
综上所述，隐脑患者脑脊液常规、生化有一定的特征性，当

脑脊液常规、细胞学、生化等符合上述表现时，临床医生应考虑

患者隐球菌感染的可能性，并进一步加强隐球菌的病原检测。

墨汁染色、隐球菌荚膜多糖抗原乳胶凝集试验同时检测可作为

隐脑的筛查试验；脑脊液细胞学、培养、涂片找到隐球菌可确

诊；脑脊液常规、生化、细胞学、乳胶凝集试验及隐球菌培养等

多项同时检测，多次送检可提高隐球菌的阳性检出率。本研究

只对隐球菌病例资料进行分析，未作对照研究，有待进一步

完善。
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·经验交流·

类风湿性关节炎实验室联合检测的临床应用价值

汪　薇
１，张利方１，石丽萍１，胡　鹏

２

（１．广州军区武汉总医院检验科，湖北武汉４３００７０；２．武汉市第十一医院检验科，湖北武汉４３００１５）

　　摘　要：目的　探讨类风湿因子（ＲＦ）抗体、抗环瓜氨酸肽抗体（抗ＣＣＰ抗体）、抗角蛋白抗体（抗ＡＫＡ抗体）与ＲＦ实验室联

合检测对类风湿性关节炎（ＲＡ）诊断的临床应用价值。方法　该院就诊的ＲＡ患者３２４例，非ＲＡ患者１４２例，健康体检人员１５９

例，共６２５份血清标本。采用比浊法检测ＲＦ；酶联免疫吸附测定（ＥＬＩＳＡ）法检测ＲＦ抗体和抗ＣＣＰ抗体，间接免疫荧光法检测抗

ＡＫＡ抗体。结果　３２４例ＲＡ患者中ＩｇＭＲＦ抗体、ＩｇＧＲＦ抗体、ＩｇＡＲＦ抗体，抗ＣＣＰ抗体，抗 ＡＫＡ抗体和ＲＦ的阳性率分

别为８０．９％、７０．１％、４８．１％、７６．１％、４０．７％和７３．８％；ＲＦ抗体与抗ＣＣＰ抗体二项联合检测敏感度为６１．１％，特异度为９５．１％；

ＲＦ抗体、抗ＣＣＰ抗体与抗ＡＫＡ抗体三项联合检测敏感度为３５．８％，但特异度高达１００％。结论　ＲＦ抗体检测敏感度最高，可

作为筛查ＲＡ的理想首选方法。联合检测ＲＦ抗体、抗ＣＣＰ抗体、抗ＡＫＡ抗体，可作为确诊ＲＡ的重要依据。

关键词：关节炎，类风湿；　类风湿因子；　酶联免疫吸附测定

犇犗犐：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７３４１３０．２０１４．０５．０６１ 文献标识码：Ｂ 文章编号：１６７３４１３０（２０１４）０５０６３４０２

