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抗中性粒细胞抗体在川崎病诊断中的价值

江志贵　刘玲　杨翠艳　吴洁

（佛山市顺德区龙江医院儿科，广东 佛山　５２８３１８）

　　［摘　要］　目的　探讨抗中性粒细胞抗体（ＡＮＣＡ）在川崎病诊断中的价值。方法　 检测３０例典型川崎病
患儿和１６例不完全川崎病患儿急性期、恢复期血清ＡＮＣＡ，并随机选取２５例健康儿童作为对照组。同时对川崎
病患儿急性期行超声心动图（ＵＣＧ）检查。结果　川崎病患儿急性期血清 ＡＮＣＡ阳性率为６５％，其中不完全川
崎病组和典型川崎病组血清ＡＮＣＡ阳性率分别为６９％、６３％，均明显高于对照组（Ｐ＜０．０１）。川崎病患儿恢复
期血清ＡＮＣＡ阳性率显著低于急性期（３３％ ｖｓ６５％，Ｐ＜０．０５）。川崎病患儿急性期血清ＡＮＣＡ阳性率显著高于
ＵＣＧ的阳性检出率（Ｐ＜０．０１）。ＡＮＣＡ阳性患儿冠脉病变发生率明显高于 ＡＮＣＡ阴性患儿（４３％ ｖｓ１３％，
Ｐ＜０．０５）。结论　血清ＡＮＣＡ可以作为一项早期诊断川崎病的参考指标和发生冠脉损害的一项实验室预警指
标。 ［中国当代儿科杂志，２０１２，１４（１）：４５－４７］

［关　键　词］　川崎病；抗中性粒细胞抗体；冠脉病变；儿童
［中图分类号］　Ｒ５９３　　［文献标识码］　Ａ　　［文章编号］　１００８－８８３０（２０１２）０１－００４５－０３

ＶａｌｕｅｏｆａｎｔｉｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌｃｙｔｏｐｌａｓｍｉｃａｎｔｉｂｏｄｙｉｎｄｉａｇｎｏｓｉｓｏｆＫａｗａｓａｋｉｄｉｓｅａｓｅ
ＪＩＡＮＧＺｈｉＧｕｉ，ＬＩＵＬｉｎｇ，ＹＡＮＧＣｕｉＹａｎ，ＷＵＪｉｅ．ＤｅｐａｒｔｍｅｎｔｏｆＰｅｄｉａｔｒｉｃｓ，ＳｈｕｎｄｅＬｏｎｇｊｉａｎｇＨｏｓｐｉｔａｌｏｆＦｏｓｈａｎ，Ｆｏｓ
ｈａｎ，Ｇｕａｎｇｄｏｎｇ５２８３１８，Ｃｈｉｎａ（Ｅｍａｉｌ：ｊｚｈｇ＠１６３．ｃｏｍ）

