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ｐＡＮＣＡ与ＦＣＰ联合检测对溃疡性结肠炎的临床诊断价值

马　荣，李玉中△，李晓兰

（大连医科大学附属二院检验科，辽宁大连１１６０２７）

　　摘　要：目的　探讨血液中核周型抗中性粒细胞胞浆抗体（ｐＡＮＣＡ）与粪便钙卫蛋白（ＦＣＰ）联合检测诊断溃疡性结肠炎

（ＵＣ）及评估其活动性的临床价值。方法　１１９例溃疡性结肠炎患者纳入病例组，其中活动期患者６８例，缓解期患者５１例；非

ＵＣ消化道疾病患者４５例纳入疾病对照组；体检健康者４２例纳入健康对照组。采用间接免疫荧光技术（ＩＩＦ）检测血液中ｐＡＮ

ＣＡ，酶联免疫吸附试验（ＥＬＩＳＡ）定量检测粪便ＦＣＰ水平。结果　血液中，ＵＣ活动期与缓解期ｐＡＮＣＡ阳性率明显高于疾病对

照组与健康对照组，比较差异有统计学意义（犘＜０．０１），敏感度与特异度分别为６８．９０％、９８．８５％。粪便中，ＵＣ活动期ＦＣＰ水平

明显高于缓解期，比较差异有统计学意义（犘＜０．０１），ＵＣ缓解期ＦＣＰ水平高于疾病对照组，比较差异有统计学意义（犘＜０．０５）。

疾病对照组ＦＣＰ水平与健康对照组比较差异无统计学意义（犘＞０．０５），ＦＣＰ对 ＵＣ诊断的敏感度与特异度分别为７４．７９％，

８９．６５％。两项指标联合检测的敏感度与特异度分别为８５．７１％、８９．６５％。结论　粪便ＦＣＰ作为无创的生物标记物与 ＵＣ活动

性呈较好的相关性，可以区分ＵＣ活动期与缓解期，ｐＡＮＣＡ可以作为辅助诊断ＵＣ的血清学指标，两者联合检测可对 ＵＣ患者进

行疾病活动性评估、疗效观察及预测疾病复发提供可靠的理论依据。
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　　近年来，随着人们饮食结构及环境等因素的改变，炎症性

肠病的发病率不断提高，而溃疡性结肠炎（ＵＣ）是炎症性疾病

（ＩＢＤ）的主要表型
［１］，其发病机制尚未明确，诊断主要依靠临

床表现结合影像学、内镜和组织病理学检查［２］，病情呈活动期

与缓解期相交替，为一组慢性非特异性肠道炎症性疾病。因内

镜检查为有创性检查，耗时长，定期检查会给患者带来较大痛

苦，所以临床上迫切需要一种无创、简便、特异度较高的生物标

记物来准确诊断及评估ＵＣ的活动性，据此调整治疗方案。近

期很多文献相继报道，血液标志物核周型抗中性粒细胞胞浆抗

体（ｐＡＮＣＡ）、红细胞沉降率（ＥＳＲ）与Ｃ反应蛋白（ＣＲＰ）对 ＵＣ

诊断具有很好的辅助作用，但ＥＳＲ与ＣＲＰ特异度较低，并且

对疾病活动性判断价值有限。而粪便钙卫蛋白（ＦＣＰ）优于血

液标志物，在反应疾病活动性，预测复发，监测疗效等方面均有

重要意义。本研究旨在探讨ｐＡＮＣＡ与ＦＣＰ联合检测对 ＵＣ

诊断、疾病活动性评估及有无复发等的应用价值，为临床提供

实验依据。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选择２０１０年１月至２０１３年１１月大连医科

大学附属二院消化内科就诊并确诊为 ＵＣ的患者１１９例纳入

·２３２· 国际检验医学杂志２０１５年１月第３６卷第２期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｊａｎｕａｒｙ２０１５，Ｖｏｌ．３６，Ｎｏ．２



