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!论
!

著!

抗水通道蛋白
3$

抗体应用于中枢神经系统脱髓鞘疾病的

鉴别诊断价值

连淑芬"上海德济医院检验科
!

"%%--!

$

!!

"摘要#

!

目的
!

探讨血清抗水通道蛋白
3$

"

2\̂3$

$抗体应用于多发性硬化和视神经脊髓炎患者疾病诊断的临

床意义%方法
!

选择
"%!-

年
-

月至
"%!$

年
!%

月该院收治的
1$

例多发性硬化以及视神经脊髓炎患者!回顾性分

析其临床资料!对血清中
2\̂3$

抗体水平进行检查%结果
!

视神经脊髓炎疾病患者各类型的阳性率分别为视神经

炎"

eR

$

,!#&'[

&长节段横贯性脊髓炎"

/S4P

$

.&#$"[

&视神经脊髓型多发性硬化"

eFPF

$

,1#!$[

&视神经脊髓炎

"

RPe

$

&!#",[

#而传统型多发性硬化"

NPF

$患者的
2\̂3$

抗体检测为阴性%视神经脊髓炎疾病谱的患者脊髓受

累均大于
-

个椎体节段#多发性硬化脊髓受累均小于
-

个节段%视神经脊髓炎多为急性或亚急性起病!多见于中年

女性!发病年龄平均"

$"#!(!-#'

$岁!与
NPF

比较!差异无统计学意义"

$

&

%#%,

$%

2\̂3$

抗体对于视神经脊髓炎

敏感性为
&!#",[

!特异性为
!%%#%%[

%结论
!

2\̂3$

抗体可以作为视神经脊髓炎疾病以及多发性硬化鉴别诊断

的重要指标%

"关键词#
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视神经脊髓炎#

!

多发性硬化#

!

水通道蛋白
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视神经脊髓炎$

RPe

&主要累及视神经及脊髓中枢神经系

统#是一种炎性脱髓鞘病变#我国的发病率相比于欧美人群更

高)大部分人认为
RPe

属于多发性硬化$

PF

&的亚型#但是

自从发现
RPe

的特性自身抗体及靶抗水通道蛋白
$

$

2̂ \3$

&

后#才逐渐意识到两种疾病的发病机制不同)

RPe

疾病谱包

括了伴随其纵向扩展的横贯性脊髓炎$

/S4P

&,视神经脊髓型

多发性硬化$

eFPF

&#视神经炎$

eR

&

*

!3"

+

)本研究旨在探讨

2\̂3$

抗体对
RPe

疾病谱疾病以及
PF

疾病的鉴别诊断价

值#为临床上
2\̂3$

抗体检测的开展提供一定的理论依据)

$

!

资料与方法

$#$

!

一般资料
!

选择
"%!-

年
-

月至
"%!$

年
!%

月本院神经

内科收治的中枢神经系统脱髓鞘疾病患者
1$

例#所有患者的

诊断均依据
P6Z5+>90

的相关诊断标准*

-

+或
U*+

D

6:C<B6J

中

有关于视神经脊髓炎的相关诊断标准*

$

+

)本研究经医院伦理

委员会批准审核#随访方式为门诊或电话方式)

RPe

患者的

诊断需满足以下条件!$

!

&

eFPF

%$

"

&无复发性视神经炎

$

]eR

&%$

-

&脊髓病变大于
-

个节段%$

$

&伴有其他自身免疫性

疾病的视神经炎$

eR

&或是脊髓炎$

4P

&)

PF

患者排除

RPe

#符合
"%%,

年的
PF

诊断标准*

,

+

#本研究
1$

例患者中

eR

患者
!'

例$

eR

组&#

/S4P

患者
!'

例$

/S4P

组&#

eFPF

患者
1

例$

eFPF

组&#

RPe

患者
!.

例$

RPe

组&#

PF

患者
!-

例$

PF

组&#

,

组患者性别,发病年龄,复发次数,残疾状态扩展

评分表$

SZFF

&评分等一般资料比较#差异无统计学意义$

$

&

%#%,

&)见表
!

