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类风湿因子对免疫比浊法测定Ｄ二聚体结果的干扰分析

肖明锋，吴芝兰，刘基铎，刘光平，袁　晴

（广州中医药大学第一附属医院，广东广州５１０４０５）

　　摘　要：目的　了解类风湿因子对两种Ｄ二聚体检测试剂测定Ｄ二聚体结果的干扰情况。方法　采用ＤＤｉｍｅｒＰＬＵＳ试剂

和ＩＮＮＯＶＡＮＣＥＤＤｉｍｅｒ试剂分别测定加入不同浓度类风湿因子干扰物的实验血浆Ｄ二聚体含量。结果　类风湿因子阳性的

标本对两种试剂测定结果影响均较大，在类风湿因子浓度为３０．９ＩＵ／ｍＬ时，ＤＤｉｍｅｒＰＬＵＳ试剂检测结果影响度为１１．４％，ＩＮ

ＮＯＶＡＮＣＥＤＤｉｍｅｒ试剂检测结果影响度为１１．６８％，两种试剂检测结果影响度均随类风湿因子浓度增加而增大。结论　Ｄ二聚

体两种试剂均受类风湿因子干扰，类风湿因子浓度越高，干扰越严重。
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　　Ｄ二聚体是血浆中的纤维蛋白原在凝血酶的作用下形成

