
应
[ 7]
。Kluck 等用 C 螯合剂 EGTA 、EDTA 、BAPTA-AM

等处理 NS-1鼠骨髓瘤细胞系 ,发现细胞内钙离子浓度
和整个细胞内钙含量都下降 ,但细胞仍可进行凋亡 ,因

而其认为不只是细胞内钙离子浓度的升高或下降引发

细胞凋亡反应 ,而起决定作用的因素可能在于维系某一

细胞生存的钙离子浓度的失衡
[ 8]
。Stewart 等

[ 9]
也发现

神经酰胺(C2-ceramide)可通过诱导酪氨酸激酶活性增
加———不通过钙离子动员 ,来诱导细胞凋亡 ,他们认为

可能是通过 Raf激酶信号传导途径诱导了细胞凋亡。
　　本研究用 3个不同的实验方法均未发现 THH 碱

诱导后胞内游离钙离子浓度发生变化 ,因此 THH碱诱

导 Jurkat细胞凋亡可能是通过另外的途径。许多实验

显示 ,线粒体膜通透性转变孔道(Permeability transition

pore , PTP)开放可造成线粒体膜电位的消散 ,引起线粒

体内的高浓度钙离子外逸 ,进而造成胞内游离钙离子
浓度增高

[ 10]
,然而本课题的另外的试验显示THH 碱确

实可以诱导线粒体膜电位降低 ,对这一非常有兴趣的
问题值得进一步研究 。

　　(感谢新桥医院临床药理基地徐颖硕士在昆明山海棠碱
制取工作中给予的热情帮助。)
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小儿颈部结核冷脓肿误诊为甲状舌骨囊肿 2例

Tuberculous abscess of the neck in children misdiagnosed as thyro hyoid cyst:Report of
2 cases

王　进
1
,柯振武

2
　　(成都军区总医院:1 耳鼻咽喉科;2 放射科 , 成都 610083)

　　患者 ,女性 , 汉族 , 13岁 , 发现颈前区中下部包块 1 月 ,无发

热 ,无咽喉疼痛及声音嘶哑。当患者后仰及扭颈时疼痛 , 且包

块有渐增大趋势。入院查体:颈前正中环状软骨下可触及一包

块 ,质中 , 约 2.5 cm×2.5 cm 大小 , 可推动 , 无压痛。彩超示甲

状腺峡部上份一肿物 ,与甲状腺无明确关系。诊断为甲状舌骨

囊肿。准备后局麻下行甲状舌骨囊肿摘除术 , 术中舌骨无关 ,

在剥离囊肿时有白色稠状液体流出;吸净后 , 将囊肿摘除送病

检。报告为炎性病变 , 后行 PCR检测 ,证实为结核。后再次查

体 ,又发现患者左侧胸锁乳突肌上段深面有一包块 , 约 2.5 cm

×2.5 cm , 质中等硬 , 表面光滑 , 可 移动。 鼻咽顶壁 有

　　作者简介:王　进(1972-),男 ,四川省遂宁市人 ,硕士 ,主治医师 ,主要从事

耳鼻喉科方面的研究,发表论文13篇。电话:(028)6570392

　　收稿日期:2002-09-01;修回日期:2003-01-05

一分叶状 、凸凹不平物 , 活检示结核性肉芽肿。 后患者转院行

抗结核治疗。

　　患者 , 女性 ,汉族 , 6 岁 , 15 d 前某晚发现颈正中一包块 , 质

软 ,疼痛拒触摸。患儿昼夜哭闹不止 , 伴咳嗽 , 但无发热及盗

汗。查体:颈正中甲状舌骨膜处有一包块 , 约 2 cm×2 cm 大小 ,

质软 , 穿刺抽出白色液体 25 ml , 培养未见细菌生长 , 初步诊断

甲状舌骨囊肿 ,术前心电图 、胸片 、血常规 、肝 、肾功检查未见异

常 ,在全麻下手术 , 术中剥离囊肿时囊壁破裂 , 有白色液体溢

出 ,吸净后摘除囊肿 , 发现与舌骨无关。术后伤口愈合差 ,一直

有脓液流出 ,再次于 2 月 16日取伤口内脓液培养未见细菌 , 血

常规复查无异常 ,血沉:29 mm h , 抗酸刮片染色未见抗酸杆菌。

后将脓液进行 PCR检测 , 发现 TB-DNA 阳性特异片段 , 确定为

(下转 1523页)
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且毒副作用最小 ,因此研究其药理作用具有更为重要

