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例 1， 女 性，7 岁 5 个 月。2009 年 7 月 在 我
院确诊为急性淋巴细胞白血病（ALL），进行正规
联合化疗，应用方案包括 VTLD、CAT、HDMTX
等，化疗第 15 天起持续白血病缓解状态。2009 年
12 月患儿口服硫鸟嘌呤（6-TG）维持治疗，剂量
为 75 mg/（m2 . d），1 周后因血常规示白细胞 (WBC)
水平较高，将 6-TG 剂量增加至 100 mg/（m2 . d），
5 d 后患儿出现腹痛、腹胀、呕吐，否认不洁饮食，
头孢噻肟钠抗感染治疗无好转，并出现血小板输
注无效，2 d 后入院。入院体查：体温正常，神清，
精神可，腹部略胀，尚软，右上腹轻度压痛，肝
脏肋下 3 cm，质地中等，有触痛，脾脏肋下未及，
心肺听诊无殊，神经系统无阳性体征。入院第二
天患儿出现发热，体温波动在 37.6~38.8℃，腹痛
加剧，以右上腹为主，尿量较前减少，神志清楚，
精神稍差，腹胀较前加重，无肌紧张，肝脏肋下
4 cm，质地中等，触痛明显，移动性浊音阳性，
双下肢浮肿，体重较前增加。辅助检查：血常规
示 WBC 9.78×109/L，中性粒细胞绝对值（ANC）
9.14×109/L（↑），血红蛋白（HB）99 g/L（↓），
血小板计数（PLT）3×109/L（↓）。C 反应蛋白

（CRP）82 mg/L（↑）。生化五类：总胆红素（TBIL）
34.5 µmol/L，直接胆红素（DBIL）13 µmol/L，谷
丙 转 氨 酶（ALT）385 U/L， 谷 草 转 氨 酶（AST）
469 U/L，乳酸脱氢酶（LDH）461 U/L，均明显升
高。凝血谱：凝血酶原时间（PT）较正常对照延长
5.1 s，活化部分凝血活酶时间（APTT）较正常对照
延长 37.9 s ，凝血酶时间（TT）正常，纤维蛋白
原（Fib）3.59 g/L，D- 二聚体（D-D）669 µg/L（↑）。
胰淀粉酶正常。内生肌酐清除率正常。腹部 B 超
提示肝脏肿大伴回声增强，大量腹腔积液。腹部
MRI 提示肝静脉主要分枝较纤细，肝左叶异常信
号，大量腹腔积液。入院第二天即诊断为肝窦阻

塞综合征（sinusoidal obstruction syndrome, SOS）。
例 2，男性，6 岁。2010 年 2 月在我院确诊为

ALL，进行正规联合化疗，应用方案包括 VTLD、
CAT、HDMTX、VALD 等，化疗第 15 天起持续白
血病缓解状态。2012 年 2 月患儿口服 6-TG 维持
治疗，因血常规示 WBC 水平较高 , 将剂量增加至
100 mg/（m2 . d）， 15 d 后出现腹胀、腹痛、发热。
头孢呋辛钠抗感染治疗 1 d 后无好转，收住入院。
入院体查：体温 38.8℃，神清，精神稍差，腹部
膨隆明显，腹壁水肿，全腹有压痛，无反跳痛，
移动性浊音（+），肝脏肋下 5 cm，质中，脾脏肋
下未及，下肢无水肿，头颈部皮肤可见散在针尖
样出血点，心肺听诊无殊，神经系统检查无阳性
体 征。 辅 助 检 查：WBC 3.94×109/L（ ↓），ANC 
2.48×109/L，HB 95 g/L（↓），PLT 5×109/L（↓）。
CRP 59 mg/L（↑）。生化五类：TBIL 38.8 µmol/L，
DBIL 17.4 µmol/L，ALT 407 U/L，AST 744 U/L，
LDH 548 U/L，均明显升高。凝血谱：PT 较正常对
照延长 10 s，APTT 较正常对照延长 24 s，TT 正常，
D-D 1586 µg/L（↑），Fib 0.96 g/L（↓）。胰淀粉
酶正常。内生肌酐清除率正常。腹部 B 超提示肝
脏肿大，回声增强，肝静脉走向欠清，胆管未见
扩张，大量腹腔积液。腹部 MRI 提示肝静脉偏细，
走行正常，门脉周围渗出性改变，大量腹腔积液，
增强扫描提示肝静脉偏细，肝内不均匀强化。入
院当天即诊断为 SOS。

