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血清钙卫蛋白表达在类风湿性关节炎中的意义%
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!
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!

明!王昱斌!李光迪"

"兰州大学第二医院检验中心!甘肃兰州
BA****

#

!!

摘
!

要!目的
!

探讨血清钙卫蛋白的表达在类风湿性关节炎"

9=

#中的意义$方法
!

选取
2*3B

年
3*

月至

2*3E

年
K

月该院就诊的
B*

例
9=

患者!并选择该院同期体检的
5K

例健康人作为健康对照组!比较两组受试者

血清钙卫蛋白的表达水平!并分析
9=

患者血清钙卫蛋白水平与其临床活动度"

?=D2E

评分#及
9=

实验室相

关参数)

8

反应蛋白"

89;

#%红细胞沉降率"

!D9

#%抗环瓜氨酸肽"

88;

#抗体%类风湿因子
"7

)

I

"

9@"7

)

I

#*之间

的关系$结果
!

9=

组患者平均血清钙卫蛋白水平)"

3*E.43^33A.3K

#

(

)

(

#C

*明显高于健康对照组)"

E.AA^

3.4E

#

(

)

(

#C

*!差异具有统计学意义"

!

$

*.*K

#$低疾病活动组
9=

患者血清钙卫蛋白水平)"

34.E4̂ 35.24

#

(

)

(

#C

*与健康对照组之间比较差异无统计学意义"

!J*.*B3

#$中疾病活动组
9=

患者和高疾病活动组
9=

患者血清钙卫蛋白水平分别为)"

BB.AK^44.B4

#

(

)

(

#C

*和)"

236.A4^EK.EA

#

(

)

(

#C

*!均显著高于健康对照

组!差异具有统计学意义"

!

$

*.*K

#$

9=

患者血清钙卫蛋白水平与
2E

肿胀关节计数"

4J*.6K2

!
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$
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#!
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疼痛关节计数"
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评分"
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"

4J*.5AE
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$
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#呈正相

关!而与
89;

%

!D9

%抗
"88;

抗体水平%疾病持续时间和年龄无相关性$在以
?=D2E

为因变量的多元线性回归

分析中!

9=

患者血清钙卫蛋白水平与
?=D2E

评分的相关性高于
89;

与
!D9

$结论
!

血清钙卫蛋白水平与

9=

实验特异性指标和临床疾病活动度之间存在密切关系!对评估和监测
9=

患者病情有重要的指导和参考

意义$

关键词!钙卫蛋白&

!

类风湿性关节炎&

!

?=D2E

评分

!"#

#

3*.A464

(

L

.%,,(.36BA"53A*.2*34.*6.*25

中图法分类号!

9K4A.22

文章编号!

36BA"53A*

"

2*34

#

*6"*BA2"*5

文献标识码!

>

!!

类风湿性关节炎&

9=

'是一种慢性炎症性*自身

免疫性疾病!目前病因不明"临床多表现为手*足小

关节的对称性*侵袭性炎症"免疫细胞的激活!炎症

介质的浸润!在
9=

的发生发展中扮演至关重要的角

色$

3"2

%

"钙卫蛋白是由
D3**=E

和
D3**=4

两种钙结

合蛋白组成的异源二聚体"作为一种炎症性蛋白质!

其血清水平会在组织出现损伤或炎症时升高$

A"5

%

"有

研究指出钙卫蛋白在
9=

患者滑膜及滑液中高表达!

其可能参与
9=

的致病过程$

K"6

%

"本研究通过分析

9=

患者血清钙卫蛋白水平!探讨其与
9=

患者临床

疾病活动度及实验室相关参数$
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反应蛋白&
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湿因子
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&
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'%之间的联系!从而为
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患者

临床病情评估提供新的思路"
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!

选取
2*3B

年
3*

月至
2*3E

年
K

月在

兰州大学第二医院风湿免疫科住院的诊断明确的
B*

例
9=

患者&

9=

组'!诊断标准符合
2*3*

版美国风湿病

学院(欧洲抗风湿病联盟制定的
9=

诊断标准$

B

%

"其中

女
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例!男
4
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据
?=D2E

评分标准!将
9=

组患者分为
A

组!分别为

高疾病活动组&

?=D2E

#

K.3

分'!中疾病活动组&

A.2

分
$

?=D2E

&

K.3

分'!低疾病活动组&

?=D2E

&

A.2

分'"其中高疾病活动组
2A

人!中疾病活动组
2A

人!

