
中氧化应激起着重要作用曰外源性 SOD对 6-OHDA
致多巴胺能神经元凋亡具有一定的保护作用袁为应用
基因重组技术袁构建 SOD基因在内的联合基因治疗
帕金森病提供了理论依据咱13暂遥
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1 临床资料
患者女袁18岁袁因乏力尧纳差尧尿黄 2周于 2003年 6月 18

日入本院遥入院前 1周患呼吸道感染袁其一姐 10岁时死于肝

豆状核变性遥查体示皮肤尧巩膜重度黄染袁角膜可见 K-F环渊裂
隙灯下冤袁未见肝掌尧蜘蛛痣袁心肺无特殊袁肝脾肋下未触及袁腹
部移动性浊音阳性袁神经系统检查无明显异常遥
实验室检查院血清丙氨酸转氨酶 51 U/L尧天冬氨酸转氨酶

190 U/L尧碱性磷酸酶 23 U/L尧血清总胆红素 508滋mol/L尧血清

直接胆红素 153滋mol/L尧白蛋白 22 g/L尧球蛋白 44g/L遥甲尧乙尧
丙尧丁尧戊肝病毒标志物均阴性遥血清铜总量 5 滋mol/L尧血清铜
蓝蛋白 75 mg/L尧尿铜 1 450滋g/24 h尧白细胞 27.5伊109/L尧红细
胞 1.55伊1012/L尧血红蛋白 58 g/L尧血小板 126伊109/L尧凝血酶原
活动度 22.6%尧网织红细胞 6%遥Combs试验阴性曰血涂片可见
棘形及破碎红细胞尧幼稚粒细胞曰骨髓象院增生活跃袁以幼红细
胞增生明显袁粒细胞系尧巨核细胞系正常遥B超检查院肝脏大小
正常袁被膜增粗袁实质回声增粗增强袁脾肿大袁腹水遥临床诊断
为肝豆状核变性并发急性溶血及急性肝衰竭遥临床经加用白
蛋白尧血浆尧腹水超滤浓缩回输及血浆置换术等治疗效果差袁
于 2003年 7月 1日因肝功能衰竭死亡遥
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基因启动子区 SNP袁一方面 PCR-SSP能将二倍体基
因的信息分开袁另一方面建立 PCR-MB技术分析点
突变袁不但实现了点突变分析高通量及自动化袁且能
确定个体的单倍型及等位基因型遥尤其是 PCR-MB
实时检测技术袁使扩增反应和分子杂交同时在一个封
闭系统中进行袁无须 PCR后处理步骤袁避免了污染袁
并达到了分辨单碱基差异特异性尧灵敏度高袁操作简
便快速袁适于大批量样本检测咱8,9暂袁也容易推广袁不失
为功能基因研究的较简便方法遥
本实验所取 167例汉族样本为一般人群袁取血前
未进行任何筛选和限制袁仅要求为汉族即可袁故可以
代表广东的汉族人群遥实验结果显示袁广东地区汉族
人群 MBL基因启动子区主要多态性以等位基因型
LYP/LYQ及 LXP/LYQ为主遥
通过本实验袁我们初步确定了广东汉族 MBL基

因启动子主要多态性位点等位基因的分布情况袁同时
在国内率先建立了简便的 PCR-MB技术分析点突变
或 SNP袁实现了对个体功能基因的单倍型及等位基因
型的确定遥随着研究的不断深入袁通过测定患者的MBL
基因型和血清浓度袁不但可以协助病因诊断袁而且可
以部分了解其天然免疫功能状况和某些疾病的危险
因素袁并对病情观察和预后作出评估咱10,11暂遥由于实验
目的是研究MBL基因 SNP袁故本次实验未测定MBL
血清浓度遥对照研究 MBL的基因型和血清浓度袁对
MBL的基础研究和临床实践都将具有重要意义遥
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2 讨论
本例患者有显著的家族史袁临床表现及试验检查支持肝

豆状核变性并发急性溶血及急性肝衰竭遥患者于入院前一周
患上呼吸道感染袁可能发病机制为急性上呼吸道感染促使体
内产生过多的 H2O2袁氧化并灭活红细胞表面含 SH基的膜蛋白

和酶蛋白袁促使 6-磷酸葡萄醣脱氢酶缺陷或促使含巯基的酶

代谢异常袁诱发红细胞急性溶血袁感染是诱发肝豆状核变性血
管内急性溶血的重要原因之一遥另外袁当血铜不能合成铜蓝蛋
白时而在肝细胞质内沉积袁肝细胞被破坏袁细胞内的铜大量释
放入血袁血铜及红细胞内铜随之升高袁红细胞内过氧化作用增
强袁变性血红蛋白使红细胞膜僵硬袁易被破坏袁引起溶血袁同时
伴有尿铜明显增加咱1暂遥另外袁由于血浆铜蓝蛋白合成障碍袁且排
泄减少袁铜与组织中蛋白相结合而沉积于体内器官袁特别是
肝尧脑的豆状核铜聚集过多袁导致组织器官功能障碍袁终至多
器官功能衰竭死亡咱2暂遥
肝豆状核变性并发暴发性肝衰竭的患者多伴有碱性磷酸

酶活性降低袁随病情加重而进一步减低袁其原因为血铜与血锌

竞争结合碱性磷酸酶而使其失活所致咱3袁4暂袁碱性磷酸酶活性减
低有助于肝豆状核变性的临床诊断遥本患者尽管行人工肝支
持治疗袁但终因肝功能衰竭而死亡遥
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