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９３例强直性脊柱炎患者抗突变型瓜氨酸波形蛋白抗体的检测

范见佩１，汤文辉２，钟运华３，杨自华４△

（１．吴川市妇幼保健院，广东吴川５２４５００；２．吴川市人民医院，广东吴川５２４５００；

３．广州中医药大学，广东广州５１０４０５；４．深圳市人民医院，广东深圳５１８０００）

　　摘　要：目的　探讨抗突变型瓜氨酸波形蛋白（ＭＣＶ）抗体在强直性脊柱炎（ＡＳ）诊断中的意义。方法　采用酶联免疫吸附

测定（ＥＬＩＳＡ）检测９３例ＡＳ患者 （ＡＳ组），４０例ＲＡ患者（ＲＡ组）及４０例健康体检者（对照组）血清抗 ＭＣＶ抗体、抗环瓜氨酸肽

（ＣＣＰ）抗体。分别采用魏氏法、电化学发光免疫法检测其红细胞沉降率（ＥＳＲ）及Ｃ反应蛋白（ＣＲＰ）。采用聚合酶链反应序列特

异性引物（ＰＣＲＳＳＰ）技术检测人类白细胞抗原Ｂ２７（ＨＬＡＢ２７）基因型。结果　ＡＳ、ＲＡ患者的抗 ＭＣＶ抗体浓度分别为８．２～

７６．７Ｕ／ｍＬ［（２１．３±１３．８）Ｕ／ｍＬ］、１０．５～１７６．２Ｕ／ｍＬ［（６５．７±４８．５）Ｕ／ｍＬ］，明显高于对照组［＜２０Ｕ／ｍＬ（１０．７±４．２）Ｕ／

ｍＬ］（犘＜０．０５）。ＡＳ组、ＲＡ组和对照组患者抗 ＭＣＶ抗体的阳性率分别为３２．２％（３０／９３）、７２．５％（２９／４０）和０．０％（０／４０）。仅

３％（３／９３）的ＡＳ患者呈抗ＣＣＰ抗体阳性，且滴度不高［（４．５±１．４）ＲＵ／ｍＬ］，对照组无阳性。６７．５％（２７／４０）ＲＡ患者可检测出

抗ＣＣＰ抗体，滴度较高［（６７．６±５３）ＲＵ／ｍＬ］。ＡＳ患者中，抗 ＭＣＶ抗体阳性率与ＥＳＲ相关（狉＝０．４４７；犘＝０．０３），而与性别、年

龄、ＣＲＰ水平及 ＨＬＡＢ２７不相关（犘＞０．０５）。结论　抗 ＭＣＶ抗体可作为ＡＳ的血清标志物。
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　　强直性脊柱炎（ａｎｋｙｌｏｓｉｎｇｓｐｏｎｄｙｌｉｔｉｓ，ＡＳ）是一类主要累

