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!!#摘要$!目的!研究注意缺陷多动障碍"=B@B%儿童血清8#<.$'-表达水平及其临床意义'方法!选取
徐州医科大学附属徐州市儿童医院1%$-年(月至1%1$年(月收治的$';例=B@B儿童纳入观察组!另选择
同期体检的$1$例健康儿童纳入对照组'使用注意缺陷多动障碍父母评定表"=B@B<C%评估患儿的严重程
度!采用实时荧光定量聚合酶链式反应"g<J.>?<%检测1组血清8#<.$'-表达水平$比较1组血清8#<.$'-表
达水平及=B@B<C评分$分析=B@B儿童血清8#<.$'-表达水平与=B@B<C评分的相关性$绘制受试者工
作特征"<U?%曲线分析血清8#<.$'-表达水平对=B@B的诊断价值'结果!观察组 =B@B<C两个分量表
评分及总分均高于对照组"!#%&%;%!血清8#<.$'-表达水平低于对照组"!#%&%;%'>79M+",相关性分析显
示!=B@B儿童血清8#<.$'-表达水平与=B@B<C两个分量表评分&总分均呈负相关"!#%&%;%'根据<U?
分析!血清8#<.$'-表达水平诊断=B@B患儿的曲线下面积为%&/$;"(;HE+Z%&-)'"%&/)%%!最佳截断点
为1&$'1!敏感度为/$&0/H!特异度为/'&(-H'治疗1个月后!患儿的=B@B<C两个分量表评分及总分均较
治疗前下降"!#%&%;%!血清8#<.$'-表达水平较治疗前升高"!#%&%;%'结论!8#<.$'-在=B@B儿童血清中
低表达!对=B@B的早期诊断具有参考价值!且可能与疾病严重程度&临床治疗效果存在一定的关系'
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!!注意缺陷多动障碍#=B@B$又称多动症%是一种
较为常见的神经发育障碍%主要发生在儿童期及青少
年时期%会对患儿的学业学习+生活健康+社会认知功
能等构成严重危害*近年来%我国 =B@=患病率不
断升高%学龄前儿童的患病率中已高达/H($.1)*因
此%积极探寻影响=B@B疾病病情进展的相关因素%
找到早期准确诊断的便捷指标很有必要*虽然目前
对于=B@B病因的研究各有不同%=B@B的发病机
制也尚未明确%但一般认为其与遗传及环境等因素密
切相关(')*8#<]=是真核生物中的一类具有调控功
能的非编码<]=%可通过碱基互补配对指导合成蛋
白质而参与发育+细胞增殖和凋亡等多种调节途
径(0)*有研究报道%8#<]=能够通过调控靶基因而
影响 =B@B的病情发展%如 8#<.'%!.;4+8#<.0);;.
'4等在 =B@B患儿中低表达%参与了 =B@B的发
生+发展进程(;)*有研究指出%8#<.$'-与神经干细
胞的增殖分化+神经信号的转导及神经元的成熟过程
密切相关())%但血清 8#<.$'-表达水平在 =B@B儿
童中的变化情况及其临床意义尚不明确*鉴于此%本
研究特对此进行分析探索%以期为临床诊断与防治

=B@B提供参考*

A!资料与方法

A&A!一般资料

!!选取徐州医科大学附属徐州市儿童医院1%$-年

(月至1%1$年(月收治的$';例=B@B儿童纳入观
察组%另选取同期体检的$1$例健康儿童纳入对照
组*观察组男/$例%女;0例'年龄0"$1岁%平均
#-&%;X$&$;$岁'病程$"'年%平均#$&'0X%&-/$
年*对照组男-1例%女'(例'年龄'"$1岁%平均
#)&/(X$&%/$岁*1组年龄+性别比较差异均无统计
学意义#!$%&%;$*纳入标准!患儿均符合国际疾病
分类第$%版中 =B@B的诊断标准(-)%均为首诊'患
儿韦氏儿童智力量表测得智商'/%分'家长均知情同
意并签署知情同意书*排除标准!情感障碍者'患有
精神发育迟缓+品行障碍+精神分裂及其他精神疾病
者'合并心+肝+肾等器官功能障碍者'患有躯体及神
经系统等器质性疾病者'近期已接受精神药物治疗

者*本研究已在医院伦理委员会审批备案*

A&B!方法

A&B&A!治疗方法

!!所有患儿均给予盐酸托莫西汀#江苏正大丰海制
药有限公司%国药准字!@1%$'''0)$进行治疗%起始
剂量为每次服用%&;8Q"5Q%1次"天%'!后剂量增加
至%&)8Q"5Q%治疗1个月*同时%配合进行感觉综
合训练%包括听语+视觉及感觉运动能力训练%每天$
2%每周0次%训练1个月*