　　Ａｂｓｔｒａｃｔ：Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　Ｔｏｓｔｕｄｙｔｈｅｖａｌｕｅｏｆａｎｔｉｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌｃｙｔｏｐｌａｓｍｉｃａｎｔｉｂｏｄｙ（ＡＮＣＡ）ｉｎｄｉａｇｎｏｓｉｓｏｆＫａｗａｓａｋｉ
ｄｉｓｅａｓｅ（ＫＤ）．Ｍｅｔｈｏｄｓ　ＳｅｒｕｍＡＮＣＡｗａｓｄｅｔｅｃｔｅｄｉｎ３０ｃｈｉｌｄｒｅｎｗｉｔｈｔｙｐｉｃａｌＫａｗａｓａｋｉｄｉｓｅａｓｅ（ＴＫＤ）ａｎｄｉｎ１６ｗｉｔｈ
ｉｎｃｏｍｐｌｅｔｅＫａｗａｓａｋｉｄｉｓｅａｓｅ（ＩＫＤ）ｉｎｔｈｅａｃｕｔｅａｎｄｔｈｅｒｅｃｏｖｅｒｙｐｈａｓｅｓｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ．Ｔｗｅｎｔｙｆｉｖｅｈｅａｌｔｈｙｃｈｉｌｄｒｅｎｗｅｒｅ
ｒａｎｄｏｍｌｙｓｅｌｅｃｔｅｄａｓａｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ．Ａｎｕｌｔｒａｓｏｎｉｃｃａｒｄｉｏｇｒａｐｈｙ（ＵＣＧ）ｗａｓｐｅｒｆｏｒｍｅｄｏｎｃｈｉｌｄｒｅｎｗｉｔｈＫＤｉｎｔｈｅａｃｕｔｅ
ｐｈａｓｅ．Ｒｅｓｕｌｔｓ　ＴｈｅｍｅａｎｐｏｓｉｔｉｖｅｒａｔｅｏｆｓｅｒｕｍＡＮＣＡｉｎｔｈｅａｃｕｔｅｐｈａｓｅｉｎＫＤｃｈｉｌｄｒｅｎｗａｓ６５％，ｗｉｔｈ６９％ ｉｎＩＫＤ
ｃｈｉｌｄｒｅｎａｎｄ６３％ ｉｎＴＫＤｃｈｉｌｄｒｅｎ，ｗｈｉｃｈｗｅｒｅｏｂｖｉｏｕｓｌｙｈｉｇｈｅｒｔｈａｎｔｈａｔｉｎｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ（Ｐ＜０．０１）．Ｔｈｅｐｏｓｉｔｉｖｅ
ｒａｔｅｏｆｓｅｒｕｍＡＮＣＡｉｎｔｈｅｒｅｃｏｖｅｒｙｐｈａｓｅｉｎＫＤｃｈｉｌｄｒｅｎｗａｓｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｌｏｗｅｒｔｈａｎｔｈａｔｉｎｔｈｅａｃｕｔｅｐｈａｓｅ（３３％ ｖｓ
６５％，Ｐ＜０．０５）．ＴｈｅｐｏｓｉｔｉｖｅｒａｔｅｏｆｓｅｒｕｍＡＮＣＡｉｎｔｈｅａｃｕｔｅｐｈａｓｅｉｎｃｈｉｌｄｒｅｎｗｉｔｈＫＤｗａｓｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｈｉｇｈｅｒｔｈａｎ
ｔｈａｔｄｅｔｅｃｔｅｄｂｙＵＣＧ（Ｐ＜０．０１）．ＴｈｅｉｎｃｉｄｅｎｃｅｒａｔｅｏｆｃｏｒｏｎａｒｙａｒｔｅｒｙｌｅｓｉｏｎｓｉｎｃｈｉｌｄｒｅｎｗｉｔｈｐｏｓｉｔｉｖｅＡＮＣＡｗａｓ
ｏｂｖｉｏｕｓｌｙｈｉｇｈｅｒｔｈａｎｔｈａｔｉｎｃｈｉｌｄｒｅｎｗｉｔｈｎｅｇａｔｉｖｅＡＮＣＡ（４３％ ｖｓ１３％；Ｐ＜０．０５）．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎｓ　ＳｅｒｕｍＡＮＣＡｍａｙ
ｂｅｕｓｅｄａｓａｒｅｆｅｒｅｎｃｅｉｎｄｅｘｆｏｒｅａｒｌｙｄｉａｇｎｏｓｉｓｏｆＫＤａｎｄｓｅｃｏｎｄａｒｙｃｏｒｏｎａｒｙａｒｔｅｒｙｌｅｓｉｏｎｓｉｎｃｈｉｌｄｒｅｎ．

