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抗核抗体（antinuclear antibodies，ANAs） 是针对

细胞内所有抗原成分的自身抗体的总称。对 ANAs 的理

解不应局限于核成分，其靶抗原分布整个细胞，包括细胞

核、细胞浆、细胞骨架、细胞分裂周期蛋白等。主要为

IgG 型，也可见 IgA、IgM 型。根据靶抗原的不同，ANAs

可分五大类：抗 DNA 抗体、抗组蛋白抗体、抗非组蛋白

抗体（包括抗 ENA 抗体和抗着丝点抗体）、抗核仁抗体

及抗其他细胞成分抗体，其中抗 ENA 抗体又包括 10 余

种不同的抗体。检查 ANAs 是自身免疫性疾病实验室检

查的主要项目之一。 

ANAs 检测对于自身免疫性疾病的灵敏度高，已被

广泛应用于临床对自身免疫性疾病的排查，但其特异性较

差，健康人有一定的阳性率，尤其是老年人，假阳性率更

高，给临床应用带来一定的困难。本研究应用间接免疫荧

光法对 ANAs 进行检测，观察不同年龄及性别 ANAs 的

检测情况，探讨其对于老年人群的临床应用价值。 

1  对象与方法 

1.1  对象 

收集 2009 年 1 月至 2012 年 6 月中山大学附属第三

医院门诊及住院部收治的年龄大于 20 岁的就诊患者共

24714 例，其中 60 岁以上老年人为老年组，共 2133 例，

其中男性 1018 例，平均年龄（67.57±6.51）岁；女性 1115

例，平均年龄（67.25±6.16）岁。其余的 22581 例 20～

59 岁为中青年组。 

1.2  方法 

早上空腹抽取静脉血，3000r/min 离心 5min 后留取血

清，-20℃保存备检。间接免疫荧光法，按德国 Euroimmun

公司血清 ANAs 检测试剂盒操作说明书进行，起始稀释浓度

1∶100，阳性判定稀释度为 1∶100，超过此稀释度视为阳性。

阳性标本依 1∶320、1∶1000、1∶3200 稀释。具体实验步骤

如下：（1）将 1 包磷酸盐和 2ml 吐温溶于 1000ml 蒸馏水

混匀，配成 PBS 吐温缓冲液。（2）将待检血清用 PBS 吐温

缓冲液 1∶100 稀释（血清 10µl+PBS1000µl）。（3）在加样

板反应区里分别滴加 25µl 稀释血清。（4）将载片覆有生物

薄片的一面朝下，盖在加样板的凹槽里。室温孵育 30min。

（5）用烧杯盛 PBS 吐温缓冲液流水冲洗生物薄片载片，然

后立即将其浸入装有 PBS 吐温缓冲液的小杯中浸泡至少

5min。（6）在洁净的加样板反应区里分别滴加 20µ1FITC

标记的抗人 IgG。（7）取出载片，擦去背面和边缘水分后

立即盖在加样板的凹槽里，室温孵育 30min。（8）同法 5

步骤。（9）载片用缓冲甘油封片液及封片盖玻片封片后荧

光显微镜下观察结果。 

1.3  统计学处理 

应用 SPSSl7.0 统计软件进行数据分析。计量资料用 

x s± 表示，计数资料用率（%）表示，采用c2 检验进行

分析。以 P＜0.05 为差异具有统计学意义。 

2  结  果 

2.1  60 岁以上老年人不同疾病 ANAs阳性率的比较 

表 1 结果表明，60 岁以上老年人风湿病组患者和非

风湿病组患者 ANAs 阳性率分别为 46.35%和 36.46%，两

者差异具有统计学意义（P＜0.01），其中二者在弱阳性

的检出上差异无统计学意义，在阳性率的检出上二者差异

具有统计学意义（P＜0.01）。另外，在类风湿关节炎的

老年患者中，有 64.82%的患者 ANAs 阳性；在各种疾病

导致的肝硬化患者中有 36.50%的患者 ANAs 阳性。 

 
表1  60岁以上老年人不同疾病ANAs阳性率的比较 

Table 1  Comparison of ANAs positivity rate in aged over 60 years 
with different diseases           [n(%)]   

