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　 　 【摘　 要】 　 目的　 探究自身免疫性甲状腺炎患者血清巨噬细胞炎性蛋白⁃１α（ＭＩＰ⁃１α）、白介素⁃３５（ ＩＬ⁃３５）水平

变化及临床意义。 方法　 选取 ２０２１ 年 ４ 月—２０２４ 年 ５ 月黑龙江省齐齐哈尔市第一医院内分泌科诊治的自身免疫性

甲状腺炎患者 １０３ 例为病例组，另选取同时期医院体检的健康志愿者 １０６ 例为健康对照组。 采用 ＥＬＩＳＡ 法检测血清

ＭＩＰ⁃１α、ＩＬ⁃３５ 水平；Ｐｅａｒｓｏｎ 法分析自身免疫性甲状腺炎患者血清 ＭＩＰ⁃１α 与 ＩＬ⁃３５ 的相关性；多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析

发生自身免疫性甲状腺炎的影响因素；受试者工作特征（ＲＯＣ）曲线分析血清 ＭＩＰ⁃１α、ＩＬ⁃３５ 水平诊断自身免疫性甲状

腺炎的效能。 结果　 病例组患者血清 ＭＩＰ⁃１α 水平高于健康对照组，血清 ＩＬ⁃３５ 水平低于健康对照组（ ｔ ＝ ９． ９１１ ／ ＜
０． ００１，９． １０２ ／ ＜ ０． ００１）；Ｐｅａｒｓｏｎ 分析结果显示，血清 ＭＩＰ⁃１α 与 ＩＬ⁃３５ 呈负相关（ ｒ ＝ － ０． ６２１，Ｐ ＜ ０． ００１），ＭＩＰ⁃１α 与

ＴＰＯＡｂ、 ＴＧＡｂ、Ｔ３、ＦＴ３、Ｔ４、ＦＳＨ 呈正相关，与 ＦＴ４ 呈负相关（ ｒ ＝ ０． ５３１、０． ５１７、０． ５９４、０． ５６２、０． ５０４、０． ６０１、 － ０． ４７５，Ｐ
均 ＜ ０． ００１）；ＩＬ⁃３５ 与 ＴＰＯＡｂ、 ＴＧＡｂ、Ｔ３、ＦＴ３、Ｔ４、ＦＳＨ 呈负相关，与 ＦＴ４ 呈正相关（ ｒ ＝ － ０． ５１９、 － ０． ５２４、 － ０． ４９６、
－ ０． ５７５、 － ０． ５２４、 － ０． ６１７、０． ４８９，Ｐ 均 ＜ ０． ００１）；ＭＩＰ⁃１α 水平升高是发生自身免疫性甲状腺炎的独立危险因素［ＯＲ
（９５％ＣＩ） ＝ ２． １５７（１． ２０８ ～ ３． ８５３）］，ＩＬ⁃３５ 水平升高是发生自身免疫性甲状腺炎的独立保护因素［ＯＲ（９５％ ＣＩ） ＝
０． ６１７（０． ５０２ ～ ０． ７５８）］；血清 ＭＩＰ⁃１α、ＩＬ⁃３５ 水平及二者联合诊断自身免疫性甲状腺炎的曲线下面积（ＡＵＣ）分别为

０． ８４９、０． ８６２、０． ９５０，二者联合诊断自身免疫性甲状腺炎优于血清 ＭＩＰ⁃１α、ＩＬ⁃３５ 水平单独诊断（Ｚ ／ Ｐ ＝ ３． ３９０ ／ ＜
０． ００１、３． ０３９ ／ ０． ００２）。 结论　 自身免疫性甲状腺炎患者血清 ＭＩＰ⁃１α 水平显著高于健康群体，血清 ＩＬ⁃３５ 水平显著低

于健康群体，通过检测其水平变化可对自身免疫性甲状腺炎进行有效诊断。
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【Ａｂｓｔｒａｃｔ】　 Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　 To investigate the changes and clinical significance of serum macrophage inflammatory pro⁃
tein⁃1α (MIP⁃1α) and interleukin⁃35 (IL⁃35) levels in patients with autoimmune thyroiditis. Ｍｅｔｈｏｄｓ 　 From April 2021 to
May 2024, 103 patients with autoimmune thyroiditis who visited our hospital were regarded as the observation group, and
106 healthy volunteers who underwent physical checkups at our hospital were regarded as the control group. ELISA method
was applied to detect the levels of serum IL⁃1, IL⁃6, IL⁃17, TNFα, MIP⁃1α, IL⁃35, thyroid peroxidase antibody, and thyroid
globulin antibody. Pearson method was applied to analyze the correlation between serum MIP⁃1α and IL⁃35 levels in autoim⁃
mune thyroiditis. Logistic regression was applied to analyze the related factors of autoimmune thyroiditis. ROC curve was
applied to analyze the efficacy of serum MIP⁃1α and IL⁃35 levels in diagnosing autoimmune thyroiditis. Ｒｅｓｕｌｔｓ　 The serum
levels of MIP⁃1α (t/P = 9.911/ < 0.001) in the observation group were higher than those in the healthy control group, and the
serum IL⁃35 (t/P = 9.102/ < 0.001) levels lower than those of healthy controls; Pearson analysis showed that serum MIP⁃1α

