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抗环瓜氨酸肽抗体和类风湿因子联合检测对类风湿

关节炎的诊断价值研究

彭吉芳（冀中能源峰峰集团有限公司总医院检验科，河北邯郸　０５６２００）

　　【摘要】　目的　评价抗环瓜氨酸肽抗体和类风湿因子联合检测对类风湿关节炎的早期诊断价值。方法　随机

选择８５例类风湿关节炎患者、４３例非类风湿关节炎患者及３０例健康者，分别采用酶联免疫吸附法和免疫透射比

浊法检测血清抗环瓜氨酸肽抗体和类风湿因子。采用诊断灵敏度、特异度、阳性预测值及阴性预测值等指标评价抗

环瓜氨酸肽抗体与类风湿因子单独及联合检测对类风湿关节炎的诊断效能。结果　类风湿关节炎及非类风湿关节

炎患者血清抗环瓜氨酸肽抗体、类风湿因子阳性率均明显高于健康者（犘＜０．０５）；类风湿关节炎患者血清抗环瓜氨

酸肽抗体和类风湿因子阳性率均高于非类风湿关节炎患者（犘＜０．０５）；抗环瓜氨酸肽抗体和类风湿因子联合检测

可将类风湿关节炎的诊断灵敏度提高至９１．７６％。结论　血清抗环瓜氨酸肽抗体和类风湿因子联合检测可提高类

风湿关节炎的诊断灵敏度，对类风湿关节炎的早期诊断具有重要价值。
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　　类风湿关节炎是一种自身免疫性疾病，临床特征为对称性

的关节滑膜炎症，可导致关节强直、畸形和功能丧失［１］。对于

临床表现、Ｘ线检查特征不典型，且类风湿因子检测结果为阴

性的类风湿关节炎患者而言，早期诊断较为困难，极易因错过

最佳诊治时间而出现不可逆的骨关节破坏，严重时甚至导致终

身残废［２］。抗环瓜氨酸肽抗体检测对类风湿关节炎的具有较

高的诊断特异度和灵敏度［３４］。目前，临床对类风湿关节炎的

诊断主要依据中华医学会风湿病学分会于２０１０年发布的《类

风湿关节炎诊断及治疗指南》，该项指南提出的类风湿关节炎

的诊断指标中包括抗环瓜氨酸肽抗体和类风湿因子的检测。

本研究通过比较不同种类疾病患者和健康者血清抗环瓜氨酸

肽抗体和类风湿因子检测结果，探讨了二者联合检测对类风湿

关节炎的诊断价值，现将结果报道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　２００９年９月至２０１２年１０月于本院就诊的类

风湿关节炎患者８５例纳入类风湿关节炎组，所有患者均符合

２０１０年版《类风湿关节炎诊断及治疗指南》制定的诊断标

准［５］；８５例患者中，男２３例、女６２例，年龄２１～７８岁，平均

４５．６岁。同期于本院就诊的非类风湿关节炎患者４３例纳入

对照组，包括系统性红斑狼疮６例、结缔组织病７例、干燥综合

征６例、系统性硬化症５例、自身免疫性肝病４例、强直性脊柱

炎５例、痛风５例、骨性关节炎５例；４３例患者中，男１４例、女

２９例，年龄１８～７５岁，平均４３．１岁，均符合国内或国外通行

的相关疾病诊断标准。同期于本院体检健康者３０例纳入健康

对照组，男１０例、女２０例，年龄２６～６８岁，平均４２．０岁。

１．２　方法　抗环瓜氨酸肽抗体检测采用酶联免疫吸附法，试

剂购自上海富莼科芯生物技术股份有限公司，检测结果大于

２５ＲＵ／ｍＬ时判为阳性。类风湿因子检测采用ＴＢＡ４０ＦＲ型

全自动生化分析仪（日本东芝），免疫透射比浊法检测试剂购自

上海科华生物工程股份有限公司，检测结果大于１４ＩＵ／ｍＬ时

判为阳性。所有检测均由具有上岗证的专业技术人员严格按

试剂及仪器说明书进行操作，质控品检测结果均在控制范围

内。抗环瓜氨酸肽抗体和类风湿因子联合检测时，任意一项检

测结果未阳性时，判为联合检测结果为阳性。
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１．３　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１７．０软件进行数据处理和统计

