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·临床检验研究论著·

抗核周因子、抗角蛋白抗体、抗ＲＡ３３抗体、抗环瓜氨酸肽抗体

在类风湿关节炎诊断中的意义
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（武汉市第一医院：１．检验科；２．输血科，湖北武汉４３００２２）

　　摘　要：目的　检测抗核周因子（ＡＰＦ）在类风湿关节炎（ＲＡ）诊断中的意义，并比较ＡＰＦ、抗环瓜氨酸肽（ＣＣＰ）抗体、抗角蛋

白抗体（ＡＫＡ）、抗ＲＡ３３抗体、类风湿因子（ＲＦ）及５项联合检测在ＲＡ诊断中的意义。方法　采用间接免疫荧光法检测 ＡＰＦ、

ＡＫＡ，用ＥＬＩＳＡ法检测抗ＣＣＰ抗体，抗ＲＡ３３抗体及使用速率散射比浊定量法检测ＲＦ。共检测８０例确诊ＲＡ患者和５０例非

ＲＡ其他自身免疫病患者及８０例对照组，并结合临床资料进行分析。结果　ＡＰＦ、ＡＫＡ、抗ＲＡ３３抗体、抗ＣＣＰ抗体和ＲＦ的灵

敏度分别为６１．３％、３１．３％、２８．８％、８０．０％和７７．５％，特异度分别为９３．８％、９３．８％、９３．０％、９７．７％和７９．２％。ＲＡ患者５项阳

性率均明显高于非ＲＡ患者（犘＜０．０５）。联合检查中，ＲＡ阳性组 ＡＰＦ＋ＲＦ＋ＣＣＰ联合筛查阳性率已经达到９５．０％。结论　４

项指标在检测ＲＡ中同ＲＦ具有较高的敏感度和特异度，ＡＰＦ、抗ＣＣＰ及ＲＦ联合筛查即可获得较高阳性率，选择自身抗体联用

更有助于早期发现潜在ＲＡ患者。
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　　类风湿关节炎（ＲＡ）是最常见的全身性自身免疫性疾

病［１］。２０１０年新增了抗瓜氨酸蛋白抗体（ＡＣＰＡ）作为诊断标

准［２］。符合此标准的患者常常已出现骨关节破坏，且类风湿因

子（ＲＦ）其特异性较差，不利于早期诊断及治疗，因此笔者选择

了与ＲＡ相关检测４项指标和 ＲＦ进行了对比分析，现报道

如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　２０１１年３月至２０１２年５月到本院风湿免疫

病房住院患者８０例，其中男１８例，女６２例；年龄３６～８３岁；

均符合ＲＡ分类诊断标准。另选取同期到本院住院或门诊非

ＲＡ其他自身免疫病患者５０例，其中，男９例，女４１例；年龄

１８～７３岁；均符合国内或国际相应的诊断标准。对照组为健

康体检者８０例，平均年龄（５６．５±１７．３）岁。

１．２　方法　上述３组均取血分离血清２ｍＬ，－２０℃保存。

抗核周因子（ＡＰＦ）、抗角蛋白抗体（ＡＫＡ）采用间接免疫荧光

法手工检测，用ＥＬＩＳＡ法手工检测抗抗环瓜氨酸肽（ＣＣＰ）抗

体、抗ＲＡ３３抗体及使用西门子公司ＢＮⅡ应用速率散射比浊

定量法检测ＲＦ。ＲＦ值大于１５Ｕ／ｍＬ为阳性结果。对ＲＡ与

非ＲＡ进行敏感性，特异性，总符合率及相关性进行评价。见

图１～２（见《国际检验医学杂志》网站主页“论文附件”）。

１．３　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１３．０统计软件进行分析，以犘＜

０．０５表示差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　３组中５种自身抗体阳性检出率比较　ＲＡ组 ＡＰＦ、

ＡＫＡ、抗ＲＡ３３、抗ＣＣＰ和 ＲＦ的阳性检测率分别为６１．３％、

３１．３％、２８．８％、８０．０％ 和 ７７．５％；非 ＲＡ 组 为 １６．０％，

１４．０％，１８．０％，６．０％和２４．０％；对照组为 ＡＫＡ１．３％，ＲＦ

１８．８％，其他均未检出。

２．２　５种自身抗体单效能比较　见表１。

２．３　ＲＡ组５项指标相关性比较　见表２。

２．４　５项联合检测效能分析　ＡＰＦ，ＡＫＡ，抗 ＲＡ３３，抗ＣＣＰ

及ＲＦ均有较好的单项能效系数，而且之间的相关性较低。

ＲＡ组中２项同时检出阳性最高是ＲＦ与抗ＣＣＰ为６７．５％，三

项同时检出阳性为 ＡＰＦ、抗ＣＣＰ和ＲＦ为４６．２％。本次实验

·９６７·国际检验医学杂志２０１３年４月第３４卷第７期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ａｐｒｉｌ２０１３，Ｖｏｌ．３４，Ｎｏ．７



