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!
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!
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"

*
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$
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"
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#
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!!

牛奶蛋白过敏$

OP$

%是婴幼儿常见的过敏性病症*据报

道婴幼儿
OP$

的发病率为
(K3W

!

3K2W

+

'

,

#近年来有不断上

升的趋势*

/

个月以内的婴幼儿易发生
OP$

#主要表现为哭

闹)呕吐)腹泻)腹痛)血便)湿疹等症状#少数患儿可发生休克

表现+

)

,

*临床诊断
OP$

的方法包括体内试验及体外试验#体

内试验包括食物激发试验)皮肤点刺试验$

LU"

%)特异性斑贴

试验$

$U"

%#体外试验包括食物特异性
+

?

Q

$

@+

?

Q

%抗体)食物

特异性
+

?

]

$

@+

?

]

%抗体检测等*目前食物激发试验仍是
OP$

诊断的金标准#但其费时)费力)昂贵#具有一定危险性#在临床

应用具有一定局限性#故寻找相对可靠)简便)快速)安全的诊

断指标成为研究热点*本文将就
OP$

相关诊断方法的研究

现状做一简要综述*

$

!

食物激发试验

!!

食物激发试验是公认的诊断食物过敏的金标准#对于
+

?

Q

介导及非
+

?

Q

介导的过敏反应均适用#包括双盲安慰剂对照口

服食物激发试验$

*RUOcO

%)单盲口服食物激发试验$

LR&

UOcO

%和开放性口服食物激发试验$

VcO

%*

*RUOcO

及
LR&

UOcO

在临床上难以模拟实施#常用于科学研究#相比之下#

VcO

的开展较简单)省时)省力#且
OP$

患者主要为婴幼儿及

儿童#不受主观心理因素的影响#激发后表现多具有客观性#在

临床得到应用*如果患儿
'

年之内有过严重的过敏反应#为避

免严重不良反应的发生#不建议行
VcO

+

3

,

*行此试验前
0);

内#需停止抗组胺药)激素等药物的使用#以免影响
VcO

的结

果*施行
VcO

时#可能诱发严重的过敏反应#为确保
VcO

的

安全性#起始剂量应从低剂量开始#并准备好急救设备#专业医

师或护士需在旁观察并监测生命体征*

高度怀疑
OP$

患儿需回避牛奶蛋白
)

!

-

周#配方奶喂

养的婴幼儿则更换为氨基酸配方奶粉#临床表现好转后行

VcO

#需从小剂量$

'

滴%逐渐增至常量#以避免引起任何严重

的过敏反应#一旦出现临床症状则立即停止#最后剂量结束后#

需继续在院观察
);

*对于非
+

?

Q

介导的迟发型
OP$

#需回家

后继续观察*在观察期间若出现临床症状#则判定
VcO

阳性#

诊断为
OP$

(若能忍受最大剂量#则对牛奶蛋白具有耐受性#

可无需回避饮食*

VcO

风险性较大#实施过程中突发意外状

况难以控制#在临床工作中一般不作为
OP$

诊断的首选+

-

,

*

/

!

LU"

!!

LU"

提供了一种快速检测
+

?

Q

抗体的方法#通过测量疹

团直径大小来间接测量肥大细胞活性#因其价格低#引起患者

不适症状较轻#并能很快得到结果#成为临床上常用的筛选食

物过敏的方法之一*

LU"

灵敏度高#但特异性较低#尚不能作

为食物过敏的确诊依据#但其阴性预测值在
12W

以上#常被用

作排除
+

?

Q

介导的过敏反应的筛查方法+

2

,

*

国内外已有很多研究试图通过分析
LU"

疹团平均直径与

食物激发试验之间的相关性#以明确食物过敏诊断的临界值*

澳大利亚研究指出#发现当牛奶蛋白
LU"

疹团平均直径
%

.K(

CC

时可确诊
OP$

+

/

,

*德国研究显示#

LU"

疹团平均直径为

')K2CC

时方可确诊
OP$

+

0

,

*国内研究者闫俊梅等+

.

