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"摘要#

!

目的
!

观察普萘洛尔治疗婴幼儿血管瘤"

P̂

$的临床疗效!评价其安全性%方法
!

$%%

例
P̂

患儿随机分为治疗组

"普萘洛尔
14

?

+

K

?

N$

+

!

N$

$和对照组%观察
$1

个月!通过瘤体体积变化比较
1

组临床疗效!监测治疗前后
1

组心率&血糖&血

压&血常规&心电图&肝肾功变化%结果
!

治疗组有效率高于对照组有效率"

!

$

%&%$

$!疗效随时间延长逐步提高!且在
'

!

-

个月

增长较快"

!

$

%&%$

$%治疗组心率低于对照组!治疗组血糖&血压&血常规&心电图&肝肾功与对照组比较!差异无统计学意义"

!

&

%&%2

$%结论
!

普萘洛尔口服治疗婴幼儿
P̂

临床疗效有效!不良反应少!建议疗程在
-

个月以上%
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婴幼儿血管瘤$
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#

P̂

&是一种婴幼儿

常见的良性肿瘤#有自愈性*部分婴幼儿血管瘤因影响美观)

生理功能或形成溃疡)遗留畸形或威胁患儿生命#需及时治疗*

1%%/

年由
>i9<F<i.>9D:tI;

'

$

(首先报道用普萘洛尔治疗
P̂

#引起

世界医学关注*从
1%$1

年起#泸州市人民医院皮肤科)儿科联

合重庆市第一人民医院皮肤科)四川医科大学附属医院皮肤科

采用普萘洛尔对
P̂

患者进行治疗#现报道如下*

=

!

资料与方法

=&=

!

一般资料
!

入选标准!符合婴幼儿血管瘤诊断标准'

1

(

*

排除标准!不能配合治疗%疗程不足
)

个月痊愈且无复发者%血

管畸形%支气管哮喘%心源性休克%心传导阻滞$

$

至
&

度房室

传导阻滞&%重度心力衰竭%窦性心动过缓%过敏史%充血性心力

衰竭%糖尿病%肺气肿或非过敏性支气管炎%肝功能不全%甲状

腺功能低下%雷诺综合征或其他周围血管疾病%肾功能减退*

最后收集到
$%%

例患者#男
00

例#女
2)

例#年龄
'

!

$$

个月#

以完全随机法分为治疗组和对照组$每组
2%

例&*两组患儿在

性别)月龄)体质量)发病时间)病程)瘤体大小及分布等资料比

较#差异无统计学意义$

!

&

%&%2

&*

=&>

!

方法

=&>&=

!

治疗方法
!

治疗组!予盐酸普萘洛尔片剂$常州康普药

业有限公司&#第
$

天
%&124

?

1

K

?

N$

1

!

N$

#分
'

次口服$均于

餐后服用&#第
1

天
%&2%4

?

1

K

?

N$

1

!

N$

#第
'

天
$&%%4

?

1

K

?

N$

1

!

N$

#自第
0

天起
1&%%4

?

1

K

?

N$

1

!

N$

%治疗前
2!

住院

监测生命体征#记录服药前肝肾功#出院时详细告知治疗期间

的各种注意事项及应对方法%每周称质量调整剂量)复查心率#

每月复查患儿心电图)血常规)血糖)血压)肝肾功能#监测药物

治疗不良反应*观察血管瘤体积变化并做记录%根据病情调整

疗程#疗程超过
P̂

增生期#皮损消退后规则减量停药$减量时

间
1

周#不计入疗程&*无论用药时间长短#均随访时间
$1

个

月*治疗方案经医院伦理委员会论证通过#所有患者均由监护

人签署治疗志愿书*对照组!不予治疗#门诊观察随访
$1

个月*

=&>&>

!

观察指标
!

瘤体大小!通过采用测量)彩超或
X5̂

等

动态测量血管瘤大小%采用
63=9F;:

'

'

(疗效评定法#

%

级!瘤体

缩小小于
12M

#

$

级!瘤体缩小
1)M

!

2%M

#

&

级!瘤体缩小

2$M

!

-2M

#

-

级!瘤体缩小大于
-2M

%以
&

)

-

级为有效范围

'有效率
j

$

&

p

-

&"

2%d$%%M

(*其他指标!服药前后心率)

血糖)血压)血常规)心电图)肝肾功*

=&?

!

统计学处理
!

采用
RSRR$(&%

统计软件进行分析*计量

资料符合正态分布以
Bb:

表示#组间比较采用方差分析*计

1/-1

重庆医学
1%$2

年
-

月第
00

卷第
1%

期



数资料以率表示#采用
!

1 检验*检验水准
*

j%&%2

#以
!