2 例 患 儿 均 在 诊 断 为 SOS 后 立 即 应 用 低 分
子 肝 素 钙（ 速 碧 林 100 U/kg，q12 h）、 尿 激 酶
（4000 U/kg . h）、前列地尔（10 µg）进行抗凝、溶栓、
改善微循环治疗，减轻肝窦内血栓形成，积极补
充血浆及血小板预防出血，予还原性谷胱甘肽、
丁二磺酸腺苷蛋氨酸、熊去氧胆酸护肝利胆，呋
塞米利尿促进腹水排出。2 例患儿均出现继发感染，
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予亚胺培南抗感染治疗。监测患儿治疗过程中血
常规、肝功能、凝血谱变化，用彩色多普勒超声
观察肝脏形态和腹水量。密切关注患儿腹痛腹胀、
恶心呕吐等情况，测量患儿腹围、体重、24 h 进出量，
注意出血倾向。

血象变化：治疗前例 1 HB 和 PLT 降低，例 2 
WBC、HB 和 PLT 均降低，两例患儿 PLT 降低显
著，分别最低降至 3×109/L 和 5×109/L。例 1 在
治疗前出现血小板输注无效。治疗后两例患儿血
象逐渐恢复，例 1 出院时血常规基本恢复正常，
例 2 出院时 PLT 轻度降低（53×109/L），WBC 和
HB 恢复正常。

肝功能变化：患儿治疗前血胆红素、转氨酶、
乳酸脱氢酶明显升高，治疗后逐渐好转，例 1 出
院时恢复正常，例 2 出院时胆红素轻度增高，转
氨酶、乳酸脱氢酶恢复正常。

凝血功能变化：两例患儿治疗前 PT、APTT
延长，D-D 增高，例 2 Fib 降低，治疗后两例患儿
凝血功能均得到明显改善，出院时恢复正常。

腹部 B 超变化：患儿治疗前 B 超提示明显的
肝脏肿大伴回声增强，肝静脉走向欠清，大量腹水，
治疗后复查提示肝脏仍有轻度肿大伴回声增强，
但腹水消失。半年后复查 B 超，两例患儿肝脏均
恢复正常大小，回声均匀。

两例患儿治疗效果理想，短期内好转，腹痛、
腹胀消失，腹围逐渐减小，体重逐渐减轻，例 1
住院 15 d，例 2 住院 12 d，均好转出院。例 1 随
访 3 年 4 个月，例 2 随访 1 年 1 个月，未发现肝
脏相关后遗症。

讨论：目前临床诊断 SOS 常用 Seattle 标准或
Baltimore 标准，因后者具有更高的准确性，故诊
断多采用后者，即高胆红素血症（>34 µmol/L）且
至少有以下 3 项中的 2 项同时存在 [1]：疼痛性肝肿
大、腹水或体重增加超过 5%，并排除布 - 加综合征、
肝静脉狭窄、心源性肝淤血、结核、肿瘤及自身
免疫性疾病等疾病。此 2 例患儿均符合诊断标准。

SOS 的病因复杂，最常见的有造血干细胞移
植、化学治疗及放射治疗、肝肾移植、食用含吡
咯双烷类生物碱的植物或被其污染的谷物等。

6-TG 有较强的组织穿透性，口服维持治疗可
以明显减少中枢神经系统白血病（CNSL）发生，
是一种很好的抗肿瘤药物，但 6-TG 可引起肝静
脉内皮细胞损伤，严重的可引起 SOS[2]。美国儿
童肿瘤协作组对 58 例初诊标危组 ALL 患儿采用
6-TG 口服维持治疗 [60 mg/（m2 . d）]，随访 8 年中
有 6 例（10%）在口服 6-TG 过程中出现可逆性的

