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!经验交流!

抗
/22*

诊断类风湿关节炎的临床应用分析

邹旭美!陆
!

焱!胡志刚'

"江苏省无锡市人民医院医学检验科
!

#"7'#&

$

!!

摘
!

要"目的
!

研究抗
/22*

在诊断类风湿关节炎中的临床应用%方法
!

收集
"'&

例类风湿关节炎患者和
"7#

例其他自身免

疫性疾病患者血清!抗
/22*

的检测采用
0HK)+

法!

OV

的测定采用免疫比浊法%结果
!

抗
/22*

的敏感性'特异性分别为
:&$"c

'

8#$&c

!

OV

的敏感性'特异性分别为
9"$:c

'

:"$8c

!两者敏感性及特异性比较!差异有统计学意义"

"

#

'$'(

$%结论
!

抗
/22*

与
OV

联合检测更有助于临床
O+

的诊断%

关键词"关节炎!类风湿#

!

类风湿因子#

!

瓜氨酸

!"#

(

"'$&8:8

&

;
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类风湿关节炎!

PDEAIL@?<BLP@DP<@<=

#

O+

"是
"

种以慢性多

关节炎性反应为主要表现的自身免疫性疾病#我国人群患病率

约为
'$&#c

!

'$&:c

#因其患病
#

年内即可出现不可逆的骨

关节坏死#故而#早期诊断%早期治疗对
O+

缓解病情和预后意

义重大)

"

*

$

"89%

年美国风湿病协会!

+O+

"制定的
O+

分类标

准中唯一的实验室指标是类风湿因子!

OV

"#其敏感度高#但特

异性差#不利于早期诊断$近年来发现#抗核周因子!

+*V

"%抗

角蛋白!

+X+

"和抗聚角蛋白微丝蛋白!

+V+

"对
O+

诊断的特

异性较高#环瓜氨酸肽是它们共同的抗原决定簇$

#'''

年国

外有报道#可人工合成环瓜氨酸肽用于抗环瓜氨酸肽的检测#

对
O+

具有很高的敏感性和特异性)

#

*

$通过检测抗环瓜氨酸

肽!

L>@</-

C

-G<--<@PAGG<>L@EB

J

E

J

@<BE

#抗
/22*

"和
OV

因子#观察

抗
/22*

对
O+

的诊断价值#报道如下$

A

!

资料与方法

A$A

!

一般资料
!

O+

组患者
"'&

例#血清取自本院
#''%

年
9

月至
#''8

年
%

月期间风湿科门诊及住院患者#病例诊断依据

"89%

年
+O+

制定的分类标准'其他自身免疫性疾病组患者

"7#

例(包括系统性红斑狼疮
:"

例#系统性硬化病
%

例#多发

性肌炎&皮肌炎
"(

例#原发性干燥综合征
#%

例#血管炎
9

例#

未分化结缔组织病
"%

例#混合结缔组织病
%

例#所有患者的临

床诊断均符合国内或国际相应的诊断标准$

A$B

!

方法
!

抗
/22*

的检测采用
0HK)+

法#试剂盒为美国

+0)X̂

公司产品$

OV

的测定采用贝克曼
K,,+f0

特种蛋

白分析仪#检测结果大于
#'K̂

&

IH

为增高$

A$C

!

统计学处理
!

采用四格表计算灵敏度和特异性#

#

组间

抗
/22*

阳性率和特异性的比较采用
*

# 检验#

"

#

'$'(

为差异

有统计学意义$

B

!

结
!!

果

抗
/22*

在
O+

患者和其他自身免疫性疾病组人群中的检

测结果见表
"

$抗
/22*

的敏感性%特异性分别为
:&$"c

%

8#$&c

$

OV

因子的敏感性%特异性分别为
9"$:c

%

:"$8c

#两

者敏感性及特异性比较#差异有统计学意义!

"

#

'$'(

"$

表
"

!!

O+

组和其他自身免疫性疾病组

!!

抗
/22*OV

因子的比较

指标
O+

组

阳性 阴性

其他自身免疫性疾病组

阳性 阴性

抗
/22* :( &9 "" "&"

OV

因子
97 "8 (7 99

C

!

讨
!!

