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方案治疗儿童淋巴母细胞性淋巴瘤"

<[<

#的疗效和安全性%方法
!

收集并分析
.2

例确诊

为
<[<

并接受
&X'=.""/

方案治疗的患儿临床资料$疗效及不良反应%结果
!

.2

例患儿中
7

例为
[=<[<

!

!,

例为
&=<[<

&

!

个

疗程后
!,

例达到完全缓解"

*)

#!

*)

百分率为
,25/!6

%

*)

患儿中复发
!

例!

2

年预期无事件生存率为
$/5$,6

&患儿无治疗相

关病死!化疗不良反应以
,

度以上骨髓抑制$感染和肝损伤最常见%诱导
*

方案肝损伤发生率最高%结论
!

使用不含颅脑放疗的
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方案治疗儿童
<[<

安全有效%

关键词"淋巴母细胞性淋巴瘤&
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联合化疗&
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不良反应
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淋巴母细胞性淋巴瘤$

<[<

%是儿童期非霍奇金淋巴瘤

$

X'<

%常见亚型#占儿童
X'<

的
."6

(

!

)

'

<[<

是一组来源

于不成熟的前体
&

或
[

淋巴细胞的恶性肿瘤#具有起病急*病

程短*易早期多发转移等特点#生物学特性类似急性淋巴细胞

白血病$

-<<

%#按照
.""$

年世界卫生组织$

T'U

%血液淋巴组

织肿瘤分类$

T'U="$

分类%#

<[<

和
-<<

两者均属于前驱
&

或
[

淋巴细胞淋巴瘤"白血病(

.=2

)

'对
<[<

患儿既往采用以

*'U3

方案为基础的化疗但效果不佳#无事件生存率$

Y(P

%不

足
7"6

(

#

)

&国外改用基于
-<<

化疗方案后疗效显著提高#

Y(P

可达
,"6

#

/"6

(

7

)

'本研究从
.""$

年使用
&=X'<=.""/

化

疗方案治疗儿童
<[<

#现将其疗效及化疗相关不良反应等报

道如下'

$

!

资料与方法

$5$

!

一般资料
!

收集
.""$

年
!

月至
."!7

年
!.

月重庆医科

大学附属儿童医院血液肿瘤中心收治符合标准的
.2

例
<[<

患儿#均按
T'U="$

分类诊断标准行病理形态学和免疫组织

化学染色检查确诊(

+

)

'所有患儿治疗前均完善血常规*肝功*

骨髓细胞学及活检*胸部
*&

*

3Y&=*&

等检查#根据
PB5VLK>=

X'<

分期系统进行临床分期(

,

)

'治疗分组为
-

组$

)#*

期%和
[

组$

,#/

期%'纳入标准!$

!

%新诊断并接受
&=X'<=

.""/

方案治疗的
<[<

患儿#包括前体
[

*

&=<[<

'$

.

%发病年

龄小于
!$

岁'$

2

%骨髓原始
4

幼稚淋巴细胞比例小于
.76

'

排除标准!$

!

%既往接受过抗肿瘤治疗'$

.

%继发性肿瘤#如合

并有原发性免疫缺陷*器官移植史或第
.

肿瘤等'

$5/

!

治疗方案
!

根据临床分期和分组接受
&=X'<=.""/

方案

化疗#鞘内注射药物预防中枢神经系统受累$

*XP4

%'方案
%

时#甲氨蝶呤$

%&a

%总剂量
!"6

$最高剂量
7""9

M

%

2"9EF

静

脉滴注#其余剂量
.257C

匀速滴注#

%&a

开始输注
#.

*

#$

*

7#

C

给予四氢叶酸$

!79

M

"

9

.

%#

#$C

检测
%&a

浓度应小于

!

!

9:;

"

<

#根据浓度调整四氢叶酸剂量及使用时间'总疗程

.#

个月#休息时间延长者维持治疗时间同样延期'停用化疗

#$C

若中性粒细胞绝对值$

-X*

%小于
"57h!"

/

"

<

酌情使用

粒细胞集落生长因子'见表
!

*

.

'

$5'

!

评价标准
!

完成诱导
)

*方案
%

及停药后进行疗效评

估#包括体检*骨髓细胞学及活检*根据原发及浸润部位复查影

像学检查#若影像学异常则病理活检相应部位了解有无残留病

灶'评估标准(

,

)

!$

!

%完全缓解$

*)

%!体检*骨髓*脑脊液及影

像学检查均未发现残留病灶迹象#或经病理活检证实影像学部

位无肿瘤细胞'$

.