A&B&B!样品制备

!!抽取受试儿童空腹静脉血液;8E#观察组于门
诊收治当天或病房收治102内%对照组于体检当天$%
保存在无抗菌剂的采血管中*取其中18E血液静置

'%8#,%离心$%8#,#0%%%M"8#,%半径$'&;68$%取
离心后的上清液分装在A>管内%做好标记保存在V
/%[备用*剩余'8E血液放置在乙二胺四乙酸
#ABJ=$抗凝管内%静置离心取其血浆分装在A>管
内%做好标记保存在V/%[备用*

A&B&C!8#<.$'-检测

!!采用实时荧光定量聚合酶链式反应#g<J.>?<$
检测 8#<.$'-表达水平*使用<]=提取试剂盒#上
海海方生物技术有限公司提供$提取血清总<]=%经
过逆转录得到6<]=*使用定量>?<分析仪#杭州博
日科技股份有限公司%型号aeB.$)=$对 8#<.$'-进
行扩增*g<J.>?<反应使用1%&E体系!6B]=#;%
,Q"&E$1&E+bM77, Y#P$%&E+上下游引物 #$%

&8":"E$各$&E+双蒸水)&E*扩增条件!(;[预变
性'%+%(;[变性;+%)%[退火'0+%0%个循环%-1
[延伸$%8#,*引物由上海生工生物公司合成%8#<.
$'-上游引物为b===J??b=?=b?JJ==bb=b.
bJJJb=%下 游 引 物 为 ?=JJb?=?=b=J=b.
b=JJJb=JJJ=?J'以 I)为内参%上游引物为

=JJb?=b=J=?=?J?b?JJ?bb?=?==%下游引
物 为 bb==?b?JJ?=?====J=Jbb==?b?J*
采用1V&&63计算基因表达相对定量结果*

A&C!观察指标

!! 比 较 1 组 注 意 缺 陷 多 动 障 碍 父 母 评 定 表
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#=B@B<C$评分及血清 8#<.$'-表达水平*其中%

=B@B<C分为注意力缺陷+多动和冲动两个分量表%
各分量表均包含(个条目%共$/个条目%每个条目'
分%评分越高表示程度越严重*研究 =B@B儿童血
清8#<.$'-表达水平与=B@B<C评分的相关性*评
价血清8#<.$-表达水平对=B@B患儿的诊断价值%
记录最佳截断点#?K3."OO值$+敏感度+特异度+曲线下
面积和(;H置信区间#(;HE+$*比较观察组治疗后

=B@B<C评分和血清8#<.$'-表达水平的变化*

A&D!统计学处理

!!采用C>CC1;&%统计软件对资料进行分析*计

量资料以HX@表示%组间比较采用5检验'计数资料
以率或构成比表示%组间比较采用!1 检验*采用受
试者工作特征曲线#<U?$分析血清 8#<.$'-表达水
平诊断=B@B的价值*!#%&%;为差异有统计学
意义*

B!结!!果

B&A!两组=B@B<C评分和血清 8#<.$'-表达水平
比较

!!观察组=B@B<C两个分量表评分+总分均高于
对照组#!#%&%;$%血清 8#<.$'-表达水平低于对照
组#!#%&%;$%见表$*

表$!!两组=B@B<C评分和血清 8#<.$'-表达水平对比%HX@&

组别 )
=B@B<C量表#分$

注意力缺陷分量表评分 多动和冲动分量表评分 总分

血清8#<.$'-
表达水平

观察组 $'; $(&-0X0&$/ $-&1/X'&/; '-&%1X-&%$ $&;(X%&'$

对照组 $1$ /&-)X1&0; -&;-X1&$0 $)&'0X0&$$ 1&;)X%&1-

5 $;&;') $;&$$' $-&00- $)&$-)

! #%&%%$ #%&%%$ #%&%%$ #%&%%$

B&B! =B@B 儿 童 血 清 8#<.$'- 表 达 水 平 与

=B@B<C评分的相关性

!!经>79M+",相关性分析%=B@B患儿血清 8#<.
$'-表达水平与=B@B<C分量表评分及总分均呈正
相关#!#%&%;$%见表1+图$"'*
表1!!患儿血清 8#<.$'-表达水平与=B@B<C评分

!!!相关性

=B@B<C量表
血清8#<.$'-表达水平

4 !

注意力缺陷分量表评分 V%&-$; %&%%-

多动和冲动分量表评分 V%&-0$ %&%$1

总分 V%&-1/ %&%%(

图$!!=B@B患儿血清 8#<.$'-表达水平与注意力缺陷分

量表评分的相关性

B&C!血清8#<.$'-诊断=B@B患者的价值

!!血清 8#<.$'-表达水平诊断=B@B的曲线下面
积+敏感度+特异度分别为%&/$;#(;HE+Z%&-)'"

