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抗着丝点抗体（ＡＣＡ）为针对着丝粒蛋白（ＣｅｎＰ）
抗原的自身抗体。自 １９８０年被发现以来，一直认为
ＡＣＡ是治疗系统性动脉硬化症的特异性抗体，尤其是
局限型系统性 ＣＲＥＳＴ综合征诊断的标志性抗体 犤１犦。

随着临床研究的深入，发现在其他多种自身免疫性疾

病中也出现 ＡＣＡ阳性，如类风湿关节炎、系统性红斑
狼疮等 犤２－３犦，但大部分研究着重探讨的是 ＡＣＡ在某
种自身免疫性疾病中的表达情况和临床意义。本研究

中回顾性分析了 ＡＣＡ阳性患者的临床资料，总结了
ＡＣＡ的疾病分布，以及与其他自身抗体的关系。现报
道如下。

１ 资料与方法

１．１ 一般资料

选取中国人民解放军第 ９８６医院检验科实验室信
息管理系统中 ２０１２年 ３月至 ２０１８年 ３月收治的抗核
抗体牗ＡＮＡ牘和 ＡＣＡ均呈阳性的患者 １４６例。其中，男
１０例，平均年龄（５６．４２±７．３３）岁；女１３６例，平均年龄
（５２．７１±１０．２５）岁。所有患者临床诊断均符合标准，均
签署知情同意书，一般临床资料比较，差异无统计学意

义（Ｐ＞０．０５），具有可比性。
１．２ 方法

采集患者血清，采用线性免疫印迹（ＬＩＡ）法测定
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抗着丝点抗体阳性患者临床诊断研究
张若冰 １，陈福军 ２△，郝武常 １，武 易 ３

（１．陕西省新药审评中心，陕西 西安 ７１００６５； ２．辽宁省检验检测认证中心认证审评院，辽宁 沈阳 １１０００３；
３．中国人民解放军空军第９８６医院检验科，陕西 西安 ７１００５４）

摘要：目的 探讨抗着丝点抗体（ＡＣＡ）在不同疾病类型中抗体阳性的患者分布，以及在临床诊断疾病中的应用价值。方法 回顾性分析

中国人民解放军第９８６医院２０１２年３月至２０１８年３月收治的抗核抗体牗ＡＮＡ牘１４６例 ＡＣＡ阳性患者的临床和相关实验室检查资料。
结果 自身免疫性疾病患者 ８３例（５６．８５％），其中自身免疫性乙型肝炎患者３４例（４０．９６％），混合肝病和结缔组织性疾病患者１５例
（１８．０７％），重叠综合征患者１３例（１５．６６％），系统性红斑狼疮患者８例（９．６４％），类风湿关节炎患者 ７例（８．４３％）；非自身免疫性疾
病患者 ６３例牗４３．１３％牘，其中血液内分泌系统疾病患者 １６例（２５．４０％），心血管系统疾病患者 １４例（２２．２２％），泌尿系统疾病患者
１１例（１７．４６％），呼吸系统疾病患者 ７例（１１．１１％），消化统疾病患者 ４例（６．３５％）；１４６例 ＡＣＡ阳性患者中，贫血症患者 ８０例
（５４．７９％），肝功能异常（主要是丙氨酸氨基转移酶和天门冬氨酸氨基转移酶异常）患者６２例（４２．４７％），红细胞沉降率异常患者４４例
（３０．１４％）。结论 ＡＣＡ对自身免疫性疾病的诊断具有一定特异性，与自身免疫性肝病联系紧密。
关键词：抗着丝点抗体；自身免疫性疾病；非自身免疫性疾病；回顾性分析；临床诊断
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疾病

