
论著!临床研究

脑脊液清蛋白及免疫球蛋白
_

在神经系统炎性疾病测定中的意义!

蔡针针!蒋
"

理#

!唐未名!杨瑞霞

"南京医科大学第一附属医院检验学部!江苏南京
@'))@9

#

""

摘
"

要"目的
"

探讨脑脊液清蛋白"
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_
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#对神经系统炎性疾病测定的意

义$方法
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回顾性分析该院相关临床科室
@)':

年
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月至
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年
8

月行脑脊液检查的患者
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例!按是否为炎

性疾病分为炎性组
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例和非炎性组
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例$分别行血清清蛋白"

U%32
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和
$Q

H

_

的检查!并计算清蛋白指

数"
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进行对比研究$结果
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g%32
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+相比!差异均有统计学意义"

K

$
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#$结论
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不同神经系统疾病!血脑屏障损害程度不

同!鞘内
Q

H

_

合成不同!

$Q

H

_

'

$%32

'

g%32

能作为判断血脑屏障损害的指标!也能用于神经系统炎性和非炎性

疾病的辅助诊断$

$Q

H

_

的升高也可能提示疾病的发生与自身免疫性相关$
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神经系统疾病可由多种病因引起#如感染+中毒+

免疫损伤+内分泌紊乱等#随着社会的发展#神经系统

疾病的发生率越来越高#已成为威胁人类生命和健康

的常见疾病&脑脊液清蛋白'

$%32

(+血清清蛋白

'

U%32

(和脑脊液免疫球蛋白
_

'

$Q

H

_

(的检测对某些

神经系统疾病的诊断+疗效+预后判断具有重要意义&

$%32

+

U%32

的检测对中枢神经系统血脑屏障损害状

态的判断有重要价值#而神经系统的感染除了常见的

细菌+病毒感染以外#又往往与自身免疫应答有关#故

非常有必要对神经系统的鞘内
Q

H

_

合成状态进行检

测&因此#笔者对
')?

例患者进行
$%32

+

U%32

+

$Q

H

_

水平的测定#并计算清蛋白指数'

g%32

(#

g%32k

$%32

"

U%32

#探讨这些指标在神经系统疾病中的

意义&
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"

资料与方法

A7A

"

一般资料
"

选取本院临床科室
@)':

年
?

月至

@)'=

年
8

月行脑脊液检查的患者
')?

例#按是否为神

经系统炎性疾病分为炎性组
&9

例和非炎性组
?&

例&

炎性组中男
8=

例#女
@@

例*平均年龄 '

&'7?=d

'&7)8

(岁*其中细菌感染
8@

例#病毒感染
:

例#免疫

性炎症
@'

例&非炎性组中男
@:

例#女
'9

例*平均年

龄'

&87)=d'97:?

(岁*其中非炎性脑梗死
'?

例#周围

神经病
=

例#远动神经元病
8

例#其他
@'

例&所有病

例均通过临床和各种辅助检查明确诊断&

A7B

"

仪器与试剂
"

采用美国
\!>

!

蛋白分析仪和配

套试剂#通过散射比浊法测定
$%32

及
UQ

H

_

的水平#

采用贝克曼库尔特
%]&())

和配套试剂测定
U%32

的

水平&

A7C

"

检查方法
"

所有患者均于入院后
?(E

内行腰椎

穿次术取脑脊液
&AS

#并同期采空腹静脉血
?AS

&

A7D

"

统计学处理
"

使用
U/6/6'87)

统计软件进行数

据处理&计量资料
$Q

H

_

+

$%32

+

U%32

和
g%32?

项指

标呈偏态分布#进行对数转换后#呈近似正态分布#用

JdG

表示#两组间采用
A

检验*计数资料以率表示#采

用
!

@ 检验*以
K

$

)7)&

为差异有统计学意义&

B

"

结
""

果

B7A

"

两组患者
U%32

+

$%32

+

$Q

H

_

+

g%32

指数比较
"

两组
U%32

比较差异无统计学意义'

K

(

)7)&

(*与非

炎性组比较#炎性组
$%32

+

$Q

H

_

+

g%32

水平明显升

高#差异有统计学意义'

K

$

)7)))'

(#见表
'

&

表
'
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两组患者
U%32

'

$%32

'

$Q

H

_

'

g%32

指数比较#

JdG

$

组别 非炎性组'

(k?&

( 炎性组'

(k&9

(

A

"

!

