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!临床研究!

抗突变型瓜氨酸波形蛋白抗体在类风湿关节炎诊断中的应用价值

夏秋风!张
!

慧!邹晓月!张龙峰

"江苏大学附属医院检验科!江苏镇江
+'+(('

$

!!

摘
!

要"目的
!

了解抗突变型瓜氨酸波形蛋白"

PEQ

$抗体在类风湿关节炎"

F9

$诊断中的意义!并比较抗
PEQ

抗体与类风

湿因子"

Fg

$&红细胞沉降率"

!HF

$&抗环瓜氨酸多肽"

EÊ

$抗体的相关性%方法
!

对
5(

例
F9

患者"

F9

组$&

-)

例非
F9

患者

"非
F9

组$和
,-

例健康体检人员"对照组$!应用酶联免疫吸附试验"

!VIH9

$检测血清中的抗
PEQ

抗体!同时检测
,*

例
F9

患

者类风湿因子"

Fg

$&

!HF

&

EÊ

抗体指标!用统计学方法分析抗
PEQ

抗体的诊断价值%结果
!

抗
PEQ

抗体对
F9

诊断的敏感

性为
*,3

!特异性为
)53

!阳性预测值为
*23

!阴性预测值为
*)3

%抗
PEQ

抗体的平均浓度依次为"

4-5T44'

$

S

(

#V

"

F9

组$&

"

4+T'2)

$

S

(

#V

"非
F9

组$&"

4)T'-+

$

S

(

#V

"对照组$!

F9

组的平均抗体浓度较高%

F9

组活动期,"

)((T4+(

$

S

(

#V

-比慢性

期,"

*(T+(+

$

S

(

#V

-抗
PEQ

抗体的平均浓度显著增高%抗
PEQ

抗体与抗
EÊ

抗体"

<](/)(+

!

B](/(((

$的相关性较与
Fg

"

<](/+2*

!

B

$

(/(-

$的相关性强!与
!HF

无相关性"

B](/-2

$%结论
!

抗
PEQ

抗体在
F9

中具有较高的敏感性和特异性!与抗

EÊ

抗体&

Fg

有正相关性!联合抗
EÊ

抗体&

Fg

检测可提高
F9

的诊断效率%动态监测抗
PEQ

抗体的浓度可用于判断
F9

的

病情活动程度%

关键词"类风湿关节炎#

!

突变型瓜氨酸波形蛋白#

!

类风湿因子#

!

红细胞沉降率#

!

环瓜氨酸多肽#

!

抗体

!"#

!

'(/25)5

$

6

/%778/')*2"4'2(/+(')/'4/(4+

文献标识码"

9

文章编号"

')*2"4'2(

"

+(')

$

'4"+(('"(2

!!

类风湿关节炎%

F9

'是一种高发的致畸性自身免疫性疾

病#早期诊断并及时治疗可以减少骨关节破坏并改善预后#

近年来有多种针对
F9

的自身抗体已用于临床检测#类风湿

因子%

Fg

'和抗环瓜氨酸肽%

EÊ

'抗体等是辅助诊断
F9

的常

用检测指标#有报道显示抗
EÊ

抗体较
Fg

的敏感性差"但

特异性高"单独检测某个指标"容易引起
F9

的漏诊)

'"+

*

#目前

多个血清学检测指标联合检测更能提高
F9

的诊断效率"寻找

F9

免疫学诊断的新检测指标已成为研究热点#抗突变型瓜

氨酸波形蛋白%

PEQ

'是新兴的辅助诊断
F9

的免疫学检测指

标之一#抗
PEQ

抗体因抗原
PEQ

系天然蛋白来源和具多个

潜在抗原决定簇结构特点比抗
EÊ

抗体具有更高的特异性和

敏感性)

2

*

#

本研究应用酶联免疫吸附试验%

!VIH9

'检测抗
PEQ

抗

体"分析其在
F9

诊断中是否比抗
EÊ

抗体或
Fg

具有更高的

敏感性和特异性"并比较它与
Fg

(抗
EÊ

抗体(红细胞沉降率

%

!HF

'的相关关系"为
F9

的早期诊断及判断疾病活动程度提

供有价值的帮助#

?