自身免疫性疾病

自身免疫性乙型肝炎

混合肝病和结缔组织性疾病

重叠综合征

系统性红斑狼疮

类风湿关节炎

ＡＮＣＡ相关性血管炎
干燥综合征

雷诺综合征

非自身免疫性疾病

血液系统疾病

心血管系统疾病

泌尿系统疾病

呼吸系统疾病

消化系统疾病

视网膜脉络膜炎

双眼干眼症

例数

８３
３４
１５
１３
８
７
４
１
１
６３
１６
１４
１１
７
４
２
３

占比（％）

５６．８５△

４０．９６■

１８．０７■

１５．６６■

９．６４■

８．４３■

４．８２■

１．２０
１．２０
４３．１５△

２５．４０◇

２２．２２◇

１７．４６◇

１１．１１◇

６．３５◇

３．１７
４．７６

免疫检测项目

ＳＳＡ
ＡＭＡ
Ｒｏ５２
ＲＦ

阳性牗例牘

３４
３３
３０
２１

检出率牗％牘

２３．２９
２２．６０
２０．５５
１４．３８

免疫检测项目

Ｓｍ
ＲＮＰ
ＡＥＣＡ

阳性牗例牘

１２
１１
９

检出率牗％牘

８．２２
７．５３
６．１６

注：△为 χ２＝７９．４６，Ｐ＜０．００１；■为 χ２＝６．３０，Ｐ＞０．０５；◇为

χ２＝６．５９，Ｐ＞０．０５。
Ｎｏｔｅ：△ ｉｓｆｏｒχ２＝７９．４６，Ｐ＜０．００１；■ ｉｓｆｏｒχ２＝６．３０，Ｐ＞０．０５；◇ ｉｓ

ｆｏｒχ２＝６．５９，Ｐ＞０．０５．

表１ １４６例 ＡＣＡ阳性患者疾病分布牗ｎ＝１４６牘
Ｔａｂ．１ Ｔｈｅｄｉｓｅａｓｅｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｏｆ１４６ＡＣＡ－ｐｏｓｉｔｉｖｅｐａｔｉｅｎｔｓ（ｎ＝１４６）
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表２ １４６例ＡＣＡ阳性患者中其他抗体阳性检出情况牗ｎ＝１４６牘
Ｔａｂ．２ Ｐｏｓｉｔｉｖｅｒａｔｅｏｆｏｔｈｅｒａｎｔｉｂｏｄｉｅｓｉｎ１４６ＡＣＡ－ｐｏｓｉｔｉｖｅ

ｐａｔｉｅｎｔｓ（ｎ＝１４６）

ＡＣＡ活性，同时检测抗组蛋白、抗核小体、抗 ＲＮＰ／Ｓｍ、
抗Ｒｏ牗ＳＳＡ牘抗体、抗Ｌａ牗ＳＳＢ牘抗体、抗Ｓｃｌ－７０、抗Ｊｏ－ｌ、抗
ＡＭＡ抗体、抗ＡＥＣＡ抗体和抗Ｒｏ５２抗体活性。以ＬＩＡ法
和酶联免疫吸附法测定，检测试剂盒购于欧蒙医学诊断

牗中国牘有限公司。检测步骤严格按试剂盒使用说明书进
行。以免疫比浊法检测类风湿因子（ＲＦ）水平，以酶联免疫
吸附半定量法检测抗双链ＤＮＡ抗体（ｄｓＤＮＡ）活性，操作
步骤同ＡＣＡ活性检测。采用迈瑞ＢＣ－６８００型血细胞分
析仪进行ＡＣＡ阳性患者血常规分析，以及迈瑞ＢＳ－６００
型全自动分析仪检测ＡＣＡ阳性患者丙氨酸氨基转移酶
（ＡＬＴ）和天门冬氨酸氨基转移酶（ＡＳＴ）水平，仪器均购自
深圳迈瑞生物医疗电子股份有限公司；采用ＸＣ－Ａ３０型全
自动血沉动态分析仪（深圳市凯特生物医疗电子科技有限公

司）检测ＡＣＡ阳性患者红细胞沉降率牗简称血沉牘。
１．３ 统计学处理

采用ＳＰＳＳ２１．０统计学软件分析。正态分布的连续变
量采用 Ｘ±ｓ表示，行 ｔ检验（正态分布）或Ｍａｎｎ－Ｗｈｉｔｎｅｙ
Ｕ检验（非正态分布）；分类变量采用率（％）表示，行 χ２检验
或 Ｆｉｓｈｅｒ精确检验。Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。
２ 结果