%部分缓解$

3)

%!肿瘤缩小大于
7"6

#无新

发或重新进展病灶#且骨髓及脑脊液无肿瘤细胞'$

2

%好转!病

+

2$$!

+

检验医学与临床
."!,

年
,

月第
!#

卷第
!2

期
!

<DH%>K*;EF

!
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."!,

!

W:;5!#

!

X:5!2



灶减少小于
7"6

且无新发病灶或重新进展'$

#

%疾病进展

$

3Z

%!原有疾病状态基础上的进展或出现新病灶'$

7

%复发!

*)

后再次出现新病灶'不良反应统计包括治疗中及治疗后

发生的治疗相关并发症#按照
T'U

肿瘤治疗不良反应分级标

准统计(

$

)

'

,

度以上骨髓抑制!

-X*

$

!h!"

/

"

<

&肝损伤!总

胆红素和"或谷丙氨酸氨基转移酶大于正常上限
.

倍&皮肤黏

膜损伤!口腔*肛周或皮肤糜烂#口角炎等&严重感染!败血症或

真菌性肺炎'随访方式包括病历查阅*门诊或电话随访'主要

随访指标包括疗效评估*不良反应及
Y(P

'

Y(P

定义为从诊断

到第
!

次事件$包括复发*死亡%或末次随访时间'

表
!

!!

&=X'<=.""/

化疗方案

方案及药物 剂量 给药方案

诱导
)

!

强的松
+"9

M

"

9

. 口服#

!

#

.$K

#每
2

天减半#

/K

减停

!

长春新碱
!579

M

"

9

. 最大剂量小于或等于
.9

M

#静脉注射#第
$

*

!7

*

..

*

./

天

!

柔红霉素
2"9

M

"

9

. 静脉注射大于
!C

#第
$

*

!7

*

..

*

./

天

!

门冬酰胺酶
!

万
g

"

9

. 静脉注射大于
!C

#第
/

*

!.

*

!7

*

!$

*

.!

*

.#

*

.,

*

2"

天

!

环磷酰胺
!

M

"

9

. 静脉注射大于
!C

#第
2+

*

+#

天

!

美斯钠
#""9

M

"

9

. 使用环磷酰胺后
"

*

#

*

$C

静脉缓推

!

阿糖胞苷
,79

M

"

9

. 静脉注射#第
2$

#

#!

*

#7

#

#$

*

7.

#

77

*

7/

#

+.

天

!

巯嘌呤
+"9

M

"

9

. 每晚
!

次#第
2+

#

+2

天

!

鞘注 第
!

*

!7

*

./

*

#7

*

7/

天$

*XP4

增加
$

*

..K

%

方案
%

!

巯嘌呤
.79

M

"

9

. 第
!

#

7+

天#每晚
!

次

!

甲氨蝶呤
7

M

"

9

. 第
!

*

!7

*

./

*

#2

天

!

鞘注 第
!

*

!7

*

./

*

#2

天

再诱导
*

$

-

组不用%

!

地塞米松
!"9

M

"

9

. 第
!

#

,

*

!7

#

.!

天

!

长春新碱
!579

M

"

9

. 最大剂量小于或等于
.9

M

#静脉注射#第
!

*

$

*

!7

*

..

天

!

阿霉素
2"9

M

"

9

. 静脉注射大于
!C

#第
!

*

$

*

!7

*

..

天

!

门冬酰胺酶
!

万
g

"

9

. 静脉注射大于
!C

#第
!

*

$

*

!7

*

..

天

!

环磷酰胺
!9

M

"

9

. 静脉注射大于
!C

#第
2+

天

!

美斯钠
#""9

M

"

9

. 使用环磷酰胺后
"

*

#

*

$C

静脉缓推

!

阿糖胞苷
,79

M

"

9

. 静脉注射#第
2$

#

#!

*

#7

#

#$

天

!

巯嘌呤
+"9

M

"

9

. 每晚
!

次#第
2+

#

#/

天

!

鞘注 第
2$

*

#7

天

维持治疗

!

甲氨蝶呤
."9

M

"

9

. 每周
!

次

!

巯嘌呤
7"9

M

"

9

. 每晚
!

次

!

长春新碱
!579

M

"

9

. 最大剂量小于或等于
.9

M

#每
$

周
!

次

!

地塞米松
$9

M

"

9

. 每
$

周连用
,K

!

鞘注 每
$

周
!