!

资料与方法

?/?

!

一般资料
!

选取
+('4

年
2

月至
+('-

年
'+

月到本院就

诊的
F9

患者
5(

例作为测试组"年龄
+)

"

*,

岁"平均%

)(T

''

'岁"其中
F9

活动期
))

例"慢性期
+4

例"均符合
'5,*

年美

国风湿病协会%

9F9

'的诊断标准#

-)

例非
F9

组%其他自身

免疫性疾病"主要为强直性脊柱炎(结缔组织病(系统性红斑狼

疮(干燥综合征和皮肌炎'作为自身免疫性疾病比较组"年龄

'-

"

**

岁"平均%

-'T'4

'岁#

,-

例健康体检人员%排除自身免

疫性疾病'的血清作为对照组"年龄
+'

"

5'

岁"平均%

)'T'-

'

岁#

F9

组和对照组年龄差异无统计学意义%

>]b'/(+,

"

B]

(/2()

'"男女性别分布均匀"排除年龄(性别因素干扰#

?/@

!

方法
!

%

'

'抗
EÊ

抗体测定采用
!VIH9

法"试剂由德国

欧蒙公司提供"严格按试剂盒说明书进行操作#本实验中抗

EÊ

抗体浓度超过
,((S

$

#V

"均按
,((S

$

#V

计算#阳性判

断标准!抗
EÊ

抗体
'

+-S

$

#V

#%

+

'

Fg

定量测定采用美国

贝克曼库尔特公司
I##$

B

=

特种蛋白分析仪"试剂为专用试

剂#阳性判断标准!

Fg

'

+(S

$

#V

#%

2

'抗
PEQ

抗体测定采

-

'((+

-

国际检验医学杂志
+(')

年
*

月第
2*

卷第
'4

期
!

I8?KV$AP=<

!

K;&

L

+(')

!

Q1&/2*

!

Y1/'4



用
!VIH9

法"检测试剂盒购自德国
\>

B

=8?==

公司"严格按照

说明书进行操作#

\>

B

=8?=0

公司所推荐的
+(S

$

#V

为正常值

界限"所能测定的浓度范围为
(

"

'(((S

$

#V

#本实验中抗

PEQ

抗体浓度超过
'(((S

$

#V

"均按
'(((S

$

#V

计算#阳

性判断标准!抗
PEQ

抗体
'

+(S

$

#V

#%

4

'红细胞沉降率

%

!HF

'测试采用魏氏法#阳性判断标准!

!HF

'

+(##

$

@

#

?/A

!

统计学处理
!

采用
Ĥ HH++/(

软件进行"

5(

例类风湿关

节炎患者的计量资料以
IT=

表示#对
F9

患者组(非
F9

组

和对照组抗
PEQ

抗体含量"用单因素方差分析%

18="M$

L

9Y\Q9

'进行多重比较"

F9

患者活动期与慢性期抗
PEQ

抗

体含量用
>

检验比较"各组阳性率的比较采用
!

+ 检验抗
PEQ

抗体与抗
EÊ

抗体(

Fg

及
!HF

的相关性用偏相关分析"以

B

$

(/(-

为差异有统计学意义#

@

!

结
!!

果

@/?

!

抗
PEQ

抗体含量比较"

F9

组比非
F9

组和对照组均显

著增高"差异有统计学意义%

B

$

(/(-

'"而后两组间差异无统

计学意义%

B](/55,

'&

F9

患者活动期比慢性期抗
PEQ

抗体

水平显著增高"差异有统计学意义%

B

$

(/(-

'#抗
PEQ

抗体

阳性率比较"

F9

组比非
F9

组和对照组均高"差异有统计学

意义%

B

$

(/(-

'"而后两组阳性率差异无统计学意义%

B]

(/*5,

'&

F9

患者活动期比慢性期阳性率显著增高"差异有统

计学意义%

B

$

(/(-

'#抗
PEQ

抗体对
F9

诊断的敏感性为

*,3

"特异性为
)53

"阳性预测值为
*23

"阴性预测值为

*)3

"见表
'

#

表
'

!!

