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!摘"要" 目的!探讨血清W4?' 在不同疾病患者中的表达"以及其在W4?' 相关性疾病患者治疗前后的变化和临床

意义$ 方法'选择北京大学人民医院 #%!M 年 ! 月 ! 日至 #%!O 年 & 月 &! 日就诊患者中进行血清W4?' 检验的 O#% 例

患者为研究对象进行回顾性分析"按照病种的不同分为普通疾病组%自身免疫性疾病组及 W4?' 相关性疾病组&胰

腺疾病患者分为自身免疫性胰腺炎组及胰腺癌组&按照疾病治疗阶段不同将 W4?' 相关性疾病患者再分为治疗前

组及治疗后组&分别分析对比各组患者血清W4?' 的表达$ 结果'普通疾病组的患者血清W4?' 水平中位数为 %$'R%

!%$%%M"M%$'%%# 4(D"自身免疫性疾病组患者血清W4?' 水平中位数为 %$'%O!%$%%&"!R$P%%# 4(D"W4?' 相关性疾

病组患者血清W4?' 水平中位数为 M$#%%!%$%'O"'O$%%%#4(D"明显高于普通疾病组及自身免疫性疾病组"与该两组

患者血清W4?' 水平差异有统计学意义!,Q%$%!#"普通疾病组与自身免疫性疾病组患者血清W4?' 水平相比"差异

无统计学意义!,t%$%M#$ 胰腺疾病患者中"自身免疫性胰腺炎组患者血清 W4?' 水平中位数为 &$P&M!%$%O&"

'Oq%%%# 4(D"胰腺癌组患者血清W4?' 水平中位数为 %$'&R!%$%MO"!$!&%# 4(D"自身免疫性胰腺炎组患者血清W4?'

水平高于胰腺癌组"差异具有统计学意义!,Q%$%!#$ 在W4?' 相关性疾病患者中"治疗前患者组血清W4?' 水平中

位数为 O$M'%!!$&&%"&'$!%%# 4(D"治疗后患者组血清W4?' 水平中位数为 &$P%M!%$#%R"&%$#%%# 4(D"血清W4?' 水

平在患者治疗后下降"低于治疗前水平"差异具有统计学意义!,Q%$%!#$ 结论'不同疾病类型的患者血清W4?' 表

达不同"在自身免疫性胰腺炎及W4?' 相关性疾病中"患者血清W4?' 表达明显升高"通过检测患者血清W4?' 水平的

高低"可以为不同疾病的鉴别诊断提供依据&在 W4?' 相关性疾病中"血清 W4?' 水平在治疗后表达明显下降"血清

W4?' 有可能作为评估W4?' 相关性疾病疗效的指标之一$

!关键词" W4?'&W4?' 相关性疾病&自身免疫性疾病&血清
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/6: <-2-+*46*.*0/6)5\=*4=-2*6 9/)*-6)+<*)= /,)1*;;,6-9/602-/)*)*+/6: W4?' 2-5/)-: :*+-/+-+" +1+-B

2,;W4?' 5-3-5+0/6 9213*:-)=-J/+*+.12)=-:*..-2-6)*/5:*/461+*+1.:*..-2-6):*+-/+-+& [-2,;W4?' 5-3-5+

*6 9/)*-6)+<*)= W4?' 2-5/)-: :*+-/+-+:-02-/+-+*46*.*0/6)5\/.)-2)2-/);-6)" +1*)0/6 J-,+-: /+/6 *;B

912)/6)*6:-̀ )1-3/5,/)-)=-0,2/)*3--..-0)1.W4?' 2-5/)-: :*+-/+-+$

ABCD?=E;"

W4?'& W4?' 2-5/)-: :*+-/+-& K,)1*;;,6-:*+-/+-+& [-2,;

""W4?抗体有 ' 个亚型"其中W4?' 血清浓度最低"

平均为 %$%%& n%$%%' 4(D

*!+

"W4?' 是一种在结构和

功能上都很独特的抗体$ 抗原暴露所致的免疫失衡

和自身抗体的形成均可能触发 W4?' 相关性疾病

!W4?' 2-5/)-: :*+-/+-"W4?'B@V#

*# c&+

"该病多以血清

W4?' 显著升高及病损组织中大量 W4?' 阳性浆细胞

浸润和纤维化为特征$ 近年来研究发现"在类风湿

关节炎%系统性红斑狼疮等自身免疫性疾病中亦存

在W4?' 型自身抗体或 W4?' 阳性浆细胞的浸润*'+

"