,提出

牛奶蛋白疹团平均直径
%

2K2CC

时#诊断的特异度及阳性预

测值即可达
'((W

*各个研究结果之间存在差异#许多因素需

考虑!$

'

%研究人群种族)年龄差异($

)

%

LU"

试剂来源)浓度不

同#目前用于
LU"

试验的商业化食物蛋白提取物还没有标准

化#蛋白浓度不同#

LU"

结果可能存在差异+

1

,

($

3

%食物激发试

验方法不同#在澳大利亚及闫俊梅的研究中以
VcO

作为确诊

依据#而德国的研究以
*RUOcO

作为诊断的金标准*目前对

于
LU"

诊断
OP$

的准确性仍具有一定争议性#有待进一步研

究*

LU"

试验虽相对安全#但曾有文献报道行
LU"

后死亡的

病例#尤其对于婴幼儿#安全性有待验证#故临床使用时应

慎重*

'

!

食物
@+

?

Q

抗体检测

!!

食物
@+

?

Q

抗体检测在临床上已被常规应用于食物过敏的

辅助诊断*当患儿有严重皮肤疾病)服用抗组胺药或对某些食

物过敏反应较强烈#不适合采用
LU"

辅助诊断时#应考虑首选

食物
@+

?

Q

抗体检测*

国内外有研究探讨了食物
@+

?

Q

抗体水平和食物激发试验

之间的关系#结果证实食物
@+

?

Q

抗体水平与食物激发试验阳

性的可能性呈正相关#但这些研究没能提供
OP$

诊断的准确

临界值*以
12W

的阳性预测值为标准#

O58!J&R!8

?

!8!

等+

1

,认为

牛奶蛋白
@+

?

Q

抗体需
%

-/K(Ĵ $

"

,

#而闫俊梅等+

'(

,研究发

现当牛奶
@+

?

Q

只需达
2K(Ĵ $

"

,

#诊断
OP$

的特异度及阳

性预测值即可达
'((W

#与
VcO

的一致率达
'((W

*经分析#

a4C=:=

等+

''

,发现当牛奶蛋白
@+

?

Q

抗体值在
'

岁以内达
2K.

Ĵ $

"

,

#

'

!

)

岁时为
3.K/Ĵ $

"

,

#

)

岁以上达
20K3Ĵ $

"

,

时可确诊
OP$

#可见随着年龄的增长#牛奶蛋白
@+

?

Q

抗体的

临界值点也相应增加#故需根据患儿年龄特点#选择适宜的诊

断阈值*

@+

?

Q

抗体提供了较好的定量结果#监测牛奶蛋白
@+

?

Q

抗

-

)3''

-

检验医学与临床
)('/

年
-

月第
'3

卷第
.

期
!

,=IP5DO8!>

!

$

7

9!8)('/

!

S48K'3

!

T4K.



体水平对于观察
OP$

患儿耐受性的发展比较有帮助#多项研

究结果显示如果
@+

?

Q

抗体水平下降#则发生临床耐受性的可

能性增加*

L;5J

等+

')

,具体探究了牛奶蛋白
@+

?

Q

抗体水平与

临床耐受性发展的关系#经分析发现牛奶蛋白
@+

?

Q

抗体值较

初始值降低
2(W

)

02W

)

1(W

或
12W

#

OP$

患儿获得耐受性的

可能性也相应增加#分别为
3'W

)

-2W

)

//W

或
1-W

*目前#体

外检测食物
@+

?

Q

技术越来越完善#安全性也较高#在
+

?

Q

介导

的
OP$

的诊断)预测预后等方面价值也日益显著*

随着生物工程技术的发展#可通过纯化或重组蛋白技术进

行体外过敏原特异性组分特异性
+

?

