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  摘 要:目的 探究脑脊液(CSF)寡克隆区带(OCB)电泳阳性结果的条带数量和条带强弱对多发性硬化

(MS)的诊断价值。方法 以2017年1月至2019年6月入住该院神经内科的患者为研究对象,从送检CSF与

血清标本配对同时进行OCB分析的患者中,筛选出359例CSF
 

OCB阳性患者,同时收集这些患者的临床信

息。结果 359例OCB阳性患者中,第1种类型(条带数量多且明显)共270例(75.2%),第2种类型(条带微

弱且数量少)共89例(24.8%)。第1种类型OCB阳性患者中有219例(81.1%)确诊为MS或临床孤立综合征

(CIS),第2种类型仅有1例(1.1%)与 MS有关(该例标本为 MS药物治疗后),第1种类型OCB阳性患者中

MS的确诊率明显高于第2种类型 MS的确诊率(P<0.05)。排除第2种类型OCB阳性条带的干扰,OCB阳

性结果对 MS或CIS的预测价值从61.3%提升至81.1%。结论 CSF
 

OCB阳性条带中仅第1种类型对 MS
的诊断意义较大。推荐所有回报为OCB阳性的结果中都应注明条带是第1种类型或是第2种类型。
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  多发性硬化(MS)是一种慢性的免疫介导性的中

枢神经系统疾病,鞘内免疫球蛋白G(IgG)的合成是

其发病机制的典型现象[1-2]。脑脊液(CSF)寡克隆区

带(OCB)分析是 MS最特异的诊断指标之一[3],超过

90%的临床确诊的 MS患者CSF可检测到 OCB,其
在临床孤立综合征(CIS)的临床转化转归方面也具预

测价值[4]。另外,凡是引起中枢神经系统鞘内免疫反

应的疾病都会导致 OCB阳性,例如:狼疮脑病、病毒

性脑炎、副肿瘤综合征等,但这类疾病引起的条带大

多是一过性的[5]。尽管如此,OCB依然是 MS辅助诊

断不可或缺的手段之一[6-7]。
等电聚焦结合免疫固定电泳是目前OCB检测的

金标法[8]。OCB电泳后的条带共有5种不同类型,其
中Ⅱ型(即CSF中存在血清中不存在的2条或2条以

上的条带)被认为是OCB阳性,也是辅助诊断 MS最

特异的条带模式[9]。在实际工作中,Ⅱ型条带在CSF
泳道上能够通过肉眼观察到2种不同的条带类型。
在以往的报道中并未见有针对条带深浅和数量对疾

病诊疗价值的研究,临床回报时也并未就2种类型的

条带加以区分,均统一报告为阳性。鉴于这2种类型

的条带形式可能会传达不同的诊断意义,笔者开展这

项前瞻性研究,试图找到CSF中 OCB的强弱和数量

差异对 MS的诊断意义。现将结果报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料 以2017年1月至2019年6月在本

院神经内科住院的患者为研究对象,筛选出CSF与血

清标本配对同时进行OCB分析且结果为阳性的患者

共计359例,同时追踪每位患者的临床信息,特别是

最终确诊信息。
1.2 方法

1.2.1 CSF和血清中清蛋白(ALB)和IgG水平的检

测 采用美国Beckman
 

Image
 

800全自动蛋白分析

仪,通过速率散射比浊法检测血清和CSF中的 ALB
和IgG水平。
1.2.2 CSF

 

OCB电泳 采用等电聚焦电泳结合免

疫固定电泳的方法同时检测患者配对的血清与CSF
标本,采用法国Sebia

 

