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双特异性磷酸酶５对人胎盘滋养层细胞系ＢｅＷｏ增殖和凋亡的影响
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　　［摘要］　目的　探讨双特异性磷酸酶５（ｄｕａｌｓｐｅｃｉｆｉｃｉｔｙｐｈｏｓｐｈａｔａｓｅ５，ＤＵＳＰ５）基因过表达对人胎盘滋养层细胞系
ＢｅＷｏ增殖和凋亡的影响及其可能机制。方法　 以携带人ＤＵＳＰ５基因的重组慢病毒感染ＢｅＷｏ细胞，用流式细胞仪分选
建立过表达ＤＵＳＰ５的ＢｅＷｏ细胞模型，以携带空载体的慢病毒感染的细胞以及未经任何处理的细胞作对照。经荧光实时
定量 ＰＣＲ和Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ检测ＤＵＳＰ５基因ｍＲＮＡ和蛋白的表达，经ＣＣＫ８实验和流式细胞术检测ＢｅＷｏ细胞增殖和凋亡
的变化，经Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ检测磷酸化ＥＲＫ（ｐＥＲＫ）、ｐｐ３８及ｐＪＮＫ的变化。结果　 ①经荧光实时定量 ＰＣＲ和Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ
证实，成功构建了ＤＵＳＰ５过表达的人胎盘滋养层细胞ＢｅＷｏ细胞模型；②ＣＣＫ８实验结果显示ＤＵＳＰ５过表达组在第３、４、
５天的光密度值Ｄ（４９０）与其他两对照组相比明显增高（Ｐ＜０．０１）；流式细胞仪结果显示顺铂作用４８ｈ后，ＤＵＳＰ５过表达
组与空病毒载体组相比，正常细胞的百分比显著增加而早期凋亡细胞百分比则显著减少（Ｐ＜０．０１）；Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ结果显
示ＤＵＳＰ５过表达组中ｐＥＲＫ１／２水平显著下降，而ｐｐ３８和ｐＪＮＫ未见明显变化。结论　 ＤＵＳＰ５可促进人胎盘滋养细胞
系ＢｅＷｏ增殖、抑制细胞凋亡，以上作用可能与ＤＵＳＰ５抑制ＥＲＫ信号通路有关。
　　［关键词］　 双特异性磷酸酶５；ＢｅＷｏ细胞；细胞增殖；细胞凋亡；ＥＲＫ１／２信号通路
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　　胎盘滋养层细胞功能障碍是导致妊娠期相关疾病
如子痫前期发生的重要原因［１］。多种因素导致的胎盘

滋养层细胞过度凋亡，使胎盘植入过浅同时发生子宫螺

旋小动脉生理性“血管重塑”障碍，导致胎盘灌注不足进

而使胎盘缺血缺氧和代谢障碍，引起广泛的血管内皮损

伤，最终导致妊娠期相关疾病子痫前期的发生［２］。

　　双特异性磷酸酶５（ｄｕａｌｓｐｅｃｉｆｉｃｉｔｙｐｈｏｓｐｈａｔａｓｅ５，
ＤＵＳＰ５）属于核内 ＤＵＳＰ，该基因由 ＴｏｓｈｉｏＩｓｈｉｂａｓｈｉ于
１９９４年从人乳房上皮细胞 ｃＤＮＡ文库中筛选获得。
大量文献表明，ＤＵＳＰ５作为 ＥＲＫ１／２信号通路的特异
性负性调节剂，参与调节细胞增殖［３］、凋亡［４］和迁

移［５］，且其生物学效应具有组织细胞特异性。目前关

于ＤＵＳＰ５在人胎盘滋养层细胞中的作用少见报道。
本研究拟构建稳定过表达 ＤＵＳＰ５基因的 ＢｅＷｏ细胞
株，探讨ＤＵＳＰ５对人胎盘滋养层细胞增殖、凋亡的影
响及可能的调节机制。