$

%&%2

为差异有统计学意义*

>

!

结
!!

果

>&=

!

疗效比较)疗效与治疗时间关系
!

治疗组与对照组疗效

比较#差异有统计学意义$

!

$

%&%2

&*以时间$月份&为
q

轴#

疗效为
f

轴#求得治疗组
V"

?

#+<#3

曲线方程!

A/

$

"$

$p

$)&1$0d%&))'

C

&#治疗时间与疗效正相关$

6

1

j%&()-

#

!

$

%&%$

&#见表
$

)图
$

*

图
$

!!

两组疗效与治疗时间关系图

>&>

!

服药前)服药后
$=

心率比较
!

以单因素方差分析治疗

前治疗组与对照组间心率差异无统计学意义$

!

&

%&%2

&#治疗

期间治疗组与对照组间总体心率差异有统计学意义$

!

$

%&%2

&%以重复测量方差分析治疗
$

!

2!

治疗组与对照组间心

率差异有统计学意义$

!

$

%&%2

&#见表
1

*

>&?

!

服药前后餐后
1=

血糖比较
!

以单因素方差分析治疗前

治疗组与对照组间血糖差异无统计学意义$

!

&

%&%2

&#治疗期

间治疗组与对照组间总体血糖差异无统计学意义$

!

&

%&%2

&%

以重复测量方差分析治疗
$

!

2!

治疗组与对照组间血糖差异

无统计学意义$

!

&

%&%2

&#见表
'

*

表
$

!!

两组疗效与治疗时间

组别
月

$ 1 ' 0 2 ) - / ( $% $$ $1

治疗组

!%

'2 '' 1% $$ / 0 1 % % % % %

!$

$$ $1 1' 1) 1) 1$ $( $/ $% $% ( /

!&

0 0 2 ( $1 $' $0 $0 11 1$ 1$ 11

!-

% $ 1 0 0 $1 $2 $/ $/ $( 1% 1%

!

有效率$

M

&

/ $% $0 1) '1 2% 2/ )0 /% /% /1 /0

对照组

!%

2% 2% 2% 2% 0/ 0) 0' '/ ') '0 '$ 1(

!$

% % % % 1 ' 2 / $% $% $$ $1

!&

% % % % % $ 1 ' ' 0 ) -

!-

% % % % % % % $ $ 1 1 1

!

有效率 $

M

&

% % % % % 1 0 / / $1 $) $/

! %&%0%&%1%&%%%&%%%&%%%&%%%&%%%&%%%&%%%&%%%&%%%&%%

表
1

!!

两组服药前+服药后
$=

心率比较%

Bb:

(次'
4#,

&

组别 治疗前
$! 1! '! 0! 2!

治疗期间总体值

治疗组
$'/&-0b)&($ $'$&01b2&/- $12&()b2&2/ $1$&()b-&') $12&2%b2&0' $11&-)b)&-2 $1'&2'b-&2%

对照组
$')&1/b)&// $'2&)1b-&)0 $'2&)1b-&12 $')&')b-&-' $'2&(0b/&1) $'-&-/b-&2' $''&20b-&%2

表
'

!!

两组餐后
1=

血糖比较%

Bb:

(

44">

'

V

&

组别 治疗前
$! 1! '! 0! 2!

治疗期间总体值

治疗组
2&)/b%&2' 2&-$b%&2' 2&)0b%&0) 2&-1b%&00 2&))b%&2% 2&)(b%&21 2&-%b%&2$

对照组
2&/)b%&21 2&))b%&0$ 2&)$b%&/% 2&-2b%&0( 2&-)b%&02 2&-'b%&0- 2&))b%&0%

>&@

!

血压)血常规)心电图)肝肾功比较
!

治疗组血压)血常

规)心电图)肝肾功与对照组间比较#差异均无统计学意义

$

!

&

%&%2

&*

?

!

讨
!!

论

约有
1%M

的婴幼儿在出生后发生
P̂

#其发病机制不明*

P̂

是一种良性疾病#可自行消退#但部分病例不能消退或消退

不完全*

P̂

可能出现出血)感染或溃疡%侵犯重要结构#导致

毁容)功能障碍)影响生命功能等%伴血小板减小综合征%合并

高输出量充血性心衰等并发症*

自
>i9<F<i.>9D:tI;

以来#普萘洛尔被广泛应用于
P̂

的治

疗*一般认为#普萘洛尔治疗
P̂

的作用机制有收缩血管$早

期&)抑制血管生长$中期&)诱导血管内皮细胞凋亡$晚期&

'

个

方面!$

$

&收缩血管!普萘洛尔在治疗
P̂

的
10

!