的实际意义
[ 3]
。本研究用Annexin V PI 双标记法

[ 3]
同

样证实了 THH 碱具有很强的诱导 Jurkat细胞凋亡的

能力 ,呈明显的剂量和时间依赖性 ,且引起的细胞死亡
具有不可逆性。

　　现认为凋亡蛋白酶通过两条途径被激活:受体介导
途径(FasL或 TNFα介导)和线粒体途径

[ 5]
,在受体介导

途径中 ,Fas配体与细胞膜上的Fas受体结合 ,受体-配体

聚合后 ,死亡适配分子(Death adapter molecule)在细胞膜
内面聚集形成聚合物 ,pro-caspase-8随后也集聚在此聚

合物上 ,并同时被激活。激活的 caspase-8 可剪切激活
caspase-3、caspase-7、Bid蛋白等凋亡相关分子 。Caspase-7

和 caspase-3一样是主要的效应凋亡蛋白酶 ,它们剪切激
活细胞内多种凋亡相关分子 ,包括依赖 caspase 激活的

DNA酶
[ 6]
, caspase-8也可通过水解活化 Bid蛋白作用于

线粒体 ,诱导线粒体释放多种凋亡因子 。

　　Fas与 FasL相结合是细胞凋亡的一条重要途径 ,
已经发现 , FasL 在淋巴系细胞中呈广泛表达 ,用临床

治疗剂量的抗癌药物可诱导 FasL 的表达 ,FasL 通过与
Fas受体交联以自分泌或旁分泌的方式介导细胞凋

亡
[ 7]
。Fas 受体寡聚化可以诱导其与调节分子如

FADD 和 Pro-cspase-8 形成死亡诱导效应复合体
(DISC), DISC 诱导 Pro-caspase-8 发生构象改变 , 引起

caspase-8的自主水解激活 ,启动凋亡的蛋白酶级联
[ 8]
。

　　本研究结果显示 , THH 碱在诱导 Jurkat细胞凋亡

的早期阶段(6 h),FasL 蛋白表达和 caspase-8剪切激活
均开始增加 ,说明 THH碱诱导 Jurkat淋巴瘤细胞凋亡

中通过了 Fas L 、caspase-8途径 。
　　在THH 生物碱诱导 Jurkat细胞后 6 h , caspase-7与

caspase-8同期开始剪切激活;且于 12 h 与 caspase-8同
期达高峰 , 揭示 caspase-7也被 caspase-8剪切激活并参
与其凋亡过程。Caspase-7于 12 h 后呈降低趋势 ,这主

要是由于随着凋亡的进一步发展 ,坏死细胞的数量增
加所致。然而不同的是 Pro-caspase-7蛋白的表达量并

没有随着活性剪切形式 caspase-7的上升而下降 ,推测

THH 可能通过别的途径诱导 Pro-caspase-7蛋白的转录
或翻译过程所致 。

　　Caspase-8也可通过水解活化 Bid蛋白作用于线粒

体从而激活线粒体途径。本研究结果显示 ,随着凋亡

细胞比例的增加 ,Bid酶原表达量明显地降低而 Bid剪

切激活则明显增加;12 h后 Bid开始激活 ,较 caspase-8
的激活启动延迟一个实验时间间隔 6 h;其剪切在 18 h

达到高峰并维持至 24 h 。我室前期的结果也发现THH

碱诱导 Jurkat细胞凋亡的过程中线粒体参与了调控 。

　　综上所述 , THH 碱首先通过 Fas L 、caspase-8途径
启动 Jurkat淋巴瘤细胞株的凋亡机制 ,随后 caspase-8

剪切激活凋亡效应蛋白酶 caspase-7和线粒体凋亡途
径的前期蛋白 Bid ,Bid参与启动线粒体凋亡途径 。
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　　(上接 1520页)
颈部结核冷脓肿 ,后出院行抗结核治疗。

讨论

　　儿童颈部正中出现结核性冷脓肿很少见。 从我科收治的

小儿颈部包块来看 ,甲状舌骨囊肿最多见[ 1] , 次为甲状腺囊肿 ,

最后为颈部结核脓肿。甲状舌骨囊肿最常见的部位在舌骨附

近。有时上端借小管通向舌盲孔 , 下端延伸到甲状腺 , 通过 B

超及同位素扫描不难作出诊断。但要确诊为颈部结核性冷脓

肿却相当有难度。首先 ,耳鼻咽喉结核发生率低 ,原发性甚少 ,

多继发于较严重的肺结核或其它器官的结核 , 通过接触 , 血行

或淋巴途径传播。仔细询问患者病史(均无卡介苗接种 , 无盗

汗)及胸片 ,均未提示结核感染;其次:只有条件比较好的医院

才能进行聚核酶链反应(PCR)扩增筛选 TB-DNA , 快速诊断结

核 ,因为 PCR具有极高敏感性和特异性。

　　从这两例病例 ,我们认识到近几年耳鼻咽喉结核发病率有

上升趋势 ,遇到小儿颈部包块应详细体检(局部病变 、耳 、鼻 、咽
喉), 进行胸片 、PPD、血沉 、痰及穿刺抽脓培养查找抗酸杆菌检

查 , B 超 、同位素扫描 , 必要时利用PCR技术高度特异性排除 TB

-DNA存在 , 避免误诊误治 ,减轻患者身体 、精神及经济损失。

　　关键词:结核冷脓肿;误诊;骨囊肿;舌骨

　　中图法分类号:R529.8　　　文献标识码:B
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