)

表
!

!

PF

及
RPe

患者的临床资料对比

组别
性别

$男"女&

发病年龄

$

O(D

#岁&

复发次数

$

O(D

#次&

SZFF

评分

$

O(D

#分&

eR

组
,

"

!$ $$#-(!$#" %#-(%#. $#!(!#"

/S4P

组
&

"

!! $!#$(!!#$ %#$(%#& $#'("#-

eFPF

组
-

"

$ $.#,(!"#$ %#.(!#$ .#$("#,

RPe

组
-

"

!- $,#'(!%#1 %#,(%#- ,#'(!#1

PF

组
,

"

& $-#&(!#,' %#1(%#$ -#-(!#'

-

!,%"

-

检验医学与临床
"%!,

年
1

月第
!"

卷第
!$

期
!

/>AP60N9*+

!

QB9

@

"%!,

!

E59#!"

!

R5#!$



$#/

!

方法

$#/#$

!

数据库建立及标本收集
!

建立患者数据库及组织标本

库#收集影像资料#血清学标本#血清标本置于
j&%i

条件下

保存备用)

$#/#/

!

2̂ \3$

抗体测定

$#/#/#$

!

仪器与试剂
!

低温高速离心机,

PB9;*=J>+_N

酶标

仪$

4<6:)5FC*6+;*?*C

公司生产&#人
2\̂3$

酶联免疫吸附试验

$

S/YF2

&试剂盒$上海邦奕生物科技有限公司&)

$#/#/#/

!

原理
!

采用双抗体夹心法测定标本中的人
2\̂3$

水平)用纯化的
2\̂3$

抗体包被微孔板#制成固相抗体#往包

被单抗的微孔中依次加入
2\̂3$

#再与
W]̂

标记的
2\̂3$

抗体结合#形成抗体
3

抗原
3

酶标抗体复合物#经过彻底洗涤后

加底物
4PL

染色)

4PL

在辣根过氧化物酶$

W]̂

&的催化下

转化成蓝色#并在酸的作用下转化成最终的黄色)颜色的深浅

和样品中的
2\̂3$

呈正相关#用酶标仪在
$,%+)

波长下测定

吸光度$

eZ

值&#通过标准曲线计算样品中
2\̂3$

的浓度)

$#/#/#'

!

血清样本处理及要求
!

室温血液自然凝固
!%

!

"%

)*+

$

"%%%

!

-%%%:

"

)*+

&#仔细收集上清于
j"%i

冷冻保存#

但应避免反复冻融)保存过程中出现沉淀#应再次离心)

$#/#/#1

!

操作过程
!

$

!

&标准品的稀释与加样!每次测定的同

时做标准曲线#最好做复孔)在酶标包被板上设标准孔
!%

孔#

稀释后各孔加样量都为
,%

&

/

#浓度分别为
-%

,

"%

,

!%

,

,

,

"#,

&

D

"

/

#重复
"

次)$

"

&加样!分别设空白孔及样品孔#样品孔加

样品稀释液
$%

&

/

及
!%

&

/

样品#轻轻晃动混匀)$

-

&温育!用

封板膜封板后置
-1i

温育
-%)*+

)$

$

&洗涤!用配好的洗涤液

重复洗涤
,

次#拍干)$

,

&加酶!每孔加入酶标试剂
,%

&

/

#空

白孔除外)$

.

&温育!操作同步骤$

-

&)$

1

&洗涤!操作同步骤

$

$

&)$

&

&显色!每孔加入显色剂
2,%

&

/

#再加入显色剂
L,%

&

/

#轻轻振荡混匀#

-1i

遮光显色
!,)*+

)$

'

&每孔加终止液

,%

&

/

#终止反应$此时蓝色立转为黄色&)$

!%

&以空白孔调零#

$,%+)

波长依序测量各孔的
eZ

值)测定应在加终止液后
!,

)*+

内进行)

$#/#/#2

!

计算
!

