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多发性硬化#

1,

$是以中枢神经系统#

0\,

$白质

炎性脱髓鞘病变为主要病理特点的自身免疫性疾病%

由免疫细胞浸润到
0\,

%攻击保护性髓鞘%引起局部

炎症和脱髓鞘反应'主要临床特点为
0\,

白质散在
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分布的多病灶与病程中呈现的缓解复发%症状和体征

的空间多发性和病程的时间多发性(

"

)

%其特征是丧失

运动和感觉功能(

#

)

'临床多以急性或亚急性起病%肢

体无力最多见%约
'&6

的患者首发症状包括一个或多

个肢体无力%首次发病后可有一定时间的缓解期%再

复发可为原有症状也可出现新的症状%病情大多呈阶

梯式进展'因其临床表现具有多样化%影像学检查呈

现多样性%且没有特异的生物标志物%容易误诊%导致

较高的致残率%因此%提高早期诊断可延缓病程进

展(

$

)

'目前%

1,

的诊断常依靠临床特点与影像学检

查%但其无法在早期与其他
0\,

疾病鉴别'

脑脊液#

0,a

$是存在于脑室及蛛网膜下腔和脊髓

中央管内的一种无色透明液体%由脑室中的脉络丛产

生%为
0\,

稳定的内环境提供保障%血脑屏障是指脑

毛细血管壁与神经胶质细胞形成的血浆与脑细胞之

间的屏障及由脉络丛形成的血浆和
0,a

之间的屏障%

能够阻止某些物质由血液进入脑组织%对维持
0\,

正常生理状态具有重要的生物学意义'在正常情况

下%由于血脑屏障的存在%

0\,

不直接接触抗原%同时

缺少免疫活性细胞%造成
0\,

的免疫,特免状态-'

当
0\,

发生炎症*感染*肿瘤*出血等使血脑屏障破

坏%导致其通透性增加%使
0,a

成分随之发生改变(

/

)

'

在病理免疫情况下%几个克隆株浆细胞异常增生%合

成的免疫球蛋白#

3

4

$在电泳时在
*

球蛋白区域形成

几条比较狭窄且不均匀的不连续条带%称为寡克隆区

带#

>0+

$%仅在
0,a

中存在的特异性
>0+

的出现%提

示
0\,

内存在体液免疫反应%是判定鞘内
3

4

*

合成

的定性指标%为
1,

的早期诊断提供了重要的实验室

依据'据报道%在
1,

患者中%

)'6

以上都会出现脑

脊液特异寡克隆区带#

0,a!>0+

$%可见
0,a!>0+

检

测对于
1,

诊断具有重要意义(

'

)

+另外%

3

4

*

指数和

#/K3

4

*

合成率是反映鞘内合成增加的有效指标'

因此%本研究拟总结近年来在北京天坛医院确诊的

1,

患者的临床特点和实验室指标%回顾性研究
0,a!

>0+

及
3

4

*

指数*

#/K3

4

*

合成率对
1,

的诊断

价值'

B
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资料与方法

B%B

"

一般资料
"

选取
#&"/

年
"

月至
#&".

年
"#

月在

北京天坛医院确诊的
..

例
1,

患者的
0,a

及血清标

本%其中男
#5

例%女
/)

例%男女比例为
"n"%.'

+平均

年龄
$'%(

岁'同时选取同期非
1,

患者为对照组%

包括视神经脊髓炎#

\1>

$患者
).

例#

\1>

组$%其

中男
#5

例%女
()

例%男女比例为
&%/"n"

%平均年龄

$)%5

岁+格林巴利综合征#

*+,

$患者
(.

例#

*+,

组$%

其中男
/$

例%女
#/

例%男女比例为
"%.)n"

%平均年

龄
/(%/

岁+神经系统炎性疾病#

\3[

$患者
5(

例#

\3[

组$%其中男
'(

例%女
$&

例%男女比例为
"%5.n"

%平

均年龄
$)%$

岁+神经系统非炎性疾病#

\3\[

$患者

#/$

例#

\3\[

组$%其中男
"$&

例%女
""$

例%男女比

例为
"%"'n"

%平均年龄
$)%(

岁'

B%C

"

方法

B%C%B

"

资料分析
"

回顾性分析
..