论

O+

在病程早期即可出现不可逆的骨关节坏死#是
"

种致

畸形的自身免疫性疾病#早期诊断%早期治疗能及时有效地控

制病情#改善预后$目前#

OV

的诊断主要依靠临床症状%血清

学指标及
e

线改变$

OV

是
"89%

年
+O+

制定的
O+

分类标

准中唯一的实验室指标#其敏感度高#但特异性差#许多结缔组

织病%慢性感染性疾病和健康人均呈阳性#所以给临床诊断带

来一定困难)

&

*

$

近年来发现#

+*V

%

+X+

和
+V+

对
O+

的诊断具有特异

性#但是由于抗原底物的个体差异性%免疫荧光检测结果判断

的主观性等#使得在临床的普及应用受到限制)

7

*

$

#'''

年国

外文献首次报道#

+*V

%

+X+

%

+V+

具有相同的抗原决定簇环

瓜氨酸肽#并根据
F<L

RR

P<>

的
-3W+

序列#合成了含瓜氨酸的

环肽#即将
"

条由
"8

个氨基酸残基组成的瓜氨酸肽链中的
#

个丝氨酸替换为半胱氨酸#形成二硫键#人工合成了环瓜氨酸

肽将此作为抗原#采用
0HK)+

法检测抗
/22*

#使抗
/22*

的检

测可在临床实验室使用$抗
/22*

在
O+

较早阶段即可出现$

在本研究中#

O+

组中抗
/22*

的灵敏度为
:&$"c

#特异性为

8#$&c

'

OV

的灵敏度为
9"$:c

#特异性为
:"$8c

$经过统计

学分析发现#两者敏感性和特异性比较#差异有统计学意义!

"

#

'$'(

"#抗
/22*

诊断
O+

具有满意的敏感性和特异性#对
O+

有较高的诊断价值$研究表明#抗
/22*

阳性也可以用来预测

严重破坏的类风湿关节炎#抗体阳性的患者比抗体阴性的患者

易发展成为可通过放射性方法检测到的骨关节损害#抗
/22*

阳性的
O+

患者骨破坏较抗体阴性者严重$可见#抗
/22*

对

O+

的早期诊断%鉴别诊断和预后评估都有意义)

(

*

$在研究

中#未发现
"

例
O+

患者抗
/22*

和
OV

都为阴性#所以#抗
/

22*

与
OV

联合检测更有助于临床
O+

的诊断$
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VX(':

对肾移植患者
!D

细胞亚群分化的影响

高
!

勇!于卫建!安石新!王
!

!范亚欣!段
!

莹!潘凌子

"辽宁省大连市血液中心
!

"":''"

$

!!

摘
!

要"目的
!

研究抗排斥药物
VX(':

对肾移植患者
!D

"

细胞和
!D

#

细胞分化的影响%方法
!

大连市友谊医院
8#

例肾移

植
&

年以上患者服用
VX(':

前及服用
VX(':#D

后抽血!运用流式细胞仪进行
!D

"

细胞和
!D

#

细胞的检测%计算均值并进行统

计学分析%结果
!

服用
VX(':

后!

!D

"

细胞百分率+"

9$7(d"$(%

$

c

,明显低于服用
VX(':

前+"

"&$::d#$7"

$

c

,!差异有统计学

意义"

"

#

'$'(

$%服用
VX(':

前!

!D

#

百分率+"

"$"8d'$&:

$

c

,与服用
VX(':

后
!D

#

百分率+"

"$#"d'$#8

$

c

,相比!差异无统

计学意义"

"

$

'$'(

$%结论
!

服用
VX(':#D

后!对肾移植患者的
!D

"

细胞有明显的抑制作用%

!D

#

细胞分化可能不受
VX(':

的影响%

关键词"他克莫司结合蛋白质类#

!

肾移植#

!

!D

"

细胞#

!

!D

#

细胞#

!

流式细胞术

!"#

(

"'$&8:8

&

;
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!!

"89:

年
,?=IL>>

等)

"

*研究发现#

!

辅助细胞!

!D

"经刺激

可分化成两种亚群#即
!D

"

和
!D

#

亚群#其中
!D

"

主要产生
-

干扰素!

KVW/

-

"%白细胞介素
#

!

KH/#

"等细胞因子#介导细胞免

疫反应)

#

*

'

!D

#

主要分泌白细胞介素
7

!

<>@EPGEAS<>/7

#

KH/7

"%白

细胞介素
:

!

<>@EPGEAS<>/:

#

KH/:

"等细胞因子#介导体液免疫反

应)

&

*

$近年来#对他克莫司!

VX(':

"与诸多细胞因子之间的关

系已进行多方探讨与实验#但与
!D

细胞之间关系的研究比较

少$因此#本实验通过检测
VX(':

用药前%后的
!D

细胞#观察

VX(':

对
KVW/

-

和
KH/7

分泌的影响#了解这种免疫抑制剂免

疫调节机制#以正确评估
VX(':

对
!D

亚群的作用$

A

!

材料与方法

A$A

!

仪器与试剂
!