%&/)%$+/$&0/H+/'&(-H%见图0*

B&D!治疗前后 =B@B<C评分和血清 8#<.$'-表达
水平变化

!!治疗1个月后%患儿=B@B<C两个分量表评分+
总分均较治疗前下降#!#%&%;$%血清 8#<.$'-表达
水平较治疗前升高#!#%&%;$%见表'*

图1!!=B@B患儿血清 8#<.$'-表达水平与多动和冲动分

量表评分的相关性

图'!!=B@B患儿血清 8#<.$'-表达水平与=B@B<C
量表评分的相关性

;0'重庆医学1%1'年1月第;1卷第'期



表'!!治疗前后=B@B<C评分和血清 8#<.$'-表达水平变化%HX@&

项目
=B@B<C量表#分$

注意力缺陷分量表评分 多动和冲动分量表评分 =B@B<C总分
8#<.$'-表达水平

治疗前 $(&-0X0&$/ $-&1/X'&/; '-&%1X-&%$ $&;(X%&'$

治疗后 $%&1$X'&%$ (&$%X1&-/ $(&'$X;&1; $&()X%&1'

5 $1&)/0 $$&/%( $'&/)' )&;-$

! #%&%%$ #%&%%$ #%&%%$ #%&%%$

图0!!血清 8#<.$'-表达水平诊断=B@B的<U?
曲线分析

C!讨!!论

!!=B@B是儿童时期常见的精神类疾病之一%且近
年来的发病率不断升高(/)*有研究报道%=B@B患儿
的症状能够持续至成年%甚至终身%不仅其认知功能
遭受损伤%而且物质依赖及犯罪发生率是正常人群的

;"$%倍(()*因此%积极探讨影响=B@B发病的相关
因素%并尽可能及早地对其进行准确诊断以指导临床
制定合理的干预方案对控制=B@B儿童病情进展与
促进其预后改善具有非常重要的临床意义*

!!本研究结果显示%观察组 =B@B<C两个分量表
评分+总分均高于对照组%而血清 8#<.$'-表达水平
明显低于对照组%说明血清 8#<.$'-表达水平可能与

=B@B发生+发展存在一定的关系*8#<]=是一种
保守的非编码单链小<]=%通过转录后的水平调节
来影响人类基因表达%从而参与B]=甲基化+组蛋白
修饰及<]=编辑等多种生物学过程%影响精神类疾
病的发生+发展*有研究发现%8#<.1)S.;4+8#<.$/;.
;4和8#<.$($.;4在=B@B患儿中高表达%通过改变
肌醇信号通路来诱导=B@B发病($%)*8#<.$'-是一
个重要的节点分子%可参与蛋白质的形成过程%调控
生物学功能%能够通过调控信号通路及下游分子来影
响神经发育%并可以通过影响神经功能和结构来影响
大脑发育及功能($$)*研究指出%8#<.$'-表达失调能
够引起一系列功能基因失调%进而造成神经功能和结
构异常%导致神经发育过程出现障碍而引发精神性疾
病($1)*有研究表明%8#<.$'-在阿尔茨海默病患者血
清中的表达水平较低%参与疾病的发生+发展%并且能

够影响阿尔茨海默病患者的病情严重程度%是诊断阿
尔茨海默病的标志物($'.$0)*另有研究报道%8#<.$'-
能够调节脑部神经的发育过程%破坏激素平衡%增加
精神分裂症的发病风险%其表达水平改变可能与精神
类疾病的发生相关联($;)*此外%有研究指出%8#<.
$'-在转录后可调控多巴胺转运体表达及多巴胺转
运%从而参与多动症等多巴胺稳态异常相关疾病的发
生+发展%可作为此类疾病治疗的靶点*这进一步证
实了 血 清 8#<.$'- 表 达 与 =B@B 发 生 具 有 相

关性($))*

!!本研究结果显示%血清 8#<.$'-表达水平与

=B@B<C两个分量表评分+总分均呈负相关%说明血
清8#<.$'-表达水平与=B@B患儿病情严重程度具
有相关性*血清 8#<.$-表达水平诊断 =B@B的敏
感度+特异度分别为/$&0/H+/'&(-H%说明 8#<.$'-
水平对于=B@B具有较好的诊断效能*治疗1个月
后%患儿=B@B<C量表评分下降%而8#<.$'-水平升
高%说明8#<.$'-可能与 =B@B患儿的临床疗效存
在一定关系%可作为临床上评判 =B@B治疗效果的
有效指标之一*相关研究报道%调节血浆 8#<.$'-表
达水平可提高帕金森病患者临床疗效%改善其非运动
症状($-)*结合本研究结果%临床中%可通过检测血清

8#<.$'-表达水平%早期对 =B@B患儿做出较为准
确的诊断%评估患儿病情的严重性%从而为尽早制定
合适的病情干预措施提供指导%以促进预后改善*

!!综上所述%血清 8#<.$'-表达水平可能参与了

=B@B疾病的发生+发展过程%可作为诊断=B@B的
生物标志物%对于诊断和治疗 =B@B疾病具有一定
的指导意义*但本研究具有一定的局限性%例如未对
患儿进行长期随访%未进一步深入探讨血清 8#<.$'-
对=B@B患儿预后的评估作用等%有待后期进一步
进行研究*
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