疾病 n 
ANAs 
弱阳性 

ANAs 
阳性 

总 ANAs 

阳性 

非风湿病 1736 272(15.67) 361(20.80)  633(36.46) 

风湿病 397 56(14.11) 128(32.24)**  184(46.35)** 

类风湿关节炎 108 19(17.60) 51(47.22)  70(64.82) 

系统性红斑狼疮 18 1(5.56) 14(77.78)  15(83.34) 

原发性胆汁性肝硬

化 
19 12(63.16) 0(0.00)  12(63.16) 

肝硬化 400 68(17.00) 78(19.50)  146(36.50) 

注 : 非风湿病组不包括体检的正常人。与非风湿病组比较 , 
**P＜0.01 
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2.2  不同年龄段血清 ANAs 阳性率比较 

不同年龄段血清 ANAs 结果比较（表 2），在 60～

69 岁的年龄段，ANAs 阳性率达到最高，为 40.97%，其

中 ANAs 阳性的占 24.32%，弱阳性的占 16.65%，与其他

各年龄段相比较，主要是以弱阳性率的升高为主。 

 
表2  不同年龄段血清ANAs阳性率比较 

Table 2  Serum ANAs positivity rates of patients 

at different ages              [n(%)]  

年龄(岁) n ANAs 弱阳性 ANAs 阳性 总 ANAs 阳性 

20～ 6056 654(10.80) 1732(28.60) 2386(39.40) 

30～ 6313 684(10.83) 1581(25.04) 2265(35.88) 

40～ 5307 641(12.08) 1174(22.12) 1815(34.20) 

50～ 3885 542(13.95) 999(25.71) 1541(39.67) 

60～ 2192 365(16.65)** 533(24.32) 898(40.97)## 

70～ 821 122(14.86) 176(21.44) 298(36.30) 

80 岁以上 140 19(13.57) 33(23.57) 52(37.14) 

总计 24714 3027(12.25) 6228(25.20) 9255(37.44) 

注: 与其他各年龄组比较, **P＜0.01; 与 30～, 40～, 70～, 80 岁

以上年龄组比较, ##P＜0.01 

 

2.3  60 岁以上老年人不同性别 ANAs 阳性率比较 

60 岁以上的男性和女性相比，60～69 岁、70～79

岁、80 岁以上的女性 ANAs 阳性率分别为 47.45%、

40.00%、48.00%，较男性（分别为 30.77%、31.27%、

31.48%）为高，两者差异具有统计学意义（P＜0.01；表 3）。 

 
表3  60岁以上老年人不同性别ANAs阳性率比较 

Table 3  Comparison of the ANAs positivity rate in aged over 60 

 years between male and female     [n(%)]   

性别 年龄(岁) n ANAs 弱阳性 ANAs 阳性 总 ANAs 阳性 

60～ 689 103(14.95) 109(15.82) 212(30.77) 

70～ 275 40(14.55) 46(16.73) 86(31.27) 

男 

≥80 54 7(12.96) 10(18.52) 17(31.48) 

60～ 765 128(16.73) 235(30.72) 363(47.45)** 

70～ 300 43(14.33) 77(25.67) 120(40.00)** 

女 

≥80 50 7(14.00) 17(34.00) 24(48.00)** 

注: 与男性相对应的各年龄组比较, **P＜0.01 

 

