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论著·临床研究

普萘洛尔治疗婴儿血管瘤２８例的临床观察

吴平辉，徐　芳，冯起放△，刘　潜，刘海金

（赣南医学院第一附属医院，江西赣州３４１０００）

　　摘　要：目的　探讨普萘洛尔治疗婴儿血管瘤的临床效果及用药安全性。方法　对该院２０１０年１月至２０１１年１２月收治的

２８例婴儿血管瘤采用口服普萘洛尔治疗。全组均按２ｍｇ·ｋｇ
－１·ｄ－１，分９：００、１７：００时点２次口服。服药后第１天严密监测心

率，每４小时１次，第２天开始６～８ｈ监测心率１次；用药第１天、第２天连续监测用药后１ｈ末梢血糖，若血糖稳定，第３天开始

每天测末梢血糖。住院１周后出院，详细交代家长务必遵照医嘱按时、按量服药，服药中若出现不适随时回院复诊；出院后每２周

回院复查血常规，电解质，肝、肾功能，空腹血糖。结果　Ａｃｈａｕｅｒ等分级标准评价疗效Ⅰ级０例，Ⅱ级０例，Ⅲ级９例，Ⅳ级１９例，

总有效率１００％。心率变缓１８例，均在基础心率的１０％以内，未行处理。５例出现腹泻，经过对症处理后痊愈；３例在服药后出现

胃肠道反应，服药后７～１０ｄ缓解。无肝、肾功能损害，哮喘发作，血小板减少，高血钾，低血糖，兴奋等不良反应。结论　普萘洛

尔有能控制血管瘤生长，促进血管瘤消退，并且还具有不良反应轻的特点，可以作为血管瘤治疗的推荐药物。
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　　血管瘤是婴幼儿最常见的良性肿瘤之一，发病率为

１０％
［１］；约有２０％的血管瘤称为难治性血管瘤

［２］。尽管有报

道［３］在１岁左右进入缓慢消退期，５０％在５岁以内可完全消

退，但是生长在特殊部位的血管如颜面、乳头、会阴，手术治疗

存在相当大的困难，所以药物治疗成为血管瘤治疗的一个热

点。目前用于婴幼儿血管瘤治疗的主要药物有普萘洛尔、皮质

激素、干扰素、环磷酰胺等。由于皮质激素、干扰素、环磷酰胺

等均具有不同程度的不良反应，目前在临床上使用越来越少。

本院２０１０年１月至２０１１年１２月收治的２８例婴儿血管瘤患

者采用口服普萘洛尔治疗，获得满意疗效。

１　资料与方法

１．１　一般资料　本组２８例，男１３例，女１５例；年龄４～１９个

月，平均年龄４．３个月。额部血管瘤２例，上唇血管瘤４例，下

唇血管瘤３例，会阴部血管瘤６例，四肢血管瘤８例，颈部血管

瘤５例。２８例中有２例为多发病例，１例为颈部血管瘤合并上

唇部血管瘤，１例为会阴部血管瘤合并四肢血管瘤。全组通过

症状、体征、影像学检查确诊为婴儿血管瘤。全组病例均为首

次进行治疗干预，入选病例排外血管畸形、心脏器质性病变、感

染及有哮喘家族史病例。

１．２　方法　治疗前行血常规，肝、肾功能，电解质，空腹血糖及

心电图、心脏彩超检查，将治疗方案告知家属并征得同意后签

署知情同意书。普萘洛尔口服方法：全组均按２ｍｇ·ｋｇ
－１·

ｄ－１，分９：００、１７：００时点２次口服。服药后第１天严密监测心

率，每４小时１次，第２天开始６～８ｈ监测心率１次；用药第１

天、第２天连续监测用药后１ｈ测末梢血糖，若血糖稳定，第３

天开始每天测末梢血糖。在监测心率、血糖的同时，并对睡眠
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等不良反应进行观察。住院１周后出院，详细交代家长务必遵

