
C>DDEDAI=>87CD>8+S,#\C7:>O*"$!-*-$!%!!!!$&#
+"",孙秀海*代学良*刘洪义#缺血性卒中患者血清和脑脊液

5H85及b3R.!水平变化及其临床意义+S,#神经损伤与

功能重建*"$!/*!2$!%!2!.2"#
+"2,张楠*张中馥*徐丽娟*等#病毒性脑炎患儿脑脊液变化及

血清学相关指标的临床意义+S,#河北医药*"$!/*&$
$"&%!2%&'.2%&%#

+"&,PR5*3X(,)*,:R5RY.PY:X+Y (*\Y:X+\X+ X

[*>?AD#38?I<CH?>.A9G9>EI<9.)>I7=>G5W5(!GI7=>8

9>E?I<OB7D?IA98K7@IA?7<9A9GLD<<G.LIA79LAII7>IO>IK>.

AL7D7?H79=7IAD>9C>OBAD7?78+S,#5>DD:>O*"$"$*2"$!!%!

!$/!'$#

$收稿日期!"$"".$".!""修回日期!"$"".$1."/%

!短篇论著!

*(*."$$&方案分层治疗在儿童噬血细胞综合征中的
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""摘"要"目的"探讨 *(*."$$&方案分层治疗在儿童噬血细胞综合征$*b\%中的疗效及对血清白细胞介
素$R(%.1'R(.!$和R(.!"水平的影响&方法"选取"$!'年!月至"$!/年!"月该院血液肿瘤科收治的 *b\
患儿'1例为研究对象&依据治疗方法不同将患儿分为观察组$&$例!采用*(*."$$&方案分层治疗%和对照组
$!1例!采用常规化疗%&比较两组疗效'治疗前后症状评估指标+甘油三酯$;̂ %'总胆固醇$;5%'纤维蛋白原
$QR,%'中性粒细胞计数$+X4;%'血红蛋白$*L%'血小板计数$b(;%,和炎症因子$R(.1'R(.!$'R(.!"%水平&
结果"观察组临床缓解2/例$-'#$$0%!疾病活动"例$'#$$0%&对照组临床缓解!"例$%'#$$0%!疾病活动

&例$"'#$$0%&两组疗效比较!差异有统计学意义$!"h&#%%-!!h$#$"-%&两组治疗后 ;̂ 水平均较治疗前

降低!且观察组低于对照组!差异有统计学意义$!$$#$'%#两组治疗后;5'QR,和b(;水平均较治疗前升高!
且观察组高于对照组!差异有统计学意义$!$$#$'%&观察组治疗后R(.1'R(.!$和R(.!"水平较治疗前降低!
且低于对照组治疗后!差异有统计学意义$!$$#$'%&结论"*(*."$$&方案分层治疗可改善 *b\患儿的高
脂血症!减轻患儿全身炎症反应!提高临床缓解率&

关键词"*(*."$$&方案#"儿童#"噬血细胞综合征#"甘油三脂#"炎症反应
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""噬血细胞综合征$*b\%是由于巨噬细胞被;细
胞刺激后分泌超量的细胞因子*导致'细胞因子风暴(
而形成*其潜在诱发因素包括先天基因缺陷-风湿免
疫性疾病-感染-肿瘤等+!.",)参照国际组织细胞协会
制定的 *(*."$$&方案$环孢霉素3-地塞米松-依托
泊苷%进行化疗可明显改善患儿预后*其中依托泊苷
是一种表鬼臼毒素*属于拓扑异构酶"抑制剂*对家
族性及X,病毒相关 *b\有效*但其致白血病作用已
被证实)对于感染继发 *b\临床症状轻微的患儿*
激素或免疫调节药物联合治疗为首选方案*但需根据
病情监测情况及时调整治疗方案&而危重及难治患儿
应采用 *(*."$$&完整方案诱导化疗)原发性 *b\
复发率较高*在现有医疗技术条件下*造血干细胞移
植是唯一可治愈原发性 *b\的方法)因此*条件允
许的情况下*在按照 *(*."$$&完整方案治疗的同

时*应尽快准备造血干细胞移植+2.&,)本研究探讨了

*(*."$$&方案分层治疗的疗效和可行性*以期为临
床治疗提供参考)

?"资料与方法

?#?"一般资料"选取"$!'年!月至"$!/年!"月本
院血液肿瘤科收治的 *b\患儿'1例为研究对象)
依据治疗方法不同将患儿分为观察组$&$例*采用

*(*."$$&方案分层治疗%和对照组$!1例*采用常规
化疗%)观察组中男"1例*女!&例&年龄!#2&!!#&
岁*平均$&#1"i$#'!%岁)对照组中男-例*女%例&
年龄!#!&!!#"岁*平均$&#'/i$#'1%岁)两组患儿
性别-年龄比较*差异无统计学意义*具有可比性$!%
$#$'%)诊断标准!符合国际组织细胞协会制定的