　　类风湿关节炎（ＲＡ）是常见的以关节滑膜慢性炎症病变为

主要表现的自身免疫性疾病［１］。主要表现为对称性多关节炎，

如果治疗不及时或治疗不当，可导致丧失劳动力甚至终生残

疾［２］。实验室检查 ＲＡ 最常用的指标是比浊法类风湿因子

（ＲＦ）的测定，传统的ＲＦ测定不分型且方法简单，但敏感度、特

异度均不理想。若能运用合适的实验室检测组合对该病进行

早期检测，将大大提高患者的生活质量。本实验对 ＲＦ、ＩｇＭ

ＲＦ、ＩｇＧＲＦ、ＩｇＡＲＦ抗体分型、抗环瓜氨酸肽抗体（抗ＣＣＰ抗

体）及抗角蛋白抗体（抗ＡＫＡ抗体）６项检测结果进行评价，讨

论其指标在ＲＡ诊断中的临床应用价值。

１　资料与方法

１．１　一般资料　收集２０１２年５月至２０１３年５月广州军区武

汉总医院就诊ＲＡ患者３２４例（ＲＡ组），其中男性１１２例，女性

１１２例，年龄３０～７０岁，所有病例均符合２０１０年美国风湿病

学会联合欧洲抗风湿病联盟共同提出的ＲＡ新的分类标准
［３］。

非ＲＡ患者共１４２例（非ＲＡ组），包括系统性红斑狼疮７２例、

干燥综合症３８例、强直性脊柱炎８例、骨关节炎１０例、银屑病

性关节炎７例。其中男性４９例，女性９３例，年龄１９～６６岁，

其患者符合国际相应的诊断标准。１５９例健康体检者（对照

组）均来自本院体检中心。

１．２　方法

１．２．１　ＲＦ检测　采用美国Ｂｅｃｋｍａｎ公司提供的ＩＭＭＡＧＥ

特种蛋白分析系统，ＲＦ试剂盒由美国Ｂｅｃｋｍａｎ公司提供原装

试剂盒。操作严格按试剂盒说明进行。ＲＦ＞３０ＩＵ／ｍＬ判为

阳性。

１．２．２　ＲＦ抗体分型检测　采用酶联免疫吸附试验（ＥＬＩＳＡ）

定量检测试剂盒，试剂由德国 ＡＥＳＫＵＬＩＳＡ公司提供，操作严

格按试剂盒说明进行。ＩｇＧＲＦ＞８５Ｕ／ｍＬ判为阳性；ＩｇＡＲＦ

＞２４Ｕ／ｍＬ判为阳性；ＩｇＭＲＦ＞３０Ｕ／ｍＬ判为阳性。

１．２．３　抗ＣＣＰ抗体检测　采用ＥＬＩＳＡ定量检测试剂盒，试

剂由德国ＥＵＲＯＩＭＭＵＮ医学实验诊断有限公司提供，操作严

格按试剂盒说明进行。血清样本为１∶１００倍稀释。如抗体浓

·４３６· 国际检验医学杂志２０１４年３月第３５卷第５期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｍａｒｃｈ２０１４，Ｖｏｌ．３５，Ｎｏ．５



度超出曲线范围时，将血清样本进行适当稀释，重新进行检测。

抗ＣＣＰ抗体以５Ｕ／ｍＬ作为临界值，大于或等于５Ｕ／ｍＬ时

判为阳性。

１．２．４　抗 ＡＫＡ抗体检测　采用间接免疫荧光法，试剂由德

国ＥＵＲＯＩＭＭＵＮ医学试验诊断有限公司提供，操作严格按试

剂说明书进行。血清作１∶１０稀释，抗“ＲＡ角蛋白（丝集蛋

白）”抗体与大鼠食管冰冻切片反应，形成围绕角质层细胞的线

性荧光，其荧光模式与阳性对照血清所显示的一致即判为阳

性。

１．３　统计学处理　用ＳＰＳＳ１０．０统计软件处理数据，以犘＜

０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　６项检测的阳性率比较　见表１。

表１　　６项检测的阳性率比较［狀（％）］

组别 狀 ＲＦ ＩｇＭＲＦ抗体 ＩｇＧＲＦ抗体 ＩｇＡＲＦ抗体 抗ＣＣＰ抗体 抗ＡＫＡ抗体

ＲＡ组 ３２４２３９（７３．８） ２６２（８０．９） ２２７（７０．１） １５６（４８．１） ２４７（７６．２） １３２（４０．７）

非ＲＡ组１４２ ２５（１７．６） ２７（１９．０） ５（１７．６） ２０（１４．１） １０（７．０） ８（５．６）

对照组 １５９ ３（１．９） ３（１．９） ２（１．３） ０ ０ ０

　　：犘＜０．０５，与其他两组比较。

２．２　多种抗体联合检测的敏感度和特异度　见表２。

表２　　多种抗体联合检测的敏感度和特异度（％）

项目 敏感度 特异度

抗ＣＣＰ、ＲＦ抗体 ６１．１ ９５．１

抗ＡＫＡ、ＲＦ抗体 ３９．５ ９７．２

抗ＣＣＰ、抗ＡＫＡ、ＲＦ抗体 ３５．８ １００．０

３　讨　　论

ＲＡ病理变化为滑膜细胞增生，血管壁肥厚，炎细胞浸润，

纤维组织增生等［４］。ＲＡ的相关实验室检测就是为了能早期、

准确检测出体内相应抗体，便于临床的早期诊断和早期治疗，

减少关节骨质的破坏和变形，提高患者的生活质量。

ＲＦ是特异性抗ＩｇＧ重链恒定区（Ｆｃ片段）的自身抗体。

主要有ＩｇＭ、ＩｇＧ和ＩｇＡ型ＲＦ，ＲＦ与ＩｇＧ形成免疫复合物激

活补体系统，诱发炎症反应。ＲＦ是最早应用于ＲＡ临床诊断

的自身抗体。散射比浊法是近年来使用较多的一种ＲＦ测定

方法，是实验室筛查ＲＡ的首选项目，其操作基本自动化，重复

性较好。但ＲＦ存在特异度和敏感度较差的缺点，对临床的早

期诊断和治疗有着重大的不良影响。

对ＲＦ进行分型检测不仅阳性率高，还可提供更多临床信

息。当ＩｇＭＲＦ阳性并伴有严重的关节功能障碍时，通常提示

患者预后不良。在ＲＡ患者血清或滑膜液中ＩｇＧＲＦ的出现与

患者的滑膜炎、血管炎和关节的症状密切相关，此类ＲＦ常伴

随高滴度的ＩｇＭＲＦ，同一ＲＡ患者血清或滑膜液中出现ＩｇＡ

ＲＦ型ＲＦ是临床活动的一项指标，该ＩｇＡＲＦ阳性与患者关节

炎症状的严重程度以及骨质破坏有显著的相关性。综上所述，

对有相关关节症状、疑似类风湿性关节炎的患者进行类风湿因

子的分型，能弥补单纯检测ＲＦ特异度和敏感度较差的不足。

本文表２中显示比浊法ＲＦ及ＥＬＩＳＡ法ＲＦ抗体分型检

测的阳性率较好，但是其在其他风湿性疾病中仍存在较高的阳

性率，容易造成误诊。近年来Ｓｃｈｅｌｌｅｋｅｎｓ等
［５］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，形成与转角具有相似结构的二硫健，合成环瓜氨酸肽