组结果特异性均较高，联合五项检测的数据筛选可能的ＲＡ患

者，２项联合检出最高为ＲＦ与抗ＣＣＰ可以达到９０％，３项联

合检出最高可达９５％，五项联合检出可达９８．８％。

表１　　５种检测方法单项效能比较

检测项目 敏感度（％） 特异度（％） 阳性预测值 阴性预测值 总符合率（％） Ｙｏｕｄｅｎ

ＡＰＦ ６１．３ ９３．８ ８５．９ ７９．７ ８１．４ ５５．１

ＡＫＡ ３１．３ ９３．８ ７５．８ ６８．９ ７０．０ ２５．１

抗ＲＡ３３ ２８．８ ９３．０ ７１．８ ６８．０ ６８．５ ２１．８

抗ＣＣＰ ８０．０ ９７．７ ９５．５ ８８．８ ９０．９ ７７．７

ＲＦ ７７．５ ７９．２ ６９．７ ８５．１ ７８．５ ５６．７

　　：犘＜０．０５，与其他４项比较。

表２　　５项指标相关性比较（狀）

方法
ＡＰＦ

＋ －

ＡＫＡ

＋ －

抗ＲＡ３３

＋ －

抗ＣＣＰ

＋ －

合计

ＲＦ　＋ ４０ ２２ １９ ４３ １７ ４５ ５４ ８ ６２

　　 － ９ ９ ６ １２ ６ １２ １０ ８ １８

合计 ４９ ３１ ２５ １８ ２３ ５７ ６４ １６ ８０

３　讨　　论

目前临床上选择的主要血清学检测指标还是ＲＦ。其有较

高的敏感度，但特异度较差［３５］。ＡＫＡ是一种能与 Ｗｉｓｔａｒ大

鼠食管中１／３段角化上皮表层反应的抗体；ＡＰＦ靶抗原存在

于人颊黏膜角质透明颗粒中；抗ＲＡ３３为ＲＡ患者血清中检测

到一种抗相对分子质量为３３０００核提取物的抗体；抗ＣＣＰ：有

学者首次以人工合成环瓜氨酸肽作抗原，用ＥＬＩＳＡ检测到了

该抗体，并提示其具有很高的敏感性和特异性［６］，并与本次实

验结果相似。同时也有报道称 ＡＫＡ为阳性的患者较阴性患

者具有更强的疾病活动过程［７］。此次实验组中 ＡＫＡ的敏感

度及特异度均低于ＣＣＰ，相较 ＲＦ，特异度较高这与李勇军的

统计相似［８］。ＡＰＦ，ＡＫＡ，抗ＣＣＰ及抗ＲＡ３３有报道认为其在

ＲＡ早期就有增高
［９１２］，能用于ＲＡ的早期诊断。本次实验组

中抗ＲＡ３３在ＳＬＥ患者中的阳性率也很高，达到３０％，检出率

高于其在ＲＡ患者中的阳性检出率。其在ＳＬＥ人群中的特点

及是否会在一段时间内出现ＲＡ症状，有待进一步实验验证。

本研究５种指标敏感度：ＡＰＦ６１．３％，ＡＫＡ３１．３％、抗

ＲＡ３３２８．８％、抗ＣＣＰ８０．０％、和ＲＦ７７．５％；５种指标特异度：

９３．８％，９３．８％、９３．０％、９７．７％及７９．２％；５种指标Ｙｏｕｄｅｎ指

数：５５．１％，２５．１％、２１．８％、７７．７％及５６．７％。明显抗ＣＣＰ最

优，ＡＰＦ其次，ＲＦ的特异度偏低。这与蒋红英和石青峰
［１３］及

黄晶等［７］的实验结果相似。五项指标检测 ＲＡ 的相关性：

ＡＰＦ，ＡＫＡ，抗ＲＡ３３与ＲＦ没有相关性，抗ＣＣＰ与ＲＦ在检测

ＲＡ上有一定的相关性。对５项指标联合检出ＲＡ分析：临床

上ＲＡ患者早期往往症状不明显，需要实验室提供相关依据进

行筛选。对联合检测的数据中是否出现一项及一项以上阳性

进行统计。统计结果：为当使用ＡＰＦ＋抗ＣＣＰ＋ＲＦ三项进行

联合筛选时，９５％的ＲＡ患者都会出现至少一项异常的检测结

果辅助诊断，同时特异度还能维持在７０．７％。虽然五项联合

筛选检测时敏感度提高到９８％但特异度降至６２％，因此不应

做常规考虑，并且也增加了患者的负担。

综上所述，所使用的５项指标均有着良好的单项效能，能

用于ＲＡ诊断。而且 ＡＰＦ，抗ＣＣＰ及 ＡＫＡ均属于抗瓜氨酸

蛋白抗体［１４］，这被加入到２０１０年 ＡＣＲ新的类风湿关节炎分

类的新标准里。其中ＣＣＰ的单项效能最优秀。５项指标相关

性不高，联合筛选检测能综合各自的优点，ＡＰＦ＋抗ＣＣＰ＋ＲＦ

的联合筛选是性价比最高的组合。
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