这就给两者在临床鉴别诊断及治疗造成一定的困

难$ 自身免疫性胰腺炎 !/,)1*;;,6-9/602-/)*)*+"

KWG#是一种与自身免疫有关的慢性胰腺炎症"KWG

作为最先发现的一种 W4?'B@V"!CCM 年由 X1+=*:/

等*M+提出"并逐渐以一个全新的临床疾病独立分型

受到越来越多的关注$ 本文旨在通过研究不同疾病

患者中血清W4?' 水平的高低及在同一疾病不同治

疗阶段表达的差异性"试图发现其在临床诊断及治

疗中的意义$

FG资料与方法

F$F"一般资料

选择 #%!M 年 ! 月 ! 日至 #%!O 年 & 月 &! 日就

诊于北京大学人民医院进行血清 W4?' 检测的 O#%

例患者的病例资料进行回顾性分析"其中确诊自身

免疫疾病患者 ### 例"男 P' 例"女 !'R 例"年龄 !M n

R&!MM N!O#岁&确诊 W4?'B@V患者 'P 例"男 && 例"

女 !' 例"年龄 '% nR%!O% N!%#岁&同时排除以上两

种疾病的普通患者 &M! 例"男 !PP 例"女 !P' 例"年

龄 !' nCM!MP N!P#岁$ 在 'P 例确诊W4?'B@V患者

组中"随访患者 #' 例"男 !P 例"女 P 例"年龄 '% nR%

!O% NC$P#岁"随访时间为 ! n!! 个月"平均随访时

间为 M$# 个月$

F$H"方法

所有患者均采用速率散射比浊法进行血清

W4?' 检测"对 O#% 例患者按照不同疾病分类进行分

组!! 组'普通患者&# 组'自身免疫疾病患者&& 组'

W4?'B@V患者#" 对 & 个组患者的血清 W4?' 水平进

行对比"分析不同疾病组患者的血清W4?' 水平的变

化情况$ 对其中 #' 例随访的W4?'B@V患者"均给予

肾上腺皮质激素类药物和(或免疫抑制剂治疗"在治

疗前后均进行血清W4?' 检测"对患者治疗前后的血

清W4?' 水平进行对比"分析治疗前后患者血清W4?'

水平的变化情况$ 把 'C 例胰腺疾病患者分为两组"

K组为 #! 例KWG患者"]组为 #R 例胰腺癌患者"对

两组患者血清W4?' 水平进行对比"分析两组患者的

血清W4?' 水平的变化情况$

F$I"统计学分析

采用 [G[[ #%$% 软件进行统计学分析"血清

W4?' 结果呈偏态分布"采用中位数!最小值"最大

值#表示"多组样本间两两比较采用 L-;-6\*检

验"配对比较采用 I*501̀16 带符号秩和检验方法"

两组独立样本比较采用 d/66BI=*)6-\G检验$ 所

有检验均为双侧检验" ,Q%$%M认为差异有统计

学意义$

HG结果

H$F"不同疾病患者组血清W4?' 水平比较

普通疾病组患者 W4?' 水平中位数为 %$'R%

!%q%%M"M%$'%%# 4(D"自身免疫疾病组患者 W4?'

水平中位数为 %$'%O!%$%%&"!R$P%%# 4(D"W4?' 相

关性疾病组!W4?'B@V组#患者中W4?' 水平中位数

为M$#%%!%$%'O"'O$%%%# 4(D$ & 个组间两两比较

中"W4?' 相关性疾病组患者血清 W4?' 水平明显高

于其他两组"差异有统计学意义!,均 Q%$%M#"而

普通疾病组与自身免疫疾病组相比差异无统计学意

义!,t%$%M#$

H$H"W4?' 相关性疾病患者血清 W4?' 水平在治疗

前后的比较

#' 例W4?'B@V复诊患者中"治疗前患者血清中

W4?' 水平中位数为 O$M'%!!$&&%"&'$!%%# 4(D"应

用肾上腺皮质激素类药物和(或免疫抑制剂治疗后血

清W4?'水平中位数为 &$P%M!%$#%R"&%$#%%# 4(D"两

组间比较采用I*501̀16 带符号秩和检验方法"检验

统计量H为 c&$%%%!基于正秩#" 差异有统计学意
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义!,k%$%%&#" 可以认为 #' 例患者在治疗后血清

W4?' 水平明显下降!图 !#$

图 FG血清W4?' 水平在治疗前后的变化

M%75/'FGH=/64-+1.+-2,;W4?' 5-3-5+92-)2-/);-6)/6: /.)-2)2-/);-6)