低疾病活动组
25

人"健康对照组选自兰州大学第二

医院体检中心无疾病记录的体检健康者!共
5K

例"

其中女
A4

例!男
6

例!平均年龄&

KA.AÂ K.53

'岁"

排除自身免疫性及传染性疾病"健康对照组与
9=

组患者相比性别*年龄构成比较!差异无统计学意义

&

!

#

*.*K

'"两组受试者无高血压*心脏病*糖尿病等

慢性系统性疾病!并排除合并其他自身免疫系统性疾

病!且心*肝*肾等重要脏器功能均正常"本次研究获

得兰州大学第二医院伦理委员会批准!所有患者签署

知情同意书"

A.B

!

方法

A.B.A

!

临床及实验室资料的收集
!

通过兰州大学第

二医院患者数据库对
B*

例
9=

患者的临床及实验室

相关资料进行整理收集"包括#&

3

'患者一般情况+年

龄*性别*疾病持续时间+&

2

'患者临床信息#疼痛持续

时间*晨僵持续时间*

2E

肿胀和疼痛关节计数&

2E"D18

和
2E"F18

'*患者全身模拟评分&

3**"## [=D

'+&

A

'

患者实验室相关指标#

89;

*

!D9

*

9@"7

)

I

*抗
88;

抗体"计算
?=D2E

评分$

E

%

"

A.B.B

!

钙卫蛋白定量检测
!

收取
9=

患者的血清样

本!

VE*Y

保存直到使用时取出!避免反复冻融"采

用人钙卫蛋白酶联免疫吸附试验&

!C7D=

'试剂盒&武

汉华美'检测血清钙卫蛋白水平"首先每孔加标准品

或待测样本
3**

(

C

!覆盖板贴!

ABY

孵育
2R

"每孔

加生物素抗体工作液
3**

(

C

!覆盖新板贴!

ABY

孵育

3R

"洗涤!每孔加辣根过氧化物酶标记亲和素工作

液
3**

(

C

!覆盖新板贴!

ABY

孵育
3R

"洗涤!每孔加

底物溶液
4*

(

C

!

ABY

避光显色
3K#%(

"每孔加终止

液
K*

(

C

!

K#%(

内用酶标仪&北京朗普'在
5K*(#

波

长依次测量各孔的光密度&

P2

值'"

A.C

!

统计学处理
!

采用
D;DD22.*

软件进行处理!定

性数据表示为百分比!定量数据表示为
G B̂

"

9=

患

者血清钙卫蛋白水平与其临床疾病活动度及实验室

相关参数之间的相关性!采用
D

P

/$O#$(

相关进行分

析"使用
I$(("cR%N(/

X

非参数检验进行单变量分

析!以分析两组之间的差异"使用
]O-,W$&"c$&&%,

检

验分析
A

组或更多组之间的差异!

!

$

*.*K

表示差异

有统计学意义"

B

!

结
!!

果

B.A

!

9=

患者及健康对照组血清钙卫蛋白水平测

定
!

9=

患者平均血清钙卫蛋白水平$&

3*E.43^

33A.3K

'

(

)

(

#C

%明显高于健康对照组$&

E.AA^3.4E

'

(

)

(

#C

%!差异有统计学意义&

!

$

*.*K

'%!见图
3

"低

疾病活动组
9=

患者血清钙卫蛋白水平$&

34.E4̂

35.24

'

(

)

(

#C

%与健康对照组之间比较差异无统计学

意义&

!J*.*B3

'"中疾病活动组和高疾病活动组血

清钙卫蛋白水平分别为$&

BB.AK^44.B4

'

(

)

(

#C

%和

$&

236.A4̂ EK.EA

'

(

)

(

#C

%!均显著高于健康对照组!

差异有统计学意义&

!

$

*.*K

'"高疾病活动组较中疾

病活动组也有明显升高!差异有统计学意义&

!

$

*.*K

'!见图
2

"

图
3

!!

9=

组与健康对照组血清卫蛋白表达

图
2

!!

不同疾病活动度
9=

组患者钙卫蛋白的表达

B.B

!

9=

患者血清钙卫蛋白表达与临床相关指标的

相关性分析
!

9=

患者血清钙卫蛋白水平与
2E

肿胀

关节计数&

4J*.6K2

!

!

$

*.*K

'!

2E

疼痛关节计数&

4J

*.6AA

!

!

$

*.*K

'!

?=D2E

评分&

4J*.KE3

!