１　材料与方法

１．１　细胞和主要试剂
　　人胎盘滋养细胞株ＢｅＷｏ由大坪医院妇产科实验室保存，
为贴壁细胞。ＢｅＷｏ细胞培养于含１０％ ＦＢＳ、１％青链霉素混
合液的ＤＭＥＭ高糖培养基中，培养条件为３７℃、５％ ＣＯ２饱和
湿度。含有ＤＵＳＰ５的重组慢病毒颗粒由上海吉凯公司制备包
装，ＤＭＥＭ／ＨＩＧＨ培养基及胎牛血清均购自美国 Ｇｉｂｃｏ公司，
ＤＭＳＯ购自Ｓｉｇｍａ公司，Ｔｒｉｚｏｌ总 ＲＮＡ提取试剂购自康为世纪
公司，ＭＭＬＶ逆转录试剂盒购自美国 Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎｅ公司，ＤＵＳＰ５
和βａｃｔｉｎ的特异性引物由上海生工合成，２×ｑＰＣＲＭａｓｔｅｒＭｉｘ
购自ＴａＫａＲａ公司，ＢＣＡ蛋白浓度测定试剂购自碧云天公司，鼠
抗人 ＤＵＳＰ５单克隆抗体购自美国 Ｓｉｇｍａ公司，鼠抗人 βａｃｔｉｎ
单克隆抗体购自 ＳａｎｔａＣｒｕｚ公司，兔抗人 ｐＥＲＫ１／２单克隆抗
体、兔抗人ｔｏｔａｌＥＲＫ１／２单克隆抗体、兔抗人ｐｐ３８单克隆抗体
及兔抗人ｐＪＮＫ１／２／３单克隆抗体购自 Ｂｉｏｗｏｒｌｄ公司，羊抗鼠
ＩｇＧ和羊抗兔ＩｇＧ购自北京中杉公司。

１．２　建立过表达ＤＵＳＰ５的ＢｅＷｏ细胞稳定株
１．２．１　慢病毒感染ＢｅＷｏ细胞及流式细胞仪分选建立细胞模
型　　实验设空白对照组、空病毒载体组及 ＤＵＳＰ５过表达组
共３组。将 ＢｅＷｏ细胞以５×１０５／ｍＬ的密度接种于２４孔板，
２４ｈ后根据细胞数量和制备的 ２种病毒滴度，以感染复数
（ＭＯＩ＝２０）感染ＢｅＷｏ细胞，同时添加多聚季胺（ｐｏｌｙｂｒｅｎｅ）至
１０μｇ／ｍＬ，感染２４ｈ后换液，３７℃、５％ ＣＯ２继续培养３ｄ后用
０２５％胰蛋白酶消化于大培养瓶培养。待细胞长满用０．２５％
胰蛋白酶消化，重悬于１ｍＬＰＢＳ中，根据所带荧光标记的波长
选择通道用流式细胞仪分选稳定表达株，于荧光显微镜下观察

感染细胞阳性率并拍照。取筛选后过表达 ＤＵＳＰ５的 ＢｅＷｏ细
胞株用于后续实验。

１．２．２　ＲｅａｌｔｉｍｅＰＣＲ检测 ＤＵＳＰ５ｍＲＮＡ的表达　　按照
Ｔｒｉｚｏｌ总ＲＮＡ提取试剂说明书分别提取细胞总 ＲＮＡ后，逆转
录成各自的ｃＤＮＡ。各取１μＬｃＤＮＡ，用特异性的基因引物作

ＰＣＲ扩增。ＤＵＳＰ５上游引物：５′ＡＣＣＡＧＧＡＧＡＡＡＡＧＧＣＡＧＴ
ＴＡＴＧ３′，下游引物：５′ＣＧＡＡＧＣＡＡＣＡＧＡＧＡＣＡＧＡＣＡＴＴ３′，扩
增片段：１０４ｂｐ；βａｃｔｉｎ上游引物：５′ＣＣＡＴＧＡＣＣＣＣＴＴＣＡＴＴ
ＧＡＣＣ３′，下游引物５′ＧＡＣＡＡＧＣＴＴＣＣＣＧＴＴＣＴＣＡＧ３′，扩增片
段：１４７ｂｐ。①ＦＱＰＣＲ反应体系：ＤＮＡ模板 １μＬ，２×ｑＰＣＲ
ＭａｓｔｅｒＭｉｘ１０μＬ，上、下引物（１０μｍｏｌ／Ｌ）各０．５μＬ，灭菌的去
离子水８μＬ，总体积２０μＬ；②ＲｅａｌｔｉｍｅＰＣＲ反应条件：５０℃
２ｍｉｎ，９５℃１０ｍｉｎ预变热，（９２℃１５ｓ，６０℃１ｍｉｎ）×４０次循
环；③数据处理。使用βａｃｔｉｎ作为内参，每个样重复３个复孔，
选择３个复孔差异性

!

