
J o u rn a l  o f  I n t e r n a t i o n a l  N e u r o l o g y  a n d  N e u r o s u i K e r y  2 0 1 4 , 4 1
(

3
)


s c r i

p
t i o n a l  r e

g
u l a t i o n  i n  c e l l s  e x

p
r e s s i n

g  
t h e  e x

p
a n d e d

 p
o l

y g
l u

-	[
2 4 ] R a n

g
a n a t h a n  S

,  H a r m i s o n  G G
 

,  M e
y

e r t h o l e n  K
,  e t  a l

.  M i t o
-


t a m i n e  a n d r o
g

e n  r e c e
p

t o r .  H u m a n  M o l  G e n ,  2 0 0 2 ，

：
，

：

，
，

： ：

，

， ，

：

，
，

：

，
，

，

：

： ，
，

，

： ：

’

：

， ：

，
，

，
，

，
，

： ，

中枢神经 系统神经细胞表面抗体综合征

戴正泽 综 述 邱文 审校

南京 市浦 口 医院
，
江 苏省 南 京 市

南京 医科 大学 ，
江 苏省 南 京市

摘 要 ： 目 前 已 确 认 甲 基 天 冬氨 酸 受体抗 体 脑 炎 、 边 缘 性脑 炎 、 莫 旺综 合 征 、 伴 随 强直 和 肌 阵 挛 的进行 性 脑脊 髓

炎 、 神经 细胞 表面 抗体相 关 小脑性共济 失 调五种 疾病 属于 中 枢 神经 系统神 经 细胞表 面抗体综合 征
，
根 据是 否伴 随肿瘤 分

为副 肿瘤 性和 非肿 瘤性两 类 。 通过 临床表 现 、 神经细 胞相 关抗体检测 和肿瘤 筛查 结 果 、 免疫 治疗疗效进 行诊 断 。 副肿 瘤

性 的主要 给予 针对 肿瘤治 疗和免疫治疗 ， 非肿瘤性 的主要 给予 免疫 治疗 。

关键 词 ： 神经 细胞 表面抗体综 合征
；
临床特征 ； 诊 断 ； 治疗

神 经 系统 副 肿瘤 综合 征 （ 症候 群 。 根据 临床 表现
，
可分为 经典型 和 非 经典

是指 一些 恶 性 肿 瘤 非 直 接 侵 犯 型综 合 征两 类 。 目 前认 为 发 生可 能 与 自 身 免

及非 转移 引 起 的 神经 和 （ 或 ） 肌 肉 损 害 的
一组 临床 疫有 关 ， 最 主要 证 据 来 自 于 患 者 血 液 及脑 脊
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液 中 发现 多种 抗 神 经元抗 体 。 根据作 用位 点 不 同
，

。 目 前已

这些抗 体 大致 可分为两 类 ： 第 一类 作 用 于神 经细胞 确 认 甲 基 天 冬 氨 酸 受 体 （

内抗 原的 抗体 ；
第 二 类作 用 于 神 经细 胞表 面 、 神 经 抗体脑 炎 等 种 疾病属 于该

毡 （ 神 经 突起构 成 的 网 状 结构 ） 处抗 原 的 抗 体 。 近 类 综合征 （ 见 表 ， 免 疫 治 疗大 都 可 收 到 明 显 效

年研究 发 现 除 之 外 ， 其 他 一 些 中 枢 神 经 系 统 果 。 根据 是 否伴 有肿 瘤 可 分为 两类 ， 伴 有肿 瘤 的称

综合 征患 者 体 内 也 存在着 第 二类 抗体
，
这些 抗体 可 为 副肿 瘤 性

，
属 于 。 不 伴有 肿 瘤 的 称 为

能是 其 致 病 因 素
’