例
1,

患者的病

历资料%对所有病例进行归纳总结%分析患者的一般

情况#性别*年龄*起病形式$*临床表现#诱因*首发症

状*神经系统症状和体征*病变部位$*辅助检查结

果等'

B%C%C

"

检测指标
"

收集患者肘静脉血
'SZ

%通过离

心分离血清%同时行常规腰椎穿刺%留取
0,a

标本
#

SZ

'使用法国
,GLAJ7d[;:,d,

蛋白电泳仪%通过

琼脂糖凝胶等电聚焦电泳检测
0,a

中的特异
>0+

%

其阳性判断标准为出现
#

条或
#

条以上分开的*较狭

窄*不均一*不连续的仅见于
0,a

而未见于血清当中

的清晰蛋白区带+使用德灵
+\

'

全自动蛋白分析仪%

通过速率散射比浊法对血清和
0,a

中的
:PL

和
3

4

*

进行定量检测%按照公式计算
3

4

*

指数和
#/K3

4

*

合

成率'

B%D

"

统计学处理
"

应用
,̀ ,,".%&

统计软件进行数

据分析%计量资料非正态分布以中位数表示%采用秩

和检验+计数资料以率表示%采用
!

# 检验+以
!

$

&%&'

为差异有统计学意义'

C

"

结
""

果

C%B

"

1,

组患者临床资料和辅助检查结果回顾性

分析

C%B%B

"

年龄分布
"

..

例
1,

患者中男
#5

例

#

$(%/6

$%女
/)

例#

($%(6

$%男女比例为
"n"%.'

+年

龄
(

"

.#

岁%平均
$'%(

岁%其中
&

"

".

岁
$

例

#

$%)6

$%

%

".

"

$&

岁
#$

例#

#)%)6

$%

%

$&

"

/&

岁
#$

例#

#)%)6

$%

%

/&

"

'&

岁
".

例#

##%"6

$%

%

'&

"

(&

岁
(

例#

.%56

$%

%

(&

"

.&

岁
$

例#

$

%

)6

$%

%

.&

岁
#

例#

#%(6

$'

C%B%C

"

发病诱因
"

首次发作前存在明确诱因共
#"

例#

#.%$6

$%以感冒*受凉和疲劳为主%其中感冒
)

例

#

""%.6

$%受凉
'

例#

(%'6

$%疲劳
$

例#

$%)6

$%食用

不洁*食后恶心呕吐
$

例#

$%)6

$%左耳发热感*无疼

痛*异常分泌物及听力下降
"

例#

"%$6

$+无明显诱因

'(

例#

.#%.6

$'

C%B%D

"

起病形式
"

急性起病#病情
"

周内达高峰$

$#

例%亚急性起病#病情
"

周至
"

个月内达高峰$

#)

例%

慢性起病#病情
"

个月以上达高峰$

"(

例'

C%B%E

"

病程
"

具有
#

次或
#

次以上发作者
("

例%男

#"

例%女
/&

例'

C%B%N

"

首发症状
"

以一个或多个肢体无力*麻木或

视力障碍为首发症状'肢体麻木
#"

例#

#.%#6

$%肢

体无力
"5

例 #

#$%/6

$%肢体麻木并 无力
"/

例

#

"5%#6

$%视物不清
.

例#

)%"6

$%头晕
'

例#

(%'6

$%

视物成双
#

例#

#%(6

$%呕吐
#

例#

#%(6

$%下肢发热
#

例#

#%(6

$%表达不能
"

例#

"%$6

$%肢体抽搐
"

例

#

"%$6

$%温度觉丧失
"

例#

"%$6

$%拇指针刺感
"

例

#

"%$6

$%肩部疼痛
"

例#

"%$6

$%昏厥
"

例#

"%$6

$'

C%B%P

"

辅助检查
"

本研究
..