"

H$I"自身胰腺炎组与胰腺癌组患者血清W4?' 水平

比较

#! 例 KWG患者中 W4?' 水平中位数为 &$P&M

!%$%O&"'O$%%%# 4(D"#R 例胰腺癌患者中 W4?' 水

平中位数为 %$'&R!%$%MO"!$!&%#4(D"两组比较采

用d/66BI=*)6-\G检验"检验统计量为#P$M",k

%$%%%"差异具有统计学意义$

IG讨论

正常人血清中 W4?' 是所占比率最小的 W4?亚

型"其合成主要受7=# 细胞所分泌的细胞因子控制"

近年来研究发现"在W4?'B@V患者中血清W4?' 水平

的明显升高和 W4?' 阳性浆细胞浸润*O+

$ W4?'B@V

是一种免疫介导的纤维炎症性疾病"常累及多个器

官"主要好发于胰腺%胆道%唾液腺%泪腺%腹膜后组

织以及淋巴结*# c'+

$ 该病有血清 W4?' 水平明显升

高和糖皮质激素治疗有效两大特点$ W4?'B@V发病

机制不明"累及多个系统与器官"临床表现多样化"

故多用综合诊断标准结合器官特异性标准来诊

断*P+

$ W4?'B@V的综合诊断标准!#%!! 年#'!!#临

床检查显示一个或多个器官存在典型的弥漫性(局

限性肿大或团块&!##血液学检查显示血清 W4?' 浓

度增高!

$

!q&M% 4(D#&!&#组织病理学检查显示显

著的淋巴细胞和浆细胞浸润和纤维化"W4?' 阳性浆

细胞浸润"W4?'阳性(W4?阳性细胞比例t'%h"并且

t!%个 W4?' 阳性浆细胞(高倍视野$ 确诊'!!# j

!## j!&#&很可能'!!# j!&#&可能'!!# j!##&不

太可能'!!#$ 对于很可能"可能及不太可能的病

人"如果满足器官特异性诊断标准!W4?' 相关d*U,B

5*0f病*R+

"W4?' 相关自身免疫性胰腺炎*C+和W4?' 相

关肾病*!%+

#" 则可明确W4?'B@V的诊断$ 而在 #%!M

年W4?' 相关性疾病国际共识第 # 条中"强烈建议根

据活检病理结果确诊"从而排除恶性肿瘤以及与

W4?'B@V具有相似临床表现和病理特征的疾病

!C'h专家赞同#

*!!+

$ 既往研究及本研究均发现"

W4?'B@V早期可以表现为某单一器官受累"随着疾

病的进展可导致多器官受累"由于缺乏统一的W4?'B

@V临床诊断标准"临床病理标本取材困难%起病隐

匿%病史较长等因素"导致部分 W4?'B@V患者在疾

病早期被漏诊或误诊"以致患者不能及时得到规范

的治疗"致使疾病进展"多脏器受累"甚至被误诊为

肿瘤等受到不当的诊治"致使患者负担加重$ 目前

临床对W4?'B@V的研究较少"在该疾病的临床诊断

及生物标志物评估上尚无定论*!!+

"但该病的发病率

有逐年上升的趋势"需要找到一些适合临床诊断及

鉴别的指标"如评估生物标志物!如血清 W4?' 浓度

等#对诊断和监测疾病活动度的价值"以及影像学

监测评估不同受累部位疾病活动度的准确性*!!+

$

#%%O 年"日本提出 KWG的诊断标准"主要包括影像

学%血清学和病理学 & 项'!!#影像学上显示主胰管

狭窄和胰腺肿大&!##实验室检查发现
,

球蛋白%

W4?或 W4?' 的升高或自身免疫抗体阳性&!&#胰腺

的组织病理学显示明显的纤维化和明显的淋巴细胞

及浆细胞浸润$ 必须满足!!#"再满足!##和!或#

!&#"并排除胰腺癌或胆管癌等" 即可诊断*!#+

$ 鉴

于KWG是一种W4?'B@V"检测血清 W4?或 W4?' 水平

及穿刺组织!如十二指肠乳头%胆管或小唾液腺#的

W4?' 浸润被作为一条新的诊断标准出现在补充的

日本标准和亚洲标准中*!& c!'+

$ KWG的临床表现缺

乏特异性"与胰腺癌的鉴别诊断难度较大"误诊率较

高"KWG的诊断与鉴别诊断对临床医生是一个挑战"

