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多房棘球蚴病 渊alveolar echinococcosis袁 AE冤 是
由多房棘球绦虫 渊Echinococcus multilocularis袁 Em冤
续绦期幼虫以肿瘤样无限制浸润生长的尧 主要寄生于
肝尧 肺等脏器而引起的一种严重危害人体健康的人兽
共患寄生虫病袁 是最致命的蠕虫感染之一遥 该病在北
半球广泛分布袁 我国主要分布在甘肃尧 青海尧 宁夏尧
新疆和四川等省区遥 由于多房棘球蚴病隐匿起病袁 出
现明显临床症状时已发展至晚期袁 失去了有效的治疗
机会袁 故早期诊断对早期治疗和降低该病的死亡率至
关重要遥 目前主要使用 B 超尧 CT尧 X 线和磁共振
渊 MRI冤 等影像学检查以及酶联免疫吸附实验
渊ELISA冤 和蛋白质印迹 渊Western blotting冤 等免疫学
试验进行诊断遥 影像学检查常使一些非典型和体积较
小的病灶与肝癌和肝脓肿等相混淆袁 而血清学诊断使
用的粗抗原则因缺乏敏感性和特异性袁 与细粒棘球绦

虫 渊Echinococcus granulosus袁 Eg冤尧 猪囊尾蚴及其他
寄生虫的抗原存在交叉反应袁 因此寻找高度敏感尧 特
异的诊断方法是目前研究的热点遥 近年来袁 一些纯化
抗原和重组抗原已显示出良好的应用前景袁 本文对这
方面的研究作一综述遥
1 Em2蛋白

Gottstein等咱1暂从多房棘球绦虫渊Em冤原头节分离出
一种Mr 54 000蛋白袁 即 Em2蛋白遥 该蛋白位于多房
棘球绦虫原头节的角皮层和六钩蚴表面袁 蛋白质印迹
分析显示其与细粒棘球蚴病 渊cystic echinococcosis袁
CE冤患者存在交叉反应袁 特异性较差袁 而且分离尧 纯
化的过程复杂袁 不易大量制备抗原遥
2 Em域/3蛋白

Vogel 等 咱2暂使用多房棘球蚴病患者血清筛选多
房棘球绦虫原头节姿gt11cDNA文库袁 得到 1个阳性
克隆域/3袁 其表达产物为 Em域/3 蛋白袁 相对分子
质量 渊Mr冤为 31 000/33 000遥 使用重组抗原 Em域/3
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对 41份多房棘球蚴病患者和 77例其他蠕虫感染者的
血清进行蛋白质印迹检测袁 结果显示诊断的敏感性和
特异性分别为 98% 渊40/41冤 和 96% 渊39/41冤遥 但该
抗原表达效率很低袁 难以大量生产遥 因此 Muller等咱3暂

将 Em域/3的 1个小片段经亚克隆得到抗原 Em域/3鄄
10袁 相对分子质量 渊Mr冤 为 65 000袁 可大量生产遥
为降低其与细粒棘球蚴病的交叉反应袁 Gottstein等咱4暂

将 Em2蛋白和 Em域/3鄄10蛋白混合组成 Em2+袁 Em2+鄄
ELISA诊断多房棘球蚴病的敏感性较高袁 但与细粒棘
球蚴病交叉反应仍高达 25.80% 渊32/124冤遥
李文桂等咱5袁6暂将 Em域/3编码基因克隆至大肠埃

希菌鄄分枝杆菌穿梭表达载体 pBCG袁 构建 rBCG鄄Em
域/3疫苗袁 该疫苗刺激 BALB/c 小鼠诱导产生较强
的特异性免疫应答遥 该疫苗免疫的小鼠对多房棘球
绦虫原头节攻击感染具有保护性的免疫作用遥 大量
资料表明咱7鄄10暂rBCG鄄Em域/3可诱导感染棘球蚴的小鼠产
生保护性的免疫反应遥