抗
PEQ

抗体对
F9

诊断的敏感性和特异性

组别
'

抗
PEQ

抗体%

'

'

阳性 阴性
阳性率

平均抗体浓度

%

S

$

#V

'

F9

组
5( *' '5 (/*5 4-5T44'

!

活动期
)) )' - (/5+ )((T4+(

!

慢性期
+4 '( '4 (/4+

##

*(T+(+

##

非
F9

组
-) ') 4( (/+,

#

4+T'2)

#

对照组
,- +) -5 (/2(

#

4)T'-+

#

!!

注!与
F9

组比较"

#

B

$

(/(-

&与
F9

组活动期比较"

##

B

$

(/(-

#

@/@

!

F9

组抗
PEQ

抗体与抗
EÊ

抗体(

Fg

及
!HF

的相关

系数%

<

'分别为
(/)(+

(

(/+2*

(

(/()5

"

B

分别为
(/(((

(

(/(+5

(

(/-2(

"抗
PEQ

抗体与抗
EÊ

抗体(

Fg

呈正相关"与
!HF

无

相关性#

A

!

讨
!!

论

!!

有研究报道"抗
EÊ

抗体阴性的
F9

患者血清中可检测

出抗
PEQ

抗体)

4"-

*

#因此"在对
F9

的诊断中有必要联合检

测多个免疫学指标#本研究以抗
PEQ

抗体
'

+(S

$

#V

为阳

性判断标准"得出抗
PEQ

抗体对
F9

诊断的敏感性为
*,3

"

特异性为
)53

"这与国外曾报道的抗
PEQ

抗体在
F9

患者的

敏感性%

4,/43

"

,-/(3

'和特异性%

,(/(3

"

5*/(3

'稍有差

别#赵华明等)

)

*指出提高抗
PEQ

抗体的阳性阈值"可提高其

诊断
F9

的特异性"相应降低敏感性"但目前并没有一个统一

的阳性阈值可作为
F9

的临床诊断依据#同样"抗
PEQ

抗体

需联合其他自身抗体如抗
EÊ

抗体(

Fg

(抗核周因子%

9̂ g

'(

抗角蛋白抗体%

9W9

'(抗聚角蛋白微丝蛋白抗体%

9g9

'等进

行检测"可进一步提高对
F9

早期诊断的特异性"也避免单一

抗
PEQ

抗体检测引起的
F9

漏诊#

比较抗
PEQ

抗体浓度时发现"

F9

组的平均抗体浓度比

非
F9

组和对照组均高"后两组差异无统计学意义"提示抗

PEQ

抗体在非
F9

的其他自身免疫性疾病患者中或很少表

达"进一步说明抗
PEQ

抗体在
F9

的诊断中有较好的特异

性#

F9

组活动期比慢性期的抗
PEQ

抗体的平均浓度显著增

高"提示抗
PEQ

抗体的浓度变化与
F9

的活动程度有正相关

关系"这与
X=>

B

$81M$

等)

*

*报道的抗
PEQ

抗体与疾病活动性

相关%

<](/4(4

'一致"而与赵华明等)

)

*报道的有所差别#

衡量
F9

病情活动的实验室指标包括
!HF

(

EF̂

(抗
EÊ

抗体和
Fg

等#有报道指出抗
EÊ

抗体和
Fg

的滴度)

,"5

*及

!HF

)

'(

*均与
F9

的病情活动程度呈正相关#抗
EÊ

抗体较

Fg

的特异性高)

'

*

"

Fg

增高可见于其他一些自身免疫性疾病#

动态监测
!HF

可用于评估
F9

的病情活动程度"但没有特异

性#因此这
2

个指标的特异性顺序为!抗
EÊ

抗体
'