例
1,

患者均进行

>0+

检测%其中阳性
'(

例#

.#%.6

$%阴性
#"

例

#

#.%$6

$'

..

例患者均行磁共振成像#

1;3

$检测%异

&

/.5#
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常例数为
(5

例#

55%$6

$%其中头部
1;3

异常
$5

例

#

/)%/6

$%累及脊髓#颈髓和胸髓$

(/

例#

5$%"6

$'

C%C

"

各组
0,a!>0+

阳性率比较
"

本研究中
>0+

阳

性率
1,

组为
.#%.6

%

\1>

组为
//%/6

%

*+,

组为

)%&6

%

\3[

组为
$5%/6

%

\3\[

组为
#&%(6
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1,

是一种以
0\,

脱髓鞘病变#斑块$为特征的

慢性炎性脱髓鞘疾病'许多证据表明%

1,

的发病机

制包括外周免疫系统的激活及免疫细胞和抗体进入

0\,

(

(

)

'以往研究认为%纬度与
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患病率呈正相关

趋势'我国应是
1,

低发区域%但随着对
1,

诊断技

术的逐步提高%目前发现的病例数明显增多'近年文

献报道%全国各地
1,

发病率逐年增高%我国
1,

并

不属于少见疾病(
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本研究对北京天坛医院
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例
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患者的临床特

点进行了回顾性分析'据文献报道%
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例随地理区域的不同而变化%为
#n"

"

$n"

(

5

)

'本研

究发病年龄为
(

"

.#

岁%以
"5

"

/)

岁居多%男女比例
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%与国内外文献报道一致(
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'起病方式以

急性*亚急性为主%首发症状以肢体麻木无力为最常

见'本研究的患者全部行
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检查%其中异常
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55%$6

$%脊髓和大脑半球发病率基本接近%脊髓发

病以颈髓和胸髓多见%与国内报道相近(
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等免疫指标的检测可以了解
0\,

疾病的免疫情况%

对于
1,

的诊断*鉴别诊断具有重要临床意义'
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提取金黄色葡萄球菌
:=00#')#$

基因组之前

本研究先采用全自动细菌鉴定及药敏分析系统鉴定

确认菌种%确保挑选到的是金黄色葡萄球菌菌落%避

免挑到可能存在的杂菌菌落'为使金黄色葡萄球菌

的生化反应更加典型%在鉴定前采用血平板进行培

养'通过鉴定%确认菌种后再抽提基因组
[\:

'以

提取到的基因组
[\:

作为模板进行
0̀;

反应%成功

获得了
(5.L

U

的基因扩增产物'

:̀ 9

基因两端
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=

含量较高%所以%本研究设计

了较长的引物%上*下游引物均为
$(CI
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值在

'&l

以上%有效避免了杂带的产生%获得了理想的扩

增产物'

质粒小量抽提试剂盒提取的质粒
[\:

浓度较

低%对重组表达质粒
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9=!$#J

#
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进行双酶切

鉴定时
')&&L
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的
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9=!$#J

#

8

$线性片段在琼脂糖

凝胶中的条带较为明显%而只有
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U

左右的插入片

段的条带%其亮度只有
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$条带的
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左

右%常规检测方法看不到该条带'本研究对抽提到的

重组质粒采用常规乙醇沉淀方法加以浓缩%双酶切鉴

定时才显示了两条带'
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构酶存在差异%弄清该异构酶的保守结构对研发新的

药物具有积极意义(
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'由于缺乏关于该酶结构的

相关文献%目前还很难预测参与催化的残基(
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)

'本

研究克隆了
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乙酰甘露糖胺
!(!

磷酸
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异构酶基因并

成功表达了融合蛋白%且目的蛋白占菌体总蛋白量的

一半以上'为进一步研究
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的新型抗感染药物奠定了一定基础'
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