。 这里将第 二 类 抗 体 称 为 神经 非 肿瘤性 临 床 上 更 加 常 见
， 表 现 上 与 经典

细胞表 面 抗体 （ ，
如边 缘性 脑 炎 ） 难 以 区别

， 可 以 通过 检 出 血 清

由 于 与 其相关 的 神 经 系统综 合 征在 诊断 、 治 疗方 面 （ 或脑 脊液 ） 中 相 应 抗 体作 出 诊 断
’

’

】

。 目 前 国 内

存在许 多 相 似点 ， 近 年来 国 外 学者提 出 将 这 些综合 相关研究较 少 ， 下 面将 此类 综 合 征 的 临 床 特征 、 诊

征 统称 为 神 经 细 胞 表 面抗 体 综 合 征 （ 断 及 治疗综 述如 下 。

表 中枢神经 系统神经细胞表面抗体相关综合征

综合征 神经细 胞表面抗体 可能相关 肝瘤 免疫 治 疗反 应

抗体 脑炎 抗 郎巢畸胎瘤
（
儿 童罕 见 ， 岁 以上超过

边缘性脑炎 抗 罕 见 有 效

抗 有些病例 伴随胸腺瘤 有 效

抗 肺 、 乳腺 、 甲状腺肿瘤
（ 有 效 但 经常复发

抗 有 效

抗 霍 奇金淋 巴瘤 未知

莫 旺综合征 抗 胸腺瘤 （ 有效

抗 胸腺瘤 有 效

相关 小脑性共济失调 抗 无 效

抗 霍 奇金淋 巴痼 有效

抗

注 甲基 天 门 冬氨酸受体 伴随强 直和肌 阵挛的 进行性脑脊髄炎 氨基 羟基 甲基 异 恶唑 丙酸 受体
；

富 亮氨酸胶质瘤 失活蛋 白 接触蛋 白 相关蛋 白 氨基 丁 酸受 体 代谢性谷氨 酸受体 甘氨酸

受体 电压 门控 型钙 通道 ： 代谢性谷氨酸受体
；

小 细胞肺 癌

临床特征 缘性脑 炎 是 罕见 的 但现在研 究 表 明 其 经 常 以

抗 体脑炎 非 肿瘤 性 出 现
⑴

。

抗 体 脑炎患 者 大 部 分 是 年 轻 女 性 和儿 电 压门 控型 钾 通道 （

童 。 超过 年 轻 女 性患 者 患 有 卵 巢 畸 胎瘤
， 罕 抗 体相关 边 缘性脑 炎 是 首 个 免疫 治 疗

见儿 童伴 有 恶 性 肿 瘤 。 临 床 症 状 主 要 表 现 为 明 显 有 效 的 中 枢 神 经 系 统 。 研究 发 现 ， 患 者 体 内

的 精神 症状 、 癫 痫 、 中 枢性 通气 不 足 、 自 主 神 经功 能 与 发 生 免疫 共沉 淀 的 抗 体 并 不 以

能 障 碍 和运 动 障碍 ，

口 面部 异 动 是最 具 特征 性 的运 本 身 ， 而是 与 紧 密 结 合 的 蛋 白
，
主 要 是 富 亮

动障 碍 。 儿 童 中 癫 痫 和异 常 运 动 更 加 常 见
。 起 病 氨 酸 胶 质瘤 失 活 蛋 白

初 期
， 患 者 头部 的 或 序 列 可 见 或 接触 蛋 白 相 关 蛋 白

高 信 号 ， 高 信 号 最 常 见 于 颞 叶 内 侧 面 。 患 者 ，
作 为 靶 点

， 现 将这

存在 脑脊 液 的 异常 ， 表 现为淋 巴 细胞 和 蛋 白 水 平 升 些 抗体称 为 复 合 物 抗 体 ， 也可 明 确 称 为

高
，
部 分患 者还 可 出 现 寡 克 隆 带

’