Fg

'

!HF

#用偏相关分析比较抗
PEQ

抗体与这
2

个指标的相关

关系"得出相关性顺序为!抗
EÊ

抗体
'

Fg

"抗
PEQ

抗体与

!HF

无相关性"这正好与上述
2

个指标的特异性顺序相一致"

进一步验证了抗
PEQ

抗体对
F9

的诊断具有高特异性"而联

合抗
EÊ

抗体(

F9

及
!HF

能提高
F9

诊断和判别病情活动

程度的特异性#在本研究中
F9

组存在个别抗
PEQ

抗体低

滴度乃至阴性"而抗
EÊ

抗体(

Fg

滴度很高的
F9

患者"这可

能与个体的抗
PEQ

抗体基因表达差异有关#

综上所述"抗
PEQ

抗体对
F9

临床诊断具有较高的敏感

性和特异性"与抗
EÊ

抗体(

Fg

联合检测可进一步提高对
F9

诊断的特异性#本实验以抗
PEQ

抗体
'

+(S

$

#V

作为诊断

F9

的阳性阈值时"虽然有较高的敏感性"但特异性相对较差"

为了确定一个合适的抗
PEQ

抗体阳性阈值"还需要做大规模

的临床研究#
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"

P%

B

81?HO

"

G>;879

"

=?$&/98?%A1<%=7?1#;"

?$?=<0%?>;&&%8$?=<J%#=8?%8C1><%$

B

817%8

B

>@=;#$?1%<$>"

?@>%?%7%8$8?%"EÊ"8=
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!临床研究!

小而密低密度脂蛋白胆固醇及
X"

二聚体与冠心病的相关性研究#

刘
!

霞'

!翟励敏'

!王
!

莉'

!周
!

玫'

!陈桂丽+

!谭
!

萍'

"广西壮族自治区桂林市人民医院'

'/

检验科#

+/

内科
!

-4'(('

$

!!

摘
!

要"目的
!

探讨冠心病患者血清小而密低密度脂蛋白胆固醇"

7<VXV"E

$和血浆
X"

二聚体的关系及临床意义%方法
!

用

''5

例冠心病患者作为冠心病组!包括稳定性心绞痛"

H9̂

$组
4-

例&不稳定性心绞痛"

S9̂

$组
4(

例!心肌梗死"

9PI

$组
24

例!

-(

例健康体检人员作为对照组!检测冠心病组和对照组血清
7<VXV"E

&三酰甘油"

:O

$&总胆固醇"

:E

$&低密度脂蛋白胆固醇"

VXV"

E

$&高密度脂蛋白胆固醇"

[XV"E

$&同型半胱氨酸"

[0

L

$及血浆
X"

二聚体的水平%结果
!

冠心病组
7<VXV"E

&

:O

&

:E

&

VXV"E

&

[0

L

及
X"

二聚体的水平明显高于对照组!差异有统计学意义"

B

$

(/(-

$%

9PI

组与
H9̂

组比较!

7<VXV"E

&

X"

二聚体水平均高于

H9̂

组"

B

$

(/(-

$!

S9̂

组与
H9̂

组比较!

7<VXV"E

水平差异无统计学意义"

B

'

(/(-

$!而
X"

二聚体水平高于
H9̂

组!差异有统

计学意义"

B

$

(/(-

$#同样的
9PI

组与
S9̂

组比较!

7<VXV"E

水平无统计学差异"

B

'

(/(-

$!而
X"

二聚体水平高于
S9̂

组%

结论
!

测定
X"

二聚体与
7<VXV"E

检测能较好地反映冠心病患者的病情程度!对冠心病早期诊断!临床分型具有重要的临床应用

价值%

关键词"冠心病#

!

X"

二聚体#

!

低密度脂蛋白

!"#

!
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!!