［ＣｈｉｎＪＣｏｎｔｅｍｐＰｅｄｉａｔｒ，２０１２，１４（１）：４５－４７］
　　Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：　Ｋａｗａｓａｋｉｄｉｓｅａｓｅ；Ａｎｔｉｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌｃｙｔｏｐｌａｓｍｉｃａｎｔｉｂｏｄｙ；Ｃｏｒｏｎａｒｙａｒｔｅｒｙｌｅｓｉｏｎ；Ｃｈｉｌｄ

　　川崎病（ＫＤ）是一种病因未明的非特异性免疫
性的全身血管炎病变，亦称黏膜皮肤淋巴结综合征。

因其易累及冠状动脉，目前已成为儿童后天性心脏

病的主要原因［１］。目前，ＫＤ分典型 ＫＤ（ＴＫＤ）及不
完全ＫＤ（ＩＫＤ），其诊断主要依靠临床表现，尚缺乏
特异性的诊断方法，尤其是ＩＫＤ，常因误诊或漏诊而
延误治疗，导致冠状动脉瘤的发生。据文献报道，

ＩＫＤ较 ＴＫＤ更容易并发冠状动脉损伤［２３］。因此，

如何对ＫＤ做出早期诊断，并及时给予临床干预成

为近年来人们关注的热点。近年来，抗中性粒细胞

抗体（ＡＮＣＡ）在诊断 ＫＤ中的价值逐渐被人们所重
视。目前已经证实 ＡＮＣＡ与血管炎的发生有关［４］。

而ＫＤ的主要病理改变是全身性血管炎，因此，
ＡＣＡＮ与ＫＤ关系密切，且近些年已经在部分ＫＤ患
儿血清中检测到 ＡＮＣＡ［５］。因此，本研究通过比较
ＫＤ患儿与健康儿童的血清 ＡＣＡＮ阳性率，探讨
ＡＮＣＡ对ＫＤ的诊断价值。
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１　资料与方法

１．１　研究对象
１．１．１　ＴＫＤ组　　选取２００６年１月至２０１１年９
月在我院儿科住院并符合２００２年日本提出的 ＴＫＤ
诊断标准［６］的患儿３０例。男２０例，女１０例；年龄
８个月至９岁，平均２８．６个月。３０例患儿均有发
热，入选时发热病程最短５ｄ，最长１２ｄ，平均７ｄ。
３０例均为初发，且既往无心血管方面的疾患。
１．１．２　ＩＫＤ组　　选取同期在我院儿科住院并符
合２００６年提出的ＩＫＤ的诊断标准［７］的患儿１６例。
男１０例，女６例；年龄６个月至８岁，平均２３．８个
月。患儿入选时发热病程最短５ｄ，最长１５ｄ，平均
８．６ｄ。１６例均为初发，且既往无心血管方面的疾患。
１．１．３　对照组　　选取同期在我院儿童保健门诊
体检的健康儿童 ２５例，男 １５例，女 １０例；年龄
１２个月至１０岁，平均３４．６个月；无心、肺、肾等方
面疾患。

以上３组在性别、年龄方面差异无统计学意义
（Ｐ＞０．０５）。
１．２　方法
１．２．１　血清ＡＮＣＡ的测定　　入院当天抽取患儿
静脉血２ｍＬ，采用 ＥＬＩＳＡ法检测血清 ＡＮＣＡ；治疗
后恢复期复查血清ＡＮＣＡ。检测试剂购自深圳裕盛
嘉实业公司，操作步骤严格按说明书进行。

１．２．２　超声心动图检测　　所有 ＫＤ患儿在急性
期均行超声心动图（ＵＣＧ）检查，测量冠脉内径。冠
状动脉扩张标准［８］：＜５岁者冠状动脉内径
＞３ｍｍ，≥５岁者冠状动脉内径 ＞４ｍｍ。冠状动脉
瘤诊断标准［８］为冠状动脉局限或弥漫性扩张，其直