3  讨  论 

老年人口的界定：1982 年，在联合国“老龄问题世

界大会”上，将老年年龄的界限定义为 60 岁。目前通用

的多以 60 岁或 65 岁作为标准，在中国，法定退休年龄为

60岁，因此 60 岁成为国内普遍认定的老年人群划分标准。 

风湿病是一种全身性疾病，主要累及结缔组织，大

多数患者有关节、肌肉的病变。与机体的免疫学异常有关，

是属于自身免疫性疾病。它包含了许多疾病，如红斑狼疮、

类风湿关节炎、皮肌炎、干燥综合征、硬皮病等。本研究

观察到 60 岁以上老年人风湿病组患者和非风湿病组患者

ANAs 阳性率为分别为 46.35%和 36.46%，两者差异具有

统计学意义（P＜0.01）。 

已证实 ANAs 对很多自身免疫性疾病有诊断价值。

ANAs 的靶抗原为细胞核内的不同生化成分，包括核酸、

细胞核蛋白和核糖体蛋白。在不同疾病中，特别是风湿性

疾病，其抗体谱有一定的特异性。在炎症性风湿病中

ANAs 阳性率在 20%和 100%之间，其中在本次研究中观

察到类风湿关节炎中 ANAs 阳性率高达 64.82%，而文献

报道的在类风湿关节炎患者（包括所有的年龄段）仅为

20%～40%[1]，说明在老年类风湿关节炎患者 ANAs 阳性

率有所升高。ANAs 阳性率在系统性红斑狼疮较高，但因

60 岁以上的老年人数量不多，因此本次观察的结果

（83.34%）仅供参考。其他风湿病也因 60 岁以上明确风

湿病诊断的患者例数不多，故暂未做统计。 

在其他很多疾病中可检出 ANAs，如原发性胆汁性

肝硬化和慢性活动性自身免疫性肝炎[2,3]，本研究在 19 例

原发性胆汁性肝硬化观察到了 12 例 ANAs 阳性，但都是

弱阳性，滴度不高。在各种疾病导致的肝硬化患者中

ANAs 的阳性率为 36.50%。这些数据都将为临床医师提

供一定的参考价值。有时，在健康人中也可检出 ANAs

（各种免疫球蛋白类型，主要是 IgM），但多为低滴度。  

目前对 ANAs 进行检测的金标准为间接免疫荧光法

（indirect immunofluorescence，IIF），其检测的特异性强、

灵敏度高、操作方便，并可以针对细胞浆、细胞核、细胞

周期、细胞骨架等多种自身抗体，检测范围广泛。IIF 法

针对不同细胞靶抗原的特定抗体可产生特定荧光核型，包

括均质型、核膜型、斑点型、核仁型及着丝点型。本研究

观察到：（1）24 714 例就诊人群 ANAs 的阳性率 37.44%，

胡朝军等[4]的为 41.23%，李晔等[5]的为 46.50%；（2）在

60～69 岁人群，ANAs 阳性率达到最高，为 40.97%，但

主要以 ANAs 弱阳性的升高为主；（3）60 岁以上的男性

和女性相比，女性人群 ANAs 阳性率较男性高，两者差

异具有统计学意义（P＜0.01）。以上内容对研究 ANAs

的流行病学资料进行了补充。 

健康人体内有多种针对不同自身抗原的低滴度的自

身抗体，约 3%～8%的健康人，8%～28%老年人 ANAs

为阳性[6]。老年人之所以容易产生自身抗体，其主要原因

是胸腺萎缩及抗 Ts 细胞自身抗体的出现。抗 Ts 细胞抗体

致使 Ts 细胞功能降低，从而对机体中抗自身组织的 B 细

胞克隆失去控制[7]。细胞凋亡中降解表达在细胞表面的蛋

白也通常成为 ANAs 的靶细胞[7,8]。老年人细胞凋亡更为

频繁，接受外界刺激累加量变大，也可能是 ANAs 产生

增加的原因[9]。 

风湿性疾病患者可因疾病所处的发展阶段、激素及

免疫抑制剂的使用和检测方法的不同而出现 ANAs 阴性

的结果；同时 ANAs 阳性也可见于其他非风湿性疾病，

如呼吸系统疾病、肾脏疾病、内分泌疾病、感染性疾病、

发热等，部分正常人也可出现 ANAs 阳性，尤其是老年

人的概率更大。有多种药物可诱导红斑狼疮，从而可检测

出抗组蛋白等抗体，ANAs 显示阳性；对 ANAs 阴性的标

本，为了避免产生漏检，有人认为应对 ANAs 与抗 ENA

抗体进行全面的分析[10]。也有人认为在对疑为自身免疫

性疾病的患者进行实验诊断时，应同时进行 ANAs 和抗
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ANAs 谱的检测。两者联合检测，不但可避免漏检，对疾

病的分型上也具有较高的应用价值[11]。因此，应用 ANAs

检测对老年人进行自身免疫性疾病筛查，不仅应考虑

ANAs 抗体的滴度及特异性，同时应根据 ANAs 随年龄、

性别的不同而阳性率不同，慎重诊断，并结合患者的临床

表现及其他相关检测对疾病综合考虑，全面分析，对病情

做出客观的判断，避免片面根据某种核型所致的误诊。 
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