２．１ ＡＣＡ阳性患者疾病分布
１４６例 ＡＣＡ阳性患者中，自身免疫性疾病患者 ８３

例（５６．８５％），非自身免疫性疾病患者６３例。详见表１。

２．２ ＡＣＡ与其他自身抗体的关系
１４６例ＡＣＡ阳性患者中，同时伴有ＳＳＡ阳性、ＡＭＡ

阳性、Ｒｏ５２阳性、ＲＦ阳性、Ｓｍ阳性的情况见表２。

２．３ 相关实验室检查

１４６例ＡＣＡ阳性患者中，贫血症患者８０例（５４．７９％），
肝功能异常（主要是 ＡＬＴ和 ＡＳＴ异常）患者 ６２例
（４２．４７％），血沉异常患者４４例（３０．１４％）。
３ 讨论

ＡＣＡ是人类抗核抗体的一种，是针对着丝点结构
抗原而产生的自身靶定位抗体，其靶定位抗原为着丝点

结构的相关蛋白，其结构可细分为３种不同的靶定位蛋
白质：ＣｅｎＰ－Ａ（着丝点分子量 １７０００）、ＣｅｎＰ－Ｂ（着丝
点分子量８００００）、ＣｅｎＰ－Ｃ（着丝点分子量１４００００），其中
主要靶定位抗原是ＣｅｎＰ－Ｂ，它能与血液中含有各种着
丝点结构抗体的血清相互反应犤４－５犦。

本研究结果发现，１４６例 ＡＣＡ阳性患者中，女性患
者显著多于同龄男性，且发病年龄较轻。其原因可能与

机体雌激素分泌水平降低，对长期处于大范围绝经期妇

女的神经刺激抑制作用减弱，使女性疾病的发展较慢有

关犤５犦。多数女性疾病患者在绝经期病情稳定，较易得到

控制，是预后良好的重要原因之一犤６－７犦。

ＡＣＡ被认为是自身系统性动脉硬化病ＣＲＥＳＴ亚型
的特异性抗体，与雷诺综合征的临床诊断和治疗关系密

切犤８－９犦。本研究中发现，ＡＣＡ阳性患者患雷诺综合征仅
１例，且雷诺综合征占自身免疫性疾病患者死亡总人数
的 １．２０％。８３例 ＡＣＡ阳性的自身免疫性疾病患者中，
患自身免疫性乙型肝炎的人数最多（４０．９６％），其次为
混合肝病和结缔组织性疾病（１８．０７％）。ＡＣＡ在系统性
红斑狼疮、类风湿关节炎等多种自身免疫性疾病中均呈

高表达，但上述疾病的阳性患者平均人数无显著差异

（Ｐ＞０．５），与文献犤２，１０犦报道结果基本一致。可见，证
明ＡＣＡ为某一种疾病的患者具有特征性抗体尚缺乏统
计学依据。此外，自身免疫性疾病患者的人数显著高于

非自身免疫性疾病的患者（Ｐ＜０．０１），说明 ＡＣＡ虽然
同时可在多种疾病中显阳性，但对自身免疫性特征性疾

病中的分布差异显著。６３例非自身免疫性疾病患者中，
患有血液系统及心血管系统疾病阳性患者的人数相对
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较多，尤其是冠状动脉粥样硬化等多发性心脏病患者多

达 ２９例，占非自身抗体免疫感染性疾病肺癌患者数的
２２．２２％，但尚未见具体机制的报道。此外，值得注意的
是，ＡＣＡ阳性非自身抗体免疫感染患者中，出现了某些
恶性肿瘤患者，包括原发性白血病、肺癌、鼻咽癌。其具

体作用机制可能与生物肿瘤抗体细胞的无限合成和增

殖特性有关，提示生物抗体合成及增殖过程中靶抗原可

能是自身抗体细胞中相应的靶抗原犤１１－１２犦。

１４６例 ＡＣＡ阳性患者中，同时伴有抗 ＳＳＡ抗体患
者３４例，抗ＡＭＡ抗体患者３３例，抗Ｒｏ５２抗体患者３０
例，ＲＦ患者 ２１例，抗 Ｓｍ患者抗体 １２例，抗 ＲＮＰ抗体
患者 １１例，抗 ＡＥＣＡ抗体患者 ９例，提示 ＡＣＡ可能与
多种其他自身抗体同时出现。