� was negatively correlated with IL⁃35 in patients with autoimmune thyroiditis (r = － 0.621,P < 0.001)，MIP⁃1α was positively
� correlated with TPOAb, TGAb, T3 , FT3 , FSH, T4 and FSH, and negatively correlated with FT4 . IL⁃35 was negatively correla⁃

·７６·疑难病杂志 ２０２５ 年 １ 月第 ２４ 卷第 １ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｄｉｆｆｉｃ ａｎｄ Ｃｏｍｐｌ Ｃａｓ，Ｊａｎｕａｒｙ ２０２５，Ｖｏｌ． ２４，Ｎｏ． １



ted with TPOAb, TGAb, T3 , FT3 , FSH, T4 and FSH, and positively correlated with FT4（ r = 0.531, 0.517, 0.594, 0.562, 0.504,
� 0.601, － 0.475， － 0.519, － 0.524, － 0.496, － 0.575, － 0.524, － 0.617, 0.498，P < 0.001） . Elevated MIP⁃1α levels were an inde⁃
� pendent risk factor for autoimmune thyroiditis［OR(95% CI) = 2.157(1.208 － 3.853)］ , and elevated IL⁃35 levels were an inde⁃
� pendent protective factor for autoimmune thyroiditis［OR(95% CI) = 0.617(0.502 － 0.758)］ . The serum MIP⁃1α and IL⁃35 levels

and the area under the curve (AUC) of the combined diagnosis of autoimmune thyroiditis were 0.849, 0.862 and 0.950, re⁃
spectively, and the combined diagnosis of autoimmune thyroiditis was better than the diagnosis of serum MIP⁃1α and IL⁃35
levels alone (Z/P = 3.390/ < 0.001, 3.039/0.002). Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 Serum MIP⁃1α level in patients with autoimmune thyroiditis is

� prominently higher than that in the healthy population, while IL⁃35 level is prominently lower than that in the healthy popu⁃
lation. Changes in their levels can effectively diagnose autoimmune thyroiditis.

【Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ】　 Autoimmune thyroiditis; Macrophage inflammatory protein⁃1α; Interleukin⁃35; Clinical significance

　 　 自身免疫性甲状腺炎是一种由自身免疫反应引起

的甲状腺疾病，其主要特征是甲状腺组织的慢性炎性

反应和甲状腺功能异常［１⁃３］。 现阶段研究认为自身免

疫性甲状腺炎不仅会引起患者甲状腺功能减退，相较

于健康群体，其罹患恶性肿瘤及心血管疾病的风险会

有所增加，尤其是患甲状腺淋巴瘤的风险可大约提高

８０ 倍左右［４⁃５］。 因此，寻找合适的生物学标志物筛查

自身免疫性甲状腺炎患者有利于对其进行早期干预和

治疗。 巨噬细胞炎性蛋白⁃１α（ＭＩＰ⁃１α）是 ＣＣ 趋化因

子家族中的一员［６］，其主要功能包括促进炎性细胞的

招募和活化，参与免疫监视、炎性反应及伤口愈合等生

物学过程［７］。 相关研究报道了在甲状腺癌患者中

ＭＩＰ⁃１α 水平与疾病的严重程度呈正相关［８］。 白介素⁃
３５（ＩＬ⁃３５）是 ＩＬ⁃１２ 家族中的新成员，由 ＥＢ 病毒诱导

基因 ３ 蛋白和 ｐ３５ 亚基组成异源二聚体［９⁃１０］。 在自身

免疫性疾病中，ＩＬ⁃３５ 通过 ＳＴＡＴ１、ＳＴＡＴ４ 等信号通路

发挥重要的抗炎和免疫抑制作用［１１］。 本研究通过检

测自身免疫性甲状腺炎患者血清 ＭＩＰ⁃１α、ＩＬ⁃３５ 水平

变化，以期为临床早期诊疗自身免疫性甲状腺炎提供

一定的参考价值，报道如下。
１　 资料与方法

１． １　 临床资料　 选取 ２０２１ 年 ４ 月—２０２４ 年 ５ 月齐齐

哈尔市第一医院内分泌科诊治的自身免疫性甲状腺炎

患者 １０３ 例为病例组，另选取同时期医院体检的健康

志愿者 １０６ 例为健康对照组。 病例组 ＷＢＣ、ＴＮＦ⁃α、
ＩＬ⁃１、ＩＬ⁃６、ＩＬ⁃１７、甲状腺过氧化物酶抗体（ＴＰＯＡｂ）、甲
状腺球蛋白抗体（ＴＧＡｂ）、三碘甲状腺原氨酸（Ｔ３）、游
离三碘甲状腺原氨酸（ＦＴ３）、甲状腺素（Ｔ４）、促甲状腺

