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抗环瓜氨酸肽抗体在类风湿关节炎诊断中的应用研究

高金芳1,施摇 丹2,张摇 莉1

[摘要]目的:研究抗环瓜氨酸肽(CCP)抗体检测在类风湿关节炎(RA)诊断中的临床意义。 方法:采用 ELISA 法检测 RA 患者

(RA 组)、非 RA 的其他风湿病患者(对照组玉)和健康对照组(对照组域)的抗鄄CCP 抗体,采用免疫比浊法检测各组的类风湿

因子(RF),分析并比较抗鄄CCP 抗体和 RF 在各组中的分布。 结果:抗鄄CCP 抗体在 RA 组、对照组玉和对照组域的阳性率分别

为 52. 0% 、6. 0%和 0. 0% ,其在 RA 组的阳性率均明显高于对照组玉和对照组域(P < 0. 01)。 对照组玉患者血清抗鄄CCP 抗体

和 RF 阳性率差异有统计学意义(P < 0. 01)。 RA 组患者血清抗鄄CCP 抗体与 RF 无相关关系(P > 0. 05)。 结论:抗鄄CCP 抗体

是 RA 的一种较特异的诊断指标;临床上应用抗鄄CCP 抗体检测,可以提高 RA 的诊断率。
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The application research of anti鄄cyclic citrullinated peptide antibody
in patients with rheumatoid arthritis

GAO Jin鄄fang1,SHI Dan2,ZHANG Li1

(1. Clinical Laboratory,2. Department of Hematology,Xinhua Hospital,Chongming Branch,
Shanghai JiaoTong University,School of Medicine,Shanghai 202150,China)

[Abstract] Objective:To evaluate the role of anti鄄cyclic citrullinated peptide( anti鄄CCP) antibody in the diagnosis of rheumatoid
arthritis(RA). Methods:The present study comprised of clinically diagnosed RA patients(RA group),non鄄RA diseases(control group
玉) and healthy subjects ( control group域). To compare the correlation among anti鄄CCP and rheumatoid factor ( RF), they were
analyzed by ELISA and immunoturbidimetric assay respectively. Results:The positive rate of anti鄄CCP antibody was 52. 0% ,6. 0% and
0. 0% respectively in RA group,control group玉 and control group域,with significant difference(P < 0. 01). There was no correlation
between anti鄄CCP antibody and RF(P > 0. 05). Conclusions:Anti鄄CCP antibody is a relatively specific diagnosis of RA and the
application of anti鄄CCP antibody in clinic can improve the diagnosis of RA.
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摇 摇 类风湿关节炎(rheumatoid arthritis,RA)是常见

的自身免疫性疾病之一,主要表现为全身多关节肿

胀、疼痛,病理基础为滑膜炎,最终造成骨和软骨的

破坏。 该病呈全球性分布,发达国家的发病率为

0. 5% ~1% [1],我国的发病率为 0. 32% ~ 0. 36% [2],
可发生于各年龄段,且其发病率随年龄增长而增高,
是造成劳动力丧失和致残的主要原因之一。 目前临

床上诊断 RA 参照 2010 年美国风湿病学会及欧洲

风湿病防治联合会 ( ACR / EULAR) 的 RA 分类标

准[3],主要根据临床症状、X 线影像和血清学指标进

行诊断。 血清学指标主要有类风湿因子(rheumatoid
factor,RF) 和 抗 环 瓜 氨 酸 肽 ( cyclic citrullinated

peptide,CCP)抗体。 关于抗鄄CCP 抗体诊断 RA 的研

究较多,但报道的结果仍有差异。 本研究以在我院

就诊的 RA 患者血清为实验材料,分析抗鄄CCP 抗体

在 RA 诊断中的临床应用价值。 现作报道。

1摇 资料与方法

1. 1摇 研究对象 摇 RA 组:选取 2012 年 5 月至 2013
年 12 月来我院就诊的 RA 患者 100 例。 其中男 22
例,女 78 例;年龄 39 ~ 95 岁。 诊断均符合 2010 年

ACR / EULAR 的 RA 分类标准[3]。 对照组:包括对

照组玉和对照组域。 对照组玉:选取同时期其他风

湿性疾病患者 100 例入组,包括系统性红斑狼疮 22
例、骨性关节炎 21 例、系统性硬化症 19 例、原发性

胆汁性肝硬化 17 例、干燥综合征 8 例、痛风 9 例和

皮肌炎 4 例。 其中男 27 例,女 73 例;年龄 19 ~ 88
岁。 诊断均符合国际相应的诊断标准,病种选取比

例为同期我院就诊患者的病种比例。 对照组域:即
正常对照组,选取同时期的健康体检者 100 名,其中
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男 25 名,女 75 名,年龄 28 ~ 90 岁,均排除免疫系统

相关性疾病。 3 组一般资料均具有可比性。
1. 2 摇 主要试剂与仪器 摇 抗鄄CCP 抗体检测试剂盒

(上海科新),RF 检测试剂盒(上海景源)。 Elx50 型

洗板机、ELx800 型酶标仪(美国宝特),7600 型全自

动生化分析仪(日本日立)。
1. 3摇 方法摇
1. 3. 1摇 标本的处理 摇 采集 RA 组和对照组空腹静

脉血 3 mL 置入无抗凝剂的真空采血管并及时分离

出血清,分为两份,一份用于检测 RF,另一份及时置

于 - 20 益备用。 标本均无溶血、无脂血。
1. 3. 2摇 标本的检测摇 RF 检测采用免疫比浊法,严
格按照试剂说明书操作;RF逸30 IU / mL 为阳性。
抗鄄CCP 抗体检测采用抗鄄CCP 抗体 ELISA 试剂盒,
严格按照试剂说明书操作;抗鄄CCP 抗体逸25 IU / mL
为阳性。
1. 4摇 统计学方法摇 采用 字2 检验和等级相关分析。