SOS[3]。Vora 等 [4] 对 6-TG 与巯基嘌呤（6-MP）治
疗儿童 ALL 进行了大样本随机对照研究，结果显
示 6-TG 治疗相关的 SOS 的发生率为 11%（82/748），
而对应的 6-MP 组无 SOS 发生。本组 2 例患儿口
服 6-TG 维持治疗时均因血 WBC 计数较高而增加
6-TG 用量，考虑因此加重了肝脏内皮细胞的损害，
导致 SOS 的发生。当然，个体差异性也是本病发
生的重要因素。Lennard 等 [5] 发现 ALL 患儿 6-TG
维持治疗过程中 SOS 的发生与嘌呤甲基转移酶
（TPMT）的基因多态性密切相关，其中发生 SOS
的患儿 TPMT 明显降低，提示在进行 6-TG 维持治
疗前需检测患儿 TPMT 活性，根据结果调整 6-TG
剂量，而不能盲目加量。

SOS的治疗一直以来都是一个比较棘手的问
题，尚无特效药物，故病死率高，国外报告病死
率高达64%~90%[6-8]。目前治疗以抗凝药物为主，
辅以保肝、利尿、成分输血、维持水电解质平衡
等支持及对症处理。应用抗凝药物，如低分子肝
素、抗凝血酶Ⅲ、前列腺素E1脂质微球体、中成
药血栓通等，其作用有抗血小板聚集，选择性抑
制Ⅹa，减轻炎性反应应答，减少缺血再灌注损
伤，防止血栓形成，但也有出血的不良反应[9]，临
床上需严密观察，及时调整抗凝药物的剂量并补
充必要的血小板及凝血因子，保持出凝血平衡，
这方面要求医生有充足的临床经验。SOS的临床结
局变异较大，是否早期应用抗凝治疗是重要的预
后因素之一，因此，临床医生应提高对本病的认
识，争取早期诊断、早期治疗，以降低患者病死
率。本组 2 例患儿在入院 2 d 内即诊断为SOS，并
立即选择低分子肝素钙、尿激酶、前列地尔进行
了抗凝、溶栓、改善微循环治疗，为挽救患儿生
命抢得先机，获得了很好的治疗效果。

6-TG 是儿童 ALL 治疗中的重要药物，但不良
反应明显，其相关的 SOS 是 ALL 治疗过程中一种
比较严重的并发症，起病隐匿，临床上出现症状
前患儿可能已经出现肝功能及凝血功能的异常。
建议儿科医生采用个体化治疗，密切监测肝功能
及凝血谱，争取早发现、早诊断、早治疗。在治
疗上建议及时并恰当地应用抗凝、溶栓物质，并
加强对症支持治疗，提高 SOS 治愈率。
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·消息·

2013 年中国儿童保健学术年会第一轮会议通知 

由中华医学会儿科学分会儿童保健学组主办的中国儿童保健学术年会，将于 2013 年 11 月 15~16 日在江苏省南

京市召开。本次会议主题为“倡导科学理念 推广实用技术”，将邀请国内外知名专家就儿童保健、儿科发育行为的

最新科学研究进展、前沿问题、实用技术等做专题报告和深度讨论，并以“科学、实用”原则点评学术论文、讨论

临床案例。本次会议同时为国家级继续医学教育项目，项目编号为：2013-06-01-126 ( 国 )，参会人员将授予Ⅰ类学

分 8 分。诚挚欢迎全国各级儿童保健、儿科人员积极参会并投稿。现将征集论文的有关事项通知如下：

一、征文内容

本次征文内容覆盖儿童保健和发育行为儿科学领域的相关实验研究和临床研究，包括疾病的早期筛查、早期发

育与疾病、发育行为儿科、儿童保健适宜技术、环境与儿童健康、营养与儿童健康等，以及其它相关内容。本次征

文鼓励多中心的前瞻性研究、大样本的临床流行病学研究报告。

二、 征文要求

（1）未在国内公开刊物上发表的论文；400~800 字摘要一份，编排顺序为：题目、作者单位、邮编、作者姓名、

摘要正文。摘要正文格式必须包括目的、方法、结果、结论四部分。同时注明投稿人的 E-mail 地址和联系电话。

（2）本次大会只接收网上投稿的论文，不接受 E-mail 和纸质投稿，请登录大会网站：www.nccps.org，投稿截至

时间为：2013 年 8 月 30 日。

（3）请作者自留底稿，文责自负。

三、联系人

李佳：北京市东四西大街 42 号中华医学会学术会务部 ，邮编：100710，电话：010-85158128（办），E-mail:lijia@

cma.org.cn。
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