０．５的数据作为有效数据。相对定量
结果采用２－△△Ｃｔ法分析，将空白对照组的相对定量定为１。根
据ＡＢＩ７０００型荧光定量 ＰＣＲ仪所得各组 Ｃｔ值计算各组细胞
ＤＵＳＰ５ｍＲＮＡ的相对表达量，用２－△△Ｃｔ值表示，△Ｃｔ＝Ｃｔ目的基因 －
Ｃｔβａｃｔｉｎ；－△△Ｃｔ＝△Ｃｔ各样品 －△Ｃｔ值空白对照组。

１．２．３　Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ检测 ＤＵＳＰ５蛋白的表达　　提取细胞总
蛋白，采用ＢＣＡ法进行蛋白定量。各取６０μｇ样品上样进行
ＳＤＳＰＡＧＥ，一抗４℃过夜，一抗为鼠抗人 βａｃｔｉｎ单克隆抗体
（１∶１０００）和鼠抗人ＤＵＳＰ５单克隆抗体（１∶１０００）；二抗为羊抗
鼠ＩｇＧ（１∶１００００），最后按ＥＣＬ试剂盒说明书进行电化学发光
检测，并用ＧｅｌＤｏｃ凝胶成像仪采集图像。

１．３　ＣＣＫ８实验检测 ＤＵＳＰ５过表达对 ＢｅＷｏ细胞增
殖的影响

　　接种细胞于９６孔板，每孔２×１０３个，每组均设５个复孔，
共铺５块９６孔板，隔天换液。分别于第１、２、３、４、５天的同一时
间吸弃旧培养基，每孔加入９０μＬ的培养基和１０μＬ的 ＣＣＫ８
溶液，继续培养１０ｍｉｎ，用全自动酶标仪检测各孔在４９０ｎｍ波
长下的光密度值Ｄ（４９０）。

１．４　流式细胞仪检测 ＤＵＳＰ５过表达对 ＢｅＷｏ细胞凋
亡的影响

　　接种细胞于 ６孔板，每孔 １×１０６个，待细胞融合度达到
８０％时，每孔加入１０μｇ／ｍＬ顺铂（凋亡诱导剂）作用４８ｈ后，
胰酶消化细胞，８００ｒ／ｍｉｎ离心３ｍｉｎ，弃上清，ＰＢＳ重悬，再次
８００ｒ／ｍｉｎ离心 ３ｍｉｎ，弃上清。用结合缓冲液重悬细胞，取
１００μＬ的细胞悬液于５ｍＬ流式管中，加入１０μｇ／ｍＬ的 ＰＩ及
１０μｇ／ｍＬ的ＦＩＴＣＡｎｎｅｘｉｎＶ，混匀后避光孵育１５ｍｉｎ，在反应
管中加入４００μＬ稀释好的结合缓冲液上机测试。

１．５　Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ检测ＤＵＳＰ５过表达对ＢｅＷｏ细胞中
ｐＥＲＫ１／２、ＥＲＫ１／２、ｐｐ３８及 ｐＪＮＫ１／２／３蛋白
表达水平的影响

　　提取细胞总蛋白，采用ＢＣＡ法进行蛋白定量。各取６０μｇ
样品上样进行 ＳＤＳＰＡＧＥ，一抗 ４℃过夜。一抗为兔抗人
ｐＥＲＫ１／２单克隆抗体（１∶１０００）、兔抗人 ｔｏｔａｌＥＲＫ１／２单克隆
抗体（１∶１０００）、兔抗人ｐｐ３８单克隆抗体（１∶１０００）及兔抗人
ｐＪＮＫ１／２／３单克隆抗体（１∶１０００），二抗为羊抗兔 ＩｇＧ
（１∶１００００）。最后按ＥＣＬ试剂盒说明书进行电化学发光检测，
并用ＧｅｌＤｏｃ凝胶成像仪采集图像。

１．６　统计学处理
　　运用ＳＰＳＳ１３．０软件行统计学分析并用Ｐｒｉｓｍ５绘图，所得
数据以 珋ｘ±ｓ表示，３组间采用单因素方差分析进行比较。
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Ａ～Ｃ：正常白光观察；Ｄ～Ｆ：荧光显微镜观察；Ａ、Ｄ：空白对照组；Ｂ、Ｅ：空病毒载体组；Ｃ、Ｆ：ＤＵＳＰ５过表达组
图１　流式细胞术检测各组细胞株的荧光表达

