ ０. ０３１ １）， ａｎｔｉ⁃Ｒｏ５２ （Ｐ ＝ ０. ０２９ ５， ｔ ＝ ６３. ５）， ｔｒｅａｔｍｅｎｔ （Ｐ ＝ ０. ０３５ ５， Ｗ
＝２１）， ｐｌａｓｍａｂｌａｓｔｓ （ ｒｓ ＝ ０. ３１５ ８， Ｐ ＝ ０. ０３０ ６）． ③ Ｌｏｇｉｓｔｉｃ ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ ａｎａｌｙｓｉｓ ｓｈｏｗｅｄ ｔｈａｔ ｔｈｅ ＭＦＩ ｏｆ ＰＤ１ ｏｎ
ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ ｃｅｌｌｓ ｗａｓ ａ ｒｉｓｋ ｆａｃｔｏｒ ｆｏｒ ＳＬＥ． ④ ＲＯＣ ａｎａｌｙｓｉｓ ｓｈｏｗｅｄ ｔｈｅ ＡＵＣ ｏｆ ｔｈｅ ＭＦＩ ｏｆ ＰＤ１ ｏｎ ＣＸＣＲ５ －

ＣＤ４ ＋ Ｔ ｃｅｌｌｓ ｗａｓ ０. ８８６． Ａ ｆｕｒｔｈｅｒ ｅｓｔａｂｌｉｓｈｅｄ ｍｏｄｅｌ ｂａｓｅｄ ｏｎ ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ＭＦＩ ｏｆ ＰＤ１ ｏｎ ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ
ｃｅｌｌｓ ａｎｄ ＨＧＢ ｓｈｏｗｅｄ ｐｒｅｄｉｃｔｉｖｅ ｖａｌｕｅ ｉｎ ｄｉｓｔｉｎｇｕｉｓｈｉｎｇ ＳＬＥ ｆｒｏｍ ＨＣ ｗｉｔｈ ＡＵＣ ｏｆ ０. ９７９． Ａｎｄ ｐｒｅｄｉｃｔｉｖｅ ｖａｌｕｅ
ｗａｓ ｐｏｓｉｔｉｖｅｌｙ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ＳＬＥＤＡＩ （ ｒｓ ＝ ０. ３１３ ６， Ｐ ＝ ０. ０３０ ３）． Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 Ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ｐｅｒｃｅｎｔａｇｅ ｏｆ ＰＤ１ ＋

ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ ｃｅｌｌｓ ａｎｄ ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ＭＦＩ ｏｆ ＰＤ１ ｏｎ ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ ｃｅｌｌｓ ｉｎ ＳＬＥ ａｒｅ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｄｉｓｅａｓｅ ｓｅ⁃
ｖｅｒｉｔｙ ａｎｄ ａｃｔｉｖｉｔｙ， ａｎｄ ａ ｍｏｄｅｌ ｂａｓｅｄ ｏｎ ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ＭＦＩ ｏｆ ＰＤ１ ｏｎ ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ ｃｅｌｌｓ ａｎｄ ＨＧＢ ｓｈｏｗｓ
ｐｒｏｍｉｎｅｎｔ ｖａｌｕｅ ｆｏｒ ｐｒｅｄｉｃｔｉｎｇ ＳＬＥ．
Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ　 ｓｙｓｔｅｍｉｃ ｌｕｐｕｓ ｅｒｙｔｈｅｍａｔｏｓｕｓ； ＣＸＣＲ５ － ＣＤ４ ＋ Ｔ ｃｅｌｌｓ； ＰＤ１； ｐｒｅｄｉｃｔｉｖｅ ｍｏｄｅｌ
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