病例组，其中男７０例，女４９例，平均（５０．１±１９．３）岁，所有患

者均符合２０１０年世界胃肠病组织关于ＩＢＤ诊断和治疗的实践

指南［３］。采用 Ｍａｙｏ评分系统将 ＵＣ患者分为缓解期（５１例）

和活动期（６８例）。疾病对照组４５例均为主诉腹痛、腹泻伴发

热，后经肠镜检查排除 ＵＣ的患者，其中男２７例，女１８例，平

均（４３．６９±１７．９６）岁，包括１４例克罗恩病（ＣＤ），１３例肠易激

综合征，１１例感染性肠病，７例结肠癌患者。健康对照组为无

消化道症状，便常规及潜血阴性，且排除血管炎性疾病，自身免

疫性疾病，肺、肾脏疾病的体检健康者４２例，其中男２５例，女

１７例，平均（４５．４±１８．９）岁。３组被试间一般资料比较差异无

统计学意义（犘＞０．０５），具有可比性。

１．２　仪器与试剂　荧光显微镜（ＥＵＲＯＩＭＭＵＮ），高速离心机

（ＨＣ３５１８），普通离心机（ＫＤＣ４０），酶标仪（ＰＨＯＭＯ），洗板

机，分析天平，真空采血管，ＥＰ管，加样器。ＦＣＰ与ｐＡＮＣＡ检

测试剂盒由瑞士Ｂｕｌｍａｎｎ公司和德国欧蒙医学实验诊断股份

公司提供。

１．３　检测方法　采集空腹静脉血３ｍＬ于含促凝剂的真空采

血管中，３０００ｒ／ｍｉｎ离心５ｍｉｎ，取上层血清检测ｐＡＮＣＡ，间

接免疫荧光抗体（ＩＩＦ）方法检测：用甲醇固定中性粒细胞于载

玻片上作为抗原基质片，加入１∶１０稀释的血清作用３０ｍｉｎ

后，浸泡洗涤５ｍｉｎ，加入荧光标记的二抗避光孵育３０ｍｉｎ，浸

泡洗涤５ｍｉｎ，加甘油封片后在荧光显微镜下可显示特定的荧

光图形，结果以大于或等于１∶１０为阳性。粪便标本采集需用

一次性容器留取，称取０．５～１．０ｇ，按１∶４（质量∶体积）比例

与提取液混合２ｍｉｎ后吸取１．０ｍＬ于ＥＰ管中高速离心，吸

取上清液５０μＬ加入缓冲液至１．０ｍＬ，混匀后用酶联免疫吸

附试验（ＥＬＩＳＡ）检测ＦＣＰ，按说明书操作，结果判定以大于或

等于５０μｇ／ｇ为阳性。

１．４　诊断评价指标的计算　灵敏度＝ａ／（ａ＋ｃ），特异度＝ｄ／

（ｄ＋ｂ），阳性预测值＝ａ／（ａ＋ｂ），阴性预测值＝ｄ／（ｄ＋ｃ），阳性

拟然比＝灵敏度／（１－特异度），阴性拟然比＝（１－灵敏度）／特

异度。其中ａ为ＵＣ组阳性例数，ｂ为疾病对照组及健康对照

组阳性例数，ｃ为ＵＣ组阴性例数，ｄ为疾病对照组及健康对照

组阴性例数，ＡＮＣＡ与ＦＣＰ中任一项阳性联合检测中即判为

阳性。

１．５　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１７．０软件进行数据处理及统计

学分析。计量资料以狓±狊表示，组间比较采用狋检验，计数资

料以狀或率表示，组间比较采用χ
２ 检验。以α＝０．０５为检验

水准，犘＜０．０１或犘＜０．０５为比较差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　三组被试间ｐＡＮＣＡ与ＦＣＰ阳性率比较　ｐＡＮＣＡ与