KWG如被误诊为胰腺癌"则可能导致患者接受不必

要的手术和抗肿瘤治疗&反之"胰腺癌被误诊为

KWG"将使胰腺癌患者延误治疗时机$ 需要找到一

些适合临床检测的指标或检查"对 KWG的诊断及鉴

别诊断提供依据$

本研究发现"在普通患者及自身免疫性疾病患

者中"血清 W4?' 水平中位数在正常范围内"而在

W4?'B@V患者中"血清W4?' 水平中位数明显高于正

常范围"且在W4?'B@V患者中的血清W4?' 水平表达

明显高于其他两组患者"其差异有统计学意义$ 本

研究同时发现"W4?'B@V患者的血清 W4?' 水平在应

用肾上腺皮质激素类药物和(或免疫抑制剂治疗后

明显下降"即血清W4?' 水平在治疗前后其差异有统

计学意义"提示血清W4?' 水平可能作为W4?'B@V治

疗是否有效的一个评价指标$ 本研究发现"在 KWG

患者中"血清W4?' 水平明显高于胰腺癌患者组"两

者之间差别接近 C 倍"提示在临床工作中"患者血清

)&OC)张意兰"等"血清W4?' 在不同疾病患者中的表达



W4?' 水平可能作为KWG与胰腺癌的鉴别诊断指标$

综上所述"血清W4?' 的表达与疾病种类的不同

密切相关"在W4?'B@V患者中"患者血清 W4?' 表达

明显高于其他疾病"患者经治疗后血清W4?' 表达明

显下降"KWG患者血清 W4?' 表达明显高于胰腺癌

组"提示血清W4?' 表达水平可能作为鉴别胰腺癌与

KWG的一个重要指标$ 遗憾的是"由于本研究样本

量较小"未能找出一个确切的血清W4?' 表达的具体

值"需扩大样本量进一步研究$
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启动北大医学青年科技沙龙"建设-双一流.跨学科学术交流与创新发展平台

""北大医学青年科技沙龙是北大医学-双一流.建设的重

要内容"旨在建设新时期跨学科创新发展的学术交流平台"

在动态宣传入选国家级和省部级人才计划的青年才俊最新

研究成果的同时"开创紧密围绕医学问题的多学科联合攻

关%创新发展的新局面$

青年科技沙龙下设多个版块"其中-大师讲堂.邀请校内

外院士和杰出校友主讲"用大师们的真知灼见引领青年学子

的成长之路&-人才成果展示.版块邀请教育部长江学者特聘

教授"国家自然科学基金杰出青年%优秀青年基金获得者"中

组部千人计划%青年千人计划%万人计划!青年拔尖人才#入

选者"教育部新世纪人才"北京市科技新星等青年领军人物

讲述自身成才之路"介绍最新科研成果和研究团队的组建情

况&在-帮扶计划.版块由国家级%省部级人才计划入选者现

场点评%修改 # n& 份国家自然科学基金项目申请书"精准帮

扶广大起步阶段的青年科研人员$ 除了通过大师点拨%人才

示范%精准帮扶全方位搭建人才成长和创新发展环境外"青

年科技沙龙还着力于为青年学者构建跨学科顶级学术交流

平台"每期青年科技沙龙都会举办紧密围绕医学问题的-跨

学科专题研讨."重点邀请获得医学B信息科学%医学B工学%医

学B化学%医学B生命科学联合研究种子基金资助的团队进行

项目进展汇报"打破学科%学部的壁垒"以交流沟通促进合

作"以融合交叉激发创新活力$ 此外"青年科技沙龙还通过

-医学史与人文.和-最新时评.讲座拓宽研究者的视野"提

升其人文素养和大局观%使命感&提供 [HW论文写作方法%共

性技术介绍%科技情报挖掘方法%伦理审查与专利申请策略

等科技服务"帮助青年学者全面提高科学研究基本素养&组

织-健康生活.科普讲座关注青年学者的生活健康$

人才队伍是推动医学科学进步的主体"也是学科建设可

持续发展的原动力与核心$ 随着国家科技创新和健康中国

战略的推进"面对-双一流.建设的重大历史机遇"北京大学

医学部将进一步优化学科发展布局"建设可持续%国际化的

人才培养%成长和发展机制$ 青年科技沙龙作为北京大学医

学部青年科技创新发展平台建设的一项长期举措"愿与广大

青年科研工作者一起努力"继续丰富和提升学术交流活动的

内容和品质"创建一个面向国际%面向未来的培养学术大师

与优秀人才的平台"为实现北大医学理念%达成-双一流.建

设目标做出贡献/

#北京大学医学部科研处$""
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