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３种血清学抗体检测在类风湿关节炎诊断中的应用

姚燕红，彭　琪，黎四平（广东医学院附属石龙博爱医院检验科，广东东莞　５２３３２５）

　　【摘要】　目的　分析类风湿因子（ＲＦ）、抗环瓜氨酸肽抗体（抗ＣＣＰ）和抗ＲＡ３３３种血清指标在类风湿关节炎

（ＲＡ）诊断中的敏感性和特异性，探讨其对ＲＡ的临床诊断价值。方法　ＲＡ患者７８例、非ＲＡ患者５２例和健康对

照组８０例血清分别采用酶联免疫吸附试验检测抗ＣＣＰ和抗ＲＡ３３、速率散射比浊法检测ＲＦ，观察各指标对ＲＡ诊

断价值。结果　３种血清学指标对ＲＡ诊断的敏感性由高到低依次是ＲＦ、抗ＣＣＰ、抗ＲＡ３３，特异性由高到低依次

为抗ＲＡ３３、抗ＣＣＰ、ＲＦ。结论　抗ＣＣＰ与ＲＦ联合检测对筛查和辅助诊断ＲＡ具有较好的临床应用价值。
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　　类风湿关节炎（ＲＡ）是一种以累及周围关节为主的、常见

的自身免疫性疾病，其临床以四肢远端小关节病变为重，如诊

治不及时，轻者关节僵硬畸形，重者功能障碍或丧失［１２］。目

前，具体病因和发病机制尚不清楚，我国的发病率为０．３％～

０．６％。长期以来，对ＲＡ的诊断主要依靠患者的临床症状和

Ｘ线片表现，类风湿因子（ＲＦ）的检测因其特异性较低，限制了

其在ＲＡ诊断中的作用。ＲＡ病情的高度易变性和不可预知

的病程使得寻求特异性好、敏感性高的实验室指标势在必行。

为此，本研究选取了 ＲＦ、抗环瓜氨酸肽抗体（抗ＣＣＰ）和抗

ＲＡ３３３种血清学指标来探讨其在ＲＡ诊断中的意义。

１　资料与方法

１．１　一般资料　（１）ＲＡ患者组７８例，其中男２６例，女５２

例，年龄２０～６５岁，平均４６岁。临床诊断均符合美国风湿病

协会１９８７年修订的ＲＡ诊断标准。（２）其他疾病组：门诊及住

院非ＲＡ性自身免疫性疾病患者４２例，其中男１６例，女２６

例，年龄２８～６４岁，平均４８岁，本组病例包括系统性红斑狼疮

（ＳＬＥ）１６例，干燥综合征（ＳＳ）６例，骨关节炎３例，痛风１０例，

强直性脊柱炎７例，以上病例均符合国内或国际的相应诊断标

准。（３）健康对照组为同期本院健康体检者共８０例，男３４例，

女４６例，年龄２８～６４岁，平均４５岁，均排除有自身免疫性

疾病。

１．２　样本收集及处理　检测对象均为早晨采集空腹静脉血３

ｍＬ，３０００ｒ／ｍｉｎ离心１０ｍｉｎ，所有标本均无溶血、脂血，分离

血清于当天进行检测。

１．３　检测方法

１．３．１　抗ＣＣＰ和抗ＲＡ３３测定　采用酶联免疫吸附试验分

别测定抗ＣＣＰ和抗ＲＡ３３含量，试剂由深圳亚辉龙公司提供。

１．３．２　ＲＦ测定　采用速率散射比浊法测定 ＲＦ，采用日立

７６００全自动生化分析仪进行检测，ＲＦ＞２５Ｕ／ｍＬ为阳性。

１．４　统计学方法　计数资料采用χ
２ 检验，分析采用ＳＰＳＳ

１１．０统计软件，以犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　各组ＲＦ、抗ＣＣＰ、抗ＲＡ３３阳性例数比较 　ＲＡ组和非

ＲＡ组人群中 ＲＦ、抗ＣＣＰ、抗ＲＡ３３阳性率见表１。ＲＡ组３

种指标阳性明显高于非 ＲＡ 组，其中以 ＲＦ最高，抗ＲＡ３３

最低。

表１　抗ＣＣＰ、抗ＲＡ３３和ＲＦ阳性检测结果［狀（％）］

组别 狀 抗ＣＣＰ（＋）抗ＲＡ３３（＋） ＲＦ（＋）

ＲＡ组 ７８ ５９（７５．４） ３４（４３．６） ６３（８０．７）

其他自身免疫病组 ４２ ４（９．５） ３（７．１） １５（３５．７）

健康对照组 ８０ １（１．３） ０（０．０） ６（７．５）

表２　３种血清学指标及ＲＡ的性能评价［狀（％）］

组别 狀
抗ＣＣＰ

（＋）

抗ＲＡ３３

（＋）

ＲＦ

（＋）

ＲＡ组 ７８ ５９（７５．６） ３４（４３．６） ６３（８０．７）

其他自身免疫病组 ４２ ４（９．５） ３（７．１） １２（２８．５）

健康对照组 ８０ １（１．２） ０（０．０） ６（７．５）

２．２　３种血清学指标诊断ＲＡ性能评价　见表２。３种指标

对ＲＡ诊断的敏感性由高到低依次是 ＲＦ（８０．７％）、抗ＣＣＰ

（７５．６％）、抗ＲＡ３３（４３．６％），而特异性由高（下转第２８４２页）
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谢中需要维生素，如叶酸、维生素Ｂ１２和维生素Ｂ６ 等激活酶活