纤维蛋白单体，纤维蛋白单体经活化因子Ｘ交联后再经纤溶

酶降解产生的特异性终末产物。Ｄ二聚体水平的增高反映了

体内继发性纤溶活性增强，可作为高凝状态较为敏感的指标，

是纤维蛋白降解产物和纤溶亢进的分子标志物，当血管内血栓

形成时产生大量交联纤维蛋白，纤溶酶活性继发性增强，血浆

Ｄ二聚体含量增高
［１］。因此，检测血浆Ｄ二聚体含量对血栓

性疾病的诊断及溶栓治疗监测等有重要意义，也是鉴别原发性

和继发性纤溶的良好指标。

１　材料与方法

１．１　标本收集　抽取受检者静脉血１．８ｍＬ，加入装有１０９

ｍｍｏｌ／Ｌ枸橼酸钠０．２ｍＬ的塑料试管中，轻轻颠倒混匀，

３０００ｒ／ｍｉｎ，离心１０ｍｉｎ，分离血浆待测。注：若红细胞比积

（ＨＣＴ）明显异常，抗凝剂用量应校正，校正公式如下：抗凝剂

的体积（ｍＬ）＝１．８５×１０－５×血量（ｍＬ）×（１００ＨＣＴ）

１．２　仪器与试剂　Ｓｙｓｍｅｘ公司的ＣＡ７０００血凝仪。试剂为

ＳｉｍｍｅｎｓＨｅａｌｔｈｃａｒｅＤｉａｇｎｏｓｔｉｃｓＰｒｏｄｕｃｔｓＧｍｂｈ 的 ＩＮＮＯ

ＶＡＮＣＥＤＤｉｍｅｒ试剂盒，ＤＤｉｍｅｒＰＬＵＳ试剂盒，ＤａｄｅＯｗｒｅｎ′ｓ

ＶｅｒｏｎａｌＢｕｆｆｅｒ（ＯＶＢ）。

１．３　检测原理　以抗Ｄ二聚体单克隆抗体标记聚苯乙烯颗

粒，在此颗粒抗体集合物中加入受检血浆，如血浆中含Ｄ二聚

体，则发生凝集反应，通过检测浊度的增加，可计算血浆Ｄ二

聚体的含量。

１．４　干扰物　收集本院住院患者中类风湿因子检测结果高的

血浆样本，住院患者同时经临床排除实质性器官病变。所有被

测血浆急干扰物检测前置于－２０℃保存，临检测时于３７℃水

浴中快速复溶。

１．５　实验方法　干扰实验：实验采取体外干扰物影响测试添

加试验法，按浓度梯度分别添加类风湿因子于试验血浆中，测

定７个不同浓度水平干扰物对两种试剂测定结果的影响。为

了添加干扰物后使原实验血浆的基质变化保持在最小限度，研

究者使用添加干扰物的溶液量与原实验血浆量之比为１：９，原

实验血浆９份加１份ＯＶＢ作对照物０浓度。每个标本测定两

次求平均值作为加干扰物后的测定值．实验结果以ｎｇ／ｍＬ为

单位，以影响度作为评价指标［２］，影响度（％）＝（加干扰物混合

血浆测定值－未加干扰物混合血浆测定值）／未加干扰物混合

血浆测定值。

２　结　　果

类风湿因子阳性标本对Ｄ二聚体检测的干扰影响见表１。

实验结果以ｎｇ／ｍＬ为单位，以影响度作为评价指标。类风湿

因子阳性的标本对两种试剂测定结果影响均较大，在类风湿因

子浓度为３０．９ＩＵ／ｍＬ时，ＤＤｉｍｅｒＰＬＵＳ试剂检测结果影响

度为１１．４％，ＩＮＮＯＶＡＮＣＥＤＤｉｍｅｒ试剂检测结果影响度为

１１．６８％，两种试剂检测结果影响度均随类风湿因子浓度增加

而增大，ＩＮＮＯＶＡＮＣＥＤＤｉｍｅｒ试剂检测结果影响度较ＤＤｉｍ

ｅｒＰＬＵＳ试剂大。

表１　　不同浓度类风湿因子对两种试剂测定

　　Ｄ二聚体结果的影响

类风湿因子

（ＩＵ／ｍＬ）

ＤＤｉｍｅｒＰＬＵＳ

（ｎｇ／ｍＬ）
影响度

ＩＮＮＯＶＡＮＣＥＤＤｉｍｅｒ

（ｎｇ／ｍＬ）
影响度

０ １４０ ０．００ １３７ ０．００

３０．９ １５６ １１．４０ １５３ １１．６８

９４．３ １７１．５ ２２．５０ ２３２ ６９．３４

１５２．３ １９８．５ ４１．７９ ２５８ ８８．３２

２２０ ２１９ ５６．４３ ２７０ ９７．０８

２８２．９ ２４４．５ ７４．６５ ３６１ １６３．５０

４９５ ５０１ １６５．７０ ５３５．５ ２８２．５０

８４５ １０４９ ６４９．２５ ２１６０ １４７６．６４

３　讨　　论

继发性纤溶症与原发性纤溶症的临床出血表现相似，又有

类似的病因，有时很难鉴别，但是它们的发病机制和治疗原则

却截然不同［３］。因此，实验室检查尤为重要。Ｄ二聚体是其中

一项有价值的指标［４５］。目前大部分全自动血凝仪均采用胶乳

凝集法测定Ｄ二聚体浓度
［６７］。

胶乳增强透射比浊法测定血浆Ｄ二聚体浓度，是将Ｄ二

聚体的抗体包被在胶乳颗粒上，当抗原抗体结合形成免疫复合

物时，反应体系的透光率降低，当达到稳定的下降速度时（线性

期），透光率变化速率与Ｄ二聚体浓度呈正比，由此可测定Ｄ

二聚体浓度［８９］。

Ｄｅｍｐｆｌｅ
［１０］指出Ｄ二聚体测定结果很大一部分取决于单

克隆抗体性质。一般 Ｄ二聚体单抗的抗原决定簇位点在由

ＸＩＩ因子诱导的纤维蛋白单体的交联部位。不同厂家试剂所

针对的抗原决定簇位点不同。本科现有两种Ｄ二聚体检测试

剂，两种试剂针对的抗原决定簇位点不同，在应用过程中发现

两种试剂均易受类风湿因子影响。

结合实验结果分析，ＤＤｉｍｅｒＰＬＵＳ试剂，当类风湿因子浓

度在３０．９ＩＵ／ｍＬ时，影响度为１１．４％，影响度较大，并且随着

类风湿因子浓度的升高，干扰越明显．而ＩＮＮＯＶＡＮＣＥＤＤｉｍ

ｅｒ试剂的干扰较ＤＤｉｍｅｒＰＬＵＳ试剂更为明显。两种试剂均有

显著干扰。
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类风湿因子是存在于类风湿关节炎［１１］患者血浆中的一类

以自身变性ＩｇＧ为靶细胞的抗体，能够与ＩｇＧ分子Ｆｃ片段上

的抗原决定簇反应，使ＩｇＧ致敏胶乳颗粒出现非特异性凝集。

类风湿因子与天然ＩｇＧ结合能力较差，但易与免疫复合物中的

ＩｇＧ发生聚合ＩｇＧ反应。因此当临床中遇到类风湿因子阳性

标本时，应对标本进行预处理，即在类风湿因子阳性标本中加

入变性ＩｇＧ以中和类风湿因子，混匀后置３７℃水浴３０ｍｉｎ，离

心取上清液，再测Ｄ二聚体，减少对测定结果的影响。

实验室使用类风湿因子敏感试剂盒，原则和程序上必须评

价有类风湿因子引起Ｄ二聚体结果升高的可能性。实验室在

下列情况下应怀疑干扰物的存在：患者产生类风湿因子可能

性的病史或与类风湿因子产生有关的疾病；临床医生根据其他

的临床试验数据开始怀疑弥漫性血管内凝血（ＤＩＣ），在这种情

况下，实验室能通过直接测量类风湿因子的水平监测干扰物的

存在，若结果正常，排除干扰的可能，升高的结果可怀疑由类风

湿因子引起的Ｄ二聚体结果升高。

类风湿因子引起的一些Ｄ二聚体检测的假性升高，能够

导致ＤＩＣ的错误诊断和不当治疗。只有排除了类风湿因子的

干扰，Ｄ二聚体的测定结果与ＤＩＣ才有密切关系。
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·检验技术与方法·

