
促进肿瘤细胞生长
[ 1 , 2]
。而胃泌素受体拮抗剂丙谷胺

和L-365260可抑制胃癌细胞的生长
[ 3 ,4]
, 本研究结果

表明 ,17 肽胃泌素(G-17)可显著促进胃癌细胞生长 ,
而胃泌素受体拮抗剂 L-365260则可显著抑制胃癌细
胞的生长 ,并可抑制 G-17对胃癌细胞的促生长作用。
　　近年来 ,通过对生物细胞凋亡通路的深入研究 ,已
经证明 , 细胞凋亡过程的紊乱与肿瘤的形成密切相
关
[ 5]
。Bcl-2和 Bax 是调控细胞凋亡的一对基因 , Bax

是编码 Bcl-2相关蛋白 X 的基因 , Bax 蛋白与 Bcl-2蛋
白大约有 21%的同源性 ,具有对抗 Bcl-2蛋白抑制细
胞凋亡的作用。目前关于 G-17促癌机制和 L-365260
抑癌机制的研究较少 。我们从 G-17 和 L-365260对细
胞凋亡相关基因 Bcl-2和 Bax 的调控角度控讨了其作

用机制 。结果发现 ,G-17可显著上调 Bcl-2蛋白表达 ,
而对 Bax 蛋白则无调变作用 。L-365260不仅可显著下
调Bcl-2蛋白表达 ,而且还可显著上调 Bax 蛋白表达。
表明G-17可能通过上调 Bcl-2蛋白表达 、以抑制胃癌
细胞凋亡 。而 L-365260则可能通过下调 Bcl-2蛋白表
达 、上调 Bax蛋白表达以诱导胃癌细胞凋亡。我们认

为G-17通过上调 Bcl-2蛋白表达以抑制凋亡 ,可能是

其促癌机制之一 。而 L-365260通过下调 Bcl-2蛋白表
达和上调 Bax蛋白表达以诱导胃癌细胞凋亡 ,可能是

其抑癌机制之一 。该结果为临床应用胃泌素受体拮抗
剂治疗胃癌提供了实验和理论依据 。
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以精神异常为首发症状的破伤风 1例报告

Report a case of tetanus with mental disorder as initial symptom

范文辉
1
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2
　　(1 第三军医大学附属西南医院神经内科 , 重庆 400038;2 沈阳军区 205医院内四科 ,锦州 121001)