ＦＣＰ在 ＵＣ活动期与缓解期阳性率明显高于疾病对照组与健

康对照组，比较差异有统计学意义（犘＜０．０１）。病例组中活动

期与缓解期阳性率比较差异无统计学意义（犘＞０．０５）。病例

组中，两项指标联合检测阳性率高于ｐＡＮＣＡ、ＦＣＰ单一检测

阳性率，比较差异有统计学意义（犘＜０．０５），ｐＡＮＣＡ与ＦＣＰ

中任意一项阳性即为联合检测阳性，其中疾病对照组中ｐＡＮ

ＣＡ与ＦＣＰ有１例同时阳性。见表１。

２．２　三组被试间ＦＣＰ水平的比较　ＵＣ活动期ＦＣＰ水平为

（１１０３．６５±３０１．７５）μｇ／ｇ，明显高于缓解期的（９７．６５±３４．１２）

μｇ／ｇ、疾病对照组的（５６．４７±２４．１５）μｇ／ｇ及健康对照组的

（３２．１７±１１．０９）μｇ／ｇ，比较差异均有统计学意义（犘＜０．０５）。

ＵＣ缓解期又高于疾病对照组，比较差异有统计学意义（犘＜

０．０５），ＦＣＰ水平在疾病对照组与健康对照组间比较差异无统

计学意义（犘＞０．０５）。

２．３　两项指标单独检测与联合检测在ＵＣ诊断中的评价指标

比较　两项指标联合检测的敏感度与特异度分别为８５．７１％、

８９．６５％。见表２。

表１　　三组被试间ｐＡＮＣＡ与ＦＣＰ阳性率比较［狀（％）］

组别 狀 ｐＡＮＣＡ ＦＣＰ 联合检测

病例组

　ＵＣ活动期 ６８ ４８（７０．５９）＃ ５２（７６．４７）＃ ６０（８８．２３）

　ＵＣ缓解期 ５１ ３４（６６．６７）＃ ３７（７２．５４）＃ ４２（８２．３５）

疾病对照组 ４５ １（２．３０）△ ９（２１．４３）△ ９（２１．４３）

健康对照组 ４２ ０（０．００）△ ０（０．００）△ ０（０．００）

　　：犘＜０．０１，与病例组ＵＣ活动期比较；△：犘＜０．０１，与病例组 ＵＣ

缓解期比较；＃：犘＜０．０５，与两项指标联合检测比较。

表２　　两项指标单独检测与联合检测在ＵＣ

　　　诊断中的评价指标比较（％）

项目 敏感度 特异度
阳性

预测

阴性

预测

阳性

拟然比

阴性

拟然比

ｐＡＮＣＡ ６８．９０ ９８．８５ ９８．７９ ６９．９１ ５９．９１ ０．３１

ＦＣＰ ７４．７９ ８９．６５ ９０．８１ ７２．２２ ７．２２ ０．２８

联合检测 ８５．７１ ８９．６５ ９１．８９ ８２．１０ ８．２８ ０．１６

３　讨　　论

ＵＣ在发展中国家的发病率逐年上升
［４］，其生物标志物的

检测越来越受到重视［５］，尤其是ＦＣＰ能够较好地反映疾病的

活动性，成为目前研究的热点之一［６］。ＦＣＰ是一种重要的炎

性反应蛋白［７］，为中性粒细胞胞浆内可溶性蛋白与钙、锌的结

合物，具有抗感染作用［８］，且ＦＣＰ浓度与 ＵＣ内镜下疾病活动

性评分呈明显正相关［９］，ＦＣＰ是一种较敏感的炎症标志物，可

以预测炎症程度。本研究结果表明，活动期 ＵＣ患者ＦＣＰ水

平明显高于缓解期，比较差异有统计学意义（犘＜０．０１）；缓解

期ＵＣ患者ＦＣＰ水平又高于疾病对照组，比较差异有统计学

意义（犘＜０．０５），可见ＦＣＰ与 ＵＣ患者的疾病活动性密切相

关。有文献报道，将ＦＣＰ作为ＵＣ的筛查，能够减少约６７％的

内镜检查，虽然会带来一定的假阴性，导致６％的患者延误诊

断［１０］，但是ＦＣＰ作为一个无创的生物标志物来评估 ＵＣ疾病

活动性价值较大，且ＦＣＰ升高明显早于临床症状的出现，Ｎａｋ

ｏｖ等
［１１］和Ｍｏｌａｎｄｅｒ等

［１２］针对ＵＣ的研究也支持了这一结论，

但对ＵＣ诊断缺乏特异度。

抗中性粒细胞胞浆抗体（ＡＮＣＡ）是一组以中性粒细胞和

单核细胞胞浆成分为靶抗原的自身抗体谱，分为ｐＡＮＣＡ、胞