激素（ ＦＳＨ） 水平高于健康对照组， 游离甲状腺素

（ＦＴ４）水平低于健康对照组（Ｐ 均 ＜ ０． ０１）；２ 组性别、
年龄、ＢＭＩ、饮酒史、吸烟史、高血压史、ＴＣ、ＴＧ、ＬＤＬ⁃Ｃ、
ＨＤＬ⁃Ｃ 比较，差异无统计学意义（Ｐ ＞ ０． ０５），见表 １。
本研究已经获得医院伦理委员会批准（２０２１⁃ＫＹ⁃１４⁃
９２），受试者或家属知情同意并签署知情同意书。

表 １　 健康对照组与病例组临床资料比较

Ｔａｂ． １　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｄａｔａ ｂｅｔｗｅｅｎ ｈｅａｌｔｈｙ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ
ａｎｄ ｃａｓｅ ｇｒｏｕｐ

　 项　 目
健康对照组
（ｎ ＝ １０６）

病例组
（ｎ ＝ １０３） ｔ ／ χ２ 值 Ｐ 值

男［例（％ ）］ ５４（５０． ９４） ５７（５５． ３４） ０． ４０５ ０． ５２４
年龄（�ｘ ± ｓ，岁） ４７． １８ ± ７． ５１ ４６． ７２ ± ７． １９ ０． ４５２ ０． ６５２
ＢＭＩ（�ｘ ± ｓ，ｋｇ ／ ｍ２） ２０． ９７ ± ２． ０８ ２１． １４ ± １． ５９ ０． ６６２ ０． ５０８
饮酒史［例（％ ）］ ３０（２８． ３０） ３１（３０． １０） ０． ０８１ ０． ７７５
吸烟史［例（％ ）］ ２１（１９． ８１） ２４（２３． ３０） ０． ３７７ ０． ５３９
高血压史［例（％ ）］ ２３（２１． ７０） ２２（２１． ３６） ０． ００４ ０． ９５２
ＴＣ（�ｘ ± ｓ，ｍｍｏｌ ／ Ｌ） ４． ８６ ± ０． ７５ ４． ８２ ± ０． ７１ ０． ３９６ ０． ６９３
ＴＧ（�ｘ ± ｓ，ｍｍｏｌ ／ Ｌ） １． ９１ ± ０． ５３ １． ９２ ± ０． ５１ ０． １３９ ０． ８９０
ＬＤＬ⁃Ｃ（�ｘ ± ｓ，ｍｍｏｌ ／ Ｌ） ２． ６７ ± ０． ６１ ２． ６３ ± ０． ５９ ０． ４８２ ０． ６３１
ＨＤＬ⁃Ｃ（�ｘ ± ｓ，ｍｍｏｌ ／ Ｌ） １． ３７ ± ０． ２８ １． ３４ ± ０． ２４ ０． ８３１ ０． ４０７
ＷＢＣ（�ｘ ± ｓ， × １０９ ／ Ｌ） ７． ６２ ± １． １５ １２． １７ ± １． ９３ ２０． ７７３ ＜ ０． ００１
ＴＮＦ⁃α（�ｘ ± ｓ，ｎｇ ／ Ｌ） １３． ７２ ± ２． ２８ ２１． ４３ ± ４． ２７ １６． ３４７ ＜ ０． ００１
ＩＬ⁃１（�ｘ ± ｓ，ｎｇ ／ Ｌ） １５． ５３ ± ３． ４０ ２４． ７３ ± ４． ９１ １５． ７８６ ＜ ０． ００１
ＩＬ⁃６（�ｘ ± ｓ，ｎｇ ／ Ｌ） １１． ３６ ± ２． ５４ １８． ８４ ± ３． ５１ １７． ６８７ ＜ ０． ００１
ＩＬ⁃１７（�ｘ ± ｓ，ｎｇ ／ Ｌ） ５． ６７ ± ０． ９３ １１． ２７ ± ２． ５８ ２０． ９８９ ＜ ０． ００１
ＴＰＯＡｂ（�ｘ ± ｓ，ＩＵ ／ ｍｌ） ８． ３２ ± ２． ０６ ５４１． ８３ ± ８４． ６５ ６４． ８７３ ＜ ０． ００１
ＴＧＡｂ（�ｘ ± ｓ，ＩＵ ／ ｍｌ） ９． ８４ ± １． ５７ １８２． ４９ ± ３６． ５２ ４８． ６３０ ＜ ０． ００１
Ｔ３（�ｘ ± ｓ，ｎｇ ／ ｄｌ） ６１． ７９ ± ６． ３８ １３５． ２９ ± １８． ３１ ３８． ９６８ ＜ ０． ００１
ＦＴ３（�ｘ ± ｓ，ｐｍｏｌ ／ Ｌ） ５． ３９ ± ０． ６２ ６． ４４ ± ０． ７５ １１． ０４４ ＜ ０． ００１
Ｔ４（�ｘ ± ｓ，μｇ ／ ｄｌ） ６． ７３ ± １． ０４ ８． ９１ ± ０． ９７ １５． ６６１ ＜ ０． ００１
ＦＴ４（�ｘ ± ｓ，ｐｍｏｌ ／ Ｌ） １６． ２５ ± １． ７８ １４． ９６ ± １． ９４ ５． ０１１ ＜ ０． ００１
ＦＳＨ（�ｘ ± ｓ，μＩＵ ／ ｍｌ） １． ７３ ± ０． ３１ ２２． ３９ ± ２． ８４ ７４． ４４７ ＜ ０． ００１