２　结果

２．１　建立过表达ＤＵＳＰ５基因的ＢｅＷｏ细胞模型
２．１．１　慢病毒感染ＢｅＷｏ细胞及流式细胞仪分选建立细胞模
型　　经流式细胞仪分选后，荧光显微镜下观察感染效率均在
９０％以上（图１）。
２．１．２　ＲｅａｌｔｉｍｅＰＣＲ与 Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ鉴定 ＤＵＳＰ５ｍＲＮＡ和蛋
白的表达　　ＲｅａｌｔｉｍｅＰＣＲ结果显示相比于空病毒载体组，
ＤＵＳＰ５过表达组 ＤＵＳＰ５ｍＲＮＡ表达水平显著增高（０９８±
００１ｖｓ２．９２±０．３１，Ｐ＜０．０１）。
　　Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ结果显示：ＤＵＳＰ５过表达组 ＤＵＳＰ５的蛋白表
达量显著高于其他２组，空白对照组和空病毒载体组间无明显
差异（图２）。
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１：空白对照组；２：空病毒载体组；３：ＤＵＳＰ５过表达组

图２　Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ检测ＤＵＳＰ５蛋白的表达

２．２　ＤＵＳＰ５过表达促进ＢｅＷｏ细胞的增殖
　　ＣＣＫ８实验结果显示：第１、２天ＤＵＳＰ５过表达组的光密度
值与空病毒载体组和空白对照组相比差异无统计学意义；第３、
４、５天的光密度值分别是空病毒载体组的１．４５、１．４７倍和１．５
倍，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０１），而空白对照组和空病毒载体

组间差异无统计学意义。提示 ＤＵＳＰ５过表达有促进 ＢｅＷｏ细
胞增殖的能力（图３）。
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ａ：Ｐ＜０．０５，ｂ：Ｐ＜０．０１，与空病毒载体组比较
图３　ＣＣＫ８实验检测ＤＵＳＰ５过表达对ＢｅＷｏ细胞增殖的影响

２．３　ＤＵＳＰ５过表达抑制ＢｅＷｏ细胞的凋亡
　　顺铂（１０μｇ／ｍＬ）作用４８ｈ后，ＤＵＳＰ５过表达组与空病毒
载体组相比，正常细胞的百分比显著增加而早期凋亡细胞百分

比则显著减少［（７２．７７±３．２６）％ ｖｓ（５６．６±１７５）％，（２１１６±
３４５）％ ｖｓ（３３．１０±２．５２）％；Ｐ＜０．０１］。

２．４　Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ检测ＤＵＳＰ５过表达对ＢｅＷｏ细胞中
ｐＥＲＫ１／２、ｔｏｔａｌＥＲＫ１／２、ｐｐ３８及 ｐＪＮＫ１／２／３
蛋白表达水平的影响

　　Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ显示：ＤＵＳＰ５过表达组ｐＥＲＫ１／２蛋白表达与
其他２组相比明显减少，而空病毒载体组和空白对照组间无明
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显差异；ｐ３８和ＪＮＫ信号通路的相关指标 ｐｐ３８和 ｐＪＮＫ１／２／３
的蛋白表达３组间无明显差异（图４）。
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１：空白对照组；２：空病毒载体组；３：ＤＵＳＰ５过表达组
图４　Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ检测ＤＵＳＰ５过表达对ＢｅＷｏ细胞中ｐＥＲＫ１／２、

ｐｐ３８、ｐＪＮＫ１／２／３蛋白表达的影响

３　讨论

　　双特异性磷酸酶（ｄｕａｌｓｐｅｃｉｆｉｃｉｔｙｐｈｏｓｐｈａｔａｓｅｓ，
ＤＵＳＰｓ），又名 ＭＡＰＫ磷酸酶（ｍｉｔｏｇｅｎａｃｔｉｖａｔｅｄｐｒｏｔｅｉｎ
ｋｉｎａｓｅｐｈｏｓｐｈａｔａｓｅｓ，ＭＰＫ），是一种特异性针对促分裂
原活化蛋白激酶（ｍｉｔｏｇｅｎａｃｔｉｖａｔｅｄｐｒｏｔｅｉｎｋｉｎａｓｅ，
ＭＡＰＫ），催化磷酸化的苏氨酸和酪氨酸去磷酸化的
酶。ＤＵＳＰ５是这个家族中重要的一员，属于核内、可
诱导的双特异性磷酸酶，具有 ＭＡＰ激酶结合域／激酶
作用区域，能够特异性结合 ＭＡＰＫ信号通路中磷酸化
细胞外调节蛋白激酶（ｐｈｏｓｐｈａｔａｓｅｅｘｔｒａｃｅｌｌｕａｒｒｅｇｕｌａｔｅｄ
ｐｒｏｔｅｉｎｋｉｎａｓｅ１／２，ｐＥＲＫ１／２）并使其去磷酸化失活或
作为核内锚定器使其停留在核内［６］。研究表明，