HYDRASYS电泳仪及Sebia配

套的CSF电泳试剂进行 OCB分析,实验操作步骤完

全依照试剂盒说明进行。每位患者配对的CSF与血

清标本依据IgG定量按一定比例提前进行稀释,以保

证当标本点样到琼脂糖凝胶上时蛋白质含量相同,确
保电泳后胶片的本底均一,利于观察条带。整个电泳

过程分为等电聚焦电泳、免疫固定电泳、免疫染色以

及烘干等4部分。阳性结果判断标准:出现2条或2
条以上分开的、狭窄、不均一、不连续的仅见于CSF而

未见于血清中的蛋白条带[10]。
1.2.3 Ⅱ型条带2种类型的判读方法 第1种类

型:条带深、明显且通常数量较多(≥10条);第2种类

型:条带浅、微弱且通常数量较少(≤4条)。少数病例

电泳结果存在条带明显但数量较少,条带微弱但数量

较多的现象,这种情况下,则以肉眼判读的条带强弱

为主,前者归为第1种类型、后者归为第2种类型。
1.3 统计学处理 采用SPSS17.0统计软件对数据进

行分析。符合正态分布的计量资料以x±s表示,组间
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比较采用t检验;计数资料以频数、率表示,组间比较采

用χ2 检验。以P<0.05为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 患者CSF及血清OCB分析结果 如图1所示,
A、B、C、D患者CSF及血清 OCB分析,可见CSF泳

道中均出现了血清中不存在的条带,A与C中条带数

量多且明显为第1种类型,B与D条带数量少且微弱

为第2种类型。

  注:A、B、C、D表示4例患者CSF和血清OCB分析条带;箭头所示

为CSF泳道出现但血清中不存在的条带。

图1  Ⅱ型条带肉眼可观察到的2种不同条带类型

2.2 患者CSF
 

OCB结果及诊断信息分析 在359
例OCB阳性患者中,第1种类型共270例(75.2%),
第2种类型共89例(24.8%)。第1种类型中有219
例(81.1%)被诊断为 MS或CIS,主要以复发缓解型

多发硬化(RRMS)为主;其余51例未被诊断为 MS或

CIS的患者,确诊疾病包括病毒性脑炎、慢性炎症脱髓

鞘性多发性神经病、多系统萎缩、淋巴瘤、血管炎、运
动神经元病等。第2种类型患者共有89例,确诊疾

病涵盖了多种其他神经系统疾病(包括狼疮脑病、特
发性脊髓炎、进行性核上性麻痹、边缘性脑炎、阿尔茨

海默症、神经梅毒等),仅有1例(1.1%)与 MS有关
(该CSF标本为RRMS患者经药物治疗后的结果)。
第1种类型OCB阳性患者中 MS的确诊率明显高于

第2种类型OCB阳性患者,差异有统计学意义(P<
0.05),见表1。若仅以 OCB阳性而不对条带强弱加

以区分的话,本研究共计有220例患者被诊断为多发

硬化,其对 MS或CIS的预测价值为61.3%;若排除

第2种类型条带的干扰,OCB阳性结果对 MS或CIS
的预测价值将从61.3%提升至81.1%。

表1  359例CSF
 

OCB阳性条带类型分布

Ⅱ型条带类

型
n

年龄

(x±s,岁)
性别

(男/女,n/n)

确诊疾病

RRMS(n) SPMS(n) PPMS(n) CIS(n) 确诊率(%)

第1种类型 270 52.5±7.8 174/96 168 26 10 15 81.1
第2种类型 89 48.7±6.9 60/29 1 0 0 0 1.1
χ2/t 4.233 0.260 8.977
P >0.05 >0.05 <0.001