　 　 注：ＴＰＯＡｂ． 甲状腺过氧化物酶抗体；ＴＧＡｂ． 抗甲状腺球蛋白抗体。

１． ２　 病例选择标准　 （１）纳入标准：①符合自身免疫

性甲状腺炎的诊断标准［１２］；②甲状腺弥漫性肿大；③
ＴＰＯＡｂ 与 ＴＧＡｂ 水平显著增高；④临床资料完整。
（２）排除标准：①并发恶性肿瘤；②近期有颈部手术

史；③代谢异常；④近期服用引起血常规异常的药物；
⑤精神失常或意识模糊。
１． ３　 观测指标与方法

１． ３． １　 临床资料收集：查阅所有患者病历及健康志愿

者体检信息，收集性别、年龄、ＢＭＩ、饮酒史、吸烟史、高
血压史、实验室相关指标 （ ＴＣ、 ＴＧ、 ＬＤＬ⁃Ｃ、 ＨＤＬ⁃Ｃ、
ＷＢＣ、ＴＮＦ⁃α、ＩＬ⁃１、ＩＬ⁃６、ＩＬ⁃１７）检测结果以及 ＴＰＯＡｂ、
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ＴＧＡｂ 检测水平等资料。
１． ３． ２　 血清 ＭＩＰ⁃１α、ＩＬ⁃３５ 水平测定：于患者入院时

及健康对照组体检当日采集空腹静脉血 ５ ｍｌ，离心后

取上清置于 － ８０℃ 保存备用。 采用 ＥＬＩＳＡ 法检测血

清 ＭＩＰ⁃１α、ＩＬ⁃３５ 水平。 ＥＬＩＳＡ 试剂盒购自杭州联科

生物技术股份有限公司（货号：ＥＫ２６１、ＥＫ１３５），具体

操作步骤严格按照说明书进行。
１． ４　 统计学方法 　 选用 ＳＰＳＳ ２５． ０ 软件分析数据。
计数资料以频数或率（％ ）表示，组间比较采用 χ２ 检

验；符合正态分布的计量资料以 �ｘ ± ｓ 表示，组间比较

采用两独立样本 ｔ 检验；Ｐｅａｒｓｏｎ 法分析自身免疫性甲

状腺炎患者血清 ＭＩＰ⁃１α 与 ＩＬ⁃３５ 的相关性；多因素

Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析发生自身免疫性甲状腺炎的影响因

素；受试者工作特征（ＲＯＣ）曲线分析血清 ＭＩＰ⁃１α、ＩＬ⁃
３５ 水平诊断自身免疫性甲状腺炎的效能。 Ｐ ＜ ０． ０５
为差异有统计学意义。
２　 结　 果

２． １　 ２ 组血清 ＭＩＰ⁃１α、ＩＬ⁃３５ 水平比较　 病例组患者

血清 ＭＩＰ⁃１α 水平高于健康对照组，血清 ＩＬ⁃３５ 水平低

于健康对照组（Ｐ ＜ ０． ０１），见表 ２。

表 ２　 健康对照组与病例组血清 ＭＩＰ⁃１α、ＩＬ⁃３５ 水平比较　 （�ｘ ±

ｓ，ｎｇ ／ Ｌ）

Ｔａｂ． ２　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ＭＩＰ⁃１ α ａｎｄ ＩＬ⁃３５ ｌｅｖｅｌｓ ｂｅｔｗｅｅｎ
ｈｅａｌｔｈｙ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ｃａｓｅ ｇｒｏｕｐ