次#

-

组至总
!.

次#

[

组至
!+

次$

*XP4

至
."

次%

表
.

!!

鞘注药物治疗方案

年龄$月% 甲氨蝶呤$

9

M

% 阿糖胞苷$

9

M

% 地塞米松$

9

M

%

$

!. +5" !75" .57

!.

#

2+ /5" .7 .57

'

2+ !.57 27 75"

$51

!

统计学处理
!

使用
P3PP."5"

统计软件进行数据分析#

计量资料以均数或中位数表示#采用
:

检验进行两两比较&计

数资料以百分率表示#应用
!

. 检验&

\D

@

;DF=%>E>A

法进行生存

时间分析'

$

$

"5"7

为差异有统计学意义'

/

!

结
!!

果

/5$

!

.

组患儿一般资料结果比较
!

.2

例患儿男
!,

例#女
+

例#男*女性比例为
.5$2k!

&发病年龄为
!7

个月至
!2

岁#平均

($

!""5"8#"5+

%个月)&

7

例为
[=<[<

#

!,

例为
&=<[<

&治疗分

组包括
-

组
#

例#

[

组
!/

例'

.

组患儿的性别*年龄等一般资

+

#$$!

+

检验医学与临床
."!,

年
,

月第
!#

卷第
!2

期
!

<DH%>K*;EF

!

VL;

1

."!,

!

W:;5!#

!

X:5!2



料比较#差异无统计学意义$

$

%

"5"7

%#具有可比性'见表
2

'

表
2

!!

患儿性别)年龄及病理类型情况

病理分型
性别

男性$

0

% 女性$

0

%

年龄

$

E8"

#月%

临床分组

-

组$

0

%

[

组$

0

%

[=<[< # ! !"75"82!5! . 2

&=<[< !2 7 $/578#!5+ . !+

/5/

!

疗效评估
!

完成诱导
)

后评估#

!,

例
*)

#

2

例
3)

#

2

例

3Z

#

*)

百分率为
,25/!6

'未达
*)

的
+

例有
7

例放弃治疗#

!

例
3)

者按高危
-<<

方案化疗&

!,

例
*)

患儿完成方案
%

评估均
*)

'随访至
."!+

年
#

月
!

日#中位随访时间
#7

个月#

复发
!

例#

*)

患儿
2

年预期
Y(P

为
$/5$,6

'

/5'

!

不良反应
!

全组患儿无治疗相关病死#但化疗期间出现

不同程度和类型的不良反应#以
,

度以上骨髓抑制*感染*肝损

伤最为常见#经相应治疗后均痊愈#诱导
*

肝损伤发生率最高

$

$

$

"5"7

%'见表
#

'

表
#

!!

患儿不良反应发生率结果比较$

6

%

类别 诱导
)

%

方案 诱导
*

,#/

度骨髓抑制
2/5!2 #!5!$ 7.5/#

肝损伤
$5," ./5#! #!5!$

皮肤黏膜损伤
$5," !,5+7 75$$

严重感染
.+5"/ 75$$ .2572

凝血功能异常
#527 75$$ "5""

药物超敏反应
"5"" !!5,+ !!5,+

'

!

讨
!!

论

!!

淋巴瘤是一组儿童时期常见的血液肿瘤#根据病理类型可

分为霍奇金淋巴瘤和非霍奇金淋巴瘤#根据临床表现可分为具

有非常惰性表现或侵袭性进展
.

种类型(

/

)

'儿童期
X'<

多

见且基本为侵袭性进展#故儿童期淋巴瘤进展快#恶性程度和

病死率高'

<[<

来源于前
&

或
[

细胞的
X'<

#儿童期发病高

峰
7

#

!"

岁#成人少见而儿童期常见(

!"

)

'

<[<

与
-<<

表现相

似且容易发生骨髓转移#一般骨髓幼稚细胞小于
.76

诊断

<[<

#

'

.76

则诊断
-<<

(

2

)

'

<[<

患儿若不积极治疗容易早期病死#需及时采用强烈

化疗控制病情'既往儿童
<[<

参考成人常用
*'U3

方案化

疗
#

#

+

个疗程#该方案的特点是以大剂量环磷酰胺为基础#疗

程短#不做
*XP4

预防或采用颅脑放疗预防
*XP4

(

!!

)

'但该

方案
*)

百分率低而复发率高#即使加用造血干细胞移植#

Y(P

也只达到
."6

#

7"6

(

!.