及骶髂关节和脊柱关节的慢性炎症性疾病，目前发病机制尚不

明确，被认为是一类与人类白细胞抗原Ｂ２７（ｈｕｍａｎｌｅｕｋｏｃｙｔｅ

ａｎｔｉｇｅｎＢ２７，ＨＬＡＢ２７）基因高度相关的遗传性疾病。尽早诊

断可有效预防病情恶化，早期诊断以脊柱和骶骨关节核磁共振

成像为主，但核磁共振成像具有放射性危害，因此，需要寻找一

种血清学检测的标志物。抗突变型瓜氨酸波形蛋白（ｍｕｔａｔｅｄ

ｃｉｔｒｕｌｌｉｎａｔｅｄｖｉｍｅｎｔｉｎ，ＭＣＶ）抗体是抗瓜氨酸化蛋白抗体系列

的一种，对类风湿关节炎有着很高的特异性和敏感性，同时它

与 ＨＬＡＤＲＢ１相关。ＡＳ患者中，某些 ＨＬＡＢ２７的等位基因

变异，特别是 ＨＬＡＢ２７０５和 ＨＬＡＢ２７０９，可能被环瓜氨

酸化［１］。最近的研究发现，高达１４％的ＡＳ患者呈抗 ＭＣＶ抗

体阳性［２］。因此，本研究检测ＡＳ患者的抗 ＭＣＶ抗体、抗环瓜

氨酸肽（ｃｙｃｌｉｃｃｉｔｒｕｌｌｉｎａｔｅｄｐｅｐｔｉｄｅ，ＣＣＰ）抗体、红细胞沉降率

（ｅｒｙｔｈｒｏｃｙｔｅｓｅｄｉｍｅｎｔａｔｉｏｎｒａｔｅ，ＥＳＲ）及Ｃ反应蛋白（Ｃｒｅａｃ

ｔｉｖｅｐｒｏｔｅｉｎ，ＣＲＰ）等，探讨 ＡＳ与抗 ＭＣＶ抗体、抗ＣＣＰ抗体、

ＥＳＲ及ＣＲＰ的关系，现报道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　 收集深圳市人民医院２０１１年５月至２０１３

