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!"#!$%&’特异性抗体产生规律的初步研究
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【摘要】 目的 研究严重急性呼吸综合征（!"#!）患者感染后体内病毒特异性抗体产生规律。
方法 收集临床确诊为!"#!患者的血清和非!"#!人群血清标本，用()*捕获法、间接法和抗原夹
心法三种不同方法检测抗!"#!病毒特异性()*、()+和总抗体。结果 检测,-.份临床诊断为

!"#!的患者不同发病时间血清标本，三种抗体阳性率分别为.,/.-0、12/-20和.3/4.0；!"#!病
毒特异性()*、()+抗体的最早检出时间分别在发病第5天和第,6天，特异性()*抗体最短在发病
后-6天消失。三种方法检测57份甲型肝炎患者血清时，均有6份非特异阳性反应，检测,65份其他
病种血清均阴性，,例密切接触!"#!患者的医务人员!"#!特异性()+抗体和总抗体均阳性，三种
检测方法均不受类风湿因子影响。结论 与其他病毒感染相比，!"#!病毒感染者的特异性()*抗
体检出时间较晚，且持续时间较短；三种检测方法均有较好的特异性和敏感性，可用于!"#!的流行
病学调查和临床诊断的确认和补充，但不适用于!"#!的早期诊断。
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严重急性呼吸综合征（!"#!）是一种新的急性
呼吸道传染病［,］。!"#!冠状病毒（!"#!$%&’）是
引起该病的主要病原。研究表明［,$.］该病毒为正链

#S"病毒，其形态和基因组结构与冠状病毒相似，
但与其他冠状病毒的核苷酸同源性仅为270!
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170，而且与禽传染性支气管炎病毒、鼠肝炎病毒等
同属冠状病毒的核苷酸同源性高于同人冠状病毒的

同源性，是一种全新的冠状病毒。为研究!"#!患
者感染后体内特异性抗体产生规律，验证!"#!抗
体检测作为实验室特异性诊断的可行性，我们采用

三种方法检测了部分!"#!患者不同时期血清中特
异性!"#!$%&’抗体，初步了解其一般规律。

对象与方法

,/血清标本来源：!"#!血清标本,-.份，采自
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解放军第三!二医院!""#年住院的$%&$患者，临
床诊断符合国家卫生部颁布的$%&$患者诊断标
准；抗甲型肝炎（甲肝）病毒’()抗体阳性血清*"
份，乙肝患者血清#"份，丙肝抗体阳性血清#"份，
抗麻疹病毒’()抗体阳性血清+"份，抗流行性腮
腺炎病毒’()抗体阳性血清,份，抗风疹病毒’()
抗体阳性血清#份，疑似$%&$患者血清*份，均采
自解放军第三!二医院住院患者；献血员血清#-份
采自北京志愿献血员；密切接触$%&$患者人员血
清!,份采自解放军第三!二医院医务人员。

!.间接酶联免疫吸附试验（/0’$%）检测抗

$%&$病毒’(1抗体：试剂盒由北京华大吉比爱生
物技术有限公司提供，按照说明书操作，固相为灭活

$%&$全病毒包被酶联反应板，待测血清+2+"稀释，
酶标记物为辣根过氧化物酶标记的抗人’(1抗体，

3)4显色，临界值等于阴性对照平均值加".+#，结
果判定以标本吸光度（!）值大于临界值为阳性。

#.’()捕获法检测抗$%&$病毒特异性’()
抗体：试剂由北京万泰生物药业有限公司提供，鼠抗

人’()（!链）抗体包被酶联反应板，待测血清+2+"
稀释，酶标记物为辣根过氧化物酶标记的$%&$病
毒基因重组抗原，结果判定以标本!值大于临界值
为阳性，临界值等于阴性对照平均值加".+-。

5.抗原夹心法检测抗$%&$病毒特异性总抗
体：试剂由北京万泰生物药业有限公司提供，固相为

$%&$病毒基因重组抗原包被酶联反应板，待测血
清+2!稀释，酶标记物为辣根过氧化物酶标记的

$%&$病毒基因重组抗原，临界值等于阴性对照平
均值加".+-。

结 果

+.$%&$患者血清检测结果：+5,份临床诊断为

$%&$患者的不同发病时间血清标本中三种抗体检
测结果见表+。特异性’()最早可在第*天检出，
特异性’(1最早可在第+!天检出，总抗体与特异性

’()、’(1的检出结果不完全相同，在发病第+,天
后患者血清中$%&$总抗体检测全部为阳性；!例
患者血清中自始至终未检测到特异性’()抗体。+
例患者直至发病第+-天死亡时血清中特异性’(1
抗体仍阴性。

!.不同发病时间血清检测结果：5例临床诊断

$%&$患者的不同发病时间血清特异性’()、’(1
和总抗体检测结果见表!。总抗体检测与特异性

’()抗体结果在早期时相同，+例患者在发病第5!
天时特异性’()抗体消失。

表! 三种方法检测+5,份$%&$患者
血清特异性抗体结果

发病时间
（6）

阳 性 率 （7）

$%&$8’(1 $%&$8’() $%&$总抗体

+" ".""（"／+9） ".""（"／+9） ".""（"／+9）

," ".""（"／!,） ++.-5（#／!,） *.,:（!／!,）

++" 5#.*-（*／+,） -,.#"（:／+,） 9*.-"（+5／+,）

+," :!.9,（+#／+5） +"".""（+5／+5） +"".""（+5／+5）

!+" *".""（*／+"） 9".""（9／+"） +"".""（+"／+"）

!," +"".""（+,／+,） +"".""（+,／+,） +"".""（+,／+,）

#"" +"".""（+-／+-） +"".""（+-／+-） +"".""（+-／+-）

#," +"".""（+#／+#） +"".""（+#／+#） +"".""（+#／+#）

5""," +"".""（+9／+9） ,,.,*（+!／+9） +"".""（+9／+9）
合计 -#.5#（*9／+5,） ,+.,5（:"／+5,） ,:.9,（+"!／+5,）

