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$脱髓鞘

性疾病!其发病与多种因素有关!其中自身免疫性

炎症反应在
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的发生发展中发挥着重要作用&研

究表明!钙结合蛋白复合物#
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在
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病程中的变化

报道&因此!本研究检测了上述指标在
P̀

患者血

清中的表达变化!旨在探讨三者与
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的关系!为
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的临床诊断'治疗及预后提供理论依据&
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组于上午采血!正常对照组于

清晨空腹抽血!采肘静脉血
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!立即
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疾病的诊断主要是依据临床表现结合脑脊液'

神经电生理学和影像学检查&血清学检查在目前
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水平变化发现!

三者在
P̀

患者血清中的含量比正常对照组明显升

高!提示血清学相关细胞因子检测在临床
P̀

患者

诊断中可能也具有一定的辅助价值&对于传统的

诊断标准难以评价和确诊的
P̀

!应用血清学检查

有望成为重要的诊断依据!实现早期诊断和及时

治疗&

自身免疫性炎症反应在
P̀

的发生发展中扮演

重要角色&免疫系统的活化与炎症因子的释放是

介导自身免疫病的基础&
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参与炎症反应!与机体自身免疫病关系

密切&其主要存在于炎性细胞的胞质中或胞膜上!

在炎症状态下!炎性细胞活化后被释放入血浆及体

液!因而被认为是一种潜在的临床炎症标记物&
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已被证实在多种炎症状态下高表达!如

巨细胞性动脉炎'囊性纤维病'类风湿性关节炎'恶

性肿瘤及自身免疫性疾病)
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&但其在临床
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病

程中的具体变化目前未见报道&多数学者认为!在

自身免疫病患者疾病发作前!尚无任何其他临床标

记可提示时!
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已开始升高&本研究中
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组患者血清
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水平较正常对照组显

著升高!
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在
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组血清中含量远远高于

对照组#约
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倍$!进一步证实了上述观点&且
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*通过蛋白质组学检测发现!在另一种自身

免疫性疾病系统性硬化患者的血清中!
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疾病如
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的诊断和治疗具有一定的意义&
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是天然免疫系统识别病原微生物的主要

受体!通过与微生物病原相关分子模式相结合!启

动信号转导通路!在人体天然免疫及获得性免疫中

起重要作用&
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分布广泛!在中枢神经系统多

种细胞中均有表达!如小胶质细胞'星形胶质细胞

和少突胶质细胞等)
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&小胶质细胞是中枢神经系

统
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炎性反应的主要细胞类型!较易被激活诱

导&

<\I=

主要表达在小胶质细胞&在
P̀

患者中

枢神经系统病变周围除有
<

淋巴细胞'单核细胞和

巨噬细胞浸润外!还有大量活化的小胶质细胞和星

形胶质细胞!这提示
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参与介导了神经元损
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$模型小鼠的中枢神经系统

表达水平在整个疾病过程中始终呈持续升高状态&

而抑制
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信号转导途径)
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*对
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发生具有一

定抑制作用)
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&本研究结果显示!
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组患者血清

样本中
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含量明显高于对照组!具有统计学意

义!提示
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在人类
P̀

疾病进程中与
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动物

模型中发挥相似的作用!促进
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发病&
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白水解酶家族!与炎症'感染及自身免疫疾病密切

相关&
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作为该家族最主要成员之一!在炎

症细胞和肿瘤细胞的迁移和浸润中被广泛研究)
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在
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疾病血脑屏障的破坏中发挥重要的

作用)
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&研究)
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*表明!在
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大鼠模型中!

` S̀%!

在疾病早期即出现表达上调!当
` S̀%!

分

泌过量时可以降解血管的基底膜!引起血脑屏障开

放!促进炎性细胞向
4VP

浸润最终导致轴突损伤&

向
(K(

大鼠大脑内注射
` S̀%!

可以导致细胞外

基质的破坏和血脑屏障的开放!加速
(K(

的发

病)

#>

*

&而在
(K(

模型中应用具有抑制
` S̀5

活

性的二甲胺四环素#

)+73/

1

/,+7-

$可以减轻动物的

发病程度)

#N

*

&本研究结果显示!在
P̀

患者血清样

本中
` S̀%!

的含量显著高于正常对照组!这与之

前的报道结果一致&说明对
` S̀%!

进行干预可能

在
P̀

的诊断和治疗中具有一定的应用价值&

综上!

P#""K

&

%

K

>

'

<\I=

和
` S̀%!

在自身免

疫性疾病的发生发展中发挥着广泛的作用&三者

既可能是独立作用于机体引起疾病!也可能是通过

某种内在联系共同作用于机体导致发病&从相关

性分析结果来看!三者在
P̀

患者血清中的表达水

平存在明显的相关性!因此!我们推测
P#""K

&

%

K

>

'

<\I=

和
` S̀%!

在
P̀

疾病的发展中很可能是相

互作用'相互关联的&三者在
P̀

病程中的可能作

用机制为"#

#

$活化的炎症细胞释放
P#""K

&

%

K

>

异

二聚体至细胞外!与
<\I=

结合后经过
`

1

@&&

依

赖通路或
`

1

@&&

非依赖通路激活
VJ%

&

L

和
6

2&

`KSa

信号通道促进炎症因子的合成与释放!并放

大炎症因子反应!诱导
P̀

发病&#

!

$

P#""K

&

%

K

>

通过结合
<\I=

促进
` S̀%!

的表达!介导血脑屏

障的破坏!促进炎性细胞和炎症介质向
4VP

浸润!

加速
P̀

发病&#

2

$

P#""K

&

%

K

>

直接激活或通过

<\I=

介导的
VJ%

&

L

通路激活
` S̀%!

!直接介导

轴索损伤&
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