冠心病是动脉粥样硬化导致器官病变的最常见类型"也是

严重危害人民健康的常见疾病#低密度脂蛋白胆固醇%

VXV"

E

'升高被认为是其最重要的危险因素之一#

VXV"E

具有异质

性"由颗粒大小不同(物理化学性质各异的亚组分构成"按其颗

粒大小可分为大而轻
VXV"E

和小而密
VXV"E

%

7<VXV"E

'#近

年来"众多的研究表明"

7<VXV"E

与其他类型的
VXV

相比"其

致动脉粥样硬化能力更强大"是动脉粥样硬化新的危险因

素)

'"+

*

#冠心病患者中存在着凝血和纤溶的失衡"

X"

二聚体是

纤溶酶作用于交联纤维蛋白降解形成的一种特异性产物#许

多文献发现"

X"

二聚体在冠心病的评估风险和早期诊断中有重

要的价值)

2"4

*

"为此"本研究着重检测了冠心病患者
7<VXV"E

及
X"

二聚体水平"探讨了
7<VXV"E

及
X"

二聚体与冠心病的关

系和临床意义"以便更好地对冠心病患者进行干预性治疗并对

其预防有着重要的意义#

?
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资料与方法

?/?

!

一般资料
!

选取
+(''

年
2

"

'+

月来本院就诊患者"符合

Z[\

及中华医学会心血管分会诊断标准的冠心病患者
''5

例"将病例分为
2

组"其中稳定性心绞痛%

H9̂

'组
4-

例"男
+-

例"女
+(

例&不稳定性心绞痛%

S9̂

'组
4(

例"男
+(

例"女
+(

例&心肌梗死%

9PI

'

24

例"男
',

例"女
')

例"冠心病组平均年

龄为%

)2/-T)/+

'岁#对照组为本院体检中心的体检者"共
-(

例"示心电图无
H:

段和
:

波改变"冠脉造影无固定狭窄"其中

男
+,

例"女
++

例"平均年龄为%

)'/2T)/4

'岁#排除标准!合

并感染(肝(肾功能不全(心脏瓣膜病(心肌病(肿瘤(外周血管

病(甲状腺疾病及近期内服用过调脂药物影响实验测量指标

者#有符合排除标准其中
'

项者均排除在外#

?/@

!

仪器与试剂
!

三酰甘油%

:O

'(总胆固醇%

:E

'(高密度脂

蛋白胆固醇%

[XV"E

'(低密度脂蛋白胆固醇%

VXV"E

'(同型半

胱氨酸%

[0

L

'检测试剂为日本和光公司生产"

7<VXV"E

试剂盒

为日本
H=%W=8

公司生产#生化项目测定在日立
*)((

型全自

动生化分析仪操作分析#

X"

二聚体采用配套试剂在
H?$

B

1

全

自动血凝仪上测定#

?/A

!

方法
!

清晨抽取患者及体检者空腹静脉血
+

管"

'

管不

抗凝"

'

管采用枸橼酸纳抗凝管#在
+@

内检测
:E

(

:O

(

[XV"

E

(

VXV"E

(

7<VXV"E

(

[0

L

(

X"

二聚体水平#

?/B

!

统计学处理
!

采用
Ĥ HH')/(

统计软件进行处理#计量

资料数据用
IT=

表示"计量资料组间比较采用
>

检验和方差

分析"计数资料采用
!

+ 检验"以
B

$

(/(-

为差异有统计学

意义#

@

!

结
!!

果

@/?

!

对照组和冠心病组一般资料比较
!

对照组与冠心病组组

间比较"年龄(性别(

[XV"E

差异无统计学意义%

B

'

(/(-

'&

:E

(

:O

(

VXV"E

(

[0

L

(

7<VXV"E

和
X"

二聚体"差异有统计学意

义%

B

'

(/(-

'#冠心病组
:E

(

:O

(

VXV"E

(

[0

L

(

7<VXV"E

及

X"

二聚体均高于对照组"见表
'

#

@/@
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冠心病 患 者 之 间
7<VXV"E

及
X"

二 聚 体 水 平 的 比
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