。 给 予 切 除肿 或 抗 体 。 患 者 体 内 检 出 的 抗 体 中 大 部

瘤 （ 如伴 发 肿 瘤 ） 和 免疫 治 疗 后
，
半 数 左 右 患 者 可 分 是 抗 体 。 近 患 者 头 部 显示 中 颞

以 完 全恢 复 ， 部 分 患 者 遗 留 不 同 程 度缺 陷 ， 少 数 患 叶 炎 性 改 变 ， 但淋 巴 细 胞增 多 等 脑 脊 液 炎 性改 变 少

者 死 亡 。 见 。 多 数患 者 免疫 治 疗 数 周 可 收 到 良 好疗效
，
部 分

边缘性脑炎 患 者 未 经 治 疗 可 自 行 缓 解
…

。

边 缘性 脑 炎 （ 表现 为 亚 部分表 现 出 经典 边 缘性 脑 炎 患 者体 内 可 检 出

急 性起 病 的 短 期记 忆 减 退 、 行 为 异 常 和癫 痫 ， 伴 随 氨基 羟基 甲 基 异 恶 唑 丙 酸 受 体 （

脑 脊 液炎 性 改 变 和 神 经元抗 体 出 现 。 以 往 认 为 边
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t o r
,  A M P A R  ) 抗 体 和 氨 基 丁 酸 受体 以 检 出 电 压 门 控 型 通 道 （

抗 体 ， 患 者 多 抗 体 ，
且 免 疫 治 疗 无 效 ， 提 本

数伴有 肿 瘤 （ 包 括 小 细 胞 肺 癌
、 甲 状 腺 癌 和 乳 腺 抗体可 能 与 小 脑 病 理 改变 无 关 （ 或 是治 疗前

癌 ）
， 其 中 副 肿 瘤 性 神 经 元 抗体 阴 性 的 小 细 胞肺癌 该 抗 体 巳 导 致 小 脑 细 胞 永 久 性 损

患 者 体 内 抗体可 能 更 常 见 。 显 著精 神 害 ）

°

。 既 往有霍奇 金 淋 巴 瘤 病史 的两 例亚 急 性

症 状 可 能与 抗 体有 关
，
显 著 的 癫痫 可 能 与 小 脑变 性 患 者 体 内 检 出 了 代 谢 性 谷 氨 酸 受 体

抗体有 关 。 虽 然 少 数伴 有 抗体 患 （ 抗体 ， 将 这种抗体转运给试验动物 ， 可 以

者 中 观 察 到 复 发 ， 但 大 部 分 伴 有 抗 体 或 导 致受试动 物 出 现 共济 失 调 。 最 近 用 蛋 白 质 组

抗体患 者接 受 针 对 肿 瘤 治 疗 和 免 疫 治 疗 学 方法 对 非 肿 瘤 性小 脑 性 共济 失 调 进 行 了 研究
，

后 显 示 出 神 经系 统症状 的 持续改 善 ’