3 Em10蛋白
Frosch等咱11暂使用多房棘球蚴病患者血清筛选多房

棘球绦虫原头节 姿gt11cDNA文库袁 得到 1个阳性克隆
Em10袁 编码相对分子质量渊Mr冤为 65 000和 55 000的
蛋白袁 该蛋白位于多房棘球绦虫成熟原头节体被遥 序
列分析结果显示 Em域/3鄄10蛋白是 Em域/3蛋白的一
部分袁 Em域/3蛋白和 Em10蛋白的编码区完全相同遥
Brehm等咱12袁13暂在研究EM10基因组时袁 将其命名为elp基
因袁 因此袁 Em域/3鄄10尧 Em域/3和 Em10均是 elp 基
因的不同 cDNA克隆遥 蛋白质印迹分析显示袁 Em10
抗原与多房棘球蚴病患者血清呈阳性反应袁 而与细粒
棘球蚴病患者血清呈阴性反应遥 Helbig 等 咱14暂发现
Em10抗原诊断多房棘球蚴病的敏感性和特异性分别
为 93.2%和 96.8%遥 王昌源等 咱15鄄17暂将纯化的重组 ELP/
Trp融合蛋白和 ELP重组抗原用于 ELISA检测袁 结果
显示多房棘球蚴病患者血清均为阳性袁 而华支睾吸虫
病患者尧 乙肝患者和健康人血清均为阴性遥 ELP重组
抗原用于 ELISA检测的结果显示袁 细粒棘球蚴病患
者阳性率为 97.1% 渊66/68冤袁 检测猪囊尾蚴病等其他
感染性疾病患者和健康人血清的阴性符合率达 98%
渊98/100冤袁 提示以 ELP重组抗原建立的 ELISA检测
具有较高的特异性遥
王昌源等咱18鄄20暂构建了 pCD鄄Eml0核酸疫苗袁 使用

该疫苗刺激 BALB/c小鼠可同时诱导较强的细胞免疫
和体液免疫应答遥 李文桂等咱21暂以 pCD鄄Eml0核酸疫苗
免疫小鼠袁 发现该疫苗对多房棘球绦虫原头节攻击具
有保护性免疫反应遥

4 Em18蛋白
Ito等咱22袁23暂发现多房棘球绦虫原头节存在Mr 18 000

蛋白条带 渊Em18冤袁 研究发现 Em18蛋白是多房棘球
绦虫种特异性抗原组分袁 是一种具有诊断价值 渊特异
性 96.8%尧 敏感性 97%冤 和免疫随访意义的诊断抗
原袁 在一定程度上可区别多房棘球蚴病活动性和非活
动性病灶遥 Ito等咱24暂使用纯化的 Em18抗原检测多房棘
球蚴病尧 细粒棘球蚴病和猪囊尾蚴病患者血清 58份袁
阳性率分别为 94.7%渊19/20冤尧 3.0%渊1/35冤和 0袁 敏感
性和特异性均为 95%遥 同时用蛋白质印迹检测上述血
清袁 阳性率分别为 95.0%渊19/20冤尧17.1%渊6/35冤 和 0遥
江莉等咱25暂使用纯化的 Em18抗原 ELISA法检测多房棘
球蚴病尧 细粒棘球蚴病和猪囊尾蚴病患者和健康人血
清袁 阳性率分别为 93.9% 渊31/33冤尧 85.5% 渊55/69冤尧
50% 渊15/30冤 和 6.1% 渊5/82冤袁 敏感性和特异性分别为
93.9%和 56.4%遥 蛋白质印迹检测上述血清袁 阳性率
分别为 90.9% 渊30/33冤尧 13% 渊9/69冤 和 16.7%渊5/30冤
和 0袁 敏感性和特异性分别为 90.9%和 93.9%袁 但纯
化抗原难度大尧 费时尧 抗原产量低遥

Sako等咱26暂将重组 Em18抗原用于多房棘球蚴病的
诊断袁 ELISA和蛋白质印迹检测结果显示袁 阳性率分别
为 87.1% 渊27/31冤 和 90.3% 渊28/31冤遥 Ito等咱24暂用重组
Em18对多房棘球蚴病尧 细粒棘球蚴病和猪囊尾蚴病
患者血清进行蛋白质印迹检测袁 阳性率分别为 95.0%
渊19/20冤尧 3.0% 渊1/35冤 和 0曰 而 ELISA检测的阳性率分
别为 95% 渊19/20冤尧 8.5% 渊3/35冤 和 0遥 江莉等咱27暂使用
纯化的重组蛋白 Eml8.1和 Eml8.2进行 ELISA检测袁
结果显示袁 重组 Eml8.1和重组 Eml8.2抗原对多房棘
球蚴病患者血清诊断的敏感性为 86.1豫 渊87/101冤 和
90.1豫 渊91/101冤尧 特异性为 93.4豫 渊94/101冤 和 94.1豫
渊 95/101冤尧 诊断效率为 90.3% 渊 91/101冤 和 92.4豫
渊93/101冤遥 此外袁 重组 Em18蛋白在一定程度上可反
映化学药物治疗多房棘球蚴病的疗效咱28暂遥