　　患者男 , 41 岁 ,乡村医生。因“记忆力下降 10 d ,精神行为

异常 6 d”入院。入院前 10 天病人不明原因出现记忆力下降 ,

4 d 后出现胡言乱语 , 冲动伤人毁物。当地医院头颅 CT检查未

见异常 , 以精神障碍治疗无效 , 并出现低热 , 遂来我院就诊 , 门

诊以“脑炎”收住院。既往健康 ,家族中无精神病患者。

　　体检:T 37.5 ℃, Bp 15 10 kPa谵妄状态 ,表情痛苦 ,牙关紧

闭 ,颈硬 , 双侧瞳孔等大等圆 ,对光反射存在 , 全身肌张力高 , 腱

反射亢进 ,病理反射未引出。全身皮肤无皮疹 , 浅表淋巴结无

肿大 ,双肺呼吸音粗 , 未闻及干湿罗音 ,肝脾不大。 X 线胸片示

双肺纹理增多;头颅 MRI 无异常发现;脑电图正常。血沉

8 mm h;WBC 16.4×109 L ,中性 0.84 ,淋巴 0.16;脑脊液检查正

常。肝功能正常 ,尿便常规正常 , 血培养无细菌生长。

　　入院后静滴阿昔诺韦 、甲基强的松龙 , 口服氯丙嗪等镇静

解痉药物治疗 , 发热及精神症状无缓解。 3 d 后 , 病人出现高

热 ,全身性肌肉痉挛 , 并出现窒息性抽搐发作 , 紫绀 , 呼吸道分

泌物多 ,即行气管切开 , 加强抗感染及输注血浆等支持治疗。

2 d 后体温降低 , 但阵发性肌肉痉挛无好转且易激惹 , 间歇期全

身肌肉仍处于强直状态 , 发作后原有痉挛加剧 , 伴发作性牙关

　　作者简介:范文辉(1968-),男 ,河南省郑州市人 ,硕士 ,主治医师 ,主要从事

脑血管性痴呆方面的研究 ,发表论文10篇。电话:(023)68753750

　　收稿日期:2000-04-15;修回日期:2000-11-21

紧闭 , 遂考虑有破伤风可能 , 应用 TAT8 万单位+5%GS 500 ml

静脉滴注 ,每日 1 次 , 共治疗 3 次后上述症状完全消失。追问

病史 , 1 月前曾被锈钉刺伤右足底 , 自行处理后包扎 , 未注射破

伤风抗毒素(TAT), 伤口愈合。诊断遂明确。

讨论

　　破伤风是破伤风杆菌经伤口侵入人体后引起的一种毒血

症 ,细菌所含的痉挛毒素通过神经系统作用于随意肌 , 引起痉

挛及抽搐 , 以牙关紧闭 、局部或全身肌肉强直性和阵发性痉挛

为其临床特征[ 1] 。目前认为细菌外毒素经伤口周围的运动终

板沿轴突经脊神经进入脊髓 、延髓和大脑。毒素进入中枢神经

系统以后 ,脑和脊髓充血 、水肿。典型发作的破伤风诊断并不

困难。根据受伤史及临床症状 ,一般可及时作出诊断。但对某
些病例外伤史不明确 ,发病早期仅有前驱症状或症状表现不典

型者 ,诊断较困难易误诊[ 2] 。

　　本病的基本特征是以牙关紧闭为突出表现的全身性肌肉

痉挛 , 具体有如下特点:①肌肉痉挛有自头面部至躯干至四肢

的发作顺序 ,但痉挛早期并非全部如此;②肌肉痉挛呈发作性 ,

且随时间延长 ,发作次数增加 , 持续时间延长 ,严重者可发生喉

痉挛 ,如发作时间过长 , 可引起突然窒息死亡;③痉挛间歇其全

(下转23页)
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癌患者血清 HA明显高于正常对照组 ,有淋巴结转移

者血清 HA明显高于无淋巴结转移组 ,进一步提示HA

可能是大肠癌侵袭潜能相关的因子之一。Kramer等
[ 5]