注：括号内数据为阳性份数／标本份数

表" 5例$%&$患者不同发病时间血清中特异性
抗体检测结果
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#.非$%&$患者血清检测结果：三种方法检测

*"份甲肝患者血清时，均有!例阳性，但各为不同
标本，其中’(1抗体和总抗体均有+例强阳性，,例
检测阳性的血清中类风湿因子均阴性。+例密切接
触$%&$患者的医务人员$%&$特异性’(1抗体和
总抗体阳性，其他血清均为阴性（表#）。

表# 三种方法检测+:*份其他疾病血清特异性抗体结果

血清来源
阳 性 率 （7）

$%&$8’() $%&$8’(1 $%&$8%=
甲肝患者 !.9,（!／*"） !.9,（!／*"） !.9,（!／*"）
乙肝患者 ".""（"／#"） ".""（"／#"） ".""（"／#"）
丙肝患者 ".""（"／#"） ".""（"／#"） ".""（"／#"）
麻疹患者 ".""（"／+"） ".""（"／+"） ".""（"／+"）
流腮患者 ".""（"／,） ".""（"／,） ".""（"／,）
风疹患者 ".""（"／#） ".""（"／#） ".""（"／#）
献血员 ".""（"／+-） ".""（"／+-） ".""（"／+-）
疑似$%&$者 ".""（"／*） ".""（"／*） ".""（"／*）
接触$%&$者 ".""（"／!,） #.9-（+／!,） #.9-（+／!,）
合 计 +."*（!／+:*） +.-!（#／+:*） +.-!（#／+:*）

注：括号内数据为阳性份数／标本份数

讨 论

$%&$是一种全身损伤性疾病，死亡率较高，主
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要靶器官为肺、免疫器官和小静脉［!"#$］。研究证实

%&’%"()*在系统发生学上与其他已知冠状病毒无
密切关系，为冠状病毒属中的一种新病毒［##"#+］。它

引起机体产生的免疫应答也与其他病毒不同。一般

人体感染病毒后，+!,天即可产生特异性-./抗
体，如麻疹患者发病第+天时约有0$1以上的特异
性抗麻疹病毒抗体阳性，在发病第,天达#$$1阳
性，且一般可维持+个月以上。而在本研究中，

%&’%"()*感染后发病的第!!#$天的血液中才能
检测到特异性-./抗体，特异性-./抗体最短在发
病后23天消失。特异性-.4抗体的最早检出时间
在发病第#3天，与其他病毒感染相比，抗体产生也
较晚。这可能与%&’%病毒感染机体的特殊致病机
理、发病快等因素有关。

发病第3#!3,天时标本中特异性抗体阳性率
低于第#,!3$天时标本，可能由于标本例数较少的
缘由。3例发病第3#!3,天时特异性-./阴性的
标本与特异性-.4阴性的标本来自不同患者，+例
发病第3#!3,天特异性-.4阴性的患者年龄分别
为2,岁、30岁和33岁，其中2,岁患者第+$天时
抗体阳转，另外3例未采集到晚期血清，特异性抗体
的产生与患者年龄关系不明显，+例患者病情均较
轻。

三种方法检测#25份临床诊断为%&’%的患者
不同发病时间血清，%&’%病毒特异性-./、-.4抗
体和总抗体阳性率，以总抗体检测敏感性最高，但总

抗体检测的结果并非完全与特异性-./和-.4抗
体检测结果之和相等，有少数特异性-./或-.4抗
体阳性标本中总抗体阴性，这可能与不同检测方法

所使用的抗原不同有关。特异性-./和-.4抗体
的最早检出时间分别在发病第!天和第#3天，特异
性-./抗体持续最短者在发病后23天消失。
三种方法检测了#6!例其他血清，除甲肝患者

血清外，其他血清中%&’%病毒特异性-./、-.4抗
体和总抗体均阴性。!$例甲肝患者血清中，三种方
法检测均有3例阳性，但各为不同标本。其中特异
性-.4抗体和总抗体均有#例强阳性，说明血清中
可能存在与%&’%病毒相交叉的非特异性抗体。该

5例%&’%抗体阳性的甲肝患者血清中类风湿因子
检测均阴性，排除了类风湿因子干扰的影响。同时，

甲肝患者血清均为解放军第三!二医院3$$#年住
院患者，也排除了隐性感染%&’%病毒的可能。鉴
于三种方法检测时出现的非特异性反应各不相同，

因此使用两种以上的检测方法将有助于排除非特异

性反应的影响。#例密切接触%&’%患者的医务人
员血清中%&’%病毒特异性-.4抗体和总抗体均阳
性，但未出现临床症状，提示%&’%病毒感染可能存
在亚临床或隐性感染。

3例确诊%&’%患者血清中始终未检测出特异
性-./抗体，但在发病#,天后检测特异性-.4抗
体均阳性，患者预后良好。而#例重症患者至死亡
前（发病后#,天）血清中一直未检测到特异性-.4
抗体，且特异性-./抗体滴度较低，是否说明特异
性-.4抗体与疾病的恢复直接相关，又或是感染病
毒的变异致使抗体检测阴性，有待进一步深入研究。

研究结果表明，三种检测方法均有较好的特异

性和敏感性，可用于%&’%的流行病学调查和临床
诊断的确认和补充。其中以特异性总抗体检测方法

因能同时检测特异性-./和-.4抗体，所以敏感性
最高，但均不能满足%&’%感染早期诊断的需要。
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