V+2)2LG<.AP

流式细胞分析仪购自
13

公

司'

3X/:''+

电热恒温水箱购自上海一恒科学仪器有限公司'

抗小鼠
23&

%抗小鼠
239

%抗小鼠
23:8

%抗
KH/7

%

23:8

和
KH/7

的同型对照
,?A=EK

R

f

"

%抗
KVW/

-

及同型对照
,?A=EK

R

f

#.

%

溶血剂
V+2)H

C

=<>

R

)?GA@<?>

!

"'b

"与通透剂
V+2)*EPIE/

L.<G<U<>

R

)?GA@<?>

!

"'b

"#以上试剂均购自美国
13

公司'佛波

酯!

*,+

#

*1)

配制成
#(>

R

&

IH

工作浓度"%离子霉素!

K?>?/

I

C

-<>

#

*1)

配制成
"

#

R

&

IH

工作浓度"和莫能霉素!

,?>E>/

=<>

#

*1)

配制成
"$%

#

R

&

IH

工作浓度"均购自
)<

R

IL

公司$

A$B

!

受检对象
!

大连市友谊医院身体状态稳定的肾移植患者

8#

例#男
7(

例#女
7%

例'年龄
##

!

((

岁#中位年龄
&%$#

岁$

移植年限大于
&

年'血压小于
"7'II Z

R

&

8'II Z

R

'血清肌

酐小于
#$'I

R

&

BH

'蛋白尿小于
#4

$

A$C

!

标本采集
!

用肝素钠抗凝管采集静脉血!不可用肝素锂%

03!+

或枸橼酸钠"#血液室温放置#

9D

内进行检测$肾移植

患者清晨空腹采血
#IH

!药前"#抽血后即刻服
VX(':

并记录

时间#

#D

后进行第
#

次抽血!药后"$

A$D

!

刺激%染色和取血
!

加
*,+

%

K?>?I

C

-<>

%

,?>E>=<>

混匀#

&%i

恒温水箱培养
7D

'分成
L

%

.

%

-

%

B

%

E

%

F

%

R

共
%

管#每管加刺

激过的全血及
23&/VK!2

#在
L

管中加
,?A=EK

R

f

"

/*0

#

.

管中

加
23:8/*0

#

-

%

E

%

F

%

R

7

支管中各加入
239/*EP2*

#室温混匀#

避光孵育
"(I<>

'向各管中加入
"bH

C

=<>

R

)?GA@<?>

#避光孵育

"(I<>

'

&''b

R

室温离心
(I<>

#弃除上清'

L

%

.#

管加入
*1)

#

&''b

R

离心洗涤细胞
#

次#去除上清液#每管加
*1)

重悬细

胞#上机检测'向
-

%

B

%

E

%

F

%

R

管中加
"b*EPIEL.<G<U<>

R

)?GA/

@<?>

#混匀避光#

(''b

R

离心洗涤细胞
#

次#弃掉上清液'

-

管加

入
,?A=EK

R

f

"

/*0

#

B

管加入
23:8/*0

#

E

管加入
KH/7/*0

#

F

管

加入
,?A=EK

R

f

#.

/*0

#

R

管加入
KVW/

-

/*0

#避光孵育
&'I<>

'

-

%

B

%

E

%

F

%

R

管加入
*1)

#

(''b

R

离心洗涤细胞
#

次#去除上清

液#每管加入
*1)

重悬细胞#上机检测$

A$G

!

质控
!

在检测
!D

"

和
!D

#

时#质控极其重要#因为刺激

的效果及破膜染色的操作如何#均会影响结果的稳定性$如果

*,+4K?>?I

C

-<>

的刺激效果较好#则
23:8

4在
23&

4

!

细胞

中的表达率应大于
8'c

#而破膜后观察
23:8

4所占
23&

4

!

细胞的百分率#其值也应大于
8'c

$任何一步的质控结果不

理想#均需查找原因#暂停正式实验$

A$L

!

建立直方图
!

以
23&

4 淋巴细胞设门#门内用
239

与

KVW/

-

或
239

与
KH/7

分别建立双参数直方图#找出
23&

4

&

239

6

&

KVW/

-

4细胞!

!D

"

"和
23&

4

&

239

6

&

KH/7

4细胞!

!D

#

"$

A$M

!

统计学处理
!

采用
)*))"'$'

统计分析软件#结果以

!

Cd5

"表示#

!D

"

用药前%后比较及
!D

#

用药前%后比较都采用

配对
!

检验#以
"

#

'$'(

为差异有统计学意义$

B

!

结
!!

果

服用
VX(':

后#

!D

"

细胞百分率为!

9$7(d"$(%

"

c

#明显

低于服用
VX(':

前的!

"&$::d#$7"

"

c

#差异有统计学意义#

!

!5":$"#

#

"

#

'$'(

"$服用
VX(':

前
!D

#

百分率为!

"$"8d
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