)

&颅脑放疗对儿童生长发育存在

影响且增加继发第
.

肿瘤的概率'

<[<

和
-<<

生物学特性

相似#德国
[(%

协作组使用基于
-<<

的
[(%=/"

方案治疗儿

童
<[<

#该方案增加对淋巴细胞来源肿瘤敏感的左旋门冬酰

胺酶#使用大剂量
%&a

预防
*XP4

#对
-

组患儿只用鞘内注

射预防
*XP4

并将疗程延长至
.

年#

Y(P

可达
/"6

(

!2=!#

)

'本

研究使用基于
[(%=/"

方案的
&=X'<=.""/

化疗方案治疗儿

童
<[<

#

*)

百 分 率
,25/!6

#

*)

患 儿
2

年 预 期
Y(P

为

$/5$,6

#与
[(%=/"

方案疗效相当&本方案取消颅脑放疗#不

但避免放疗不良反应且无
!

例出现
*XP4

'

本研究严重不良反应与
[(%=/"

相似#主要表现为骨髓抑

制*感染*肝损伤#但经治疗后均病情好转#无
!

例病死#提示儿

童
<[<

对该方案耐受性较好#安全性强'但需重视的是#诱导

*

肝损伤发生率高于诱导
)

方案#提示患儿接受反复化疗#药

物对肝损伤可能有累积效应&

#

例出现
%&a

或左旋门冬酰胺

酶导致的药物超敏反应综合征#提示使用上述药物时需警惕相

关不良反应发生'

综上所述#使用
&=X'<=.""/

方案治疗儿童
<[<

不良反

应可耐受#去除颅脑放疗后避免了放疗不良反应#疗效较好'
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$5'

!

观察指标
!

观察
.

组新生儿使用鼻塞式无创通气中的鼻

塞脱落次数*鼻黏膜和面部皮肤损伤情况*患儿舒适度'

$51

!

统计学处理
!

采用
P3PP!25"

统计软件进行数据分析#

计量资料以
E8"

表示#组间比较使用
:

检验#计数资料应用卡

方检验'

$

$

"5"7

为差异有统计学意义'

/

!

结
!!

果

/5$

!

.

组新生儿鼻塞脱落次数结果比较
!

实验组每例每天鼻

塞脱落次数为$

25/,8"5+.

%次#对照组为$

,5"28!5..

%次#差

异有统计学意义$

:_!.52!,

#

$

$

"5"!

%'见表
!

'

表
!

!!

.

组新生儿每天鼻塞脱落次数结果比较$

E8"

%

组别 例数$

0

% 鼻塞脱落次数

实验组
2" 25/,8"5+!7

对照组
2" ,5"28!5..

/5/

!

.

组新生儿鼻黏膜和面部皮肤损伤结果比较
!

对照组发

生鼻黏膜损伤
/

例#实验组
2

例#差异有统计学意义$

!

.

_

#5$!.

#

$

$

"5"7

%#对照组发生面部压痕
#

例#实验组未发生#

差异有统计学意义$

!

.

_#5.$+

#

$

$

"5"7

%'见表
.

'

表
.

!!

.

组新生儿鼻黏膜和面部皮肤损伤结果比较$

0

%

组别 例数$

0

% 鼻黏膜损伤 面部皮肤损伤

实验组
2" 2 "

对照组
2" / #

'

!

讨
!!

论

!!

新生儿鼻塞式无创通气是临床治疗新生儿呼吸衰竭常用

方法之一#广泛用于新生儿呼吸窘迫综合征$

X)ZP

%*湿肺*新

生儿肺炎*呼吸暂停*拔管撤离呼吸机后的过渡等'鼻塞式无

创通气在临床使用中#既有很好的密封性#又不引起皮肤不适*

鼻组织压迫性坏死和疼痛等#所以鼻塞和固定帽的选择及佩戴

显得尤为关键'

首先要提高护士的业务水平及防范意识#加强护士对无创

呼吸机护理相关知识及技能培训#加强护理责任心#每班交接

时重点检查鼻塞固定有无脱落*呼吸机压力及鼻部*面部皮肤

情况'鼻部要使用人工皮保护#每班将人工皮取下#检查鼻子

局部皮肤是否受压#人工皮软化*发白要及时更换'避免鼻部

长时间受压#鼻塞每
.

小时取下
!

