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&&近年来$随着治疗方法的不断进步$儿童恶性血

液病的治疗好转率和长期生存率有着明显提高% 与

此同时$侵袭性真菌感染则日益成为影响恶性血液

病患儿治疗效果甚至是导致恶性血液病患儿死亡的

重要因素% 现将我科近年来收治的儿童恶性血液病

合并侵袭性肺部真菌感染 !: 例分析报告如下%

$G临床资料

$7$G一般资料

本组 !: 例患儿均为我院 #""> 年 < 月b#"": 年

> 月的住院患儿$男 !# 例$女 < 例#年龄 !> 月至 !%

岁 < 月$平均 : 岁 > 月 c: 月#基础疾病&急性淋巴

细胞白血病(9BB)!# 例$其中&标危型 $ 例$高危型

% 例#急性粒细胞性白血病(@#3)# 例#再生障碍性

贫血(G99]P)! 例#霍奇金淋巴瘤 ! 例#噬血细胞综

合征 ! 例% !: 例患儿的诊断均符合文献标准!!$#"

%

!: 例患儿发生侵袭性真菌感染时基础疾病所处的

治疗阶段分别为&9BB诱导治疗阶段 : 例$9BB维持

治疗阶段 < 例$@#3复发诱导治疗阶段 # 例$G99]P

初治阶段 ! 例$霍奇金淋巴瘤维持治疗阶段 ! 例$噬

血细胞综合征起始治疗阶段 ! 例% 本组患儿的治疗

方案按文献指导方案进行!!$#"

$其中 # 例 @#3复发

的患儿分别应用 e9方案和 @9方案进行诱导治

疗% G99]P的患儿应用 'T9*雄激素*粒细胞集落刺

激因子*再障生血片等综合治疗% 噬血细胞综合征

的患儿应用 B̂̂ ;#""% 方案进行治疗%

$7!G合并肺部真菌感染

本组患儿发生真菌感染时距确诊基础疾病的时

间为 !> 2至 #% 个月% 外周血中性粒细胞的绝对值

"

"7< M!"

=

JB的持续时间为 !" b#" 2$平均 !>7% 2#

临床表现&发热 !: 例$呼吸急促 !: 例$咳嗽 !: 例$

口周发绀 = 例$皮下结节 # 例$肺部 N线或 'C检

查&双肺透光度减低$可见大片云絮状*毛玻璃状或

呈白肺者 < 例$其余 !# 例均呈片状*云絮状改变或

霉球形成$其中 $ 例可见典型的新月形空气征$% 例

在实变区域内形成空腔% 血培养 #> 例次均阴性%

血气分析检查&治疗前 < 例次(均为临床诊断肺孢

子虫肺炎病例)13?

#

&%7< bF7#Q13$均 dF7: Q13而

13'?

#

均正常% 合理*强力的抗生素二联或三联经

验性治疗 < b!" 2 无效% 本组患儿临床诊断&真菌

性肺炎$其中肺孢子虫肺炎 < 例$其诊断符合文献标

准!>"

%

$7HG治疗及结果

< 例肺孢子虫肺炎患儿中 % 例用复方新诺明每

日 :< b!"" /RJQR$分 # 次$口服或静滴$连用 # 周$

其中 # 例辅助机械通气治疗$患儿均痊愈% ! 例患

儿放弃治疗 !# ( 后死亡% !# 例其他真菌性肺炎患

儿均给予两性霉素 i治疗&初次每日 "7! /RJQR避

光静滴$持续时间
#

F ($以后每天倍增至足量

!7" /RJQR$!# 例患儿均于 %$ b:# ( 内热退$连用

!< b#! 2$$ 例患儿痊愈$# 例应用 %" 2 痊愈$# 例停

药后 # 周后复查肺部 'C$病灶不吸收反增大$! 例

改用斯皮仁诺(伊曲康唑)口服液每日 !"" /RJQR$

分两次口服$应用 ! 周无效$病情反复改用两性霉素

静滴$! 例直接用两性霉素静滴$病灶渐缩小$# 例均

连续应用 :< 2停药% 分别观察 %< 2$F" 2患儿肺部

病灶完全吸收% 两性霉素i的毒副作用&!# 例患儿

均出现发热$体温 >$ b%!o$伴有寒颤$应用盐酸异

丙嗪或地塞米松等处理好转% 低钾血症 !# 例$补钾

后纠正$无心脏毒性及肝*肾功能损害等严重的毒副

作用出现$患儿可耐受长期治疗%

'=>#'
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!G讨论

随着医学技术的进一步发展$小儿恶性血液病

的诊断水平和治疗效果均有很大的提高% 国内*外

一些先进的小儿血液*肿瘤治疗中心儿童急性淋巴

细胞白血病的 < 年无病生存率达到 :"` b$"`

!%"