张春桃等咱29暂用 PCR 法扩增并构建 3 种截短的
pET41a鄄Eml8.1尧 Eml8.2和 Eml8.3原核表达质粒袁 经
IPTG诱导表达和亲和层析纯化重组蛋白 Eml8.1鄄GST尧
Eml8.2鄄GST和 Eml8.3鄄GST袁 十二烷基硫酸钠鄄聚丙烯
酰胺凝胶电泳 渊SDS鄄PAGE冤 及蛋白质印迹初步鉴定
结果显示袁 3种重组蛋白均具有良好的抗原性遥 林仁勇
等咱30暂进一步对截短的 Em18.3抗原重组蛋白用 ELISA法
检测多房棘球蚴病尧 细粒棘球蚴病尧 其他寄生虫病尧
其他疾病患者和健康人血清袁 结果显示对多房棘球蚴
病患者血清诊断的敏感性尧 特异性分别为 10.7%渊6/56冤
和 99.4%渊55/56冤遥 由于棘球绦虫是多细胞寄生虫袁 其
抗原结构非常复杂袁 因此筛选出 Eml8的多个模拟抗原
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表位袁 形成复合抗原多肽袁 可能获得理想的免疫诊断
效果遥 王俊芳等咱31暂使用纯化的重组 Em18鄄GST蛋白免
疫 BALB/c小鼠袁 ELISA检测结果表明小鼠血清的抗
Eml8抗体滴度为 1 颐 25 600袁 蛋白质印迹检测结果表
明抗 Eml8抗血清能与重组的 Em18鄄GST蛋白特异结
合曰 杨晨晨等咱32暂以纯化的重组 Eml8鄄GST蛋白免疫新西
兰白兔袁 ELISA检测结果显示抗体滴度为1 颐 51 200遥
上述资料表明 Eml8抗原有望作为多房棘球蚴病

重组疫苗候选目的基因袁 该重组蛋白诱导动物产生免
疫保护能力有待进一步深入研究遥
5 AgB和 Ag5蛋白
脂蛋白 AgB和 Ag5是细粒棘球蚴囊液 渊hydatid

cyst fluid袁 HCF冤 的主要成分袁 已成为细粒棘球蚴病最
主要的血清学诊断抗原遥 Haag等咱33暂认为它们属于一个
基因家族袁 至少有 4 个成员袁 分别为 EgAgB1尧 Eg鄄
AgB2尧 EgAgB3和 EgAgB4遥 分子生物学研究表明咱33暂

AgB 可在细粒棘球蚴生活史的各个阶段表达 遥
EmAgB8/1尧 EmAgB8/2尧 EmAgB8/3尧 EmAgB8/4 和
EmAgB8/5这 5个基因均能表达相对分子质量渊Mr冤为
8 000的 EmAgB8蛋白袁 核苷酸和氨基酸序列分析指
出袁 EmAgB8/1耀EmAgB8/4 的基因序列与 EgAgB1耀
EgAgB4的编码区具有高度的同源性 渊跃90%冤袁 提示
AgB 可交叉诊断多房棘球蚴病和细粒棘球蚴病袁 而
EmAgB8/5基因组序列的同源性较 EgAgB略低袁 是编码
Mr 8 000 EmAgB蛋白的一个新基因袁 属于 EmAgB基
因家族成员遥 Mamuti等咱34袁35暂从多房棘球绦虫续绦期幼
虫 cDNA文库和原头节基因组 DNA文库分离得到 1
个编码 Mr 8 000 EmAgB蛋白的基因袁 即 EmAgB8/1袁
重组抗原 EmAgB8/1用于 ELISA和蛋白质印迹检测多
房棘球蚴病和细粒棘球蚴病患者血清袁 结果显示
EmAgB8/1用于诊断多房棘球蚴病与 EgAgB8/1 具有
相同的敏感性袁 和猪囊尾蚴病患者血清无交叉反应遥
Em原头节 cDNA文库分离的编码 Em6蛋白的 Ag5与
Eg6基因同源性达 99%袁 天然 Em6蛋白为源于育囊
和成虫的相对分子质量 渊Mr冤为 40 000 的多肽袁 而
Em6蛋白的诊断价值有待于进一步研究咱36暂遥
6 Em70和 Em90蛋白

Korkmaz等咱37暂研究表明来源于多房棘球绦虫续绦
期幼虫的两种多肽 Em70和 Em90具有潜在的多房棘
球蚴病血清学诊断价值遥 天然的 Em70和 Em90多肽
检测结果显示袁 多房棘球蚴病患者血清诊断均具有较高
的敏感性 渊100%袁 39/39冤 和特异性 渊99.5%袁 39/39冤遥
但 Em70和 Em90重组蛋白的表达及其抗原性的检测
尚有待于进一步研究遥

7 EmY162蛋白
Katoh等咱38暂从多房棘球绦虫成虫 cDNA文库中筛选

获得 EmY162cDNA袁 序列分析表明EmY162cDNA为长
1 738 bp的插入片段袁 编码相对分子质量渊Mr冤为 17 000
的含 153个氨基酸的蛋白质袁 由 3个外显子和 2个内含
子组成遥 其疏水区氨基端有 1个分泌信号袁 羧基端编码
1个跨膜区袁 并且有单一的芋型纤链蛋白区域袁 研究发
现 EmY162基因在多房棘球绦虫生活史的 4个不同发育
阶段 渊原头蚴尧 续绦期幼虫尧 未成熟成虫及成熟成虫冤
均表达袁 蛋白质印迹分析表明袁 表达的重组EmY162蛋
白可与多房棘球绦虫感染犬的血清呈阳性反应遥
8 结语