*(*."$$&方案中的相关标准+',*即持续!周以上体
温高于2/#'`*脾大*非骨髓造血功能低下引起的血
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细胞减少*机体内自然杀伤细胞活性缺乏或降低*血
清铁蛋白&'$$+@"(*可溶性5)"'增多)符合上述
任意'项及以上即可诊断)纳入标准!符合 *b\的
诊断标准&所有病例进行家族性及已知遗传缺陷基因
筛查&患儿及其家长依从性好*能积极配合治疗方案
的实施)排除标准!患儿父母为近亲结婚者)本研究
已通过医院医学伦理委员会批准)

?#@"方法"$!%观察组患儿均采用 *(*."$$&方案
分层治疗!经家族性及已知遗传缺陷基因筛查阳性
者*按照 *(*."$$&完整方案诱导治疗*疾病缓解后
必须行造血干细胞移植&感染相关 *b\应及时控制
感染*如病情仍在进展可加入依托泊苷完整方案治
疗*其中X,病毒相关 *b\可尽早应用 *(*."$$&
完整方案治疗&肿瘤相关 *b\应积极明确肿瘤类型*
根据肿瘤类型进行联合化疗&风湿免疫相关 *b\应
考虑使用依托泊苷或 *b\挽救性治疗方案)$"%对
照组采用常规化疗)$2%两组均于治疗开始后"周-&
周及/周进行血常规-血清铁蛋白-甘油三酯$;̂ %-
免疫功能及病原体类型评估等*脱离依托泊苷-地塞
米松治疗的患儿*免疫功能恢复正常后*可于诱导治
疗/周后停药观察)此后每隔&周进行病情评估)

?#A"观察指标

?#A#?"疗效判定"临床缓解!体温下降*脾缩小*

;̂ '2#$$ KK<D"(*血小板计数$b(;%&!$$g
!$-"()疾病活动!达不到上述标准+1,)

?#A#@"指标检测"分别在治疗前后空腹采集静脉
血*采用全自动生化分析仪检测 ;̂ -血清总胆固醇
$;5%-纤维蛋白原$QR,%水平*采用全自动血细胞分
析仪检测中性粒细胞计数$+X4;%-血红蛋白$*L%-

b(;&采用酶联免疫吸附试验检测炎症因子白细胞介
素$R(%.1-R(.!$和R(.!")

?#B"统计学处理"采用\b\\"!#$软件进行数据分
析)符合正态分布的计量资料以RiD表示*两组间
比较采用9检验&计数资料以例数或百分率表示*组
间比较采用!" 检验)以!$$#$'为差异有统计学
意义)

@"结""果

@#?" 两 组 疗 效 比 较 " 观 察 组 临 床 缓 解 2/ 例
$-'#$$0%*疾病活动"例$'#$$0%)对照组临床缓
解!"例$%'#$$0%*疾病活动&例$"'#$$0%)两组
疗效比较*差异有统计学意义$!" h&#%%-*! h
$#$"-%)

@#@"两组治疗前后症状评估指标水平比较"两组治
疗后 ;̂ 水平均较治疗前降低*且观察组低于对照
组*差异有统计学意义$!$$#$'%&两组治疗后 ;5-

QR,和b(;水平均较治疗前升高*且观察组高于对照
组*差异有统计学意义$!$$#$'%*见表!)

@#A"两组治疗前后炎症因子水平比较"观察组治疗
后R(.1-R(.!$和R(.!"水平较治疗前降低*且低于对
照组治疗后*差异有统计学意义$!$$#$'%*见表")

表!""两组治疗前后症状评估指标水平比较%RiD'

组别 . 时间 ;̂ $KK<D"(% ;5$KK<D"(% QR,$K@"G(% +X4;$g!$-"(% *L$@"G(% b(;$g!$-"(%

观察组 &$ 治疗前 2#!/i$#$& "#"%i$#$/ !!$#2"i2#'! !#!/i$#&' %-#/"i2#!$ &&#"$i$#2!

治疗后 "#%$i$#$%AL 2#1"i$#!!AL !2%#/&i&#"$AL !#"1i$#2% %%#1!i&#&/ /2#"-i$#&"AL

对照组 !1 治疗前 2#!1i$#$1 "#"-i$#$& !!2#"-i2#"/ !#"$i$#&$ %/#$!i2#$" &2#'"i$#2/

治疗后 "#-"i$#$-A 2#2%i$#$-A !"&#&"i2#1"A !#"2i$#2' %%#2$i2#%! '"#&'i$#&$A

""注!与同组治疗前比较*A!$$#$'&与对照组治疗后比较*L!$$#$')

表"""两组治疗前后炎症因子水平比较%RiD&9@#('

组别 . 时间 R(.1 R(.!$ R(.!"