学分析。计数资料以百分率表示，组间比较采用卡方检验；

犘＜０．０５为比较差异具有统计学意义。

２　结　　果

２．１　各研究组抗环瓜氨酸肽抗体、类风湿因子检测阳性率比

较　健康对照组受试对象抗环瓜氨酸肽抗体、类风湿因子检测

结果均为阴性，阳性率均为０．０％。类风湿关节炎组、非类风

湿关节炎组抗环瓜氨酸肽抗体、类风湿因子检测阳性率均高于

健康对照组（犘＜０．０５）。类风湿关节炎组抗环瓜氨酸肽抗体

和类风湿因子检测阳性率均高于非类风湿关节炎组（犘＜

０．０５）。详见表１。

２．２　抗环瓜氨酸肽抗体、类风湿因子对类风湿关节炎诊断价

值比较　单独检测抗环瓜氨酸肽抗体和类风湿因子，其对类风

湿关节炎的诊断灵敏度分别为６９．４％和８１．２％，二者比较差

异无统计学意义（犘＞０．０５）；单独检测抗环瓜氨酸肽抗体对类

风湿关节炎的诊断特异度为９３．０％，高于单独检测类风湿因

子（６７．４％），比较差异有统计学意义（犘＜０．０５）；单独检测抗

环瓜氨酸肽抗体诊断类风湿关节炎的阳性预测值为９５．２％，

高于单独检测类风湿因子（８３．１％），比较差异有统计学意义

（犘＜０．０５）。二者联合检测对类风湿关节炎的诊断灵敏度为

９１．８％，高于二者单独检测时的诊断灵敏度。详见表２。

表１　各研究组抗环瓜氨酸肽抗体和类风湿因子

　　　检测阳性率比较［狀（％）］

组别 狀 抗环瓜氨酸肽抗体 类风湿因子

类风湿关节炎组 ８５ ５９（６９．４） ６９（８１．２）

非类风湿关节炎组 ４３ ３（７．０） １４（３２．６）

干燥综合征 ６ ０（０．０） ３（５０．０）

系统性红斑狼疮 ６ １（１６．７） ５（８３．３）

结缔组织病 ７ １（１４．３） ４（５７．１）

自身免疫性肝病 ４ ０（０．０） ０（０．０）

系统性硬化症 ５ ０（０．０） ２（４０．０）

骨性关节炎 ５ ０（０．０） ０（０．０）

痛风 ５ １（２０．０） ０（０．０）

强直性脊柱炎 ５ ０（０．０） ０（０．０）

健康对照组 ３０ ０（０．０） ０（０．０）

表２　　抗环瓜氨酸肽抗体和类风湿因子在不同研究组的诊断灵敏度、特异度、阳性预测值、阴性预测值

组别 狀

抗环瓜氨酸肽

阳性 阴性

类风湿因子

阳性 阴性

抗环瓜氨酸肽联合类风湿因子

阳性 阴性

类风湿关节炎组（狀） ８５ ５９ ２６ ６９ １６ ７８ ７

非类风湿关节炎组（狀） ４３ ３ ４０ １４ ２９ １５ ２８

健康对照组（狀） ３０ ０ ３０ ０ ３０ ０ ３０

灵敏度（％） ６９．４ ８１．２ ９１．８

特异度（％） ９３．０ ６７．４ ６５．１

阳性预测值（％） ９５．２ ８３．１ ８３．９

阴性预测值（％） ６０．６ ６４．４ ８０．０

３　讨　　论

类风湿关节炎是一种以关节组织慢性炎症病变为主要表

现的全身性疾病［５６］。其发病机制是患者体内ＩｇＧ分子发生了

变性，从而刺激机体产生抗变性ＩｇＧ的自身抗体。这种自身抗

体多以ＩｇＭ类抗体为主，也可以是ＩｇＧ或ＩｇＡ类抗体，临床称

之为类风湿因子［７］。类风湿因子与发生变性的ＩｇＧ结合形成

的免疫复合物可沉积于关节滑膜，进而激活补体，导致慢性、渐

进性免疫炎症性损伤，从而引起类风湿关节炎［８］。类风湿因子

是最早应用于类风湿关节炎临床诊断的血清学指标。７０％的

类风湿关节炎患者类风湿因子结果为阳性，但系统性红斑狼

疮、原发性干燥综合征、慢性肺结核、恶性肿瘤等其他疾病也可

导致类风湿因子检测出现阳性结果，甚至在５％的健康人体内

也可检出低滴度的类风湿因子［９］。因此，类风湿因子对于类风

湿关节炎的诊断灵敏度较高，但特异度相对较低，易造成误

诊［１０１２］。此外，约有２５％的类风湿关节炎患者类风湿因子检

测结果为阴性，可能与以下因素有关：（１）早期类风湿关节炎患

