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·临床研究·

抗ＣＣＰ在类风湿性关节炎诊断中的价值

何雪琴，车虎森△，温　微，潘新峰

（河北大学附属石油物探中心医院，河北保定０７２５５５）

　　摘　要：目的　建立徐水区环瓜氨酸肽抗体（抗ＣＣＰ）的正常参考值范围，评价抗ＣＣＰ对类风湿性关节炎（ＲＡ）的诊断价值。

方法　选取２０１４年６月至２０１６年５月在徐水区东方地球物理公司中心医院体检的健康人群３００例，门诊及住院ＲＡ患者１０８

例，非ＲＡ患者４８例，通过上转发光免疫分析仪检测抗ＣＣＰ水平，类风湿因子（ＲＦ）测定采用速率散射比浊法。结果　符合纳入

标准的健康人抗ＣＣＰ结果呈非正态分布，徐水区健康人血清抗ＣＣＰ临界值２４．７ＲＵ／ｍＬ（４．５～２４．７ＲＵ／ｍＬ）。抗ＣＣＰ诊断

ＲＡ的敏感度稍低于ＲＦ，差异无统计学意义（犘＞０．０５）；抗ＣＣＰ诊断 ＲＡ的特异性明显高于 ＲＦ，差异具有统计学意义（犘＜

０．０５）；抗ＣＣＰ联合ＲＦ可大幅度提高ＲＡ诊断的敏感度，显著高于各单项检测，差异均具有统计学意义（犘＜０．０５），但特异性明

显低于抗ＣＣＰ，差异具有统计学意义（犘＜０．０５），与ＲＦ差异无统计学意义（犘＞０．０５）。结论　以２．５％和９７．５％的百分位点表

示９５％参考区间，徐水区健康人群抗ＣＣＰ临床参考值范围４．５～２４．７ＲＵ／ｍＬ。抗ＣＣＰ在ＲＡ诊断中具有较高的价值，联合ＲＦ

能显著提高ＲＡ诊断的敏感度。

关键词：抗环瓜氨酸肽抗体；　类风湿性关节炎；　类风湿因子
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　　类风湿性关节炎（ＲＡ）是１种慢性、炎性、系统性的自身免

疫性疾病，表现为外周关节持续性和进行性滑膜炎，继而引起

软骨破坏和骨破坏，造成关节畸形。ＲＡ治疗目前主要为控制

病情，改善关节功能和预后，因此，早期诊断、早期治疗至关重

要［１］。环瓜氨酸肽抗体（抗ＣＣＰ）对 ＲＡ有较高的特异性，其

对ＲＡ具有早期诊断价值。本研究旨在分析徐水区健康人群

中抗ＣＣＰ的正常参考值范围，并探讨其对ＲＡ的诊断价值，为

临床提供参考依据，现报道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　随机抽取２０１４年６月到２０１６年５月该院健

康体检人群中居住在徐水区的居民３００例作为健康对照组，其

中男１２６例，女１７４例；年龄２６～７４岁，平均（４９±１９．５）岁。

选取同期在徐水区东方地球物理公司中心医院门诊及住院的

ＲＡ患者１０８例作为ＲＡ组，其中男４６例，女６２例；年龄３４～

７８岁，平均（５１±１５．８）岁，ＲＡ的诊断标准符合２０１０年美国风

湿病协会制订的诊断标准［２］。另选取患者４８例作为非 ＲＡ

组，包括骨关节炎１７例，系统性红斑狼疮１０例，硬皮病８例，

干燥综合征４例，强直性脊柱炎６例，皮肌炎３例；男性２０例，

女性２８例；年龄３２～６７岁，平均（４９±１４．６）岁。排除严重心、

肝、肾及血液系统疾病史患者。

１．２　方法　所有受试者清晨采集空腹静脉血５ｍＬ，３０００ｒ／

ｍｉｎ离心１０ｍｉｎ，分离血清后－２０℃冷藏待测。抗ＣＣＰ检测

采用热景生物技术有限公司生产的上转发光免疫分析仪及其

配套试剂。类风湿因子（ＲＦ）的测定采用速率散射比浊法。所

有操作均严格按照说明书进行。

１．３　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１６．０对检测结果进行统计分

析，组间数据采用狋检验，计数资料进行χ
２ 检验，以犘＜０．０５

表示差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　抗ＣＣＰ分布区间　徐水区健康人群抗ＣＣＰ呈偏态分

布，以２．５％和９７．５％的百分位点表示９５％参考区间，结果显

示，２．５％百分位点抗ＣＣＰ水平为４．５ＲＵ／ｍＬ，５．０％百分位
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点抗ＣＣＰ水平为８．７ＲＵ／ｍＬ，５０．０％百分位点抗ＣＣＰ水平