性，缺少维生素会导致血液中 Ｈｃｙ水平升高
［２］。许多研究发

现，高同型 Ｈｃｙ血症与ＣＨＤ密切相关，Ｈｃｙ通过氧化应激作

用，引起内皮细胞的损伤，同时 Ｈｃｙ还可以促使血管平滑肌细

胞增殖，促进炎性反应，使血管壁增厚，导致粥样硬化斑块的形

成［２］。本研究显示，ＣＨＤ组血清中 Ｈｃｙ水平显著高于健康对

照组，差异有统计学意义（犘＜０．０１），同时ＣＨＤ各组患者血清

中 Ｈｃｙ水平亦存在显著差异，且 ＡＭＩ组大于 ＵＡＰ组大于

ＳＡＰ组，说明 Ｈｃｙ是ＣＨＤ的危险因素，并且 Ｈｃｙ水平与疾病

的严重程度密切相关，这与国内外相关研究一致［４６］，因此降低

血液中 Ｈｃｙ水平是防治ＣＨＤ的一个有效途径。

ｈｓＣＲＰ具有５个亚单位组成的不对称化学结构，是判断

组织损伤较敏感的指标，有炎症存在时ｈｓＣＲＰ明显升高
［７］。

动脉粥样硬化的形成对损伤的血管内皮细胞而言，既是免疫反

应过程，又是炎症过程。ｈｓＣＲＰ是参与炎症或急性时相反应

的主要蛋白，由于持续免疫炎症促进斑块的形成，从而导致

ＣＨＤ的发生
［７］。ｈｓＣＲＰ水平的升高可能反映了动脉本身内

在炎症和组织损伤［８］。本研究显示，ＣＨＤ组血清中ｈｓＣＲＰ

水平明显高于健康对照组，差异有统计学意义（犘＜０．０１），同

时ＣＨＤ各组患者血清中ｈｓＣＲＰ水平亦存在显著性差异，有

ＡＭＩ组大于ＵＡＰ组大于ＳＡＰ组的趋势，由此说明ｈｓＣＲＰ是

ＣＨＤ的危险因素，与此同时，ｈｓＣＲＰ水平与疾病的严重程度

亦密切相关。

综上所述，Ｈｃｙ和ｈｓＣＲＰ是ＣＨＤ的危险因素，对ＣＨＤ

患者血清中Ｈｃｙ和ｈｓＣＲＰ水平的联合检测，可以为临床诊断

提供可靠依据，同时血清中Ｈｃｙ和ｈｓＣＲＰ含量的高低与病情

严重程度有密切的相关性，因此对ＣＨＤ的预防和诊治起十分

重要的作用。
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到低 依 次 是 抗ＲＡ３３（９７．５％）、抗ＣＣＰ（９５．９％）和 ＲＦ

（８２．８％）。但抗ＲＡ３３与抗ＣＣＰ的特异性差异无统计学意

义（犘＞０．０５）。

３　讨　　论

ＲＡ是一种反复发作、致残、早期不易诊断和发现的一种

以关节滑膜慢性炎症病变为主要表现的致畸性自身免疫性疾

病，在出现症状２年内，５０％～９０％的患者有关节受损的放射

学改变，早期诊断、早期应用缓解病情药物改善ＲＡ预后尤为

重要［３］。目前ＲＡ诊断的血清学标志物主要为 ＲＦ，但 ＲＦ特

异性较差。近年来，国内外文献报道，抗ＣＣＰ和抗ＲＡ３３对

ＲＡ的诊断具有特异性，而且可用于ＲＡ的早期诊断。

ＲＦ是一种自身抗体，常见于ＲＡ，同时也见于其他多种风

湿疾病和急慢性炎症，如ＳＬＥ、ＳＳ、系统性硬皮病、慢性肺结核

等疾病，甚至在健康人中也有一定的阳性率。只有当ＲＦ滴度

高、多次测定阳性时患ＲＡ的可能性才较大
［４］。因此，ＲＦ存在

敏感性高但特异性相对较低的局限。当临床症状不典型时，很

难为ＲＡ的诊断提供可靠实验依据。

抗ＣＣＰ和抗ＲＡ３３是近年来发展较快的自身抗体。自

２０００年首次合成出抗核周因子抗体、抗角蛋白抗体、抗聚丝蛋

白抗体的共同抗原决定簇环瓜氨酸，便建立了酶联免疫吸附试

验用于检测 ＲＡ 患者的抗ＣＣＰ
［５６］。通过实验可知，抗ＣＣＰ

和抗ＲＡ３３是诊断ＲＡ的特异性指标，二者的敏感性虽然不如

ＲＦ，但对诊断 ＲＡ 具有很高的特异性，分别达到９５．９％和

９７．５％，均高于ＲＦ的８２．８％，差异有统计学意义（犘＜０．０１）。

综上所述，ＲＦ、抗ＣＣＰ和抗ＲＡ３３这３种血清学指标在

ＲＡ诊断方面各有优劣性。临床上若采用ＲＦ联合抗ＣＣＰ的

检测模式，其操作既简单，又能够有效地提高检测的灵敏度和

特异性。
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