　 组　 别 例数 ＭＩＰ⁃１α ＩＬ⁃３５
健康对照组 １０６ １０５． ７５ ± １５． ３２ ４３． ９１ ± ９． ２７
病例组 １０３ １２８． １８ ± １７． ３６ ３４． １７ ± ５． ７４
ｔ 值 　 ９． ９１１ 　 ９． １０２
Ｐ 值 ＜ ０． ００１ ＜ ０． ００１

２． ２　 血清 ＭＩＰ⁃１α、ＩＬ⁃３５ 与甲状腺功能指标的相关性

　 Ｐｅａｒｓｏｎ 分析结果显示，自身免疫性甲状腺炎患者血

清 ＭＩＰ⁃１α 与 ＩＬ⁃３５ 水平呈负相关（ ｒ ＝ － ０． ６２１，Ｐ ＜
０． ００１）；ＭＩＰ⁃１α 与 ＴＰＯＡｂ、 ＴＧＡｂ、Ｔ３、ＦＴ３、Ｔ４、ＦＳＨ 呈

正相关，与 ＦＴ４ 呈负相关；ＩＬ⁃３５ 与 ＴＰＯＡｂ、 ＴＧＡｂ、Ｔ３、
ＦＴ３、Ｔ４、ＦＳＨ 呈负相关，与 ＦＴ４ 呈正相关（Ｐ ＜ ０． ０１），
见表 ３。
２． ３　 多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析发生自身免疫性甲状腺

炎的影响因素　 以是否发生自身免疫性甲状腺炎为因

变量（是 ＝ １，否 ＝ ０），以上述结果中 Ｐ ＜ ０． ０５ 项目

（ＷＢＣ、ＴＮＦ⁃α、 ＩＬ⁃１、 ＩＬ⁃６、 ＩＬ⁃１７、 ＴＰＯＡｂ、 ＴＧＡｂ、 ＭＩＰ⁃
１α、ＩＬ⁃３５）为自变量进行多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析。 结

果显示：ＭＩＰ⁃１α 水平升高是发生自身免疫性甲状腺炎

的独立危险因素，ＩＬ⁃３５ 水平升高是发生自身免疫性甲

状腺炎的独立保护因素（Ｐ ＜ ０． ０５），见表 ４。

表 ３　 血清 ＭＩＰ⁃１α、ＩＬ⁃３５ 与甲状腺功能指标的相关性分析

Ｔａｂ． ３　 Ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ａｎａｌｙｓｉｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｓｅｒｕｍ ＭＩＰ⁃１ α， ＩＬ⁃３５ ａｎｄ
ｔｈｙｒｏｉｄ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ｉｎｄｉｃａｔｏｒｓ

指　 标
ＭＩＰ⁃１α

ｒ 值 Ｐ 值

ＩＬ⁃３５
ｒ 值 Ｐ 值

ＴＰＯＡｂ ０． ５３１ ＜ ０． ００１ － ０． ５１９ ＜ ０． ００１
ＴＧＡｂ ０． ５１７ ＜ ０． ００１ － ０． ５２４ ＜ ０． ００１
Ｔ３ ０． ５９４ ＜ ０． ００１ － ０． ４９６ ＜ ０． ００１
ＦＴ３ ０． ５６２ ＜ ０． ００１ － ０． ５７５ ＜ ０． ００１
Ｔ４ ０． ５０４ ＜ ０． ００１ － ０． ５２４ ＜ ０． ００１
ＦＴ４ － ０． ４７５ ＜ ０． ００１ ０． ４８９ ＜ ０． ００１
ＦＳＨ ０． ６０１ ＜ ０． ００１ － ０． ６１７ ＜ ０． ００１

表 ４　 发生自身免疫性甲状腺炎的多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析

Ｔａｂ． ４ 　 Ｍｕｌｔｉｖａｒｉａｔｅ Ｌｏｇｉｓｔｉｃ ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ ｍｏｄｅｌ ｆｏｒ ｔｈｅ ｏｃｃｕｒｒｅｎｃｅ
ｏｆ ａｕｔｏｉｍｍｕｎｅ ｔｈｙｒｏｉｄｉｔｉｓ