某院多重耐药鲍曼不动杆菌菌株亲缘性分析

季　萍，热依汗·谢依提，张　琼△

（新疆医科大学第一附属医院，新疆乌鲁木齐８３００５４）

　　摘　要：目的　了解新疆地区鲍曼不动杆菌（Ａ．ｂａｕｍａｎｎｉｉ，ＡＢＡ）β内酰胺酶、氨基糖苷类修饰酶编码基因、氯己定磺胺耐药

基因存在状况。方法　对２０株ＡＢＡ菌进行了９种β内酰胺酶基因、３种氨基糖苷类修饰酶基因和氯己定磺胺耐药基因检测。

以耐药基因为分子标记作检测结果的样本聚类分析，分析菌株亲缘性。结果　２０株 ＡＢＡ菌中ｂｌａＴＥＭ 阳性１３株（６５％）、

ｂｌａＡＤＣ阳性１２株 （６０％）、ｂｌａＳＨＶ阳性１株（５％），其余β内酰胺酶基因均阴性；２０株ＡＢＡ菌中氨基糖苷类修饰酶基因ａａｃ（３）

Ⅰ阳性１２株（６０％）、ａａｃ（６′）Ⅰ阳性１３株（６５％）、ａｎｔ（３″）Ⅰ阳性１４株（７０％）；１４株检出ｑａｃＥ△１ｓｕｌ１基因（７０％）。以耐药基因

为分子标记作检测结果的样本聚类分析显示，其中９株为克隆传播。结论　该２０株菌β内酰胺类、氨基糖苷类抗菌药物耐药与

产β内酰胺酶和氨基糖苷类修饰酶密切相关，并存在克隆传播。

关键词：鲍曼不动杆菌；　医院感染；　药物耐受性
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　　鲍曼不动杆菌（Ａｃｉｎｅｔｏｂａｃｔｅｒｂａｕｍａｎｎｉｉ，Ａｂ）属于条件致

病菌，该菌具有很强的环境适应能力和获得外源性耐药基因的

能力，因此，极易引起医院感染的集散流行和菌株耐药［１］。近

年来该菌的分离率和耐药率逐渐增高，已成为医院内感染暴发

流行中的主要细菌［２］判断病原菌散在性感染还是暴发流行性

感染（尤其是医院内感染）和分析传播途径的有用方法是同种

病原菌作菌株间的亲缘性分析，进而为采取控制措施提供依

据。因此，研究者对２０株从ＩＣＵ病分离到的多药耐药鲍氏不

动杆菌（ＭＤＲＡＢＡ）进行了β内酰胺酶基因和氨基糖苷类耐

药基因（含氨基糖苷类修饰酶基因、１６ＳｒＲＮＡ基因甲基化酶

基因）以及质粒、转座子、Ⅰ类整合子遗传标记检测。并以该

３６种基因为分子标记，对检测结果作样本聚类分析讨论菌株

亲缘性。现报道如下。

１　材料与方法

１．１　菌株来源　２０株 ＭＤＲＡＢＡ（已剔除重复株）均分离自

２０１０年９～１２月本院ＩＣＵ住院患者临床标本，分别为：痰液

１０份，尿液７份，血液３份。全部菌株均使用 ＶＩＴＥＫ２细菌

鉴定仪鉴定菌种。标准菌株为大肠埃希菌 ＡＴＣＣ２５９２２和铜

绿假单胞菌ＡＴＣＣ２７８５３。

１．２　抗菌药物敏感性试验　为微量肉汤稀释法和 ＫＢ法测

定２４种抗菌药物的敏感性。并根据美国ＣＬＳＩ２０１０年版要求

进行敏感性判断。

１．３　细菌处理　挑纯培养菌落置入０．５ｍＬ离心管内（内预

置２００ｎｇ／ｍＬ蛋白酶Ｋ溶液２００μＬ），５６℃水浴２ｈ，改９５℃

水浴１０ｍｉｎ，加入Ｃｈｅｌｅｘ１００４０μＬ，离心（１５０００ｒ／ｍｉｎ）３０ｓ。

上清液即为基因检测的模板液，－２０℃冰箱保存备用。

１．４　基因检测　均为ＰＣＲ法。各种靶基因引物序列和目的

产物长度见表１（见《国际检验医学杂志》网站主页“论文附

件”）。各种靶基因ＰＣＲ扩增体系均为：每反应体系Ｐ１、Ｐ２引

物各０．５μｍｏｌ／Ｌ，ｄＮＴＰｓ２００各 ｍｍｏｌ／Ｌ，ＫＣｌ１０ｍｍｏｌ／Ｌ，

·４４４２· 国际检验医学杂志２０１３年９月第３４卷第１８期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｓｅｐｔｅｍｂｅｒ２０１３，Ｖｏｌ．３４，Ｎｏ．１８