近年来袁 对用于多房棘球蚴病免疫诊断的几种分
子抗原的鉴定及特性方面的研究取得了重大进展遥 包
括天然抗原尧 部分纯化抗原和重组抗原袁 尤其是重组
抗原对多房棘球蚴病具有较高的诊断价值且易于大量
生产袁 可满足临床诊断的需要袁 有望成为最有价值的诊
断抗原袁 用于细粒棘球蚴病及猪囊尾蚴病等的鉴别尧
流行病学调查尧 防治规划的制定以及手术治疗或化学
治疗后疗效的考核遥 然而袁 要达到这些目标仍有许多
问题亟待解决袁 如根据编码多房棘球绦虫的有效免疫
原的核苷酸序列推测氨基酸序列袁 及人工合成免疫原
性多肽等袁 因此尚需建立一套特异性抗体检测系统评
价这类抗原的诊断价值遥 另一方面袁 已证实部分抗原
的免疫保护性作用袁 就此开展进一步研究将对多房棘
球蚴病的防治产生重要影响遥 同时袁 在此基础上研制
更多的多房棘球绦虫天然抗原尧 重组蛋白和合成肽袁
仍是今后多房棘球绦虫诊断抗原及其保护性疫苗发展
的方向遥 随着基因组学尧 蛋白质组学和微点阵分析的
深入研究和相关问题的逐步阐明袁 必将使得多房棘球
蚴病的免疫诊断和疫苗防治迈向新的台阶遥
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渊收稿日期院 2008鄄07鄄10 编辑院 杨频冤

患者袁 男袁 26岁袁 江西赣县南塘镇人遥 因无意中触及左
侧阴囊壁有一无痛性小肿块袁 于 2008年 9月 4日到赣县人民
医院就诊袁 月超示左侧阴囊壁增厚袁 探及约 3.8 cm伊0.7 cm稍低
回声团块袁 其内见 0.3 cm伊0.3 cm的强光团袁 界限不清袁 与睾
丸尧 附睾无粘连袁 诊断为左阴囊壁肿物袁 行手术摘除遥 术中切
开肿块发现一条直径约 0.2 cm袁 长约 10 cm的白色虫体袁 能蠕
动尧 游走袁 头部可变形袁 后送赣南医学院病原生物研究室鉴定
为野曼氏裂头蚴冶渊图 1冤遥 故确诊为野阴囊曼氏裂头蚴病冶遥

曼氏裂头蚴病是较为多见的寄生虫病袁 迄今在我国已有数
千例报道咱1暂袁 分布在广东尧 吉林尧 江西尧 广西和上海等 21个省

渊市 辕区冤遥 人体常见寄生部位依次为眼睑部尧 四肢尧 躯干尧 皮下尧
口腔颌面部和内脏袁 发生在阴囊壁的感染国内仅见 2 例咱2袁3暂遥
人体感染裂头蚴的途径和方法主要有院 淤 用生蛙肉贴敷伤

口袁 裂头蚴经伤口尧 皮肤或黏膜侵入曰 于 喝生水及食用生的

或未煮熟的蛙肉尧 蛇肉和鸟肉等曰 盂 生饮蛇血尧 生吞蛇胆曰
榆 河塘游泳误食感染的剑水蚤遥 本例患者无生食肉类的历
史袁 但几年前曾抓青蛙取蛙肉作诱饵钓鱼袁 可能在此过程中
感染曼氏裂头蚴遥
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图 1 曼氏裂头蚴

编者按 本期 野人裂头蚴病和无头蚴病院 玉. 病原学的过去和现在冶 一文指出袁 野医学专著尧 文献和词典中裂头蚴病的病名袁 一直
被无头蚴病替代冶袁 野已被习惯使用的曼氏迭宫绦虫 渊S. mansoni冤 应予废弃冶遥 参照该文袁 裂头蚴病的英文名为 plerocercoidosis袁 无头
蚴病才是 sparganosis遥 长期以来袁 国内研究者常用的曼氏迭宫绦虫 渊Spirometra mansoni冤 实际上是欧猬迭宫绦虫 渊Spirometra erinacei鄄
europaei冤 的同种异名袁 其幼虫所致的疾病为裂头蚴病遥 本文所谓 野曼氏裂头蚴病冶 的正确英文名应为 野Spirometra erinacei鄄europaei
plerocercoidosis冶遥 野曼氏裂头蚴病冶 一词似应废止不用遥
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