自变量 β 值 ＳＥ 值 Ｗａｌｄ 值 Ｐ 值 ＯＲ 值 ９５％ＣＩ
ＷＢＣ 升高 ０． ７９７ ０． ４４２ ３． ２４８ ０． ０７２ ２． ２１８ ０． ９３３ ～ ５． ２７５
ＴＮＦ⁃α 升高 ０． ７７７ ０． ４５９ ２． ８６６ ０． ０９０ ２． １７５ ０． ８８５ ～ ５． ３４８
ＩＬ⁃１ 升高 ０． ７２４ ０． ３７９ ３． ６４６ ０． ０５６ ２． ０６２ ０． ９８１ ～ ４． ３３４
ＩＬ⁃６ 升高 ０． ８８１ ０． ４７２ ３． ４８６ ０． ０６２ ２． ４１４ ０． ９５７ ～ ６． ０８９
ＩＬ⁃１７ 升高 ０． ８４９ ０． ４８２ ３． １０２ ０． ０７８ ２． ３３７ ０． ９０９ ～ ６． ０１１
ＴＰＯＡｂ 升高 １． ０５６ ０． ６３５ ２． ７６４ ０． ０９６ ２． ８７４ ０． ８２８ ～ ９． ９７７
ＴＧＡｂ 升高 １． １０４ ０． ６４４ ２． ９４０ ０． ０８６ ３． ０１７ ０． ８５４ ～ １０． ６６０
ＭＩＰ⁃１α 升高 ０． ７６９ ０． ２９６ ６． ７４５ ０． ００９ ２． １５７ １． ２０８ ～ ３． ８５３
ＩＬ⁃３５ 升高 － ０． ４８３ ０． １０５ ２１． １５０ ＜ ０． ００１ ０． ６１７ ０． ５０２ ～ ０． ７５８

２． ４　 血清 ＭＩＰ⁃１α、ＩＬ⁃３５ 水平诊断自身免疫性甲状腺

炎的价值　 绘制血清 ＭＩＰ⁃１α、ＩＬ⁃３５ 水平单独与联合

诊断自身免疫性甲状腺炎的 ＲＯＣ 曲线，并计算曲线下

面积（ＡＵＣ），结果显示：血清 ＭＩＰ⁃１α、ＩＬ⁃３５ 水平及二

者联合诊断自身免疫性甲状腺炎的 ＡＵＣ 分别为

０． ８４９、０． ８６２、０． ９５０，二者联合诊断价值优于血清

ＭＩＰ⁃１α、ＩＬ⁃３５ 水平单独诊断（Ｚ ／ Ｐ ＝ ３． ３９０ ／ ＜ ０． ００１、
３． ０３９ ／ ０． ００２），见表 ５、图 １。

表 ５ 　 血清 ＭＩＰ⁃１α、ＩＬ⁃３５ 水平诊断自身免疫性甲状腺炎的

价值

Ｔａｂ． ５　 Ｔｈｅ ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃ ｖａｌｕｅ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ＭＩＰ⁃１ α ａｎｄ ＩＬ⁃３５ ｌｅｖｅｌｓ ｉｎ
ａｕｔｏｉｍｍｕｎｅ ｔｈｙｒｏｉｄｉｔｉｓ

指　 标 截断值 ＡＵＣ ９５％ＣＩ 敏感度 特异度 约登指数

ＭＩＰ⁃１α １１１． ５９ ｎｇ ／ Ｌ ０． ８４９ ０． ７９４ ～ ０． ８９５ ０． ７２５ ０． ８４５ ０． ５７０
ＩＬ⁃３５ ３８． ４４ ｎｇ ／ Ｌ ０． ８６２ ０． ８０８ ～ ０． ９０６ ０． ８２５ ０． ８３０ ０． ６５５
二者联合 ０． ９５０ ０． ９１２ ～ ０． ９７６ ０． ９５３ ０． ８２７ ０． ７８０

３　 讨　 论

　 　 自身免疫性甲状腺炎作为可在机体内长期存在的
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图 １ 　 血清 ＭＩＰ⁃１α、ＩＬ⁃３５ 水平诊断自身免疫性甲状腺炎的

ＲＯＣ 曲线

Ｆｉｇ． １　 ＲＯＣ ｃｕｒｖｅ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ＭＩＰ⁃１ α ａｎｄ ＩＬ⁃３５ ｌｅｖｅｌｓ ｆｏｒ ｄｉａｇｎｏ⁃
ｓｉｎｇ ａｕｔｏｉｍｍｕｎｅ ｔｈｙｒｏｉｄｉｔｉｓ