2摇 结果

2. 1摇 3 组抗鄄CCP 抗体和 RF 阳性率比较 摇 结果显

示 RA 组与对照组玉及对照组域的抗鄄CCP 抗体阳

性率差异均有统计学意义(P < 0. 01),RF 阳性率差

异也均有统计学意义(P < 0. 01),而对照组玉抗鄄
CCP 抗体和 RF 阳性率亦均高于对照组域(P < 0. 05
和 P < 0. 01)(见表 1)。

摇 表 1摇 RA 组和对照组血清抗鄄CCP 抗体与 RF 检测阳性率

比较(n)

分组 n
抗鄄CCP 抗体

阳性 摇 阳性率 / % 摇
RF

阳性摇 阳性率 / % 摇

RA 组 100 52 52. 0 98 98. 0

对照组玉 100 6 6. 0** 36 36. 0**

对照组域 100 0 0. 0**吟 7 7. 0**
吟吟

合计 300 58 19. 3 141 47. 0

字2 — 103. 79 173. 50

P — <0. 01 < 0. 01

摇 摇 率的两两比较:与 RA 组比较**P < 0. 01;与对照组玉比较吟
P < 0. 05,吟吟P < 0. 01

2. 2摇 对照组玉患者血清抗鄄CCP 抗体和 RF 检查结

果摇 结果显示,对照组玉患者血清 RF 阳性率明显

高于抗鄄CCP 抗体阳性率(P < 0. 01)(见表 2)。
2. 3摇 RA 组患者血清抗鄄CCP 抗体和 RF 的相关关

系摇 2 种指标结果差异无统计学意义且无相关关系

( r忆s = 0. 094,P > 0. 05)(见表 3)。

表 2摇 对照组玉患者血清抗鄄CCP 抗体和 RF 检查结果比较(n)

抗鄄CCP 抗体
RF

摇 + 摇 摇 摇 - 摇
合计 字2 P

+ 5 1 6

- 31 63 94 26. 28 < 0. 01

合计 36 64 100摇

表 3摇 RA 患者血清抗鄄CCP 抗体和 RF 相关分析

RF
抗鄄CCP

摇 + 摇 摇 摇 - 摇
合计 字2 P

+ 50 44 94

- 2 4 6 0. 89 > 0. 05

合计 52 48 100

3摇 讨论

摇 摇 RA 是以对称性多关节炎为主要临床表现的自

身免疫性疾病,好发于中年女性,其典型特点是全身

性关节滑膜炎和体内存在自身抗体。 有研究[1] 表

明感染因素、遗传因素及性激素等与其发病有关。
目前 RA 诊断的血清学指标主要有 RF、抗鄄CCP 抗

体、抗核周因子、抗角蛋白抗体、抗 Sa 抗体、抗聚角

蛋白微丝蛋白抗体。 然而除 RA 外,RF 在系统性红

斑狼疮、其他结缔组织病、慢性活动性肝炎及老年人

中亦有不同程度的阳性率;抗核周因子、抗角蛋白抗

体、抗 Sa 抗体、抗聚角蛋白微丝蛋白抗体对 RA 的

诊断特异性较高,并可在 RA 发病早期出现,且其表

位均含有瓜氨酸,故称之为瓜氨酸相关自身免疫系

统,但由于其检测手段不易标准化,难以推广应用。
临床上寻找对 RA 高度特异的诊断方法尤为重要。
SCHELLEKENS 等[4]于 2000 年人工合成了 CCP,并
以此为抗原成功地用 ELISA 法检测 RA 中的抗鄄CCP
抗体,自此抗鄄CCP 抗体引起国内外学者[5 - 9]广泛关

注,但研究结果间仍有差异。
本研究采用上海科新 ELISA 法试剂盒检测 RA

患者抗鄄CCP 抗体,其在 RA 组与对照组玉、域中的

阳性率分别为 52. 0% 、6. 0% 和 0. 0% ,且 RA 组与

对照组玉、域的阳性率差异均有统计学意义(P <
0. 01),提示在 RA 血清中存在识别 CCP 的特异性

抗体;研究结果与国内有关报道[10] 基本一致,故临

床上对于疑似 RA 的患者进行抗鄄CCP 抗体检测将

有助于提高 RA 的诊断率。 本研究结果还显示,对
照组玉患者血清抗鄄CCP 抗体和 RF 阳性率差异有

统计学意义(P < 0. 01)。 有研究[11] 表明抗鄄CCP 抗
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体在 RA 发病早期即可检测出,也有研究[12] 显示可

用抗鄄CCP 抗体进行 RA 诊断和疾病活动评价,这对

于深入探讨 RA 的致病机制及开展有效的免疫诊疗

具有重要意义。
综上,抗鄄CCP 抗体是 RA 的一种较特异的诊断

指标,可以应用 ELISA 法检测,简便易行,结果可

靠。 对于临床上疑似 RA 的患者给予抗鄄CCP 抗体

检测,可以提高 RA 的诊断率,对于指导临床用药有

重要意义。
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