以标准物的浓度为横坐标#

eZ

值为纵坐标#

在坐标纸上绘出标准曲线#根据样品的
eZ

值由标准曲线查出

相应的浓度%再乘以稀释倍数%标准或用标准物的浓度与
eZ

值计算出标准曲线的直线回归方程式#将样品的
eZ

值代入方

程式#计算出样品浓度#再乘以稀释倍数#即为样品的实际

浓度)

$#'

!

统计学处理
!

采用
F̂ FF!1#%

的统计软件进行分析)计

量资料以
O(D

表示#采用
;

检验#计数资料以率表示#采用
)

"

检验)以
$

%

%#%,

为差异有统计学意义)

/

!

结
!!

果

/#$

!

各组抗体阳性率比较
!

在
,

组患者中#

RPe

组患者阳

性率最高
&!#",[

#其余依次为
/S4P

组,

eR

组,

eFPF

组,

NPF

组#且
NPF

组与
RPe

组的
2\̂3$

阳性率比较#差异有

统计学意义$

$

%

%#%,

&#其余各组比较差异均无统计学意义

$

$

&

%#%,

&)

2\̂3$

抗体对于
RPe

的敏感性为
&!#",[

#特

异性为
!%%#%%[

)见表
"

)

/#/

!

2\̂3$

抗体阳性与阴性疾病组影像学特点对比
!

2\̂3

$

阳性患者脊髓
P]Y

特点!

2\̂3$

抗体阳性患者共出现
-$

例

出现脊髓异常#其中
"1

例大于
-

个椎体节段病变#对称性以及

横贯性受损#

2\̂3$

抗体阴性患者脊髓受累情况小于
-

#且多

为偏侧受损)

表
"

!

各组患者
2\̂3$

阳性率比较%

&

或
[

&

组别
2\̂3$

抗体检测

阳性 阴性
合计 阳性率

eR

组
!! & !' ,1#&'

/S4P

组
!- . !' .&#$"

eFPF

组
$ - 1 ,1#!$

RPe

组
!- - !. &!#",

NPF

组
% !- !- %

'

!

讨
!!

论

中枢神经系统脱髓鞘性病变的主要症状为神经髓鞘的脱

失#其中
PF

是一种发生于青年人群中的常见中枢神经系统白

质脱髓鞘疾病#该病有着丰富的临床表现#具体根据其累及的

中枢神经系统部位而呈现特异性表现#患病后患者可出现肢体

无力#感觉异常#共济失调等症状*

.

+

)

P]Y

影像学技术已被广泛用于两种疾病的诊断#但是

P]Y

只能够分析病灶数量量性标准#无法对
PF

及其他类型

的复发缓解性神经系统疾病进行区分#

PF

因其多变的临床表

现#使其和其他中枢系统脱髓鞘性疾病很难鉴别)

/6++5+

等*

1

+

"%%$

年应用间接免疫荧光法检测了
RPe

患

者的血清中存在着特异性抗体#他们将这种技术应用于
RPe

患者的抗体检测#敏感性为
1-[

#特异性为
'![

#而
PF

患者

血清的该抗体为阴性#

F>*I

等*

&

+也研究了
RPe

及
PF

患者血

清
RPe3Y

D

a

抗体水平#发现
RPe3Y

D

a

敏感性达到了
1.[

#

特异性达到
'$[

#所以
RPe

是一种独立疾病#但是二者的发

病机制却是不同#该抗体检测可以对于
RPe

及
PF

予以鉴

别#通过其进一步的研究发现
RPe3Y

D

a

可以与脑内软脑膜以

及微血管成分进行特异性结合#且
2\̂3$

蛋白与小鼠脊髓胶

质222液体界面的分布和
RPe3Y

D

a

结合位点是相一致的*

'

+

#

所以
2\̂3$

抗体可以作为
RPe

诊断的特异性诊断指标)

本研究结果发现#

RPe

疾病谱中各组患者的阳性率分别

为
ReP

$

&!#",[

&,

/S4P

$

.&#$"[

&,

eR

$

,!#&'[

&,

eFPF

$

,1#!$[

&#均较
NPF

组明显增高#组间比较差异有统计学意

义$

$

%

%#%,

&)

U>;6:=

等*

!%

+应用间接荧光免疫测定
2\̂3$

的结果也证实了视神经脊髓炎的抗体阳性率达到了
1-[

#多

发性硬化为
'[

#与本研究的结果相似)

同时研究中发现!$

!