ＤＵＳＰ５作为ＥＲＫ１／２信号通路特异性的负性调节剂参
与调节细胞增殖［３］、凋亡［４］、迁移［５］及 Ｔ细胞的发生、
发展［７］。然而ＤＵＳＰ５在胎盘滋养层细胞中的功能作
用少见报道。目前关于 ＤＵＳＰｓ在胎盘滋养层细胞中
的作用鲜有文献报道，Ｃｚｉｋｋ等［８］利用免疫组化技术

分别检测在妊娠８、１６、３２周及３８周的正常胎盘组织
中ＤＵＳＰ９基因的表达情况，证实了随妊娠的进展
ＤＵＳＰ９基因表达量逐渐减少；并利用 Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ技
术进一步证明：与正常晚孕胎盘组织相比，子痫前期胎

盘组织中ＤＵＳＰ９基因的表达显著减少。这些研究提
示：ＤＵＳＰ９基因与胎盘的发生发展密切相关，并且子
痫前期的发生可能与ＤＵＳＰ９基因的缺失有关，但具体
机制和可能的信号通路尚少见报道。据此，本研究利

用慢病毒载体过表达技术建立过表达 ＤＵＳＰ５基因的
ＢｅＷｏ细胞株，利用 ＣＣＫ８实验和流式细胞术检测
ＤＵＳＰ５基因过表达后对滋养层细胞ＢｅＷｏ增殖和凋亡
的影响。研究发现 ＤＵＳＰ５基因过表达可促进人胎盘
滋养细胞系 ＢｅＷｏ的增殖，抑制其凋亡，并进一步提
示：ＤＵＳＰｓ家族中不仅仅只有 ＤＵＳＰ９基因与胎盘发
生、发展密切相关，其他基因如 ＤＵＳＰ５基因也与胎盘

滋养层细胞的生物学功能紧密相关，这为今后探讨由

胎盘滋养层功能障碍引起的妊娠期相关性疾病的发病

机制提供新的研究方向，ＤＵＳＰ５基因有望成为治疗妊
娠期相关性疾病的新靶点。

　　ＭＡＰＫ信号通路是真核生物信号传递网络中的重
要途径之一，在哺乳动物中已发现５种不同的 ＭＡＰＫ
信号通路。其中ＥＲＫ１／２信号通路调控细胞生长和分
化，ｐ３８和 ｃＪｕｎ氨基末端激酶 （ｃＪｕｎＮｔｅｒｍｉｎａｌ
ｋｉｎａｓｅ，ＪＮＫ）信号通路在炎症与细胞凋亡等应激反应
中发挥重要作用。以往研究表明，ＥＲＫ１／２信号通路
的激活可促进细胞增殖、抑制细胞凋亡：如 Ｃｈｏｗｄｈｕｒｙ
等［９］研究发现在大鼠粒细胞中，抑制素通过激活

ＥＲＫ１／２信号通路抑制细胞凋亡；但新近研究发现，
ＥＲＫ１／２信号通路的激活可抑制细胞增殖、促进细胞
凋亡，这与以往的研究正好相反。在研究漆黄素诱导

宫颈癌 ＨｅＬａ细胞凋亡中，Ｙｉｎｇ等［１０］发现，漆黄素是

通过激活 ＥＲＫ１／２信号转导通路依赖 Ｃａｓｐａｓｅ８／
Ｃａｓｐａｓｅ３经典凋亡途径实现其诱导ＨｅＬａ细胞凋亡功
能的；在研究 ＰＦＨｘＳ诱导神经细胞凋亡过程中，Ｌｅｅ
等［１１］发现，ＰＦＨｘＳ可激活 ＥＲＫ１／２信号转导通路作用
于下游分子 ＲＯＳ从而促进细胞凋亡。这些实验证据
说明：ＥＲＫ１／２信号通路发挥其生物学效应具有组织
和细胞种类的特异性。我们的研究结果显示：ＤＵＳＰ５
基因过表达可下调 ｐＥＲＫ１／２蛋白水平，而对 ＭＡＰＫ
的其他通路如 ｐ３８和 ＪＮＫ信号通路的相关指标
（ｐｐ３８和ｐＪＮＫ１／２／３）无明显作用，提示ＤＵＳＰ５基因
特异性地负性作用于 ＥＲＫ１／２信号通路，并可能通过
抑制ＥＲＫ１／２信号通路在人胎盘滋养细胞系 ＢｅＷｏ中
起促进细胞增殖、抑制凋亡的作用。