径超过相邻正常冠状动脉的１．５倍。
１．２．３　治疗　　ＴＫＤ和 ＩＫＤ两组患儿均予以大剂
量静脉丙种球蛋白（２ｇ／ｋｇ）一次性静脉滴注，同时
予阿司匹林口服，开始每日３０～５０ｍｇ／ｋｇ，分３次服
用，热退后 ３ｄ逐渐减量，２周左右减至每日 ３～
５ｍｇ／ｋｇ，维持６～８周，如有冠脉病变，则延长至冠
状动脉恢复正常。

１．３　统计学分析
采用 ＳＰＳＳ１３．０统计学软件。计数资料用 χ２

检验，Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结果

２．１　ＫＤ患儿急性期血清 ＡＮＣＡ阳性率与对照组

的比较

４６例 ＫＤ患儿中，急性期血清 ＡＮＣＡ阳性 ３０
例，阳性率为 ６５％，其中 ＴＫＤ组 ＡＮＣＡ阳性 １９
例，ＩＫＤ组阳性１１例，两组ＡＮＣＡ阳性率比较差异
无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。与对照组比较，ＴＫＤ、
ＩＫＤ及 ＫＤ组患儿 ＡＮＣＡ阳性率显著增加，差异均
有统计学意义（均 Ｐ＜０．０１）。见表１。

表１　各组患儿ＡＮＣＡ阳性率的比较　［例（％）］

组别 例数 ＡＮＣＡ阳性

对照组 ２５ １（４）
ＫＤ组 ４６ ３０（６５）ａ

ＴＫＤ ３０ １９（６３）ａ

ＩＫＤ １６ １１（６９）ａ

　　ａ：与对照组比较，Ｐ＜０．０１

２．２　ＫＤ患儿急性期与恢复期 ＡＮＣＡ阳性率的比
较

４６例 ＫＤ患儿中，恢复期血清 ＡＮＣＡ阳性 １５
例，阳性率为 ３３％，较急性期的 ６５％显著降低（χ２

＝９．７９，Ｐ＜０．０１）。其中 ＴＫＤ患儿恢复期血清
ＡＮＣＡ阳性率由急性期的 ６３％（１９／３０）降至 ３７％
（１１／３０），差异有统计学意义（χ２＝４．２７，Ｐ＜０．０５）。
ＩＫＤ患儿恢复期血清 ＡＮＣＡ阳性率由急性期的
６９％（１１／１６）降至３６％（４／１１），差异有统计学意义
（Ｐ＜０．０５）。
２．３　ＫＤ患儿急性期血清 ＡＮＣＡ阳性与冠脉病变
的关系

ＫＤ患儿急性期行ＵＣＧ检查冠状动脉的情况显
示ＵＣＧ检测异常１５例，阳性检出率为３３％，而 ＫＤ
患儿急性期ＡＮＣＡ的阳性率为６５％，显著高于冠脉
病变的阳性检出率，差异有统计学意义（χ２＝９．７９，
Ｐ＜０．０１）。１５例发生冠脉病变的 ＫＤ患儿中，
ＡＮＣＡ阳性患儿冠脉扩张１１例，动脉瘤２例；ＡＮＣＡ
阴性患儿中冠脉扩张２例，无动脉瘤。ＡＮＣＡ阳性
患儿冠脉病变发生率显著高于 ＡＮＣＡ阴性患儿，差
异有统计学意义（Ｐ＜０．０５），见表２。

　　表２　急性期血清 ＡＮＣＡ阳性与阴性患儿冠脉病变发

生的比较　［例（％）］

组别 例数 冠脉病变（扩张＋动脉瘤）

ＡＮＣＡ阳性 ３０ １３（４３）
ＡＮＣＡ阴性 １６ ２（１３）
χ２值 ４．５１
Ｐ值 ０．０３４
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３　讨论