照医嘱按时、按量服药，服药中若出现不适，应回院复诊；出院

后每２周回院复查血常规，电解质，肝、肾功能，空腹血糖。血

管瘤体停止生长、消退并稳定１周为停药指征，逐渐停药，减量

时间２周以上。疗效评价标准采用 Ａｃｈａｕｅｒ等
［４］分级标准进

行评价：Ⅰ级（差），瘤体缩小小于２５％；Ⅱ级（中），瘤体缩小

２６％～５０％；Ⅲ级（好），瘤体缩小５１％～７５％；Ⅳ级（优），瘤体

缩小７６％～１００％。

２　结　　果

本组２８例患儿服药周期３个月７例，４个月１１例，５个月

８例，６～９个月２例，无停药反弹病例，有效控制血管瘤体生

长。Ａｃｈａｕｅｒ等分级标准评价疗效，Ⅰ级０例，Ⅱ级０例，Ⅲ级

９例，Ⅳ级１９例。１１例治疗后４８ｈ血管瘤体表面张力明显变

小，颜色明显变淡，血管瘤体逐渐变小。心率变缓１８例 ，均在

基础心率的１０％以内，未行处理。５例出现腹泻，经过对症处

理后痊愈；３例在服药后出现胃肠道反应，服药后７～１０ｄ缓

解。本组中无肝、肾功能损害、哮喘发作、血小板减少、高血钾、

低血糖、兴奋等不良反应。

３　讨　　论

血管瘤是胚胎期血管形成过程中出现的一种先天发育不

良，是以血管内皮细胞增殖为特征的胚胎良性肿瘤，具有肿瘤

和畸形的双重特性。尽管有些血管瘤有自行消退的可能，但是

除了有部分血管瘤有增大可能外，还有部分大面积血管瘤即使

完全消退后还会遗留皮肤松软下垂、色素改变，以及浅表瘢痕

等并发症，特别是当血管瘤的生长危及患儿生命或脏器功能时

更应及时治疗［４］。所以积极有效的干预对血管瘤是非常必要

的。目前血管瘤的治疗方法有激光、手术、药物治疗等措施，手

术切除和激光治疗曾被广泛应用于血管瘤的治疗，目前已处于

血管瘤治疗的边缘手段［５］。药物治疗应用广泛，种类繁多且各

有优缺点［６］。自从２００８年ＬéａｕｔéＬａｂｒèｚｅ等发现普萘洛尔对

婴幼儿血管瘤有抗增殖疗效的作用后，普萘洛尔治疗婴幼儿血

管瘤的临床应用和基础研究越来越受到各国学者的关注，即使

较严重并危及生命的婴儿血管瘤，应用普萘洛尔治疗后病情也

可得到有效的控制［７１０］，甚至国外有些医疗机构已将普萘洛尔

作为婴幼儿血管瘤的一线治疗方案［１１］。普萘洛尔是一种非选

择性的β受体阻断剂，临床上用于治疗各种快速性心律失常、

高血压、心绞痛等疾病的心血管专科药物，具拮抗交感神经兴