次#使用面罩或头罩间断吸

氧#并按摩鼻部周围皮肤'同时还可以在佩戴鼻塞之前在鼻部

涂抹适量的湿润烧伤膏或液状石蜡#以保护鼻部皮肤'如发现

受压严重#皮肤潮红或糜烂时#要保持局部清洁#可使用红霉素

软膏或其他抗菌药物软膏进行涂抹#定时换药#防止继发感染'

根据鼻孔大小选择鼻塞#使用专用测量尺测量新生儿鼻孔

大小#选择型号合适的鼻塞$

aP

*

P

*

%

*

<

*

a<

共
7

种型号%#鼻

塞过大#容易压伤鼻部&鼻塞过小#不能与鼻孔密合#漏气#达不

到通气效果(

+=$

)

'所以鼻塞要选择材质柔软*安全*合适型号*

正确佩戴等'

根据头围大小选择固定帽#使用专用测量尺测量新生儿头

围大小#选择型号合适的固定帽(

/=!"

)

'本研究使用的固定帽一

种颜色对应一种型号#更加方便临床使用'正确佩戴固定帽#

佩戴过松#鼻塞容易滑出#压力达不到#影响通气效果&佩戴过

紧#容易压伤鼻部和面部皮肤#同时过紧会造成新生儿不舒适*

烦躁哭闹'所以固定帽要选择质地柔软*松紧适宜的棉质帽

子#佩戴方法要正确#保证鼻塞固定#保证通气效果'

综上所述#使用固定帽固定鼻塞和头端呼吸管道#减少鼻

塞脱落次数*降低鼻黏膜和面部皮肤损伤*减少新生儿哭闹*增

加舒适度#值得临床推广和应用'

参考文献

(

!

) 吴本清
5

新生儿无创正压通气(

V

)

5

实用儿科临床杂志#

."!!

#

.+

$

!#

%!

!",7=!",,5

(

.

) 邵肖梅#叶鸿瑁#丘小汕
5

实用新生儿学(

%

)

5#

版
5

北京!

人民卫生出版社#

."!!

!

#2.=#2#5

(

2

) 祝华平#夏世文#胡永群
5

新生儿经鼻持续呼吸道正压通

气改良固定装置的临床应用(

V

)

5

实用儿科临床杂志#

."!.

#

.,

$

!#

%!

!",$=!"$"5

(

#

) 王娟#张岚
5

医疗设备相关压疮的发生原因及预防研究进

展(

V

)

5

护理学杂志#

."!7

#

2"

$

,

%!

!""=!".5

(

7

) 卢林阳#王燕
5

极低出生体质量儿医源性皮肤损伤的原因

分析与护理对策(

V

)

5

安徽医学#

."!2

#

2#

$

#

%!

7"2=7"#5

(

+

)

)D9DFDBCDF)5XDGD;A>G

@

EADB:A

1

GL

@@

:ABBCA:L

M

CBC>FD=

A>G

!

EBGBE9>CDG0:9>

(

V

)

5V3>AEFDB:;

#

."!"

#

2"

$

!

%!

P+,=

P,.5

(

,

) 杜爱平#黄兵
5

无创正压通气致鼻面部压疮相关因素分析

(

V

)

5

护理学杂志#

."!+

#

2!

$

/

%!

+7=+,5

(

$

) 崔岢丰
5

新生儿
X*3-3

鼻部损伤的预防护理(

V

)

5

中国伤

残医学#

."!2

#

.!

$

2

%!

!//=.""5

(

/

) 郑炳坤#李春艳#路琪#等
5

早产儿鼻塞式无创通气并发症

护理的研究进展(

V

)

5

中华现代护理杂志#

."!2

#

!/

$

.2

%!

.,+#=.,+75

(

!"

)王忠英#林丽#邹前健
5

改良鼻塞固定方法在新生儿持续

呼吸道正压通气中的效果观察(

V

)

5

护理进修杂志#

."!7

#

2"

$

!+

%!

!7..=!7.25

$收稿日期!

."!,="!=!.

!!

修回日期!

."!,=".=.7

%

$上接第
!$$7

页%

(

!.

)

D̂

1

F:AY)

#

gF

M

>AV%

#

%E;;>A&3

#

>BD;5OFJLGE:FD;*'U3

0C>9:BC>AD

@1

$

*W-Z

%

IEBC:AIEBC:LB0C>9:G>FGEBER>AG

:JJ>AGF:DKQDFBD

M

>:Q>AGBDFKDAK*'U3BC>AD

@1

EFBC>

BA>DB9>FB:J;

1

9

@

C:9D

!

- P:LBCI>GBUF0:;:

M1
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