
LH1 、hMSH2 、PCNA 的表达 ,发现 hMLH1 和 hMSH2 表

达缺失的大肠癌 PCNA LI 降低 ,而且主要是 S期百分

率显著降低 。与我们先前检测 MSI
+
的大肠癌 PCNA

LI降低
[ 10]
的结果相符 。也有报道 ,hMSH2表达率从乳

腺原发癌到转移癌逐渐降低 ,PCNA 表达却逐渐升高。

我们的研究结果显示 hMSH2蛋白表达缺失的大肠腺

瘤癌变和大肠癌 PCNA LI 较 hMSH2
+
者显著降低 ,腺

瘤不典型增生 Ⅱ、Ⅲ级组 hMSH2
-
与 hMSH2

+
间 PCNA

LI差异显著 。提示MMR基因突变或功能缺失在腺瘤

阶段已经影响了 PCNA功能。hMSH2蛋白表达缺失的

大肠腺瘤癌变和大肠癌Ki-67 LI也较hMSH2
+
者降低 ,

但只在hMSH2
+
的大肠癌Ki-67 LI较 hMSH2

-
者有显著

差异 ,可能与错配修复功能缺失和改变只影响 S期细

胞增殖有关。
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大田原综合征 2例报告

Ohtahara syndrome:a report of 2 cases

熊建平 ,毕延芹 ,何念海　　(第三军医大学西南医院儿科 , 重庆 400038)

1　病例资料

　　病例 1:患儿 , 女性 , 18 d ,因“反复阵发性肢体强直 15 d”入

院 ,系足月剖宫产儿 , 生后第 3天出现头颈向右偏斜 , 颈项和躯

干 、四肢强直 、握拳 , 同时伴面色暗红 、口唇青紫 , 持续 10 余秒

后缓解 ,此后抽搐反复发生 , 而以“惊厥待查”转入我科 , 查头颅

CT 未见异常 ,经予抗感染 、吸氧 、鲁米那镇静等治疗 7 d 患儿未

再发生抽搐 , 而嘱出院观察 , 但于出院后第 3 天又复出现类似

抽搐表现 , 且发作次数频繁 , 每天多在 10 次以上 , 持续时间多

在10 s之内 , 故再次入院 ,经复查头颅 CT、MRI排外缺氧缺血性

脑病及颅内出血后行脑电图检查 , 结果提示有暴发性抑制倾

向 ,确诊为 “ 大田原综合征” , 经镇静治疗后患儿抽搐有

　　作者简介:熊建平(1971-),男 ,福建省邵武市人 ,硕士 ,主治医师 ,讲师 ,主要

从事小儿缺氧脑损伤方面的研究。电话:(023)6875400-73098

　　收稿日期:2003-07-19;修回日期:2004-01-05

所减少 ,但家长考虑到本病预后不良而放弃治疗出院。

　　病例 2:患儿 , 男性 , 8 个月 ,因“生长发育落后 ,至今不能抬

头”而收住院。系第 1 胎第 1产 , 足月剖宫产儿 , 围生期无窒息

和产伤史 , 但生后第 2 天出现全身强直性抽搐 , 每次约持续几

秒钟 ,每天发作 3 ～ 4 次 ,行“头颅 CT、脑电图检查”后诊断为“缺

氧缺血性脑病” , 经综合治疗 2周后患儿仍频繁抽搐 , 转诊重庆

儿童医院 ,行“头颅MRI、脑电图”等检查 , 诊断“癫疒间脑病:大田

原综合征” , 给予“得巴金 、鲁米那 、妥泰”口服治疗 25 d , 抽搐明

显控制出院 ,出院后仍反复有点头哈腰样小抽动发作 , 继续同

上治疗至今年 4 月份患儿未再抽搐 ,但发现患儿运动发育明显

落后 , 至今仍不能抬头 , 不会用手抓东西 , 也不能翻身 、独坐及

爬行 ,故到我院行高压氧治疗。

讨论

　　大田原综合征(Ohtahara syndrome)是 1974年由日本大田原

(下转 626页)
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　　我们的研究还发现 ,女性 2型DM 并发OP 的患者

较无OP 的患者绝经年限及病程较长 ,糖化血红蛋白

水平明显增高(P <0.05),而FPG 、FINS 、FCP 无显著差

异(P >0.05),说明女性 2型 DM 患者随绝经年限延

长 ,卵巢功能衰退加重 ,骨量丢失加速
[ 4]
;此外 ,糖尿病

对骨代谢也有重要影响 ,患者代谢控制不良一方面造

成骨基质蛋白(胶原 、骨钙素 、成骨蛋白等)合成减少;

