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３种抗体联合检测在类风湿关节炎诊断中的应用

曾?妮１，陈浩全２（１．广西壮族自治区玉林市第一人民医院检验科　５３７０００；２．广西壮族自治区

玉林市骨科医院检验科　５３７０００）

　　【摘要】　目的　探讨抗突变型瓜氨酸波形蛋白（抗ＭＣＶ）抗体、抗瓜氨酸化纤维蛋白原抗体（ＡＣＦ）、抗ＲＡ３３

联合检测在类风湿关节炎（ＲＡ）中的临床应用价值。方法　对９６例ＲＡ患者和５０例其他自身免疫疾病患者及５０

名健康对照者采用酶联免疫吸附试验（ＥＬＩＳＡ）检测抗ＭＣＶ、抗ＡＣＦ、抗ＲＡ３３，观察各指标及３项联合检测对ＲＡ

的诊断价值。结果　单指标检测抗ＭＣＶ对ＲＡ的敏感性为８４．３７％（８１／９６），特异性为９５．００％（９５／１００）；抗ＡＣＦ

对ＲＡ的敏感性为６４．５８％（６２／９６），特异性为９３．００％（９３／１００）；抗ＲＡ３３对ＲＡ的敏感性为１３．５４％（１３／９６），特

异性为９８．００％（９８／１００）。３项指标中任一指标阳性即作为阳性的敏感性最高（９５．２２％）；而３项指标均为阳性才

视为阳性的敏感性略低于抗ＡＣＦ，但特异性可达９９．００％。结论　抗ＭＣＶ、抗ＡＣＦ、抗ＲＡ３３是ＲＡ较为特异的

指标，３项指标联合检测可以把阳性患者的误诊率降到最低，有助于对ＲＡ的早期诊断、治疗和病情预后估计。
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ＲＡ３３