。 例 患 者 中 例检 出 了 抗 体 。

最 近
， 两位患 有边缘性 脑炎 和霍 奇 金淋 巴 瘤 患 辅助检査

者体 内 检 出 了
一种 新型 代 谢性 谷 氨 酸 受 抗体筛查

体 抗 由 于大 多数 与 抗体和 复合

体 。 患 者 均在 霍奇 金 淋 巴 瘤 确 诊 前 出 现 了 神 经 系 物抗体相 关 ， 临床 应首 先 检 查这 两 种抗 体 。 目 前 已

统症 状 。 其 中
一 位 患 者 的 头 部 显 示 双 侧 后 有 商业 化方法可 检 测 大部 分 已 知 。 如 果 已 知

顶 枕 叶在 相 上呈现 高 信号 。 两 位患 者经相 检测 结 果为 阴 性 ， 可 使 用 大 鼠 海马 或 神 经 元

应治 疗后神 经 系 统 功 能恢复 良好 。 免疫组织 化 学染 色 法检测 患 者 血 清 （ 或脑 脊 液 ） 中

莫 旺 综 合 征 是 否存在 针对 神 经元的 其他 抗体 。 如结果 阳 性将有

莫 旺 综 合 征 （

‘

是 一 种 与 助发现新的 和其抗原 ， 并指导免疫治疗 。

复合 物 抗 体 相 关 的 自 身 免 疫 性疾 病 。 法 国 肿 瘤 筛 査

人 首 次 描述 了 这种 疾病
，
故 而得 名 。

莫旺 综合征有 着 广 泛 的神 经 系 统症 状 ， 包括 神 经性 年提 出 了 的 肿 瘤 筛 査指 南 。 该指 南 推荐

肌强 直 、 失 眠 、 幻 觉 、 记忆受 损 、 癫 痫 、 多 汗 、 便 秘 、 检查 胸部 或腹部 肿 瘤 、 钼 靶检 查 乳 腺癌 、 超 声检

尿失 禁和 心 律 失 常
…

。 莫 旺 综 合 征 中 抗 查 卵巢 畸胎瘤 或睾 丸肿 瘤 。 上述 肿 瘤筛査 阴 性 的 患

体较 抗体更 为 常 见 部 分患 者 两 种 抗体 同 者 可考 虑 使 用 扫 描 。 对于 没 有 发 现 肿 瘤 的 患

时存 在 。 大约 患 者 伴有 肿 瘤
， 最 常 见 是胸腺 者 ， 建 议每 隔 个 月 复 查

一

次 ， 持续 年 。

瘤
，
这 些 患者 预 后 不 良

，
其 余无 肿 瘤 患 者 免疫治 疗 的诊断

后 可 收 到较 好疗效 。 等 研究人员 对诊 断 诸多 因 素 进

伴 随强 直 和 肌阵挛 的进 行性 脑脊 髓 炎 行 回 顾性研究
，

年 提 出 了 的诊 断 流 程和

伴 随强 直和 肌阵挛 的进 行性 脑脊髓炎 （ 标准 （ 见 图 。

’
诊 断流 禾呈

是一 种 临 床上 少见 疾 病 ， 主 要 表 现 为 亚 急 不 同 疾病 根据 其 临 床特点 有 各 自 的诊断流 程 。

性起病 的 广泛性强 直 、 肌 阵挛 、 痛 性 抽 搐和 过 度 惊 典 型 综 合征 临 床 症 状 符合 典 型综 合征

骇 。 部分 患 者 体 内 存 在 谷氨 酸 脱 羧酶 （ 例 如 边 缘 性 脑 炎 或 斜 视 性 阵 挛 肌阵 挛 ） 的 患

， 抗体
， 最 近 有 些 此 类 者

，
已 排 除其他病 因 （ 如 感 染 、 外 伤 、 中 毒 、 代 谢性

患 者 体 内 又 发现 了 针 对甘 氨 酸受 体 （ 疾 病或 中枢神 经系 统疾 病 史 ） 情况 下 ， 如 要 诊 断为

的 抗体
」

。 关 于 抗 体 的 病 例 报 还需 进 一 步 排 除 。 为 此 应 当 筛 查 肿 瘤 ，

告表 明 这些患 者存在 显著 的 脑 干 功能 紊 乱 、 轻微 的 同 时 检测 副 肿 瘤 性神 经 元 抗 体 和 。 如 果 发

和 脑脊液 炎 性改变 。

一位伴 有 胸 腺瘤 的 患 现肿 瘤 或副 肿 瘤性 神经 元抗体 阳 性
，
该综合 征 可确

者
，
切 除 肿 瘤 和免疫治疗后 收到 明 显疗效 。 诊 。 无论是 否 发 现肿 瘤 ， 如 果 阳 性

，
则

相 关小 脑性共 济 失 调 （ 给予 免疫 治疗 ， 并可根据疗效作 出 诊 断 。 必 要时应

强化 对特定 肿 瘤 的 筛 査 （ 例 如 抗 体 阳 性应

部分患有 小 细 胞肺 癌 的 小 脑变 性 患 者 体 内 可 筛查 畸胎 瘤 ，
抗体 阳 性 应筛査胸 腺瘤 ） 。
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典 型综合症 例如边缘性脑炎 、斜视性眼阵挛 肌阵挛 ）