Q

检测#称为过敏原组分特

异性检测$

O#*

%#检测牛奶特异性蛋白组分如
$

乳清蛋白)

%

乳球蛋白)牛血清清蛋白)酪蛋白等#避免了交叉反应的干扰#

提高了诊断的准确性#且可以对患儿病情的严重性进行评

估+

'3

,

*利用芯片进行
O#*

诊断#仅需
)

#

,

血清就可以同时

对若干
OP

特异性组分进行测试+

'-

,

#适用于婴幼儿*

*m̂ 9I=&

>4

等+

'2

,对怀疑
+

?

Q

介导的
OP$

患儿利用芯片行酪蛋白$

R4@

D.

%特异性检测#当酪蛋白$

R4@D.

%

@+

?

Q

&

(K/(+L̂

#阳性预测

值达
1/W

#阴性预测值为
0.W

#和传统的
@+

?

Q

检测相比#

O#*

阳性预测值及阴性预测值都得到提高*利用芯片作过敏原组

分特异性检测前景可观#但目前只可作为其他诊断方法的一种

辅助手段#尚不能替代现有的诊断技术#独立应用于
OP$

的

诊断+

'/

,

*

1

!

$U"

!!

$U"

主要用于迟发型)非
+

?

Q

介导的过敏反应的诊断#适

用于婴幼儿和儿童食物蛋白过敏引起的特异性皮炎)过敏性嗜

酸粒细胞食管炎*杨欢等+

'0

,对
/.

例特异性皮炎患儿进行研

究#发现
$U"

诊断牛奶蛋白过敏与食物激发试验的一致率均

明显高于
LU"

*

$U"

试验灵敏度较低#特异度较高+

'.

,

#当

$U"

联合
LU"

或牛奶蛋白
@+

?

Q

检测时#灵敏度可得到提高#

准确性也相应增加+

'1

,

*然而目前
$U"

尚没有标准化的试剂)

规范化的使用方法及结果解读标准#这一技术有待进一步标准

化+

)(

,

*

2

!

食物
@+

?

]

抗体及食物特异性
+

?

]1

抗体的测定

!!

食物
@+

?

]

抗体或
+

?

]-

抗体可诱导嗜碱性粒细胞释放组

胺#主要作用于过敏反应的迟发相#常累及胃肠道*一些医生

选择检测食物
@+

?

]

或
+

?

]-

抗体来作为食物过敏的诊断依据#

欧洲许多实验室对食物特异性
+

?

]-

检测进行大范围研究#认

为这项检测可以成为食物过敏诊断的可靠工具*但目前各个

研究对食物
@+

?

]

或
+

?

]-

抗体在食物过敏中的诊断意义存在

分歧*

#B!:59

等+

)'

,的研究结果显示高浓度牛奶蛋白特异性

+

?

]-

抗体可以诱导
OP$

患儿耐受性的发展#也有研究者认

为过敏症状与高水平的
+

?

]

抗体或
+

?

]-

抗体相关*根据患者

食物
@+

?

]

抗体的结果回避饮食中的可疑过敏原#食物
@+

?

]

抗

体及其
+

?

]-

亚类效价下降#临床症状得到明显缓解+

))

,

#为迟

发型
OP$

治疗提供了新思路*然而#目前尚没有任何指南明

确指出可通过检测食物
@+

?

]

抗体或
+

?

]-

抗体诊断食物过敏

或预测病情发展+

)3

,

#其对于迟发型
OP$

的诊断及预后价值

有待进一步研究*

)

!

总
!!

结

!!

目前病史及临床症状仍是诊断
OP$

的重要依据#食物激

发试验仍是诊断
OP$

的金标准#

LU"

)食物
@+

?

Q

检测适用于

速发型
OP$

#两者联合可增加诊断的准确性(对于非
+

?