为１３．６ＲＵ／ｍＬ，９５．０％百分位点抗ＣＣＰ水平为２２．４ＲＵ／

ｍＬ，９７．５％百分位点抗ＣＣＰ水平为２４．７ＲＵ／ｍＬ，健康人群

抗ＣＣＰ临床参考值范围４．５～２４．７ＲＵ／ｍＬ。

２．２　抗ＣＣＰ和 ＲＦ在诊断 ＲＡ 的价值分析　以抗ＣＣＰ≥

２４．７ＲＵ／ｍＬ作为诊断 ＲＡ 的临界值。抗ＣＣＰ、ＲＦ在诊断

ＲＡ的情况见表１。抗ＣＣＰ在诊断ＲＡ的敏感度稍低于ＲＦ，

差异无统计学意义（犘＞０．０５）；特异性明显高于ＲＦ，差异具有

统计学意义（犘＜０．０５）。抗ＣＣＰ联合ＲＦ可以将诊断ＲＡ的

敏感度提高到９１．７％，显著高于单独采用抗ＣＣＰ和ＲＦ检测，

差异均具有统计学意义（犘＜０．０５）；特异性６４．６％，明显低于

单独采用抗ＣＣＰ检测，差异具有统计学意义（犘＜０．０５），与

ＲＦ比较差异无统计学意义（犘＞０．０５）。

表１　　抗ＣＣＰ和ＲＦ在诊断ＲＡ的情况

指标
ＲＡ组（狀）

阳性 阴性

非ＲＡ组（狀）

阳性 阴性

敏感度

（％）

特异性

（％）

抗ＣＣＰ ８５ ２１ ２ ４６ ７８．７ ９５．８

ＲＦ ８９ １８ １６ ３２ ８２．４ ６６．７

抗ＣＣＰ＋ＲＦ ９９ ９ １７ ３１ ９１．７ ６４．６

３　讨　　论

　　目前，抗ＣＣＰ的检测方法多样，主要有酶联免疫法、电化

学发光法、化学发光法、上转发光法、胶体金法等。由于各检测

方法的结果不具有一致性，同时也可能受到种族、地域的影响。

因此，本研究针对徐水区建立了抗ＣＣＰ的正常参考值，以２４．７

ＲＵ／ｍＬ作为临界值时，能较好地鉴别ＲＡ患者。

ＲＦ是目前实验室诊断ＲＡ最常用的血清学指标，但结缔

组织病、自身免疫性疾病、感染、肿瘤等疾病，甚至健康人群中

也可检测到ＲＦ阳性，因此，该指标特异性较差，不足以满足临

床所需［３］。抗ＣＣＰ是诊断ＲＡ高特异性指标，其在 ＲＡ的早

期诊断和预后判断方面显示出明显的优势。因此，美国风湿病

学会和欧洲抗风湿联盟在２０１０年将抗ＣＣＰ正式列入ＲＡ新

的分类诊断标准。

抗ＣＣＰ是诊断ＲＡ的高特异性指标。研究显示，抗ＣＣＰ

诊断ＲＡ 的特异性高达９５．６％～９８．２％，明显优于 ＲＦ的

７９．６％～８１．９％
［４５］。同时，抗ＣＣＰ诊断ＲＡ的敏感度与 ＲＦ

相近。与传统的风湿４项：ＲＦ、Ｃ反应蛋白、红细胞沉降率和

抗溶血素“Ｏ”相比，抗ＣＣＰ因其极高的特异性，同时保持相似

的敏感度，因此在诊断ＲＡ方面具有明显的优势。黎灵锋等
［６］

也有报道，抗ＣＣＰ诊断ＲＡ具有极高的特异性，达９７．７％，对

ＲＡ的诊断具有重要价值。

受单一检测的局限性，不管是ＲＦ还是抗ＣＣＰ，其敏感度

或特异性均不足以完全满足临床诊断ＲＡ的需求。联合检测

既能弥补单一指标检出率的不足，又能克服其异常影响因素，

提高ＲＡ的诊断效能。通过对２０００－２０１３年共２４项研究表

明，抗ＣＣＰ和ＲＦ同时阳性诊断ＲＡ的敏感度为５７．０％，特异

性为９６．０％
［７］；抗ＣＣＰ或ＲＦ阳性诊断ＲＡ的敏感度提高到

７８．０％，特异性为８２．０％。王芳等
［８］也通过分析ＲＦ、抗ＣＣＰ

及联合两者诊断ＲＡ，显示ＲＦ诊断的敏感度最高，而特异性最

差；抗ＣＣＰ的敏感度要低于ＲＦ，但特异性远高于ＲＦ；联合ＲＦ

和抗ＣＣＰ检测对ＲＡ的诊断有重要意义。本研究也显示，抗

ＣＣＰ和ＲＦ联合诊断ＲＡ可以大幅度提高ＲＡ的敏感度，减少

ＲＡ的漏检，同时特异性也有小幅度下降。