一种慢性自身免疫性疾病，其主要临床特征表现为

ＴＰＯＡｂ 与 ＴＧＡｂ 水平显著升高［１３］。 自身免疫性甲状

腺炎发病机制现阶段还尚未阐明，但学者们已证实该

疾病与细胞免疫及体液免疫等复杂的自身免疫反应相

关，而环境、遗传、感染等外界因素也对自身免疫性甲

状腺炎的发生有一定作用［１４⁃１５］。 当免疫炎性反应过

度时，会对机体造成一定程度的损害［１６］。 因此，寻找

准确有效的生物学标志物诊疗自身免疫性甲状腺炎具

有重要意义。
　 　 ＭＩＰ⁃１α 主要由巨噬细胞分泌，并具有趋化作用，
能够招募和活化多种白细胞，如多形核白细胞、单核细

胞、Ｔ 淋巴细胞、ＮＫ 细胞等，从而参与急性炎性反应状

态的调控［１７］。 张维亮等［１８］ 在一项报道中指出，ＭＩＰ⁃
１α 在自身免疫性甲状腺炎中的表达与病情严重程度

有关，二者呈现出正相关的趋势。 此外，董勇等［１９］ 指

出，通过丙硫氧嘧啶治疗自身免疫性甲状腺疾病时，患
者机体内 ＭＩＰ⁃１α 的表达水平会显著降低。 本研究发

现，自身免疫性甲状腺炎患者血清 ＭＩＰ⁃１α 水平会显

著升高，高水平的血清 ＭＩＰ⁃１α 是发生自身免疫性甲

状腺炎的独立危险因素，可有效诊断自身免疫性甲状

腺炎，其 ＡＵＣ 为 ０． ８４９，与上述报道相近。 结合本研

究结果发现，ＭＩＰ⁃１α 在自身免疫性甲状腺炎中的表达

水平变化及其生物学特性，表明其在自身免疫性甲状

腺炎发展和治疗中是一个关键的趋化因子。 进一步研

究这些趋化因子的作用机制和临床应用，将有助于更

好地理解自身免疫性甲状腺炎的病理过程，并为临床

治疗提供新的策略。
　 　 ＩＬ⁃３５ 在多种免疫相关性疾病中发挥重要的调节

作用［２０］。 尹洁等［２１］报道了 ＩＬ⁃３５ 不仅由调节性 Ｔ 细

胞分泌，还由其他多种细胞如 Ｂ 细胞和肿瘤细胞等分

泌，其主要生物学效应包括抑制 Ｔ 细胞增殖和 Ｔｈ１７ 细

胞的发育与分化。 作为一种新型细胞抗炎因子，ＩＬ⁃３５
还可通过抑制丝裂原活化蛋白激酶—核转录因子激活

蛋白 １ 通路来下调血管细胞黏附分子⁃１ 及其他炎性

因子的表达，从而减轻炎性反应，以达到维持免疫平衡

的目的［２２］。 另有研究报道了 ＩＬ⁃３５ 在甲状腺炎中的作

用主要体现在其对调节性 Ｔ 细胞（Ｔｒｅｇ）和辅助性 Ｔ 细

胞 ２２（Ｔｈ２２）平衡的调控上，该研究还报道了 ＩＬ⁃３５ 在

桥本甲状腺炎（ＨＴ）患者中的表达水平显著降低，并评

估了其对 ＨＴ 患者中 Ｔｒｅｇ 和 Ｔｈ２２ 平衡的调控作用，发
现 ＩＬ⁃３５ 刺激桥本甲状腺炎组 Ｔｒｅｇ 比例、ＦｏｘＰ３ ｍＲ⁃
ＮＡ、ＩＬ⁃３５ 和 ＩＬ⁃１０ 分泌升高，这表明 ＩＬ⁃３５ 可能通过

影响这些免疫细胞的功能来参与甲状腺炎的发病机

制［２３］。 另一项研究也表明桥本甲状腺炎患者血清 ＩＬ⁃
３５ 水平相较于健康人群会出现显著降低的现象［２４］。
本研究中自身免疫性甲状腺炎患者血清 ＩＬ⁃３５ 水平显

著降低，高水平的血清 ＩＬ⁃３５ 是发生自身免疫性甲状

腺炎的独立保护因素，血清 ＩＬ⁃３５ 诊断自身免疫性甲

状腺炎的 ＡＵＣ 为 ０． ８６２，与上述报道相近。
　 　 本研究还对自身免疫性甲状腺炎血清 ＭＩＰ⁃１α、
ＩＬ⁃３５ 水平进行了相关性分析，发现二者水平呈负相

关，这可能是由于 ＭＩＰ⁃１α、ＩＬ⁃３５ 在机体内炎性反应过

程中分别扮演着促炎和抑制的作用，因此二者表达水

平会呈现出负相关的趋势。 后续通过 ＲＯＣ 曲线分析

发现二者联合用于诊断自身免疫性甲状腺炎优于单独

诊断，为临床诊断该疾病提供了一定的参考价值和数

据支撑。
　 　 综上所述，本研究对自身免疫性甲状腺炎患者血

清 ＭＩＰ⁃１α、ＩＬ⁃３５ 水平进展检测后发现，在患有自身免

疫性甲状腺炎时ＭＩＰ⁃１α 水平上升，ＩＬ⁃３５ 水平下降，通
过检测二者水平的变化可对自身免疫性甲状腺炎患者

进行有效诊断。
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Ｇｒａｖｅｓ＇ ｄｉｓｅａｓｅ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｒａｄｉｏａｃｔｉｖｅ ｉｏｄｉｎｅ （ １３１ Ｉ） ｔｒｅａｔｍｅｎｔ［Ｊ］ ．
Ｂｉｏｓｃｉ Ｒｅｐ， ２０２０， ４０ （ １ ）： ＢＳＲ２０１９１６０９． ＤＯＩ： １０．
１０４２ ／ ＢＳＲ２０１９１６０９．