%

同时由于治疗强度的加大和大量免疫抑制剂的应

用$在健康儿童极其罕见的真菌等条件致病微生物

感染的机会明显增多!<"

$成为影响恶性血液病患儿

治疗效果甚至是导致恶性血液病患儿死亡的重要因

素% 目前国内尚无儿童恶性血液病合并真菌感染的

诊断标准% 本组 !: 例患儿的临床诊断借鉴中华内

科杂志编委会制定的成人+血液病J恶性肿瘤患者

侵袭性真菌感染的诊断标准与治疗原则(草案),

!>"

只能做到临床诊断$未能在相关组织*标本中检获菌

丝或球形体$也无培养结果呈阳性而做到确诊诊断%

但本组患儿除放弃治疗的 ! 例外$其余 !F 例患儿经

过抗真菌治疗均痊愈也可间接证明本组患儿临床诊

断的正确性%

作为真菌性肺炎的一种特殊类型肺孢子虫肺炎

有着自己特殊的临床表现及影像学改变$其致病微

生物是肺孢子虫% 肺孢子虫最初依据小滋养体的形

态特征等被误分类为原虫% 在 !=$$ 年$对肺孢子虫

肺炎的小4H89亚单位的分析确立了肺孢子虫与真

菌界种系发生学的关联性$所有后来的基因组学资

料都支持肺孢子虫应归于子囊性真菌!F"

% 由于肺

孢子虫不能培养$因此$肺孢子虫肺炎诊断需要在

痰*支气管肺泡灌洗液或肺组织的标本中发现肺孢

子虫% 应用高渗盐水诱导痰的诊断阳性率为

<"` b="`$可为诊断肺孢子虫肺炎的首选手段%

如果最初诱导痰标本的肺孢子虫阴性$则应该进行

支气管镜检查和支气管肺泡灌洗等侵袭性操作以获

取标本!:"

% 这在血液肿瘤患儿是极其困难的% 目

前国外有人应用聚合酶链反应(1'H)在使用肺孢子

虫线粒体大亚单位核糖体 H89(4H89)基因作为

1'H引导物时$检测高渗盐水诱导痰和支气管肺泡

灌洗液诊断肺孢子虫肺炎的敏感性和特异性高于常

规染色法!$"

% 这些诊断方法在国内推广较为困难%

国内也有人提出过儿童肺孢子虫肺炎的临床

诊断标准!="

&

'

先天性免疫缺陷患者$长期应用免

疫抑制剂$特别是在恶性肿瘤应用免疫抑制剂病

情缓解期更易发生#

(

临床有发热$呼吸急促$干

咳$发绀$但肺部体征不明显% 症状和体征不一致

为其特点#

)

血气分析存在严重的低氧血症$

13?

#

dF7: Q13而13'?

#

一般不升高$表现为P型呼

衰#

*

肺N线表现为间质性改变$网点状阴影从肺

门向周边扩展% 甚至呈+白肺,#

+

应用抗生素治疗

无效而又未用过复方新诺明者%

从本组病例资料中我们认为恶性血液病患儿有

下列情况者&

'

发热 g< 2#

(

外周血中性粒细胞的

绝对值
"

"7< M!"

=

JB的持续时间g!" 2#

)

合理*强

力的抗菌素二联或三联经验性治疗 < 2 无效#

*

肺

部N线或'C检查有真菌感染的征象#就应该尽早

进行抗真菌治疗% 两性霉素 i虽然有较多的副作

用$仍可作为首选% 毕竟在临床实际应用如果按照

+血液病J恶性肿瘤患者侵袭性真菌感染的诊断标

准与治疗原则(草案),的+确诊诊断标准,进行诊断

需要一定的时间和技术$会延误病人的诊断和治疗%

而当这种诊断标准由于实验室条件限制不能进行真

菌检测或因为患儿病情危重不能耐受纤维支气管镜

等侵袭性操作进行标本采集时$应尽快对患儿进行

临床诊断并给予相应的治疗以拯救更多患儿的生

命!!""

%
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