年３月住院患者血清，ＡＳ患者９３例（ＡＳ组），其中，男６３例，

女３０例；年龄２１～７８岁，平均（４４．０±１５．０）岁；ＨＬＡＢ２７阳

性７８例 。ＲＡ患者４０例（ＲＡ组），其中，男１１例，女２９例；年

龄２５～７９岁，平均（４６．０±１０．０）岁；ＲＡ的诊断符合美国风湿

病学会（ＡｍｅｒｉｃａｎＣｏｌｌｅｇｅｏｆＲｈｅｕｍａｔｏｌｏｇｙ，ＡＣＲ）１９８７年修订

标准。另选择健康体检者４０例（对照组），排除病毒感染和自

身免疫性疾病，年龄２２～６０岁，平均（２４．０±６６．０）岁。

１．２　检测方法　采用酶联免疫吸附测定（ｅｎｚｙｍｅｌｉｎｋｅｄｉｍ

ｍｕｎｏｓｏｒｂｅｎｔａｓｓａｙ，ＥＬＩＳＡ）进行检测。抗 ＭＣＶ抗体检测试剂

盒由德国Ｏｒｇｅｎｔｅｃ公司提供，临界值为２０Ｕ／ｍＬ。抗ＣＣＰ抗

体检测试剂盒由德国欧蒙公司提供，临界值为２０ＲＵ／ｍＬ。采

用魏氏法检测ＥＳＲ，正常参考范围：＜５０岁，男性０～１５ｍｍ／

ｈ，女性０～２０ｍｍ／ｈ；≥５０岁，男性０～２０ｍｍ／ｈ，女性０～

３０ｍｍ／ｈ。采用ＲｏｃｈｅＣｏｂａｓＥ６０１型全自动电化学发光免疫

分析系统（瑞士Ｒｏｃｈｅ公司）检测ＣＲＰ。采用聚合酶链反应序

列特异性引物 （ｐｏｌｙｍｅｒａｓｅｃｈａｉｎｒｅａｃｔｉｏｎｓｅｑｕｅｎｃｅｓｐｅｃｉｆｉｃ

ｐｒｉｍｅｒ，ＰＣＲＳＳＰ）技术检测 ＨＬＡＢ２７基因型。

１．３　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１７．０软件进行统计学分析，计

量资料用狓±狊表示，不同组间的非参数资料使用 ＭａｎｎＷｈｉｔ

ｎｅｙ犝 检验，计数资料用率表示，率的比较采用χ
２ 检验，狀＜４０

时，使用Ｆｉｓｈｅｒ精确概率法。相关性分析采用Ｓｐｅａｒｍａｎ秩相

关系数检验，以α＝０．０５为检验水准，以犘＜０．０５为差异有统

计学意义。

２　结　　果

２．１　抗 ＭＣＶ抗体检测　ＡＳ、ＲＡ患者的抗 ＭＣＶ抗体浓度范

围分别为８．２～７６．７Ｕ／ｍＬ［（２１．３±１３．８）Ｕ／ｍＬ］、１０．５～

１７６．２ Ｕ／ｍＬ［（６５．７±４８．５）Ｕ／ｍＬ］，明 显 高 于 对 照 组

［＜２０Ｕ／ｍＬ（１０．７±４．２）Ｕ／ｍＬ］（犘＜０．０５）。ＡＳ组、ＲＡ组

患者和对照组健康者抗 ＭＣＶ抗体的阳性率分别为３２．２％

（３０／９３）、７２．５％（２９／４０）和０．０％（０／４０），见表１。

２．２　抗ＣＣＰ抗体检测　仅３％（３／９３）的 ＡＳ患者呈抗ＣＣＰ

抗体阳性，且滴度不高［（４．５±１．４）ＲＵ／ｍＬ］，对照组无阳性。

６７．５％（２７／４０）ＲＡ 患者可检测出抗 ＣＣＰ抗体，滴度较高

［（６７．６±５３．０）ＲＵ／ｍＬ］，见表１。

表１　　ＡＳ组、ＲＡ组患者和对照组健康者抗 ＭＣＶ抗体、

　　　抗ＣＣＰ抗体水平的比较

组别 狀 抗 ＭＣＶ抗体（Ｕ／ｍＬ） 抗 ＭＣＶ抗体（ＲＵ／ｍＬ）

ＡＳ组 ９３ ２１．３±１３．８ ４．５±１．４＃

ＲＡ组 ４０ ６５．７±４８．５ ６７．６±５３．０

对照组 ４０ １０．７±４．２ ４．２±１．５

　　：犘＜０．０５；＃：犘＞０．０５，与对照组比较。

·２５３１· 国际检验医学杂志２０１４年５月第３５卷第１０期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｍａｙ２０１４，Ｖｏｌ．３５，Ｎｏ．１０