@

K

年龄
&87)=d'97:? &'7?=d'&7)8 )7?:(? )7:?)&

性别'男"女(

@:

"

'9 8=

"

@@ )7@:)@ )7:'))

31

'

$Q

H

_

(

87&8d)7&9 ?78:d'7)) i?79(&(

$

)7)))'

31

'

$%32

(

&7&@d)7&) :78'd)7== i:7))@9

$

)7)))'

31
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(
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注!

!表示部分患者数据缺失

B7B

"

$Q

H

_

+

$%32

+

g%32

+

U%32

分别对神经系统炎性

疾病的诊断价值
"

从受试者工作特征曲线'

+K$

曲

线(下面积来看#

$Q

H

_

曲线下面积为
)7==9=

#

$%32

曲线下面积为
)7=9@=

&

$Q

H

_

和
$%32

这两个指标对

中枢神经系统炎性和非炎性疾病的鉴别诊断均有很

好的参考价值#两个指标联合诊断价值和单个指标诊

断价值差不多#联合诊断时
+K$

曲线下面积为
)7=9&

=

&同时#

g%32

也具有较好的诊断价值#

+K$

曲线下

面积为
)7=&='

#但和单独的
$%32

相比无明显优势&

见图
'

&

""

注!

%

表示
$Q

H

_

*

\

表示
$%32

*

$

表示
g%32

*

^

表示
$Q

H

_

和
$%32

联合诊断

图
'

""

各指标对中枢神经系统炎性疾病的
+K$

曲线

图
@

""

$%32

和
$Q

H

_

相关性分析

B7C

"

炎性组
$%32

和
$Q

H

_

的相关性
"

将炎性组患

者的
31

'

$%32

(和
31

'

$Q

H

_

(作相关性分析#

$%32

和

$Q

H

_

呈正相关'

@k)7(?(

#

K

$

)7)))'

(#见图
@

&从

$%32

对
$Q

H

_

的
+K$

曲线来看#当
$Q

H

_

'

?87@

时#

$%32

(

8&)

的灵敏度相对较高#为
9@7''N

&当

$Q

H

_

'

:'79

时#

$%32

(

8&)

的特异度相对较高#为

9&7@?N

&当
$Q

H

_

'

?=7:

时#

$%32

(

8&)

的灵敏度和

特异度相对均衡#此时灵敏度为
(:7(?N

#特异度为

(&7='N

&见图
8

&

图
8
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对
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_

的
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"

讨
""

论

""

脑脊液检查是反映神经系统疾病的一个重要线

索#脑脊液可以调节颅内压的变化#并参与脑组织的

物质代谢#血脑屏障的完整性可以保障脑脊液内环境

的稳定&血脑屏障对通过的物质有选择性#控制血循

环中某些物质向中枢神经系统的转运#可以保证内环

境的稳定$

'

%

&一旦中枢神经系统受到有害因素侵袭#

血脑屏障的通透性被改变#脑组织间液就会增加#脑

脊液蛋白升高#从而导致不同的临床症状&因此#较

早的发现血脑屏障完整性的变化#了解它的损坏程

度#对中枢神经系统的疾病有着重要价值$

@

%

&

血脑屏障的破坏情况一般用
%32

来反应#原因!

'

'

(

%32

相对分子质量较低*'

@

(脑脊液总蛋白中
%32

占大多数#而脑脊液中
()N

的
%32

是由血清中的
%32

通过超滤作用进入$

8

%

*'

8

(

%32

只在肝脏合成#而且性

质非常稳定#不会随着机体损伤+炎症等应激反应而

发生相应的变化$

?

%

*'

?

(

%32

的测定方法简单&因此#

%32

的相应改变能反映血脑屏障的功能变化$

&

%

&相关

研究显示#

$%32

与
U%32

的比值能够更加准确+真实

地反映出血脑屏障的损伤程度#因为它充分排除了

U%32

的影响&

$%32

"

U%32

比值#即
g%32

的变化与

单个指标相比#能更好地评价血脑屏障的功能&

g%32

增大提示血脑屏障存在损伤#损伤程度与
g%32

呈正相关$

&

%

&有文献报道称#

g%32

&

=b')

i8为血脑

屏障功能正常*'

=

"

'?

(

b')

i8为血脑屏障功能轻度

损伤*'

'?