或

可疑 其他神经 系统综合符合以下标准的

、 急性或亚急性起病 、 炎症证据 、 排除其他原因

副肿瘤神经元抗体阳性 副肿 瘤神经元抗体阴性

神经系统副肿瘤综合症 阳性 阴性

强化肿瘤蹄杳 特定肿瘤筛査 如 畸胎瘤 、胸腺瘤 ） 神经毡抗体

免疫治疗 激素 、 血浆置换或免疫球蛋 白 ） 或临床 支持证据

免疫治疗 激素 、血浆置换或免疫球蛋 白
）

‘

：
免疫洽疗成功 免疫治疗不成功 免疫治疗成功 免疫治疗不成功

确定 如果发现 很可能 可能

肿瘤为副肿瘤性

免疫治疗不成功
：

、 考虑其他诊断 特别 是阴性情况 ）
；

、 进行 或重复 肿瘤筛查和 或 二线 免疫治疗
；

、 或神经毡抗体 阴性
： 筛查新旳

图 的 诊 断 流 程 和 标 准

可 疑 该 类 综 合 征 是 指 临 床症 状 符 免疫 激 活 信号 ） 。 ③排 除 其他 原 因 （ 感 染 、 外 伤 、 中

合下 述 临床 标 准 的 其 他 中 枢神 经 系 统 综 合 征 。 如 毒 、 代谢性疾病 、 脱髓 鞘或 中 枢神 经系 统 疾病 史 ） 。

果 同 时存 在 下 述 临 床 支 持 证 据 将 增 加 其 为 临 床 支 持 证据 ①有 其他 自 身 抗 体 介

的 可 疑性
，
并 有 助 于诊 断分 类 。 考虑 到所 有 的症 状 导 的 （ 例 如 重症 肌无力 ） 或 器 官 特 异 性 自 身 免疫 性

可 能 与 肿瘤 相 关
，
应 当 首先 筛查 肿瘤 和 副肿 瘤 性神 疾 病史 。 ②前驱 感 染

、
发 热 性疾 病 或病 毒 感染 样 前

经 元抗 体 。 如 果 发 现 肿 瘤 或 副 肿 瘤 性 神 经 元 抗体 驱 症状 。

阳性 ， 根据 等 在 年 提 出 的 诊 断标 诊 断 标 准

准 该综 合征 可确 诊 或疑 似 。 同 时也应 寻找 依据 临 床 表现 （ 是 否伴 有上 述 流 程 中 的 临 床 支

，
如 果 没 有 禁 忌

，
特 别 已 排 除 感 染 性 疾 病情 持 证 据 ） ， 神 经 细 胞 相 关 抗 体 检 测 和 肿 瘤 筛 查 结

况 下 ， 可 边 等待 检 测 结 果 ， 边 进 行 试验性 糖皮 质 激 果 ， 免疫 治 疗疗 效 可 以 做 出 如下 诊 断 。

素 、 静 滴 免疫 球 蛋 白 或 血浆 置换 治疗
，
并根据 疗 效 确 诊 标 准 血 清 或 脑 脊 液 内 发 现 已 知 神

作 出 诊 断 。 经 细 胞 表 面抗 体 ， 且 免疫 治疗 有效 。 如 发现 肿 瘤 则

临 床标 准 ① 急性 或 亚 急 性 （ 周 ） 为 副 肿 瘤性 。