!

$

*.*K

'!

9@"7

)

I

&

4J*.5AE

!

!

$

*.*K

'相关!而与
89;

*

!D9

*

抗
"88;

抗体水平!疾病持续时间和年龄无相关性"

见表
3

"

表
3

!!

9=

患者血清钙卫蛋白水平与其临床和

!!!

实验室指标相关性

临床指标
钙卫蛋白

4 !

89; *.*4* *.2BE

!D9 *.*B4 *.235

?=D2E

评分
*.KE3

$

*.*K

2E

疼痛关节计数
*.6AA

$

*.*K

2E

肿胀关节计数
*.6K2

$

*.*K

疾病持续时间
*.*EA *.24A

年龄
*.2K5 *.*42

抗
"88;

抗体
*.3KB *.3K3

9@"7

)

I *.5EA *.*25

)

AAB

)
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年
A
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期
!
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B.C

!

以
?=D2E

为因变量进行多元线性回归分析
!

钙卫蛋白*血沉与其呈正相关!而
89;

*年龄*性别*病

程与其不相关"即在矫正
89;

*

!D9

*年龄*性别*疾

病持续时间后!钙卫蛋白与
?=D2E

评分相关性&

!

$

*.*K

'依然存在"并且结果还提示钙卫蛋白对于

?=D2E

评分的相关性要优于
89;

与
!D9

"

C

!

讨
!!

论

!!

9=

是一种多病因引起的慢性*炎症性自身免疫

性疾病!它可以导致关节的破坏和功能的丧失$

4

%

"对

于
9=

患者来说!疾病活动性的监测在疾病的治疗中

尤为重要"使用传统的实验室指标如
89;

和
!D9

反

映
9=

疾病的活动性!因为它们只是间接反映了局部

炎症的程度$

3*

%

!特异度和灵敏度都不够理想"因此!

迫切需要寻找用于诊断和评估
9=

疾病活动的特异

性血清学标志物"

钙卫蛋白
"

属于
D3**

钙结合蛋白家族"其由中

性粒细胞*树突状细胞*激活的巨噬细胞*血管内皮细

胞*血小板及成纤维细胞中表达分泌$

33

%

"钙卫蛋白约

占中性粒细胞胞质蛋白的
5K_

!单核细胞胞质蛋白的

3_

$

32

%

"在细胞内!钙卫蛋白通过以钙依赖性方式促

进微管蛋白聚合并稳定微管蛋白!从而促进吞噬细胞

迁移"在细胞外主要是从活化的或坏死的中性粒细

胞和单核(巨噬细胞中释放!作为炎症蛋白质参与多

种自身免疫性疾病的致病过程$

3A

%

"并且钙卫蛋白能

直接反映
9=

患者滑膜和滑液的炎症活动$

35

%

"

ZG9H=]:[=

等$

3K

%发现在反映
9=

患者炎症方

面!钙卫蛋白比
89;

更加敏感"

8Z:7

等$

36

%研究认

为监测
9=

患者血清中钙卫蛋白的表达可以用来评

估
9=

患者药物的疗效"另有研究者发现钙卫蛋白

与超声滑膜炎评分相关!而且可以用于预测
9=

患者

影像学的相关进展$

3B

%

"

Z=II!9

等$

3E

%的报道中显

示
9=

患者血清钙卫蛋白与其抗
"88;

抗体水平和

9@"7

)

I

水平相关"而最新研究表明
9=

患者血清钙

卫蛋白水平与其
9@"7

)

I

水平相关!但是与抗
"88;

抗体水平没有相关性$

35

%

!不同研究结果的出现可能与

他们选择的患者接受了不同的药物治疗有关"具体

结论还需要进一步研究"

本研究结果显示!

9=

患者血清钙卫蛋白的表达

水平明显高于健康人群!显示出血清钙卫蛋白可能参

与
9=

的发生发展"为了验证
9=

患者血清钙卫蛋

白水平是否与其临床疾病活动程度和实验室特异性

指标相关联!将
B*

例
9=

患者根据
?=D2E

评分分为

A

组"结果显示!高疾病活动组患者具有更高的钙卫

蛋白水平"在相关性分析中!