［１６］ 　 Ｓｕｂｅｋｔｉ Ｉ，Ｋａｒｔｉｋｏ ＧＪ，Ｓｕｈａｒｄｉ ＺＦ，ｅｔ ａｌ． Ｓｅｒｕｍ ＴＳＨ ｌｅｖｅｌ ａｓ ｐｒｅｄｉｃ⁃
ｔｏｒ ｏｆ Ｇｒａｖｅｓ＇ ｄｉｓｅａｓｅ ｒｅｃｕｒｒｅｎｃｅ ｆｏｌｌｏｗｉｎｇ ａｎｔｉｔｈｙｒｏｉｄ ｄｒｕｇ ｗｉｔｈｄｒａｗ⁃
ａｌ：Ａ ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ ｒｅｖｉｅｗ ［ Ｊ］ ． ＰＬｏＳ Ｏｎｅ，２０２１，１６ （１ ）： ｅ０２４５９７８．
ＤＯＩ：１０． １３７１ ／ ｊｏｕｒｎａｌ． ｐｏｎｅ． ０２４５９７８．

［１７］ 　 Ａｚｉｚｉ Ｆ，Ａｍｏｕｚｅｇａｒ Ａ，Ｋｈａｌｉｌｉ Ｄ，ｅｔ ａｌ． Ｒｉｓｋ ｏｆ ｒｅｃｕｒｒｅｎｃｅ ａｔ ｔｈｅ ｔｉｍｅ

ｏｆ ｗｉｔｈｄｒａｗａｌ ｏｆ ｓｈｏｒｔ⁃ ｏｒ ｌｏｎｇ⁃ｔｅｒｍ ｍｅｔｈｉｍａｚｏｌｅ ｔｈｅｒａｐｙ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ
ｗｉｔｈ Ｇｒａｖｅｓ＇ ｈｙｐｅｒｔｈｙｒｏｉｄｉｓｍ：Ａ ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ ｔｒｉａｌ ａｎｄ ａ ｒｉｓｋ⁃ｓｃｏｒｉｎｇ
ｍｏｄｅｌ［ Ｊ ］ ． Ｅｎｄｏｃｒｉｎｅ， ２０２４， ８４ （ ２ ）： ５７７⁃５８８． ＤＯＩ： １０． １００７ ／
ｓ１２０２０⁃０２３⁃０３６５６⁃５．

［１８］ 　 祖拉亚提·库尔班，刘立水，秦永德，等． 血清 ＴＰＯＡｂ、ＴＭＡｂ 及

ＴＲＡｂ 水平对甲状腺功能亢进患者１３１ Ｉ 治疗后甲状腺功能减退

风险的预测价值［ Ｊ］ ． 疑难病杂志，２０２３，２２ （５）：４９４⁃４９８，５０４．
ＤＯＩ：１０． ３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． １６７１⁃６４５０． ２０２３． ０５． ０１０．

［１９］ 　 Ｗａｎｇ ＳＹ，Ｗａｎｇ ＣＴ，Ｔｉｅｎ ＫＪ，ｅｔ ａｌ． Ｔｈｙｒｏｉｄ⁃ｓｔｉｍｕｌａｔｉｎｇ ｈｏｒｍｏｎｅ ｒｅ⁃
ｃｅｐｔｏｒ ａｎｔｉｂｏｄｉｅｓ ｄｕｒｉｎｇ ｆｏｌｌｏｗ⁃ｕｐ ａｓ ｒｅｍｉｓｓｉｏｎ ｍａｒｋｅｒｓ ｉｎ ｃｈｉｌｄｈｏｏｄ⁃
ｏｎｓｅｔ Ｇｒａｖｅｓ＇ ｄｉｓｅａｓｅ ｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ ａｎｔｉｔｈｙｒｏｉｄ ｄｒｕｇｓ［ Ｊ］ ． Ｋａｏｈｓｉｕｎｇ Ｊ
Ｍｅｄ Ｓｃｉ， ２０２０，３６（４）：２８１⁃２８６． ＤＯＩ：１０． １００２ ／ ｋｊｍ２． １２１６７．

（收稿日期：２０２４ － １０ － ０８）

·１７·疑难病杂志 ２０２５ 年 １ 月第 ２４ 卷第 １ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｄｉｆｆｉｃ ａｎｄ Ｃｏｍｐｌ Ｃａｓ，Ｊａｎｕａｒｙ ２０２５，Ｖｏｌ． ２４，Ｎｏ． １