&多为急性起病%$

"

&常见于中年女性#

平均$

$!#%(!,#$

&岁#与
NPF

组间比较差异无统计学意义

$

$

&

%#%,

&%$

-

&患者可出现自身免疫病#如干燥综合征等%$

$

&

典型的脊髓受累主要为颈髓#多在
-

个椎体节段以上受累#且

呈横贯性#而
PF

组的脊髓受累则在
-

个椎体节段以下#呈非

对称性分布)

综上所述#

RPe

是一类独立的疾病#

2\̂3$

抗体检测技

术可以作为其区别于别于
PF

的特异性指标)
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!

两组患者的
<=3N]̂

,

S4

测定结果比较
!

组内比较#研究

组患者治疗后的
<=3N]̂

,

S4

水平均明显低于治疗前$

$

%

%#%,

&%组间比较#治疗后研究组患者的
<=3N]̂

,

S4

水平均明

显低于对照组$

$

%

%#%,

&)见表
-

)

表
-

!

两组患者的
<=3N]̂

(

S4

测定结果比较%

O(D

&

组别
& <=3N]̂

$

)

D

"

/

&

S4

$

+

D

"

/

&

研究组
$%

治疗前
"#"-(!#"! .-#-&(!,#-.

治疗后
!#.1(%#'"

,"

,,#,.(!%#%&

,"

对照组
$%

治疗前
"#"$(!#!1 ,$#%,(!%#%"

治疗后
"#"!(%#&1 .-#1-(!.#-%

!!

注!与同组治疗前比较#

,

$

%

%#%,

%与对照组比较#

"

$

%

%#%,

)

/#1

!

两组患者治疗后的不良反应发生情况比较
!

两组患者治

疗后的不良反应发生率比较#差异无统计学意义$

$

&

%#%,

&)

见表
$

)

表
$

!

两组患者治疗后的不良反应发生情况比较)

&

%

[

&*

组别
&

皮肤瘙痒 轻度胃肠道反应 合计

研究组
$% !

$

"#,

&

%

$

%

&

!

!

$

"#,

&

"

对照组
$% %

$

%

&

!

"

$

,#%

&

"

$

,#%

&

!!

注!与对照组比较#

"

$

%

%#%,

)
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!

讨
!!

论

相关医学研究表明#在心脏舒张功能不全合并运动高血压

患者的治疗中#阿托伐他汀能够有效改善患者的心功能等各项

临床指标#同时不会增加患者对药物的不良反应#能够在极大

程度上提高对患者的治疗效率#并为有效改善患者的预后提供

良好的前提条件#较其他方法治疗具有无比的优越性*

&

+

)本研

究结果表明#治疗后研究组患者的静息脉压,运动最大收缩压

均明显低于对照组$

$

%

%#%,

&#运动时间明显长于对照组$

$

%

%#%,

&#低密度脂蛋白胆固醇和总胆固醇均明显低于对照组

$

$

%

%#%,

&#

<=3N]̂

,

S4

水平均明显低于对照组$

$

%

%#%,

&%

运动
LR̂

水平与静息
LR̂

水平呈明显的正相关关系$

:f

%#1$!

#

$

%

%#%,

&#与运动最大心率呈明显的负相关关系$

:f

j%#-',

#

$

%

%#%,

&#与相关医学研究结果一致#充分说明阿托

伐他汀治疗心脏舒张功能不全合并运动高血压能够促进患者

最大收缩压#运动后血浆
LR̂

及
<=3N]̂

,

S4

水平的明显降

低#从而对患者的运动耐量进行有效改善#值得在临床推广)
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