研究显示，抗ＣＣＰ与ＲＡ活动程度相关，能更好地反映患

者的预后。影像学研究发现，抗ＣＣＰ阳性患者比阴性患者更

容易出现关节的改变和损坏［９］。刘志昌等［１０］也报道，抗ＣＣＰ

阳性的ＲＡ患者成纤维样滑膜细胞的迁移和侵袭能力更强，更

容易发展为关节的破坏。

因此，本研究建立抗ＣＣＰ在徐水区的正常参考值范围，以

２４．７ＲＵ／ｍＬ作为临界值时，能较好地鉴别出ＲＡ患者。抗

ＣＣＰ对ＲＡ的诊断有较高的特异性，与ＲＦ联合检测能显著提

高ＲＡ诊断的敏感度，具有较高的诊断价值。另外，抗ＣＣＰ对

ＲＡ的早期诊断和预后评估也有重要的价值，适合临床广泛

开展。

参考文献

［１］ 中华医学会风湿病学分会．类风湿关节炎诊断及治疗指

南［Ｊ］．中华风湿病学杂志，２０１０，１４（４）：２６５２７０．

［２］ ＡｌｅｔａｈａＤ，ＮｅｏｇｉＴ，ＳｉｌｍａｎＡＪ，ｅｔａｌ．２０１０ｒｈｅｕｍａｔｏｉｄａｒ

ｔｈｒｉｔｉｓｃｌａｓｓｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｃｒｉｔｅｒｉａ：ａｎ Ａｍｅｒｉｃａｎ Ｃｏｌｌｅｇｅ ｏｆ

Ｒｈｅｕｍａｔｏｌｏｇｙ／Ｅｕｒｏｐｅａｎ Ｌｅａｇｕｅ Ａｇａｉｎｓｔ Ｒｈｅｕｍａｔｉｓｍ

ｃｏｌｌａｂｏｒａｔｉｖｅｉｎｉｔｉａｔｉｖｅ［Ｊ］．ＡｎｎＲｈｅｕｍＤｉｓ，２０１０，６９（９）：

１５８０１５８８．

［３］ 杨帆．类风湿关节炎临床实验室血清标志物研究进展

［Ｊ］．医学综述，２０１６，２２（２）：３４１３４３．

［４］ 张园，张吟眉，崔丽艳，等．抗ＣＣＰ抗体、抗角蛋白抗体及

类风湿因子联合检测在类风湿关节炎诊断中的应用［Ｊ］．

中华检验医学杂志，２０１４，３７（８）：５８２５８６．

［５］ 卢峰，朱俊．类风湿关节炎标志物检测的临床意义及相关

性分析［Ｊ］．中医药临床杂志，２０１４，２６（７）：７０４７０６．

［６］ 黎灵锋，刘桂荣，翁秋青，等．抗环瓜氨酸多肽抗体在类风

湿关节炎中的临床意义［Ｊ］．检验医学与临床，２０１６，１３

（１）：７７７９．

［７］ＳｕｎＪ，ＺｈａｎｇｌＹ，ＬｉｕＬ，ｅｔａｌ．Ｇ，ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃａｃｃｕｒａｃｙｏｆ

ｃｏｍｂｉｎｅｄｔｅｓｔｓｏｆａｎｔｉｃｙｃｌｉｃｃｉｔｒｕｌｌｉｎａｔｅｄｐｅｐｔｉｄｅａｎｔｉｂｏｄｙ

ａｎｄｒｈｅｕｍａｔｏｉｄｆａｃｔｏｒｆｏｒｒｈｅｕｍａｔｏｉｄａｒｔｈｒｉｔｉｓ：ａｍｅｔａａ

ｎａｌｙｓｉｓ［Ｊ］．ＣｌｉｎＥｘｐＲｈｅｕｍａｔｏｌ，２０１４，３２（１）：１１２１．

［８］ 王芳，杨萍，曹春园，等．ＡｎｔｉＣＣＰ和ＲＦ联合检测在诊断

早期ＲＡ中的价值［Ｊ］．现代检验医学杂志，２０１４，２９（６）：

１１９１２０．

［９］ 陈洋，宗绍云，马惠，等．超声在抗环瓜氨酸抗体阳性的早

期类风湿关节炎中的应用价值［Ｊ］．实用医学杂志，２０１３，

２９（１８）：３０１９３０２１．

［１０］刘志昌，肖游君，劳敏曦，等．抗环瓜氨酸肽抗体与类风湿

关节炎患者成纤维样滑膜细胞迁移和侵袭能力的相关研

究［Ｊ］．中国病理生理杂志，２０１３，２９（１２）：２２７７２２８１．

（收稿日期：２０１６０６１５　修回日期：２０１６１００８）
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