与核膜型 ＡＣＡ同时出现的阴性抗 ＡＭＡ阳性患者
的人数相对较多，且其中 ＡＭＡ可能是原发性肝硬化的
重要标志性抗体犤１３犦。ＡＣＡ在肝硬化患者血液中的荧光
检出阳性率一般为 １０％～５０％，其荧光检测模式多见
着丝点型、核膜型和阴性核点型犤１４犦。由表 １可知，ＡＣＡ
阳性自身免疫性疾病的患者中，自身免疫性肝病核点型

患者的人数最多。进一步分析了肝硬化患者抗体 ＡＭＡ与
核膜型 ＡＣＡ的相关性。结果显示，核膜型 ＡＣＡ滴度与
核膜型 ＡＭＡ抗体滴度之间无明显相关性。随后，选取
２２例本研究中发现的ＡＣＡ阳性患者和 ＡＭＡ阴性经临
床病理学诊断确诊的 ＡＣＡ阳性和肝硬化患者，发现其
自身的抗体以核膜型 ＡＣＡ为主，少数患者伴有阳性核
膜型和阴性核点型。结果显示，ＡＣＡ可能对ＡＭＡ阴性
的肝硬化患者具有一定的病理学诊断意义，但还需深入

研究。经常规实验室检查发现，部分高滴度ＡＣＡ阳性患
者可能伴有急性贫血、肝功异常及血沉升高的临床症

状。结合高滴度ＡＣＡ的肝脏功能疾病类型分布，发现具
有以下特点：１）ＡＣＡ阳性患者可同时出现在多种肝病
中，其中在病毒性肝炎、酒精性肝病、药物性肝损伤等多

种肝病中均可同时检出；２）高滴度 ＡＣＡ表现阳性的患
者中，肝硬化期阳性患者的比例更高，高滴度ＡＣＡ表现
阳性患者多见于肝硬化期，包括高滴度肝硬化患者在内

的由于各种原因肝炎引起的病毒性肝硬化患者。推测贫

血现象可能与 ＡＣＡ阳性患者肝硬化有关，导致血沉升
高，但其具体作用机制尚不清楚。

综上所述，ＡＣＡ对自身免疫功能性疾病的临床诊
断和治疗均有一定特异性，且与自身免疫性肝病联系紧

密。但ＡＣＡ与自身免疫性肝病的相关性，仍需大量临床
数据进行深入研究。
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ｂｏｄｙ－ｐｏｓｉｔｉｖｅｐｒｉｍａｒｙＳｊｇｒｅｎ′ｓｓｙｎｄｒｏｍｅ：Ｅｐｉｔｏｐｅａｎａｌｙｓｉｓｏｆａ
ｓｕｂｓｅｔｏｆａｎｔｉｃｅｎｔｒｏｍｅｒｅａｎｔｉｂｏｄｙ－ｐｏｓｉｔｉｖｅｐａｔｉｅｎｔｓ犤Ｊ犦．Ｍｏｄ
Ｒｈｅｕｍａｔｏｌ，２０１７，２７（１）：１１５－１２１．

犤１４犦ＦＵＫＵＭＯＴＯＴ，ＭＡＴＳＵＯＫＡＨ，ＫＩＴＡＮＩＭ，ｅｔａｌ．Ｃｏｅｘｉｓｔｅｎｃｅｏｆ
ｍｕｃｏｓａ－ａｓｓｏｃｉａｔｅｄｌｙｍｐｈｏｉｄｔｉｓｓｕｅｌｙｍｐｈｏｍａａｎｄｓｙｓｔｅｍｉｃ
ｓｃｌｅｒｏｓｉｓｓｈｏｗｉｎｇｐｏｓｉｔｉｖｅｆｏｒａｎｔｉｃｅｎｔｒｏｍｅｒｅａｎｔｉｂｏｄｙａｎｄａｎｔｉ－
ＲＮＡｐｏｌｙｍｅｒａｓｅⅢ ａｎｔｉｂｏｄｙ：Ａｃａｓｅｒｅｐｏｒｔａｎｄｐｕｂｌｉｓｈｅｄｗｏｒｋ
ｒｅｖｉｅｗ犤Ｊ犦．ＪＤｅｒｍａｔｏｌ，２０１８，４５（１２）：ｅ３３７－ｅ３３９．

牗收稿日期：２０２０－０８－０４；修回日期：２０２１－０３－１５牘