奋和儿茶酚胺、降低心脏收缩力与收缩速率、抑制血管平滑肌

收缩、降低心肌耗氧量、抑制肾素释放及降低心排血量、抗血小

板聚集作用。普萘洛尔常见的不良反应有低血压、中枢神经系

统毒性、支气管痉挛、低血糖、胃肠反应等。普萘洛尔究竟是通

过何种机制治疗婴幼儿血管瘤目前仍然没有一个普遍接受的

观点［１２］，Ｓｔｏｒｃｈ等
［１３］认为普萘洛尔可能是通过收缩血管、抑制

血管生成、促进血管内皮细胞凋亡或所有这些机制共同促进血

管瘤消退。

普萘洛尔作为治疗心血管疾病药物已有确定的用法用量，

而用于血管瘤治疗方面还缺乏明确的用量标准，Ｌéａｕｔé

Ｌａｂｒèｚｅ等
［１４］认为２～３ｍｇ·ｋｇ

－１·ｄ－１对血管瘤有着快速的

疗效。本组按２ｍｇ·ｋｇ
－１·ｄ－１，分９：００、１７：００时２次口服。

由于普萘洛尔有降低心率、低血糖并发症，用药后动态监测心

率、血糖，本组中无低血糖发生病例。Ｌａｗｌｅｒ等
［１５］认为即使服

普蔡洛尔后复测血糖低于正常水平，只要患儿无其他症状，不

影响生长发育，也可在随访的基础上继续接受治疗。本组中有

心率变缓１８例，无明显不适，心率降低幅度均在基础心率的

１０％以内。鲁建云等
［２］报道心率不低于基础心率８０％不需处

理，在本组心率降低幅度均在基础心率的１０％以内，无需特殊

处理。３例在服药后出现胃肠道反应，表现为恶心，无呕吐，服

药７～１０ｄ后自行缓解。５例出现不同程度腹泻，经过对症处

理后痊愈。值得注意的是，婴幼儿中腹泻是小儿肠套叠的诱因

之一，对于腹泻应及时处理。为了有效避免停药后血管瘤“反

弹”现象，本组停药采用了逐渐减量的方法，逐渐减量时间均大

于２周，与文献报道一致
［９］。本组２８例接受普萘洛尔的患儿

排除了有哮喘家族史病例，本组无支气管痉挛发作的病例。

普萘洛尔除了能有效控制血管瘤生长、促进血管瘤消退，

还具有不良反应轻的特点，可以作为血管瘤治疗的推荐药物。

普萘洛尔治疗血管瘤的机制迄今尚无统一的观点，并且普萘洛

尔用于血管瘤的治疗也还没有被临床试验认可，所以在临床治

疗方面除了要严格把握用药指征、严格选择入选标准外，还要

对普萘洛尔用药安全性、作用机制进一步深化研究。
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均匀，接近软组织处密度未见钙化，强化均匀。弥漫性改变且