　　综上所述，ＤＵＳＰ５基因在人胎盘滋养细胞系ＢｅＷｏ
中促进细胞增殖、抑制细胞凋亡的作用可能是通过抑

制ＥＲＫ１／２信号通路实现的。相反，ＤＵＳＰ５基因低表
达是否可激活 ＥＲＫ１／２信号通路，从而发挥其促进凋
亡的作用以及ＤＵＳＰ５基因在其他滋养细胞系如ＪＥＧ３
细胞和ＪＡＲ细胞中是否也有类似作用，有待下一步研
究验证。
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肺假鼻疽伯克霍尔德菌败血症１例
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ｈｔｍｌ（２０１４０２２５）

　　类鼻疽（ｍｅｌｉｏｉｄｏｓｉｓ）是由假鼻疽伯克霍尔德菌（Ｂｕｒｋｈｏｌｄｅｒｉａ
ｐｓｅｕｄｏｍａｌｌｅｉ）所致的地方性传染病，该病世界范围内主要流行
于澳大利亚中部、东南亚等热带、亚热带地区，在美洲、欧洲等

地也有病例报道［１］。在我国，假鼻疽伯克霍尔德菌主要分布在

海南、广西、广东和福建等地区［２］，其他地方罕有报道。本研究

对重庆发现的１例假鼻疽伯克霍尔德菌感染病例报告如下。

１　临床资料

　　患者，男性，７６岁，以“畏寒、发热、咳嗽、气促１３ｄ”于２０１３年
１０月２５日入院。１３ｄ前因受凉后出现畏寒、发热，体温高达
３９℃，伴咳嗽，咳少量黄白色粘痰，痰液无臭味，活动后气促。
至当地医院就诊，胸片提示：①右肺中野可见不规则占位性病
变，考虑肺脓肿，肿瘤待排；②小肠高位不完全性梗阻。既往无
糖尿病、肺结核病史，无手术、外伤、输血史，否认疫区居住史及

疫水、疫源接触史。入院查体：体温３９℃，脉搏８９次／ｍｉｎ，血
压１２７／５３ｍｍＨｇ，急性热病容，全身浅表淋巴结不大，双肺呼吸
音减弱，右肺可闻及少量湿性音，肝脾未及肿大。入院查血

常规：ＷＢＣ２０．７２×１０９／Ｌ，ＮＥＵ９１．５％，ＣＲＰ＞１６０．０ｎｇ／Ｌ，降
钙素原２４．３７ｎｇ／ｍＬ，血沉７０．００ｍｍ／ｈ，真菌１３βＤ葡聚糖
２３７．５０ｐｇ／ｍＬ，结核抗体阴性，ＨＩＶ抗体（－），梅毒试验（－）。
胸部ＣＴ检查示：①右肺上叶前段占位性病变，考虑肺脓肿可能
性大，肿瘤不能除外；②双肺多发小片状及结节影，考虑感染性

病变（图１）。入院后拟诊肺脓肿，给予注射用亚胺培南西司他
丁钠１ｇ，４次／ｄ抗感染治疗，给予灌肠后，肠道梗阻解除。住
院期间仍有发热，体温波动在３７．５～３９℃，１０月２９日血培养
示：假鼻疽伯克霍尔德菌；３０ｄ痰培养示：假鼻疽伯克霍尔德
菌，均对头孢他啶、复方新诺明和亚胺培南敏感。故诊断为：

①败血症（假鼻疽伯克霍尔德菌感染）；②右上肺肺脓肿。遂建
议转传染病医院进一步诊治。在出院７ｄ后对其进行电话随
访，得知在出院２ｄ后患者死亡。

!

"

!

!

Ａ：冠状位；Ｂ：横截面；右肺上叶前段见７．９ｃｍ×６．１ｃｍ后壁空洞，
形态不规则，边缘不清，其内未见液平面（箭头示）

图１　肺假鼻疽伯克霍尔德菌败血症患者胸部ＣＴ表现

２　讨论

　　假鼻疽伯克霍尔德菌为革兰阴性杆菌，常存在于疫区水、
土壤、粪便以及腐烂尸体中。人畜之间可进行传播。主要传播

途径包括接触含有致病菌的水或土壤，经破损的皮肤而受感

染，或通过吸入带菌的尘土或气溶胶，经呼吸道感染［３－４］，也可
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