9=

患者血清钙卫蛋白

水平与其
2E

肿胀关节计数*

2E

疼痛关节计数*

?=D2E

评分*

9@"7

)

I

水平呈正相关"在以
?=D2E

评分为因

变量的多元线性回归分析中!发现在矫正年龄*性别*

疾病持续时间*

89;

*

8!9

后!钙卫蛋白水平与

?=D2E

评分依然具有良好的相关性"同时结果还提

示!钙卫蛋白与
?=D2E

评分的相关性优于传统实验

室指标
89;

与
!D9

"这说明
9=

患者血清钙卫蛋白

水平与其临床疾病活动性和实验室特异性标志物之

间存在密切关系"

由于本研究只进行了横向的观察性研究!同时样

本含量相对较小!还需要更大样本的深入研究来进一

步验证相关结论"同时!还可对钙卫蛋白作为
9=

患

者诊断*预后评估*药物疗效预测及治疗靶点的可能

性进行探索"

综上所述!血清钙卫蛋白水平与
9=

实验特异性

指标和临床疾病活动度之间存在密切关系!对评估和

监测
9=

患者病情有重要的指导和参考意义"
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族链球菌血清型分布%

关小珊!雷娟梅!钟华敏!谢永强!刘海英"

"广州市妇女儿童医疗中心检验科!广东广州
K3*32*

#

!!

摘
!

要!目的
!

调查广州地区低龄婴儿侵袭性
>

族链球菌"

<>D

#的血清型分布!为
<>D

疫苗的研发与应用

提供依据$方法
!

采用乳胶凝集法对确诊病例的临床分离株进行血清学分型&分析不同血清型与
<>D

感染的

发病时间及疾病类型之间的相关性$结果
!

选取
2*35

年
3

月至
2*36

年
32

月该院共分离侵袭性
<>D63

株!

分别检测出
+

型
5K

株"

B5_

#%

&

S

型
33

株"

3E_

#%

/

型
A

株"

K_

#%

&

$

型
2

株"

A_

#&其中
+

型和
&

S

型分别占

早发感染的
63_

和
A*_

!晚发感染的
E2_

和
3*_

$

6

例早发感染脑膜炎中!

&

S

型占
6B_

&

2*

例晚发感染脑膜

炎中!

+

型占
BK_

$结论
!

广州地区低龄婴儿侵袭性
<>D

感染以
+

型和
&

S

型为主!其中
+

型菌株具有较强的

致病性!可导致大比例的侵袭性疾病$

关键词!新生儿&

!

>

族链球菌&

!

血清型
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文献标识码!
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>

族链球菌&

<>D

'是引起新生儿重症肺炎*败血

症和脑膜炎等严重感染性疾病的主要致病菌!亦是导

致新生儿死亡的主要原因之一"根据
<>D

细胞壁型

特异荚膜多糖&

8;D

'不同将其分为
&

$

*

&

S

*

'"0

型

共
3*

种血清型!各血清型间毒力因子含量不一!对机

体的侵袭作用强弱不等!所引起的临床感染和预后也

有明显差异"研究者在前期完成的多中心调查研究

表明!我国新生儿
<>D

感染的形势严峻!发病率高于

亚洲的平均水平$

3

%

"本文采用乳胶凝集法对近
A

年

内收集的低龄婴儿中引起败血症和脑膜炎的
<>D

临

床分离株进行血清学分型!并分析不同血清型与
<>D

感染的发病时间*疾病类型之间的相关性!为
<>D

疫

苗的研发与应用提供科学依据!并为
<>D

感染患儿

的临床诊治提供指导"
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资料与方法
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2*36

年
32

月广
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'为研究对象!通过病案系统
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首次培养出
<>D
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"本研究方案通过广州

市妇女儿童医疗中心医学伦理委员会的审查批准"

A.B

!

仪器与试剂
!

法国生物梅里埃公司
[7F!]2

8:I;=8F

全自动细菌鉴定和药敏分析仪和配套

)

KAB

)

国际检验医学杂志
2*34

年
A

月第
5*

卷第
6

期
!

7(N1C$SI/0

!

I$O+R2*34

!

[M&.5*

!

HM.6

%

基金项目#广州市医药卫生科技一般引导项目&

2*3K3=*3**A5

'+广州市科创委一般项目&

2*3E*5*3*55B

'"

"

!

通信作者!

!"#$%&

#

T%$(

)

&%-R$%

X

%(

)!

$&%

X

-(.+M#

"

!!

本文引用格式!关小珊!雷娟梅!钟华敏!等
.

广州低龄婴儿侵袭性
>

族链球菌血清型分布$

1

%

.

国际检验医学杂志!

2*34

!

5*

&

6

'#

BAK"BAB.