ＡＮＣＡ是近１０年来国际上血管炎研究领域的
热点之一。１９８２年由 Ｄａｖｉｅｓ等［９］首先从肾小球肾

炎和系统性血管炎患者的血清中检测到了 ＡＮＣＡ。
其包括胞浆型ＡＮＣＡ（ｃＡＮＣＡ）和核周型 ＡＮＣＡ（ｐ
ＡＮＣＡ），ｐＡＮＣＡ的靶抗原主要为髓过氧化物酶
（ＭＰＯ），ｃＡＮＣＡ的靶抗原主要为蛋白水解酶 ３
（ＰＲ３）。髓过氧化物酶（ＭＰＯ）存在于中性粒细胞
嗜天青颗粒和单核细胞的溶酶体中，可以催化过氧

化氢和卤素反应产生次卤酸，在中性粒细胞中发生

氧爆炸或产生超氧阴离子，释放氧自由基对血管内

皮细胞产生损伤和细胞溶解，从而造成血管的损伤

性炎症［１０］。也有人认为 ＡＮＣＡ可直接损伤血管内
皮，导致血管炎。动物实验证明动脉炎的发生与

ＭＰＯ有关［１１］。ＰＲ３存在于中性粒细胞和单核细胞
的嗜天青颗粒中，可以消化、降解不溶于水的弹力蛋

白，还可以消化降解许多不同的细胞外基质，如纤粘

连蛋白Ｉ（ｆｉｂｒｏｎｅｃｔｉｎＩ）、胶原ＩＶ（ｃｏｌｌａｇｅｎＩＶ）、层粘
连蛋白Ｉ（ｌａｍｉｎｉｎＩ），此外 ＰＲ３还可以促进中性粒
细胞迁移通过基底膜，因此，ＰＲ３可能造成血管损
伤，在血管炎发病中起重要作用［１２］。

在ＫＤ患儿中人们也注意到了 ＡＮＣＡ的变化，
研究发现在ＫＤ患儿中具有一定的特异性。许洪平
等［５］检测２９７例各类患儿的血清 ＡＮＣＡ，阳性检出
率以ＫＤ最多，占总阳性数的 ５７．６９％。本研究显
示，ＫＤ患儿，包括 ＴＫＤ和 ＩＫＤ患儿，血清 ＡＮＣＡ阳
性率在急性期明显高于对照组，而在恢复期显著下

降，提示血清ＡＮＣＡ阳性率在 ＫＤ急性期增高有助
于ＫＤ的早期诊断，可作为早期诊断的一个重要参
考指标。因此，当临床上遇到可疑ＫＤ的患儿时，可
增加血浆ＡＮＣＡ的检测以提高早期诊断的检出率，
及早给予干预，减少并发症的发生。

临床上应用ＵＣＧ检查冠脉病变是协助诊断ＫＤ
的有效手段。对于发热＞５ｄ，且５项 ＫＤ临床特征
中不足４项者，如超声心动图有冠状动脉损害，亦可
确诊为ＫＤ［１３］。文献报道，ＫＤ患儿冠脉病变发生率
为 ２０％ ～３０％［１４］，本研究的冠脉病变发生率为

３３％，与文献基本相符。本研究显示急性期血清
ＡＮＣＡ阳性率为６５％，与 ＵＣＧ阳性检出率比较，差
异有统计学意义，提示对于可疑 ＫＤ患者，凭 ＵＣＧ
结果显示有无冠脉病变来协助诊断仍有漏诊或误诊

的可能。因此，还应尽可能行血清 ＡＮＣＡ检测。本
研究还提示血清ＡＮＣＡ阳性的ＫＤ患儿冠状动脉病
变的发生率显著高于 ＡＮＣＡ阴性患儿，说明血清
ＡＮＣＡ与ＫＤ的冠脉病变有一定相关性，在冠状动
脉损害的病理发生发展中起一定的作用。综上所

述，在ＫＤ发生发展中，血清ＡＮＣＡ可能是一个重要
的病理因素，可作为早期 ＫＤ的参考诊断指标和发
生冠状动脉损害的一项实验室预警指标。
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