认为在肿瘤转移过程中 ,肿瘤组织可增加正常结缔组
织的溶解 ,从而使 HA释放入血。我们对大肠癌患者

进一步分组比较 ,发现有淋巴结转移患者 ,手术前后血
清HA水平无明显差异 ,而无淋巴结转移患者的癌肿
切除术后血清 HA水平较术前有明显下降趋势 ,提示

去除原发灶后 ,可减少HA的降解 ,使无淋巴结转移患
者血清HA的含量下降 。因此 ,血清HA水平可反映手

术前后的淋巴结转移状况 。本研究还显示 HA 在大肠

癌患者的检出率明显高于 CEA的检出率 ,提示其作为

消化道恶性肿瘤血清标志物优于 CEA。
　　Col Ⅳ是正常基底膜的组成成分之一 ,免疫组化

研究显示 ,其分布变化与各种癌组织学分级和转移的
潜势有关 。癌细胞浸润和转移时 ,首先要突破基底膜 ,

然后向四周浸润和侵入淋巴管 ,产生远处转移 。因此 ,
基底膜是限制肿瘤浸润和转移的屏障。大肠癌细胞几

乎不产生Col Ⅳ,癌基质细胞产生的Col Ⅳ比正常基质
产生的 Col Ⅳ明显减少

[ 6]
,而癌细胞Ⅳ型胶原酶的合

成增加 ,导致 Col Ⅳ过度降解
[ 7]
,从而破坏了基底膜。

本研究表明 ,正常大肠组织基底膜中 Col Ⅳ是连续完
整的 ,而大肠癌组织 Col Ⅳ分布有不同程度的减少。

低分化 、有淋巴结转移 、Dukes C 和 D期大肠癌患者 ,
Col Ⅳ表达以完全缺如及碎片状(-～ +)为主要表

现 ,而高分化 、无淋巴结转移及 Dukes A和 B期大肠癌

患者 ,Col Ⅳ表达则以间断状( )及连续变薄状( )

为主要表现 。提示 Col Ⅳ的表达强弱可反映肿瘤的转
移趋势及分化程度 ,此与 Havenith

[ 2]
报道相一致 。

　　我们用放免法观察了大肠癌患者外周血清 Col Ⅳ
浓度的变化 。结果表明 ,大肠癌组织血清 Col Ⅳ水平

显著高于正常对照组 ,有淋巴结转移组显著高于无转

移组 ,提示血清 Col Ⅳ含量同大肠癌的恶性程度及淋
巴结转移呈正相关。故我们认为血清 Col Ⅳ水平对大

肠癌诊断及预后判断的一定的临床意义 。研究本发
现 ,随着组织中 Col Ⅳ表达减少 ,血清中 Col Ⅳ的含量

呈逐步升高趋势 ,此可能由于癌肿时癌细胞Ⅳ型胶原
酶的合成增加 ,破坏基底膜 ,使Ⅳ型胶元释放入血所
致。因此 ,血清 Col Ⅳ浓度在一定程度上反映癌肿对

基底膜的破坏程度 ,Col Ⅳ水平的升高提示癌肿的恶
性程度较高并有淋巴结转移倾向 。此外 ,本研究还发

现 ,大肠癌患者血清 Col Ⅳ阳性检出率明显高于 CEA

阳性检出率 ,提示 Col Ⅳ检测作为大肠癌辅助诊断的

指标优于 CEA 。
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　　(上接 19页)
身肌肉仍处于强直状态 , 发作时有痉挛加剧;④肌肉痉挛可引
起剧烈疼痛 , 使病人表情痛苦;⑤痉挛发作后有全身出汗 、流

涎 ,严重者可处于衰竭状态;⑥意识始终清醒[3] 。
　　本例病人发病前有轻微外伤史 , 未接受 TAT治疗。1 月后

出现低热及精神症状 ,按脑炎治疗无效。后改用大剂量 TAT 静

滴 ,病人痊愈出院 , 因此诊断为破伤风。本病的诊断主要依靠
病史 、症状及体征 , 但对受伤史不明确者 , 则须注意与引起肌肉

痉挛或抽搐的疾病鉴别 , 避免误诊延诊。与脑炎区别之处:病
人意识始终清醒 ,脑电图正常 , 发作性全身肌肉强直 , 有激惹现

象 ,轻微刺激后抽搐加剧。
　　破伤风在战时较常见 , 但因预防措施之进步 , 其发病率大

为降低。在平时若创伤情况适合于破伤风杆菌生活繁殖要求 ,
伤后处理不及时或不适当 , 破伤风亦可发生 , 破伤风潜伏期长

短不一 ,一般多在 6～ 10 d ,但短者可至 24 h ,长者达数周甚至数
月之久。破伤风并发症多 , 病死率达 10%～ 40%, 平均 20%～

30%。近年来 ,破伤风发病有上升的趋势 , 我院从 91 年来收治

破伤风病人 30例 , 此例较为罕见 , 且以精神异常为首发症状的

破伤风国内亦未见报道[ 4 ,5] 。因此提醒临床医务人员需全面了
解病情 ,仔细查体。在外伤后出现精神异常者 , 应高度警惕有

否破伤风的可能 ,以免贻误病情。
　　关键词:破伤风;精神异常
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