"

8)

(

b')

i8为中度损伤*'

8)

"

'))

(

b')

i8

为重度损伤*

(

'))b')

i8为血脑屏障功能完全损伤&

同时
g%32

随着年龄的改变而改变#一般在出生时

g%32

最大#可达到
8)b')

i8

#在
?

个月时最小#以后

因脉络丛产生脑脊液减少
g%32

的数值随年龄增大也

会逐渐增加$

:

%

&本研究通过与神经系统非炎性疾病

患者进行比较#发现中枢神经系统炎性疾病与非炎性

疾病患者相比#

U%32

无明显差异#

$%32

与
g%32

都有

明显升高#差异有统计学意义'

K

$

)7)))'

(#但是从

本研究
+K$

曲线来看#

g%32

与
$%32

相比#没有明

显优势#可能与本研究中
g%32

数据部分缺失有关&

因此#尽早检测
U%32

和
$%32

#并计算患者
g%32

#可

以更好地鉴别神经系统炎性疾病和非炎性疾病#这些

对于疾病的早期判断和对症治疗都有着非常重要的

意义和价值&

$Q

H

_

升高一般有以下
?

个原因!'

'

(血中免疫球

蛋白的合成增加$

=

%

*'

@

(血脑屏障的破坏*'

8

(中枢神

经系统合成免疫球蛋白$

(

%

*'

?

(脑脊液流动速率的下

降$

9>')

%

&正常情况下#中枢神经系统不合成免疫球蛋

白#免疫球蛋白通过弥散的方式由血进入脑脊液&由

于血中的免疫球蛋白和脑脊液中的免疫球蛋白存在

着极大的浓度差#血脑屏障的破坏可造成血中免疫球

蛋白大量进入脑脊液&而鞘内合成免疫球蛋白与感

染后发生的非正常免疫应答有关&在机体免疫的初

始阶段#这种免疫应答抗体是一种保护性抗体#但是

一旦这种免疫反应过程过于激烈#这种免疫应答抗体

又会变为破坏性或致病性抗体#因此#体液免疫应答

是参与了脊髓炎症性疾病发病过程的$

''

%

&目前大家

普遍认为神经系统具有一套完整的自身免疫应答体

系#它是一个复杂的过程#这个过程中体液和细胞等

多种因素同时起到参与和调节的作用$

'@
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&从本研究

数据分析#

$Q

H

_

对中枢神经系统的疾病判断有很大

的意义#它既可一定程度上反映血脑屏障的损伤程

度#还可以用来判断中枢神经系统的免疫水平&神经

系统炎性疾病可发现免疫球蛋白鞘内合成#包括多发

性硬化+吉兰
>

巴雷综合征+无菌性脑膜炎+细菌性脑膜

炎+莱姆病+神经系统
#QT

感染和亚急性硬化性全脑

炎等$

'@

%

&有研究表明#如果能够更深入地检测脑脊液

寡克隆带'

$U[>K$\

(+

@?EQ

H

_

鞘内合成率'

Q

H

_>

.

D

1

(#以及测定
Q

H

_

指数#就可以更准确地判断在中

枢神经系统中是否存在免疫应答#从而评价中枢神经

系统的免疫状态$

'8

%

&

综上所述#不同神经系统疾病#血脑屏障损害程

度不同#鞘内
Q

H

_

合成不同#

$Q

H

_

+

$%32

+

g%32

都能

作为判断血脑屏障损害的指标#对于神经系统炎性和

非炎性疾病的鉴别诊断有着重要意义&从
+K$

曲线

来看#

$Q

H

_

和
$%32

都有较满意的诊断价值#而两者

合并后未见诊断价值有明显的提高#且两者具有高度

的正相关性#因此#在临床工作中#如条件限制#只测

定其中一个指标#再结合临床症状以及其他辅助检查

等也可达到帮助诊断的目的&现在#很多医院只能测

定
$Q

H

_

#根据本文
')?

例患者的结果#此时为了不漏

诊#建议选取灵敏度较高时的点#即
$Q

H

_

'

?87@

时#

灵敏度相对较高#为
9@7''N

#即当
$Q

H

_

'

?87@

#此时

可考虑患者血脑屏障破坏可能性较大&但受研究数

据量的限制#有待进一步加大数据量#开展多中心研

究#以期完善这一领域的探索&
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过程中发挥着重要作用#可作为一种新的胃癌诊断和

预后的生物标志物#为胃癌的治疗寻求新的生物
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