浆型抗中性粒细胞胞浆抗体（ｃＡＮＣＡ）２个型，ＡＮＣＡ是目前

诊断ＵＣ最好的血清学指标
［１３］，尤其是ｐＡＮＣＡ，在血管炎性

疾病中有诊断价值。ＩＩＦ方法至今仍是检测ｐＡＮＣＡ的金标

准，有资料显示 ＡＮＣＡ 对 ＵＣ诊断敏感度和特异度分别为

５２．１％、９７．３％，可用于 ＵＣ的辅助诊断
［１４］。本研究结果显

示，ＵＣ 患 者 ｐＡＮＣＡ 敏 感 度 与 特 异 度 分 别 为 ６８．９％、

９８．８５％，敏感度虽不高，但特异度强，说明ｐＡＮＣＡ可以鉴别

诊断肠易激综合征、感染性肠炎等。ＵＣ活动期与缓解期

ｐＡＮＣＡ阳性率分别为７０．５９％、６６．６７％，明显高于疾病对照

组的２．３％与健康对照组的０．０％，比较差异有统计学意义

（犘＜０．０１），说明肠黏膜血管炎可能是由ｐＡＮＣＡ介导的。刘

新光等［１５］的研究显示，ｐＡＮＣＡ阳性的ＵＣ患者肠黏膜血管炎

发生率为７８．９５％，明显高于阴性者的４４．４％，其病理组织学
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炎症程度亦明显重于ｐＡＮＣＡ阴性者，炎症程度与血管炎的存

在有相关性，同时ｐＡＮＣＡ在ＵＣ活动期与缓解期阳性率比较

差异无统计学意义（犘＞０．０５），结果提示ｐＡＮＣＡ的阳性率与

病变活动性、受累范围、病程等无关，单一的ｐＡＮＣＡ阳性无法

判断ＵＣ是否活动，即ｐＡＮＣＡ检测对于 ＵＣ病情活动性的监

测及预测病情复发的价值不大，但ｐＡＮＣＡ阳性对 ＵＣ疾病诊

断具有较高的特异度，是辅助诊断疾病的良好血清学指标，但

它又不是特异的指标。ＡＮＣＡ阳性可发生在原发性小血管

炎、继发性血管炎、风湿病、系统性红斑狼疮及自身免疫性肝病

等［１６］，所以不能单凭ｐＡＮＣＡ阳性而诊断 ＵＣ，但是患 ＵＣ时

ｐＡＮＣＡ可以表现为阳性，作者将ｐＡＮＣＡ、ＦＣＰ两者联合检测

其阴性预测值明显高于单一检测阴性预测值，说明二者同时阴

性可以排除ＵＣ诊断。

综上所述，对ＵＣ的诊断目前仍需要内镜下活组织检查进

行确诊，虽然血液ｐＡＮＣＡ是目前公认诊断 ＵＣ最好的免疫学

指标，但因其敏感度不高，不能作为筛选ＵＣ的指标，只能作为

辅助诊断，并且对于ＵＣ活动性评估意义不大。ＦＣＰ作为无创

的生物标志物，虽能较好地评估 ＵＣ患者疾病的活动性，但它

不能诊断ＵＣ。作者将ｐＡＮＣＡ与ＦＣＰ结合起来进行检测，可

以对危险人群进行筛查，即ｐＡＮＣＡ与ＦＣＰ同时阴性者可排

除ＵＣ，对于临床确诊的ＵＣ患者，二项指标联合检测可以取代

定期肠镜监测，减轻了患者的痛苦，同时也达到了监测病情，指

导临床用药，预防ＵＣ复发的目的。
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本院采购ＢＥＰ３酶免分析仪，从重复性、符合率、检出限、

吸光度值、特异度等方面对全自动酶联免疫系统法进行全面验

证，与手工操作法结果一致，能够用于临床试验室常规标本

检测［８］。

随着检验医学的发展，检验科自动化设备越来越多，为保

证自动化设备结果与手工结果完全一致，特别是定性试验结果

的准确度，需要临床试验室与设备、试剂厂家良好的沟通配合。

ＢＥＰ３是一种多任务单轨道酶免分析仪，珠海丽珠试剂股份有

限公司作为设备和试剂供应商，对设备的校准、试验过程的优

化、设备与试剂的匹配等方面做了大量工作，在保证试验结果

的准确度的同时，工作效率大大提高。
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