0/=

即出现颜

色变化)质地变软)瘤体缩小*普萘洛尔通过阻断血管
)

受体#

抑制心脏功能反射性兴奋交感神经#引起血管收缩'

0

(

*$

1

&抑

制血管生长!

P̂

的内皮细胞呈单克隆系的表现#导致内皮细胞

异常增殖)增多而形成'

2

(

*血管内皮因子$

_OT̀

&与成纤维细

胞生长因子$

D̀ T̀

&激活
O5\

"

X6S\

通路而促进血管生成#

在
P̂

增生期的瘤体和血清中高表达#在消退期表达降低甚至

不表达'

).-

(

#抑制
_OT̀

与
D̀ T̀

在血管内皮细胞或血管瘤干

细胞中的表达#可显著地抑制细胞分化与血管生成'

2

#

/

(

*普萘

洛尔能通过降低
_OT̀

和
D̀ T̀

水平来抑制
P̂

血管内皮细

胞增生)分化#抑制
P̂

血管生长'

(.$%

(

*$

'

&诱导血管内皮细胞

凋亡!凋亡导致细胞数量减少是
P̂

自行消退的主要原因*消

退期血管瘤组织中凋亡水平较增殖期升高
2

倍#且至少
$

"

'

的

凋亡细胞是血管内皮细胞*普萘洛尔
JXRQ

溶液能降低血管

内皮细胞活性)抑制其增殖#并影响
39+

8

9+;

等多种蛋白活

性'

$$

(

#诱导包括毛细血管内皮细胞)胰腺癌细胞及胃癌细胞等

多种细胞发生凋亡'

$1.$0

(

*说明普萘洛尔不仅能促使
P̂

血管

内皮细胞凋亡#还可能促使进入凋亡期*

本研究发现#普萘洛尔治疗
P̂

在
$1

个月随访时疗效明

显高于对照组#且其疗效随时间延长逐渐增高*根据
V"

?

#+<#3

曲线计算快增期'$

,̂9N$&'$-

&"

D

#$

,̂9p$&'$-

&"

D

(

'

$2

(

#在
'

!

-

个月该时间范围内疗效快速增长#提示应用普萘洛尔治疗

P̂

#当其疗程超过该范围时#可能获得较好疗效*

由于普萘洛尔通过肝)肾代谢#可能会导致心率减慢)低血

压)心力衰竭)血小板减少#引起糖尿病患者血糖降低#且以

1&%%4

?

1

K

?

N$

1

!

N$剂量为超说明书剂量用药#因此#本研究

对患儿心率)血压)血糖)心电图)血常规)肝肾功进行观察#期

望能较全面的评价普萘洛尔治疗
P̂

的安全性*从统计结果

来看#治疗组心率降低$但并无临床症状&#但其他各项指标两

组间均无差异#提示普萘洛尔治疗
P̂

安全性较高*在本次临

床观察中也未发现其他由普萘洛尔引起的不良反应*

在对我国近年来以普萘洛尔治疗
P̂

相关文献进行
X;<9
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分析的研究报导均指出'

$).$-

(

#口服普萘洛尔治疗婴幼儿体表

性血管瘤的疗效明确#不良反应少#较之糖皮质激素)放射核

素)激光疗效及安全性方面优越%普萘洛尔联合常规治疗则可

以明显提高疗效#缩短疗程#减少不良反应的发生*这与笔者

的观察结果是一致的*

国内对普萘洛尔治疗
P̂

的报道多仅限于临床总体疗效#

观察例数少#疗程多靠临床经验估计#对不良反应观察较局限#

一定程度上阻碍其临床推广*本次通过较大样本的观察#严格

执行入选和排除标准#初步估算普萘洛尔治疗
P̂

的疗程#对

普萘洛尔的不良反应进行了长期观察#对普萘洛尔治疗
P̂

临

床用药有一定的参考意义*

本研究不足之处在于仅观察了时间与疗效的关系#而在实

际工作中影响疗效的因素很多#笔者将进一步寻找)扩大观察

指标#期望找到能更全面评估疗效的方法*本研究观察随访时

间仅有
$1

个月#对普萘洛尔治疗
P̂

的远期效果未能作出评

估#对普萘洛尔是否能提高
P̂

的治愈率未能进行观察*总

之#普萘洛尔治疗
P̂

疗效明确#安全性高#建议疗程
-

个月

以上*

参考文献

'

$

(

Vi9<F<i.>9D:tI;U

#

JF49+!;>95"

]

F;O

#

PFD#3=;7

#

;<

9>&S:"

8

:9,">">@":+;H;:;=;49,

?

#"49+"@#,@9,3

A

'

G

(

&B

O,

?
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