（ＣＣＰ），并建立以人工合成ＣＣＰ为抗原的ＥＬＩＳＡ检测方法。

抗ＣＣＰ抗体是近年来发现对ＲＡ具有特异性的抗体
［６］。本实

验中抗ＣＣＰ抗体有较高的敏感度和特异度对于预测关节炎发

展为早期ＲＡ以及关节的破坏等有一定的意义
［７８］。１９７９年

在ＲＡ患者中发现了抗 ＡＫＡ抗体，并认为抗 ＡＫＡ抗体可在

ＲＡ早期出现，高滴度的抗 ＡＫＡ抗体与疾病严重程度和活动

性相关，本实验抗 ＡＫＡ抗体虽然敏感度不高，但具有较高的

特异度，ＲＡ较理想的补充检测项目。抗ＣＣＰ、抗 ＡＫＡ抗体、

ＲＦ抗体三者联合检测敏感度虽不高，但特异度可达到

１００．０％，可作为疾病确诊的重要依据，特别适用于ＲＦ阴性或

临床表现不典型的患者。

参考文献

［１］ 胡学芳，魏华，朱爱萍，等．抗环瓜氨酸肽抗体检测在类风湿关节

炎诊断中的临床意义［Ｊ］．中华检验医学杂志，２００３，２６（８）：４８４

４８７．

［２］ 柯柳，温小凤，蒋忠胜，等．慢性肝炎患者乙型肝炎病毒复制与肝

纤维化程度的关系［Ｊ］．广东医学，２０１０，３１（５）：６２８６２９．

［３］ ＶｉｌｌｅｎｅｕｖｅＥ，ＮａｍＪ，ＥｍｅｒｙＰ．２０１０ＡＣＲＥＵＬＡＲｃｌａｓｓｉｆｉｃａｔｉｏｎ

ｃｒｉｔｅｒｉａｆｏｒｒｈｅｕｍａｔｏｉｄａｒｔｈｒｉｔｉｓ［Ｊ］．ＲｅｖＢｒａｓＲｅｕｍａｔｏｌ，２０１０，５０

（１）：４８１４８３．

［４］ 陈曦．张成义类风湿关节炎的研究进展［Ｊ］．中国老年学杂志，

２００６，２６（３）：４２６４２７．

［５］ ＳｃｈｅｌｌｅｋｅｎｓＧＡ，ＶｉｓｓｅｒＨ，ＤｅＪｏｎｇＢＡ，ｅｔａ１．Ｔｈｅｄｉａｇｎｏｓｔｉｃ

ｐｒｏｐｅｒｔｉｅｓｏｆｒｈｅｕｍａｔｏｉｄａｒｔｈｒｉｔｉｓａｎｔｉｂｏｄｉｅｓｒｅｃｏｇｎｉｚｉｎｇａｃｙｃｌｉｃ

ｃｉｔｒｕｌｌｉｎａｔｅｄｐｅｐｔｉｄｅ［Ｊ］．ＡｒｔｈｒｉｔｉｓＲｈｅｕｍ，２０００，４３（１）：１５５１６３．

［６］ ＫｒｏｏｔＥＪ，ｄｅＪｏｎｇＢＡ，ＶａｎｋｅｅｕｗｅｎＭＡ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃ

ｖａｌｕｅｏｆａｎｔｉｃｙｃｌｉｃｅｉｔｎｄｌｉｎａｔｅｄｐｅｐｔｉｄｅａｎｔｉｂｏｄｙｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈ

ｒｅｃｅｎｔｏｎｓｅｔｒｈｅｕｍａｔｏｉｄａｒｔｈｒｉｔｉｓ［Ｊ］．ＡｒｔｈｒｉｔｉｓＲｈｅｕｍ，２０００，４３

（１２）：１８３１１８３５．

［７］ 孟菁菁，谷少杰，盂克勤，等，类风湿因子、ＡＫＡ、抗ＣＣＰ抗体和抗

中性粒细胞胞浆抗体联合检测在类风湿性关节炎的临床意义

［Ｊ］．医学信息，２０１２，２５（１）：３５４３５５．

［８］ 曾庆娣 陈兴国 刘春燕，等．ＦＩＦ、ＡＫＡ、ＣＣＰ检测在ＦＩＡ诊断中的

临床意义［Ｊ］．放射免疫学杂志，２００９，２２（１），９４９５．

（收稿日期：２０１３１２１４）
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