者体内不一定出现类风湿因子水平的升高，达不到现有试剂盒

的最低检测限；（２）目前常用检测试剂主要是针对ＩｇＭ类抗体

进行检测，无法检出ＩｇＡ或ＩｇＧ类抗体，导致因受到方法学限

制，部分类风湿关节炎患者无法检出，易造成漏诊［１３］。因此，

单独检测类风湿因子不利于类风湿关节炎的早期诊断。寻找

具有更高灵敏度和特异度的类风湿关节炎的早期诊断指标已

成为国内外学者研究的热点。

２０００年，国外学者首次根据细胞骨架成分ｆｉａｇｇｒｉｎ的ｃＤ

ＮＡ序列，将１条由１９个氨基酸残基组成的瓜氨酸肽链中的２

个丝氨酸替换为半胱氨酸，并通过二硫键的形成，合成了含有

瓜氨酸成分的环肽，即环瓜氨酸肽，并以此作为抗原，采用酶联

免疫吸附法检测了类风湿关节炎和非类风湿关节炎患者的血

清标本，结果证实抗环瓜氨酸肽抗体检测对早期类风湿关节炎

具有很高的诊断价值［１４］。Ｋｒｏｏｔ等
［１５］对数百例发病１年以内

的类风湿关节炎患者进行了为期１～６年的随访，结果发现，抗

环瓜氨酸肽抗体在类风湿关节炎发病早期即可检出。本研究

结果显示，抗环瓜氨酸肽抗体诊断类风湿关节炎的灵敏度为

６９．４％，特异度为９３．０％，与国内王厚照等
［１６］报道的结果接

近。本研究还发现，类风湿关节炎患者中，有９例患者抗环瓜

氨酸肽阳性而类风湿因子阴性，通过对上述９例患者进行为期

半年至一年的随访，发现其中２例（２２．２％）抗环瓜氨酸肽抗体

水平较高的患者，其类风湿因子检测结果由阴性转为阳性，３

例（３３．３％）患者类风湿因子检测结果随仍为阴性，但抗环瓜氨

酸肽抗体水平明显增高，其余４例（４４．４％）患者抗环瓜氨酸肽

抗体和类风湿因子水平均未出现明显变化。由此可见，抗环瓜

氨酸肽抗体检测对于类风湿关节炎的早期诊断具有重要价值。
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Ｒｏｎｎｅｌｉｄ等
［１７］的研究表明，抗环瓜氨酸肽抗体检测结果为阳

性的早期类风湿关节炎患者，数几年内发生严重关节损伤的风

险明显高于抗环瓜氨酸肽抗体检测结果为阴性的患者。

Ｆｏｒｓｌｉｎｄ等
［１８］对３７９例类风湿关节炎患者的调查发现，抗环瓜

氨酸肽抗体检测结果为阳性的患者，２年后极易出现具有放射

学表现的关节损伤。本研究发现，抗环瓜氨酸肽抗体水平较高

的患者，其关节损伤程度重于抗环瓜氨酸肽抗体水平相对较低

的患者，且病情发展更为迅速，提示抗环瓜氨酸肽抗体水平能

够反映患者的病情变化，可作为监测病情和判断预后的指标。

在本研究中，类风湿关节炎患者抗环瓜氨酸肽抗体、类风

湿因子检测阳性率均高于非类风湿关节炎患者和健康者（犘＜

０．０５），说明抗环瓜氨酸肽抗体和类风湿因子均对类风湿关节

炎具有一定的诊断价值。抗环瓜氨酸肽抗体和类风湿因子对

类风湿关节炎的诊断灵敏度分别为６９．４％和８１．２％，特异度

分别为９３．０％和６７．４％，抗环瓜氨酸肽抗体诊断特异度和阳

性预测值均高于类风湿因子（犘＜０．０５），但二者的诊断灵敏度

及阴性预测值比较差异无统计学意义（犘＞０．０５），与国内类似

研究报道的结果相似［１９２０］。抗环瓜氨酸肽抗体和类风湿因子

联合检测则可将类风湿关节炎的诊断灵敏度升高至９１．８％。

由此可见，抗环瓜氨酸肽抗体检测对类风湿关节炎具有较高的

诊断特异度，优于类风湿因子，二者联合检测则可以显著提高

类风湿关节炎的诊断灵敏度。

综上所述，类风湿因子作为血清学指标，在诊断类风湿关

节炎方面存在一定的局限性，抗环瓜氨酸肽抗体对类风湿关节

炎的诊断效能优于类风湿因子，二者联合检测可以显著提高对

类风湿关节炎的诊断灵敏度，避免漏诊，在类风湿关节炎的早

期诊断、鉴别诊断及病情评估等方面具有重要的临床应用

价值。
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