　　类风湿关节炎（ＲＡ）是一种致残性自身免疫疾病，其基本

病理改变为滑膜炎，由于关节滑膜炎症和增生，造成关节软骨、

骨、滑膜破坏，最终导致关节畸形和功能丧失。关节滑膜的破

坏可在ＲＡ发病３个月内出现，若未及时治疗，部分患者可在２

年内出现不可逆的骨质破坏。因此ＲＡ的早期诊断极其重要。

现行ＲＡ诊断依据主要是临床表现、Ｘ线检查及类风湿因子

（ＲＦ）检测
［１２］，但ＲＡ早期症状隐匿，符合上述标准时患者常

已出现骨关节损坏，加之ＲＦ在其他自身免疫性疾病也有一定

阳性率，不利于ＲＡ的早期诊断和干预治疗。本研究对ＲＡ患

者同时检测抗突变型瓜氨酸波形蛋白抗体（ａｎｔｉＭＣＶ）、抗瓜

氨酸化纤维蛋白原抗体（抗ＡＣＦ）、抗ＲＡ３３水平，以探讨３项

指标联合检测在ＲＡ诊断中的临床应用价值。

１　材料与方法

１．１　标本来源　ＲＡ组共９６例患者，系本院２０１１年２～１２月

住院和门诊患者，所有病例均符合１９８７年美国风湿病学学会

（ＡＣＲ）的 ＲＡ分类诊断标准。其中男３５例，女６０例，年龄

２３～７２岁。非ＲＡ组５０例，其中系统性红斑狼疮２５例、混合

结缔组织病５例、干燥综合征１４例、皮肌炎６例，均符合相应

的诊断标准。健康对照组５０例，均为医院体检中心体检健康

者，且无自身免疫性疾病及风湿病史。

１．２　试剂与检测方法　标本均来自本院和门诊患者血清，２～

８℃保存１周内完成。抗ＭＣＶ 检测用德国 Ｏｒｇｅｎｔｅ公司

ＥＬＩＳＡ试剂盒，抗ＭＣＶ＞２０Ｕ／ｍＬ为阳性；抗ＡＣＦ检测用

美国Ｐｉｅｒｃｅ公司试剂盒，在４９０ｎｍ波长下读取光密度值，用光

密度值大于正常标本检测结果狓±２狊为阳性阈值；抗ＲＡ３３检

测用德国 ＡＭＥＣ公司提供的酶联免疫吸附法（ＥＬＩＳＡ）试剂

盒，＞２５Ｕ／ｍＬ为阳性。

１．３　统计学方法　采用ＳＰＳＳ１１．０软件进行统计学分析，不

同指标间及不同组间阳性率和特异性差异比较采用χ
２ 检验，

犘＜０．０５差异有统计学意义。
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２　结　　果

２．１　单项指标检测　抗ＭＣＶ、抗ＡＣＦ、抗ＲＡ３３阳性率的多

组间比较差异具有统计学意义（犘＜０．０１），见表１。

表１　各实验组血清单指标阳性结果比较（％）

组别 狀 抗ＭＣＶ 抗ＡＣＦ 抗ＲＡ３３

ＲＡ组 ９６ ８１（８４．３７） ６２（６４．５８） １３（１３．５４）

非ＲＡ组 ５０ ５（１０．００） ７（１４．００） ２（４．００）

健康对照组 ５０ ０（０．００） ０（０．００） ０（０．００）

２．２　３项指标联合检测　３项指标中任一指标阳性即作为阳

性的敏感性最高（９５．２２％）；而３指标均为阳性才视为阳性的

敏感较低，但特异性可达９９．００％。见表２。

表２　抗ＭＣＶ、抗ＡＣＦ、抗ＲＡ３３联合检测对

　　　ＲＡ的敏感性和特异性

指标
ＲＡ组

（狀＝９６）

非ＲＡ组

（狀＝５０）

健康对照组

（狀＝５０）

敏感性

（％）

特异性

（％）

抗ＭＣＶ（＋） ８１ ５ ０ ８４．３７ ９５．００

抗ＡＣＦ（＋） ６２ ７ ０ ６４．５８ ９３．００

抗ＲＡ３３（＋） １３ ２ ０ １３．５４ ９８．００

抗ＭＣＶ、抗ＲＡ３３、ＲＦ（＋） ６７ １ ０ ６９．７０ ９９．００

３　讨　　论

抗ＭＣＶ所针对的抗原决定簇部分是波形蛋白（ｖｉｍｅｎｔｉｎ，

原称Ｓａ抗原
［３４］）的瓜氨酸修饰残基，其暴露后引起自身免疫

反应而产生抗ＭＣＶ
［５６］。本项研究发现，抗ＭＣＶ诊断ＲＡ的

敏感性可达８４．３７％，特异性可达９５．００％。

ＡＣＦＦｇ由两组Ａα、Ｂβ和γ３条多肽链通过二硫键结合

形成１个蛋白分子，在变性凝胶电泳中二硫键断裂，３条多肽

链分开，因此出现３条电泳带。Ｆｇ在Ｃａ
２＋存在下，被ＰＡＤ酶

催化，３条多肽链中的精氨酸残基脱亚氨基转变为瓜氨酸残

基，其相对分子质量会稍有增加。同时由于电荷改变，导致多

肽链去折叠、肽链展开，通过抗修饰后瓜氨酸抗体与瓜氨酸化

的Ｆｇ３条肽链均有结合，Ｆｇ瓜氨酸化成功，以此为基质建立

ＥＬＩＳＡ法对ＡＣＦ进行检测。Ｐéｒｅｚ等
［７］对ＡＣＦ在早期ＲＡ中

的诊断和预后价值进行研究，证实 ＡＣＦ在ＲＡ诊断中的敏感

性与抗环瓜氨酸肽抗体（抗ＣＣＰ）相近，而且对 ＲＡ早期诊断

的敏感性高于ＩｇＭＲＦ，并与ＲＡ的影像学进展相关，在ＲＡ中

具有很高的敏感性和特异性，在对ＲＡ的诊断上具有与抗ＣＣＰ

同样的价值。ＡＣＦ与 ＲＡ患者体内红细胞沉降率的水平相

关，ＡＣＦ检测对于ＲＡ相关抗体阴性的患者具有辅助诊断的

价值。本研究中抗ＡＣＦ对ＲＡ的敏感性为６４．５８％，特异性

为９３．００％。

ＲＡ３３是近年发现的相对分子质量为３３×１０３ 的一致性

核糖核蛋白（ｈｎＲＮＰ）的核心蛋白 Ａ２，参与核蛋白剪接体的形

成，能与ＲＡ患者的自身抗体反应。研究表明抗ＲＡ３３对ＲＡ

诊断的阳性率多为２０．０％～４０．０％，最高为６１．０％，最低为

６．０％
［８］，且抗体在系统性红斑狼疮及混合结缔组织病中也有

一定的阳性率［９１０］，本文采用ＥＬＩＳＡ法检测９５例ＲＡ患者血

清总ＲＡ３３抗体敏感性和特异性分别为１３．５４％和９８．００％，

与文献报道一致。

多指标联合检测是有助于提高疾病诊断效率的方法，本文

利用抗ＭＣＶ、抗ＡＣＦ及抗ＲＡ３３阳性结果的不完全重叠性，

对ＲＡ进行血清学联合诊断，发现３项指标中任一指标阳性即

作为阳性的敏感性最高（９５．２２％）；而３项指标均为阳性才视

为阳性的敏感性略低于抗ＡＣＦ，但特异性可达９９．００％，可以

把阳性患者的误诊率降到最低，具有较高的临床应用价值。
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