起 病 。 ② 中枢 神经 系 统 炎 症 证据 （ 至 少 具 备 以 下 很 可 能 标 准 血 清 或 脑 脊 液 内 发 现 已 知

项 ） ： 脑 脊 液 炎性 改变 （ 淋 巴 细 胞 增 多 ， 特 异 性 寡 克 神 经细 胞 表 面抗体

隆 带 或 指 数增 高 ） ； 异 常 （ 例 如边 缘性 脑 炎 存 在其他 神 经 细 胞 抗 体 标 志 物 （
抗 体 ，

未

的 中 颞 叶在 相 上 呈 高 信号 ） 或 功 能 影像 知 的 神 经 细胞 表 面 神 经 毡 抗体 ） 或 至 少一 项 临 床

学 异 常 （ 上 显 示 高 代 谢 或 上 显 示 高 灌 支 持证据 ， 并且免疫 治疗有 效 。

注 ）
； 脑 活 检 发 现 炎性 改变 （ 淋 巴 细 胞 浸 润 或 其他 可 能 标 准 存 在 其 他 神 经 细 胞 抗 体标 志
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物 （ 抗 体 ， 未 知 的 神 经细 胞表 面 神 经毡抗体 ）
；

或 至 少
一项 临 床支 持证据 。

免疫 、

冶疗 有效 。

陈蕾 ， 田 志 岩 ，
吴 潇 哲 ’ 等 抗 甲 基 天 冬 氨 酸 受

“ °

体 国 际 神经 病学 神 经 外 科学 杂 志
， ，

〉台疗

副 肿 瘤性 治 疗可 参 考 治 疗 ， 主 要 包
，

括 两方面 ： ①针对肿 瘤 的 治 疗
，
包 括手术 治疗 和 积

极合理 的 放 、 化疗
；
②免 疫 治疗 。 其 他 则 主

， ， ：

要 给予 免疫 治疗 。 ，
，

目 前 针对这 些 病人使 用 何 种 免疫 治 疗 尚 未 达 ，

成共识 ， 但典 型综 合征早期 进行免 疫治 疗的 重要 性

已 得 到公 认 。

一线 免疫治 疗包括糖皮 质激素 、 静 滴
’

’

：

免 疫球蛋 白 或 血浆 置 换及 这些 治 疗 的 组 合 。

一 线
「 ；

‘ ‘

，
，

免疫治 疗数 周 后 ， 大多 数 相 关脑 炎 患者 症 状 ， ， ，
■

■

，
”

缓 解
，
然 而 抗 体脑 炎 患 者 缓解 较慢 。 对于

， ，

无 缓解 者 ， 如 果肿 瘤 蹄 查 阴 性 ，
建议 给 予 — 线 免 疫 ， ， ，

治 疗
，
包 括 利 妥 昔 单 抗 、 环 憐 醜 胺 或 二者 同 时 使

用 。 虽 然长 期 免疫治 疗 巳 用 于 预 防 抗 体 ， ：

脑 炎 的 复 发 ，
但 是 目 前 还 缺 乏 评 价 其 疗 效 的 数 ’ 、 ’