观察组 &$ 治疗前 '!#"-i!!#"/ '1%#/&i2!#"$ !!'#&/i!"#&$

治疗后 &&#1"i!$#"!AL &&%#1"i"'#&-AL /&#'"i/#/1AL

对照组 !1 治疗前 '"#$1i!$#%& ''"#!-i2$#/' !!"#"%i!2#!!

治疗后 '!#"/i!!#'$ '&2#1!i"-#/! !$-#/&i!2#$'

""注!与同组治疗前比较*A!$$#$'&与对照组治疗后比较*L!$$#$')

A"讨""论

""*b\包括两种类型*即继发性 *b\和原发性

*b\*由于无相应家族史-染色体隐性遗传等因素*导

致原发性 *b\与继发性 *b\难以鉴别*原发性 *b\
通常伴随持续的自然杀伤细胞活性降低*而继发性

*b\中大部分患者并非处于免疫抑制状态*其发病多

由细菌-寄生虫感染及肿瘤等疾病引起+%./,)虽然继

发性 *b\患者病情能自行缓解*但若不及时治疗*仍

有可能导致患者死亡)

"$$&年国际组织细胞协会提出的 *(*."$$&方
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案使得大部分 *b\患者能够得到及时恰当的治疗*
患者无病生存时间得以延长+-,)*(*."$$&方案是
在 *(*.-&方案基础上修订而来*该治疗方案强调不
需要强求确诊患者是原发性还是继发性 *b\等*只
要患者病情严重*处于疾病活动期或再活动期*均应
结合基因检测结果-临床表现等给予/周初始治
疗+!$,)因此*采用 *(*."$$&方案进行治疗可快速
缓解病情*改善患者预后)儿童作为正处于生长发育
中的特殊群体*对药物剂量及安全性方面要求更高*
在治疗中应注重个体化原则*以更好地提高疗效)危
重及难治患儿应首选以依托泊苷为基础的治疗方案)
在 *b\早期诱导化疗时应用依托泊苷*在完全缓解
后及时停用*并保持累积剂量在一个安全的范围
$!"$$&"$$$K@"K"%*以减少继发性白血病的发
生)原发性 *b\应按照 *(*."$$&方案进行诱导治
疗*同时应尽快寻找合适的供者进行配型*疾病缓解
后必须行造血干细胞移植以纠正免疫缺陷+!!,)通过
以上 *(*."$$&方案分层治疗后*可达到去化疗-减
化疗的目的*使得治疗更加精准-安全*从而提高患儿
生存质量*改善其预后+!",);̂ 是判定患儿预后的重

要指标*在随诊中有重要意义*;̂ 水平持续升高表示

患儿仍处于疾病活动期)本研究结果显示*两组治疗
后 ;̂ 水平均较治疗前降低*;5-QR,和b(;水平较
治疗前升高*且观察组治疗后上述指标改善情况优于
对照组$!$$#$'%*观察组临床缓解率高于对照组
$!$$#$'%*提示采用 *(*."$$&方案分层治疗能更
大程度的改善患儿高脂血症症状*提高临床缓解率)

*b\是一种发病机制较为复杂的疾病*免疫缺
陷-感染以及药物等因素导致的免疫异常是该病发生
和发展的重要影响因素+!2,)*b\的主要病理改变为
组织细胞的过度增殖和活化*导致促炎介质的大量分
泌*引发'炎症风暴(和多脏器损伤+!&,)R(.!"是由自
然杀伤细胞和5)/];细胞分泌的促炎因子)相关研
究显示*R(.!"在 *b\患儿血清中水平明显升高*对

*b\具有较高的诊断价值*可作为疗效判定的指
标+!',)雷伟娟等+!1,研究显示**b\患儿存在外周血
辅助性;细胞$;B%!%"调节性;细胞$;I>@%免疫失
衡*;B!%";I>@与R(.1-R(.!$水平-疾病严重程度之
间具有一定的相关性*因此*R(.1-R(.!$水平可间接
反映 *b\患儿的病情变化情况*对诊断及疗效判定
具有参考意义)本研究结果显示*观察组治疗后炎症
因子R(.1-R(.!$和R(.!"水平较治疗前降低$!$
$#$'%*且低于对照组治疗后$!$$#$'%*表明 *(*.
"$$&方案分层治疗可有效减轻 *b\患儿的全身炎症
反应)

综上所述**(*."$$&方案分层治疗可改善 *b\
患儿的高脂血症*减轻患儿全身炎症反应*提高临床

缓解率)
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