另一方面 ,2型 DM晚期糖基化合物(AGEs)增加 ,可作

用于多种细胞表面的 AGE受体 ,产生过多的细胞因子

如 IL-1 、IL-6 、TNF 等
[ 5]
,刺激破骨细胞的分化 、增殖 ,导

致骨的吸收增加 。

　　肾脏与机体骨代谢密切相关 ,其可合成分泌 1 , 25

(OH)2 D3 ,调节钙 、磷等的重吸收 ,肾脏病变时 , 1-α羟

化酶活性下降 , 1 ,25(OH)2 D3 合成减少 ,从而使肠 、肾

小管钙的吸收下降 ,继发性甲状旁腺激素增高 ,导致骨

吸收增加 , BMD下降
[ 6 ,7]
;我们的研究也证实 ,女性 2

型DM 并发OP 患者尿白蛋白 、β2-MG排泄显著增加(P

<0.01),相关分析显示 ,患者 BMD 变化与尿白蛋白 、

β2-MG排泄呈显著负相关。

　　总之 ,本研究显示 ,绝经后女性 2型 DM 患者骨质

疏松症的发生除绝经后雌激素下降和衰老的影响外 ,

糖代谢紊乱及肾脏损害对骨代谢影响更加突出 ,其加

速了绝经后妇女骨量丢失 ,更易发生 OP。故在良好的

代谢控制 ,减少慢性病发症的同时 ,应适时以抗骨质疏

松治疗可延缓女性 2型 DM 患者骨质疏松的发生发

展 ,提高患者的生存质量 。
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　　(上接 623页)
首先提出 , 又称早期婴儿癫疒间性脑病 , 是一种恶性癫疒间。 1976

年大田原氏将大田原综合征 、West综合征和 Lennox-Gastant 综

合征统称为年龄依赖性癫疒间性脑病 ,其中大田原综合征发病年

龄最早 , 且这 3 个综合征随着年龄增长可发生转变:大田原综

合征在 4～ 6个月时可转变成West综合征 , 而West综合征在 1

岁半至 3岁时可转变成 Lennox-Gastant综合征。 大田原综合征

临床主要特点[ 1 ～ 3] :①新生儿或小婴儿发病(多在生后 3 个月内

起病),男多于女;②频繁且难以控制的强直发作和 或强直阵

挛性发作 ,持续时间多较短暂;③特征性暴发抑制型脑电图;④

严重精神运动障碍。由于临床医生对本病的认识不够 , 容易造

成误诊 , 因此应注意与以下疾病鉴别:①缺氧缺血性脑病和颅

内出血:该病常在围生期有缺氧 、窒息或产伤史 ,多在 24 ～ 72 h

内出现抽搐 ,头颅 CT或 MRI 可明确诊断 ,可与本病相区别。 ②

早期肌阵挛发作[ 4] :有家族史或代谢性疾病 , 发作类型表现为

肌阵挛或部分性发作 , 脑电图也可爆发抑制 , 但主要在入睡后

出现 ,持续时间较长。 ③良性家族性新生儿惊厥:为常染色体

显性遗传 , 惊厥多开始于生后第 3 天或以后 , 无论止惊治疗与

否 ,一般都在生后 1～ 3 周自行停止 , 预后良好 , 智力发育也正

常 ,但常有癫疒间家族史。 ④其它:如低血糖 、低钙 、低镁 、氨基酸

代谢紊乱以及维生素 B6缺乏症等代谢异常性疾病均可导致新

生儿惊厥 ,也应依次加以鉴别。

　　目前大田原综合征病因尚未明确 , 可有癫疒间家族史 , 但也

可能与母亲妊娠晚期有严重妊娠中毒综合征 、或妊娠早期有手

术麻醉史以及患儿缺氧窒息史等有关。治疗上无特效抗癫疒间

药 ,可试用苯巴比妥钠 、ACTH、苯妥英钠等治疗。本综合征预

后不良 , 往往在病后半年内死于频繁的抽搐发作或感染 , 部分

存活者多留有严重的智力落后 、偏瘫 、脑瘫以及精神运动障碍 ,

与病例 2报告中患儿的表现基本一致。

　　关键词:大田原综合征;癫疒间性脑病
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