据 有 待 收 集相 关数据并进行评价
，

：

」 、 结
，

虽然 患 者 体 内 检 出 的 神 经 细 胞 表 面 抗 体 并 不

确 定 与 副 肿 瘤综合 征 相关 ， 但预布 着免 疫治疗 的 良
：

好 疗效 。 潜 在 肿 瘤 存在 的概 率 和 肿 瘤 的类 型 与 所

检 出 神经 细 胞 表面抗体的 类 别 密 切相关 。 将 来 ， 需 ：

要 建立 国 际标 准的 抗体检测 程序 ， 从而 有 助 于早 期 —
，

诊 断 和 治疗这 些疾 病 ，
以 期获 得理想 治疗效 果 和缩

一 》 、
丄

—
丄

“
一

，

，

短住 院时 间 。 相 信 随着 研究 的深 入
，
将会有 更 多 的

被 发现 ，
这将 促进神 经 系统 自 身免 疫性 疾 病

的 研 九 。
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在神经系统疾病中 的研究进展

黄春兰 综 述 汤永红 审校

南 华 大学 附属 第 二 医 院神 经 内 科 ，
湖 南 省衡 阳 市

摘 要 ： 是一 类具 有调 控功能 的非 编码
；

是其 中 的 一

种 ， 已 经证实 其 在 脑组织 中

广泛 表达 。 最新研究 表 明 ， 通过 调控相 应蛋 白 的表 达 ， 调节 脑组织 中 细 胞 的增 殖 、 分化 和 凋亡 ， 从 而 广 泛地 参 与

到神 经系统各类疾病 如 神经 系统肿瘤 、 神经 损 伤 、 神 经 变性 疾病等 的 发生 、 发 展 及修 复过 程 ， 发挥其 独 特 的 调控 作用 。 本

文就 在神经 系统各类 疾病 的病理生理过 程 中 的作 用及 相 关 机制 做
一

简 要综述 。

关键词 ： 神 经 系统肿 瘤 ； 神经 损伤 ； 神 经 变性疾病

是一 类 长 度 约 为 个核 苷 酸 瘤发 生及 恶 性 转 移 、 神 经 发 生 及 分 化 、 血 管 生成 、

的单链 短 序 列小
，
它 不 编 码蛋 白 质

， 但 能 以 其 细胞 凋 亡及 坏死 等 ， 因 此 也被 广 泛 地用 于
’

末端 第 位核 苷 酸 以 非 完 全 性碱 基 配 对 的 研究 在各 系统疾 病 的 病理生 理过程 中所 起 的 作 用 。

方式结 合于 同 源 的
’ ‘

非 转 译 区 ） ， 迄今 为 止 ， 研究关 于 在各系 统疾病 中 的发

通过抑 制 的表 达 或 是 诱导 其降 解 ， 对 病
、
诊断及 治 疗所 发 挥的作用 已 经得 出 了许 多 有 价

进行 负 性 调 控 ， 影 响 相 关蛋 白 的 生 成
⑴

。 值的 结论 ， 关 于 在 神 经系统 疾病 中 的 作 用

是 的 一 种
，
它 在脑 组 的 研究 也 正在 如火 如荼 地 开 展

， 本文 将就

织 、 心肌 、 肺 、 肝 脏 、 前 列 腺 等 全 身 各 部 在 神经 系 统相 关疾病 中 的 研究 进展 做 一简 要 综 述 。

位组织 中 广 泛 表 达 。 其 编码 基 因 定 位 于 号 染色 与 神经系统肿瘤

体长臂 区 带 （ ，
染 色体 （ 部 位 的 缺 神 经母 细 胞 瘤 是儿 科 常 见 的 神 经 系 统 恶性 肿

失可 发 生 于 多种 肿 瘤 细 胞 中 ， 如 神 经母 细 胞瘤 、 肝 瘤 ， 占小 儿 肿瘤 死亡 率 的 ； 恶 性胶质 细 胞瘤 是

癌 、 结 直 肠 癌 等 ，
因 此

， 常 被 用 于 研究 在 成人最 常 见 的 恶性 原发性 颅 内 肿 瘤 ，
诊 断 明 确 的恶

肿瘤 发 生 中 所 起 的 作 用 ； 此 外
，

可 以 与 多 性 胶 质 细 胞瘤 平 均 生 存 期 往 往 不 超 过 年 。 寻 找

种 基 因 的 非 特 异 性 结 合 ， 如 、 、 有 效 的 神 经 系 统 肿瘤 治疗 靶 位及 方 法 ， 是肿 瘤 治疗

、
、

、 、 以 及 的 重 大 课题 。 研 究 证 实 在 人 脑 胶 质 细 胞

等 这 些基 因 参 与 体内 各种 生 物 过 程 如肿 瘤 组 织 中 的 表达 水 平低于 正 常 脑组织 ，
在 含有 突 变
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