Q

介导

的
OP$

目前尚缺少有效的辅助诊断方法#最终确诊需依靠食

物激发试验的施行#必要时可行内窥镜病理学检查*近年来

OP$

的分子诊断技术得到不断提高#牛奶蛋白特异性蛋白组

分热稳定性)抗胃蛋白酶消化能力等不同导致患儿临床表现不

同及对牛奶蛋白耐受性的差异+

)-

,

#利用芯片作
O#*

可以提高

诊断准确性#预测食物激发试验的结果#以避免食物激发试验

的施行#其应用方便)安全#还能帮助临床医师更好地预测

OP$

临床耐受性的发展#但目前仍需利用已经确认的临床过

敏疾病来对这项技术进行深入评估和验证(通过流式技术行嗜

碱性粒细胞活性测定可以预测过敏的临床严重程度+

)2

,

#也成

为最近研究的重点#相信未来这些新的检测手段在临床能够得

到广泛应用*当前医学工作者应基于
OP$

不同的发病机制

及临床表现选择合适的辅助诊断技术综合分析做出正确的判

断#避免漏诊或过度诊断#增加不必要的医疗负担*
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随着经济的发展及社会的进步#车祸伤)高处跌落伤在日

常生活中越来越常见#成了导致脊髓损伤$

LO+

%发生的主要原

因+

'

,

*另外#脊髓血管病变)肿瘤)炎性疾病及椎管狭窄等一些

非创伤性疾病也可导致
LO+

的发生+

)

,

*由于其损伤部位的特

殊性#这将直接影响患者正常的感觉)运动及自主神经功能#对

患者生理)心理产生严重危害*作为一种全球性疾病#有研究

显示#全球每百万人中有
)3/

!

'((1

人发生
LO+

#男女发病率

比例约为
)K2d'K(

+

3&-

,

*仅发达国家#每年就有约
3)(((

例新

发病例#即每
'/C!>

就会出现
'

例
LO+

患者#这将占用巨大的

经济资源#带来一系列医疗问题*

LO+

后受损脊髓的病理生理改变大致可分为两个阶段!第

一阶段为原发性损伤阶段#往往由机械损伤或其他致病因素直

接导致#为原发性损害(而发生原发性损伤也将直接影响受损

部位局部血液灌注#造成神经元细胞能量代谢障碍#导致神经

元细胞死亡#这也是造成第二阶段继发性损害的主要原因+

2

,

*

当然#后续过量产生的活性氧)一氧化氮)游离脂肪酸等自由基

也具有神经毒性作用#可损害神经细胞#破坏神经胶质#引起微

循环障碍#诱发神经元细胞的死亡#其最终结果是导致应激性

溃疡)尿路感染)慢性疼痛及抑郁等并发症的发生#此为继发性

损害+

/&0

,

*由于中枢神经并无自我修复功能#因此在第一阶段

中由机械损伤等因素导致的原发性脊髓损伤常无法复原#治疗

也主要以营养神经)干细胞移植等方式为主#而在第二阶段中#

神经元细胞的损害往往为继发性#因此#解除原发性致病因素#

重点减轻甚至避免后续神经元细胞的继发性损害#对于
LO+

的

治疗来说至关重要*故本文将对脊髓损伤患者的治疗做一

综述*

$

!

手术干预

!!

近年来#随着影像技术的飞速发展#

LO+

的分类也在不断

更新#这在为诊断提供有利证据的同时#也使得
LO+

的治疗更

加规范+

.

,

*早在
)(

世纪
0(

年代#就有学者提出#早期行减压

术能使
LO+

患者受损的神经系统获得更好的结局*手术的目

的在于解除脊髓压迫)维持脊柱稳定#尽量减少继发性脊髓损

害的发生#为后续脊髓功能恢复创造条件*脊髓受压及神经损

伤程度是决定是否行外科干预的两个主要原则*根据患者具

体的伤情#手术路径又可分为前路径#后路径及前后联合路径#

临床上应综合考虑患者具体受损部位#性质等因素#选择合适

手术路径*然而#对于手术时机的选择目前仍存在较多争议*

有学者认为#脊髓受损后#在患者生理功能相对平稳的时候就

应该手术干预#而也有学者认为#手术干预时间应推迟到创伤

后
0);

比较合适+

1&'(

,

*一些临床研究发现#在受损后
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