２．３　抗 ＭＣＶ抗体与其他参数的关系　ＡＳ患者中，抗 ＭＣＶ

抗体阳性率与ＥＳＲ相关（狉＝０．４４７；犘＝０．０３），而与性别、年

龄、ＣＲＰ水平及 ＨＬＡＢ２７不相关（犘＞０．０５）。

３　讨　　论

抗瓜氨酸化蛋白／肽抗体（ａｎｔｉｂｏｄｉｅｓａｇａｉｎｓｔｃｉｔｒｕｌｌｉｎａｔｅｄ

ｐｒｏｔｅｉｎｓ／ｐｅｐｔｉｄｅｓ，ＡＣＰＡ）被认为是诊断ＲＡ的高特异性和敏

感性的血清标志物。这类抗体在其他自身免疫性炎症疾病的

发病和预后方面都有很重要的指示作用，但这类抗体与ＡＳ的

相关报道较少。ＡＳ患者的抗 ＭＣＶ 抗体阳性率为５％～

１４％
［３４］，本研究的阳性率为３２．２％，与Ｂｏｄｎáｒ等

［５］报道的结

果相近，高于国内报道的数据，样本的选取是造成差异的主要原

因，不同厂商的检测试剂也是一大影响因素，另外，报道中的ＡＳ

样本通常只作为非ＲＡ对照组，用于评价抗ＭＣＶ抗体或抗ＣＣＰ

抗体对ＲＡ的敏感性和特异性，且选取的样本例数不多。

抗 ＭＣＶ抗体对ＡＳ敏感性虽不及对ＲＡ，但ＡＳ组患者抗

ＭＣＶ抗体水平明显高于对照组，且抗ＭＣＶ抗体阳性的ＡＳ患

者与ＥＳＲ的变化相关，表明抗 ＭＣＶ抗体对ＡＳ有一定的指示

作用。

ＡＳ患者的抗 ＭＣＶ抗体阳性率远高于抗ＣＣＰ抗体，这２

种抗体同样是 ＡＣＰＡ 中的一员，对 ＲＡ 诊断的敏感性超过

６５％，抗 ＭＣＶ抗体比抗ＣＣＰ抗体略高，但对 ＡＳ却达不到相

同的效果，且两者的敏感性相差甚大，可能是因为 ＡＳ患者中，

某些ＨＬＡＢ２７的等位基因变异，特别是ＨＬＡＢ２７０５和Ｂ

２７０９，可能被环瓜氨酸化，使其抗原递呈能力发生改变
［１］。

ＨＬＡＢ２７是最早被认为与 ＡＳ发病相关的基因，随着基

因研究的深入及技术的提高，其他与ＡＳ发病相关的基因被人

们提出，包括主要组织相容性复合物（ｍａｊｏｒｈｉｓｔｏｃｏｍｐａｔｉｂｉｌｉｔｙ

ｃｏｍｐｌｅｘ，ＭＨＣ）类基因及非 ＭＨＣ基因。本研究发现，ＡＳ的

抗 ＭＣＶ抗体的阳性率与 ＨＬＡＢ２７的状态不相关。

综上所述，抗 ＭＣＶ抗体可能成为ＡＳ的重要血清标志物，

后期需扩大检测样本量，并采用多种不同的检测技术进行重复

验证。

参考文献

［１］ ＢｅｌｔｒａｍｉＡ，Ｒｏｓｓｍａｎｎ Ｍ，ＦｉｏｒｉｌｌｏＭＴ，ｅｔａｌ．Ｃｉｔｒｕｌｌｉｎａｔｉｏｎｄｅ

ｐｅｎｄｅｎｔｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｌｐｒｅｓｅｎｔａｔｉｏｎｏｆａｓｅｌｆｐｅｐｔｉｄｅｂｙＨＬＡＢ２７

ｓｕｂｔｙｐｅｓ［Ｊ］．ＪＢｉｏｌＣｈｅｍ，２００８，２８３（４０）：２７１８９２７１９９．

［２］ ＤａｍｊａｎｏｖｓｋａＬ，ＴｈａｂｅｔＭＭ，ＬｅｖａｒｔｈＥＷ，ｅｔａｌ．Ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃｖａｌｕｅ

ｏｆａｎｔｉＭＣＶａｎｔｉｂｏｄｉｅｓｉｎｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｎｇｅａｒｌｙｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙａｒ

ｔｈｒｉｔｉｓ［Ｊ］．ＡｎｎＲｈｅｕｍＤｉｓ，２０１０，６９（４）：７３０７３２．

［３］ 冯蕊，李永哲，赵冠飞，等．抗突变型瓜氨酸波形蛋白抗体在类风

湿关节炎诊断中的意义［Ｊ］．中华风湿病学杂志，２００６，１０（１１）：

６８６６８９．

［４］ 程鹏，钟丽民，沈杰，等．抗突变型瓜氨酸波形蛋白检测在类风湿

关节炎中的意义［Ｊ］．中国免疫学杂志，２００８，２４（１１）：１０２８１０３２．

［５］ＢｏｄｎáｒＮ，ＳｚｅｋａｎｅｃｚＺ，ＰｒｏｈáｓｚｋａＺ，ｅｔａｌ．Ａｎｔｉｍｕｔａｔｅｄｃｉｔｒｕｌｌｉ

ｎａｔｅｄｖｉｍｅｎｔｉｎ（ａｎｔｉＭＣＶ）ａｎｄａｎｔｉ６５ｋＤａｈｅａｔｓｈｏｃｋｐｒｏｔｅｉｎ

（ａｎｔｉｈｓｐ６５）：ｎｅｗｂｉｏｍａｒｋｅｒｓｉｎａｎｋｙｌｏｓｉｎｇｓｐｏｎｄｙｌｉｔｉｓ［Ｊ］．Ｊｏｉｎｔ

ＢｏｎｅＳｐｉｎｅ，２０１２，７９（１）：６３６６．

（收稿日期：２０１４０１２１）

·经验交流·

高浓度肝素抗凝对肌钙蛋白Ｉ结果的影响

徐志康，陈　望，朱兆钧，汪奇云，朱惠君，刘和录，梁巧玲

（广州医学院附属深圳沙井医院检验科，广东深圳５１８１０４）

　　摘　要：目的　探讨高浓度肝素抗凝对心肌肌钙蛋白Ｉ（ｃＴｎＩ）检测结果的影响。方法　用肝素抗凝和普通真空采血管各抽取

１５份急性心肌梗死（ＡＭＩ）患者血标本进行对比，用ＵｎｉＣｅｌＤｘＩ８００全自动化学发光免疫分析仪进行检测；同时用高于抗凝管１０

倍浓度的肝素抗凝剂对５个浓度组的ｃＴｎＩ样本进行干扰试验。结果　肝素抗凝管和普通真空采血管两组数据的差异无统计学

意义（犘＜０．０５）；高浓度肝素抗凝剂对４个浓度组的ｃＴｎＩ干扰值均小于干扰试验对照组１．９６ｓ。结论　肝素抗凝和普通真空采

血管对ｃＴｎＩ检测结果无明显影响，可用肝素抗凝血样进行检测以加快结果报告时间，为临床早诊断、早治疗争取时间。
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犇犗犐：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７３４１３０．２０１４．１０．０５６ 文献标识码：Ｂ 文章编号：１６７３４１３０（２０１４）１０１３５３０２

　　急性心肌梗死（ａｃｕｔｅｍｙｏｃａｒｄｉａｌｉｎｆａｒｃｔｉｏｎ，ＡＭＩ）是由于

冠状动脉病变导致心肌供血不足而引起的严重心肌缺血和坏

死，起病急，病死率高。早发现、早诊断、早治疗有助于改善患

者预后和提高患者生活质量，减低病死率［１］。心肌肌钙蛋白Ｉ

（ｃａｒｄｉａｃｔｒｏｐｏｎｉｎＩ，ｃＴｎＩ）作为临床诊断ＡＭＩ及心肌损伤的高

敏感性、特异性血清标志物之一，已被广泛应用于临床。肝素

抗凝剂对化学发光法测定ｃＴｎＩ是否有影响还未见报导，笔者

对此进行了研究，认为高浓度肝素抗凝剂对ｃＴｎＩ检测结果无

明显影响，可用肝素抗凝标本进行测定，减少标本前处理时间，

加快结果报告时间，现将研究报道如下。

１　材料与方法

１．１　标本来源　选择确诊的 ＡＭＩ住院患者１５例，其中，男

１１例，女４例；平均年龄（５６．６±６．７）岁，住院时间大于５ｄ。

采集其静脉血标本进行检测。

１．２　主要仪器与试剂　主要仪器为ＵｎｉＣｅｌＤｘＩ８００全自动化

学发光免疫分析仪（美国ＢｅｃｋｍａｎＣｏｕｌｔｅｒ公司）、肝素抗凝采

血管（肝素钠浓度约为１５ＩＵ／ｍＬ）和普通真空采血管（美国ＢＤ

公司）。主要试剂：ＵｎｉＣｅｌＤｘＩ８００全自动化学发光免疫分析

仪配套的ｃＴｎＩ检测试剂和定标液（美国ＢｅｃｋｍａｎＣｏｕｌｔｅｒ公

司）、肝素钠注射液（６２５０ＩＵ／ｍＬ，批号１１０２２０５，江苏万邦生

化医药股份有限公司）。

１．３　检测方法　采用普通真空采血管和肝素抗凝真空采血管

分别抽取２份患者静脉血标本，各３ｍＬ，普通真空采血管于

３７℃水浴３０ｍｉｎ，待血液完全凝固后，３０００ｒ／ｍｉｎ离心８ｍｉｎ

分离血清；肝素抗凝真空采血管采血后，轻轻颠倒混匀５次，离

心分离血浆。所有实验操作严格按试剂和仪器说明书进行。
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