伴结节性增生１０４例，在肿大的甲状腺中经ＣＴ可观察到多发

结节桩密度偏低，轻度强化，边界清晰。

３　讨　　论

甲状腺癌是内分泌系统中常见的恶性肿瘤，其发病率约为

全身性恶性肿瘤的１％，其中女性患者所占的比例高于男性患

者［２］。本研究结果显示，２５岁前男女发病率比例达到最大值，

此后随着年龄增长，两者发病率趋于平稳，而３６～５５岁是男女

甲状腺癌的高发年龄段，这可能与女性较男性更容易出现内分

泌疾病有关，且人到中年，由于生活压力等的影响，容易导致机

体内分泌系统出现紊乱，因此甲状腺癌发病率主要集中在中年

人群中［３］。同时本研究发现，乳头状癌发病比例较高，其原因

可能与当地属沿海地区有关，由于沿海地区含碘较高，高碘可

引发甲状腺乳头状癌，但肿瘤的发生与众多因素相关，碘营养

状况的改变是否会导致甲状腺癌尤其是乳头状腺癌的发生，还

需要进行更多的流行病学研究［５］。

ＮＧ是由于促甲状腺激素（ＴＳＨ）长期刺激引起甲状腺滤

泡细胞持续增生所致的。相关研究［６７］指出ＮＧ中出现癌症的

比例是正常人群的３倍甚至更高。李玺等
［８］通过光镜对结节

癌变转移过程进行观察，其研究表明，ＮＧ不典型增生可导致

甲状腺癌的发生。本研究中随着年份的增加，合并ＮＧ的比例

显著增加，从而提示结节性甲状腺增生可能与甲状腺癌有密切

关系。本研究中甲状腺癌合并 ＮＧ的发生率为１８．９３％，远高

于庞飞雄等研究，其原因可能与地区差异、个体差异以及样本

容量有关。

ＴＡ的发生是由于缺碘引起甲状腺增生而引起的，在以往

的一些教材中认为ＴＡ是继 ＮＧ发生的第二大甲状腺癌合并

疾病，而研究结果与教材存在一定的出入，其原因可能与病理

掌握诊断ＴＡ的标准及病理取材的细致程度有关，同时也与病

例所在的地理因素有关 ［９１０］。在以往动物实验中，给予研究

动物缺碘食物、外照射、致甲状腺肿物、甲状腺部分切除等，研

究表明这些因素均可诱发动物出现甲状腺癌，其原因在于这些

因素会导致甲状腺激素缺乏，使得ＴＳＨ增高从而对甲状腺产

生刺激，在癌变的前期滤泡上皮细胞可出现增生，随后出现局

部异形及癌变 ［１１］。

ＨＴ为自身免疫性甲状腺炎，属于一种甲状腺非特异性炎

症，目前我国大多数学者认为甲状腺炎是一种自身免疫性疾

病。狄忠民等［１２］研究指出甲状腺癌合并 ＨＴ比例呈上升趋

势，本研究患者 ＨＴ逐年呈递增趋势，卡方趋势检验差异具有

统计学意义。ＨＴ临床表现较为复杂，患者早期可出现甲状腺

功能亢进，而随着病情的进展，甲状腺功能出现减退，从而导致

不典型增生，因此容易出现误诊及漏诊，增加诊治的难度。通

过对其变化趋势进行研究，可为临床诊断提供参考依据。

通过ＣＴ诊断可知，甲状腺癌ＣＴ表现为不均匀低密度肿

块，边缘模糊，强化不均匀，且合并疾病不同，ＣＴ特征存在一

定的差异，从而提示通过ＣＴ诊断可提高甲状腺合并不同甲状

腺疾病的临床诊断准确率，为该类疾病的治疗提供影像学诊断

依据。
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［１３］ＳｔｏｒｃｈＣＨ，ＨｏｅｇｅｒＰＨ．Ｐｒｏｐｒａｎｏｌｏｌｆｏｒｉｎｆａｎｔｉｌｅｈａｅｍａｎ

ｇｉｏｍａｓ：ｉｎｓｉｇｈｔｓｉｎｔｏｔｈｅｍｏｌｅｃｕｌａｒｍｅｃｈａｎｉｓｍｓｏｆａｃｔｉｏｎ

［Ｊ］．ＢｒＪＤｅｒｍａｔｏｌ，２０１０，１６３（２）：２６９２７４．

［１４］ＬéａｕｔéＬａｂｒèｚｅＣ，ＤｕｍａｓｄｅｌａＲｏｑｕｅＥ，ＨｕｂｉｃｈｅＴ，ｅｔ

ａｌ．Ｐｒｏｐａｎｏｌｏｌｆｏｒｓｅｖｅｒｅｈｅｍａｎｇｉｏｍａｓｏｆｉｎｆａｎｃｙ［Ｊ］．Ｎ

ＥｎｇｌＪＭｅｄ，２００８，３５８（２４）：２６４９２６５１．

［１５］ＬａｗｌｅｙＬＰ，ＳｉｅｇｆｒｉｅｄＥ，ＴｏｄｄＪＬ．Ｐｒｏｐｒａｎｏｌｏｌｔｒｅａｔｍｅｎｔ

ｆｏｒｈｅｍａｎｇｉｏｍａｏｆｉｎｆａｎｃｙ：ｒｉｓｋｓａｎｄｒｅｃｏｍｍｅｎｄａｔｉｏｎｓ

［Ｊ］．ＰｅｄｉａｔｒＤｅｒｍａｔｏｌ，２００９，２６（５）：６１０６１４．

（收稿日期：２０１３０８２４　修回日期：２０１３０９２１）

２５ 重庆医学２０１４年１月第４３卷第１期