  注:SPMS为继发进展型多发硬化;RPMS为原发进展型多发硬化。

3 讨  论

CSF
 

OCB形成的蛋白来源于病理状态下中枢神

经系统自身合成的免疫球蛋白,这是由于中枢神经系

统内部对持续性的抗原刺激的一种特异的免疫反应,
MS的病理基础是基于各种原因引起的髓鞘斑块的破

坏,造成抗原的暴露,从而导致鞘内自身产生相应抗

体的过程,通过等电聚焦高压电泳即可检测到特定条

带[11]。因此,CSF
 

OCB检测是诊断 MS必不可少的

辅助诊断手段。本研究的新颖之处在于观察条带的

性质(条带深或浅、数量多或少),而不仅仅是条带的

有无对疾病的诊断价值,结果显示,若排除微弱条带

的干扰,明显且数量多的条带模式对于 MS的诊断预

测价值提升接近20.0%。这种体现在条带类型上的

差异主要反映了定植在中枢神经系统内局部B细胞

对抗原刺激的反应程度[12]。这种反应在 MS中是最

强烈的,体现在条带上就是第1种类型(即条带数量

多且明显);而在其他中枢神经系统炎性疾病中,这种

B细胞的反应相对较弱,条带表现为微弱且数量较

少。这种反应也与B细胞在 MS发病机理中的作用

相吻合,既往研究显示,应用以CD20+B细胞为靶向

的单克隆抗体利妥昔单抗,通过耗竭中枢神经系统内

B细胞,可减少 MS的疾病活动性,从而达到治疗的目

的[13]。尽管如此,本研究中仍有1例 RRMS患者

OCB为第2种类型,该结果为患者药物治疗后的表
现,即部分 MS患者 CSF

 

OCB会随治疗而逐渐消
失[8]。然而目前并不清楚药物对条带的强弱和数量
是否有影响,这也将是本文的后续研究之一。

OCB对 MS的诊断意义也体现在其早期的指导
价值上,在 MS早期阶段,核磁等影像学检查可能很
难探测到病灶,患者也仅仅表现出一些非特异的临床
症状,例如:四肢麻木、无力、走路不稳等等[14]。而此
时,CSF中抗体却会有所表达,OCB分析可检测到阳
性条带。若能够早期检测OCB,正确分析阳性条带的
类型(第1种或是第2种),将会极大地提高 MS诊断
的阳性率。我国虽然是 MS低发区域,但随着对 MS
诊断技术的逐步提高,各地 MS确诊病例在逐年增
多,早期诊断、早期治疗能够延缓抗原抗体反应对神
经功能的不可逆损伤,减轻致残率、病死率,提高患者
的生存质量。

综上所述,CSF
 

OCB分析后阳性结果应该回报
条带的性质,这可提高 MS诊断的阳性率,而不仅仅
是局限于条带的有无。
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妊娠期凝血功能指标检测在子痫前期诊断治疗中的临床意义
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  摘 要:目的 探讨妊娠期凝血功能指标检测在子痫前期诊断治疗中的临床意义。方法 将2017年1月

至2020年5月武警重庆市总队医院产科收治的子痫前期孕妇60例作为观察组,另选同期健康孕妇60例作为

对照组,测定2组D-二聚体、纤维蛋白原(FIB)水平及凝血酶原时间(PT)、活化部分凝血活酶时间(APTT)和

凝血酶时间(TT),比较观察组与对照组的D-二聚体、FIB水平及PT、APTT、TT。根据子痫前期病情严重程度

将孕妇分为轻、中、重度子痫前期组,比较不同程度子痫前期孕妇的D-二聚体、FIB水平及PT、APTT、TT,并

分析这些指标与子痫前期严重程度的相关性。结果 观察组D-二聚体、FIB水平均高于对照组,PT、APTT、
TT均短于对照组(P<0.05)。轻、中、重度子痫前期孕妇D-二聚体、FIB水平及PT、APTT、TT比较,差异均

有统计学意义(P<0.05),D-二聚体、FIB水平从高至低依次为重、中、轻度子痫前期孕妇,PT、APTT、TT从长

到短依次为轻、中、重度子痫前期孕妇。D-二聚体、FIB水平与子痫前期孕妇的病情严重程度均呈正相关(r=
0.825、0.764,P<0.05),而PT、APTT、TT与 子 痫 前 期 孕 妇 的 病 情 严 重 程 度 均 呈 负 相 关(r=-0.804、
-0.789、-0.813,P<0.05)。结论 子痫前期孕妇的凝血功能存在异常,D-二聚体、FIB水平及PT、APTT、
TT可反映孕妇机体内的血液高凝状态及子痫前期病情严重程度。

关键词:产科;
  

 子痫前期;
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 凝血功能
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  子痫前期是一种妊娠期特有的疾病,易导致孕妇 发生子痫,对其妊娠结局十分不利,易引起胎盘早剥
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