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&&幼年特发性关节炎$XOQ.*)6.)2),03-()E34-(4)-)D&

+[<%是儿童常见的风湿性疾病&其范畴是指起病年

龄C!> 岁的儿童慢性关节炎&其中包括了幼年类风

湿性关节炎' +[<可分为以下 A 型*全身型&多关节

炎型$类风湿因子阳性和阴性%&少关节炎型&银屑

病型关节炎&与附着点炎症相关的关节炎$ K̂<%和

其他关节炎!!"

' 其均以周围关节滑膜炎伴软组织

肿胀)渗出为特点&部分病例出现关节强直)畸形或

半脱位而导致关节功能障碍&此外尚可伴有全身多

器官受累&+[<是造成小儿致残和失明的首要原因&

尤其是全身型 +[<死亡率高&预后差&因此对于 +[<

的早期诊断)及时有效治疗十分重要'

肾上腺糖皮质激素具有强大的抗炎作用&能迅

速减轻关节疼痛与肿胀&也具有免疫抑制作用' 自

!%@$ 年 B,*,( 首次试用糖皮质激素 $?6OE,E,4)-)P

E,)2&d'%治疗类风湿性关节炎以来&d'现已被广

泛应用于整个风湿病领域' 由于d'具有多种副作

用&在儿童+[<中的应用一直有争议' 本文就目前

d'在儿童+[<中的应用进展做以下综述'

$H糖皮质激素的作用机制

肾上腺糖皮质激素通过与糖皮质激素受体

$d'K%结合形成复合物进入细胞核&调节靶基因的

表达&从而表达不同的生物活性' d'具有强大的抗

炎)抑制免疫)抑制胶原合成及抗休克)抗毒等作用'

d'通过抗原识别)免疫活化)细胞增殖)免疫效应等

多个环节抑制细胞)体液免疫反应#通过促进凋亡抑

制T细胞功能和自然杀伤$8h%细胞活性&大剂量

还可抑制免疫球蛋白形成#通过淋巴细胞重新分配

$如在骨髓%减少外周血淋巴细胞&减少[\P# 和[U8P

.

形成和信号传递#抑制巨噬细胞向 T淋巴细胞提

呈抗原&抑制粒细胞;巨噬细胞集落刺激因子分泌#

抑制中性粒细胞及单核细胞在炎症局部的聚集#抑

制一氧化氮和花生四烯酸代谢&阻断内皮素受体表

达&降低毛细血管壁通透性#抑制成纤维细胞增殖及

纤维细胞的成熟&抑制胶原及粘多糖合成#减少前列

腺素)白三烯等炎性介质的释放#减少成纤维细胞分

化和蛋白形成&减少金属蛋白酶的形成#稳定溶酶体

膜&干扰补体激活#减少滑膜胶原酶)金属蛋白酶组

织抑制因子$T[91%)前胶原的
,

8前肽$1

,

81%)

P̂选择素)细胞间粘附分子 ;! $['<9P!%)环氧合

酶;#$'V̀ P#%和透明质酸表达等机制发挥生物效

应!# IA"

'

!H糖皮质激素在 EP;的临床应用

+[<治疗的目的在于控制临床症状)抑制关节

炎症)维持关节功能和预防关节畸形' 强调分型)早

期)联合和个体化的治疗&并要注意平衡疗效与治疗

副作用' 其中全身型 +[<$ c,P+[<% 死亡率高达

!$H I!@H&其他类型的 +[<死亡率仅为 $7=H I

#H

!:"

&因此 c,P+[<治疗更应及时有效'

长期以来&风湿病专家就 d'在类风湿性关节

炎$K<%中的应用存在较大的分歧' 但近年国外有

多篇报道指出!% I!#"在成人 K<的治疗中&强调早期

小剂量使用口服 d'$= I!$ /?_2%&同时使用免疫

抑制剂$9T̀ %&随访 # 年后发现&早期小剂量使用

d'组能明显减轻K<患者的关节炎症&而且还能减

轻或抑制疾病对关节的破坏和影像学改变' 甚至近

几年国外作者报道对 >> 例K<患者进行d'冲击治

疗&通过静脉给予地塞米松 #$$ /?_次&每 = 2 冲击

治疗一次&观察患者的 ĉK)'K1)关节症状评分)上

肢握力等在治疗前后均有明显改善$!C$7$=%&而

治疗所产生的副作用&无论是心理或是生理的变化&

与对照组使用缓解病情的抗风湿药物$b9<Kb%相

($@#(
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' 由此可见激素在 K<中的应用是相当广泛

的&而且结论明确&越早期使用效果越明显'

d'在 +[<的使用上&尽管疗效显著&但因各种

副作用&特别是对儿童生长发育的影响&以往 d'在

+[<中的使用有很大的争议和限制&随着目前对疾

病的深入了解&+[<采用激素治疗的报道也逐年增

多' 薛海燕等!!@"对 "% 例明确诊断为 c,P+[<患儿使

用d'等的治疗进行了观察总结' 该文将 "% 例患

儿分为小剂量使用d'组$每日 $7= I!7$ /?_S?%和

大剂量d'组$每日 !7$ I!7= /?_S?%&同时均使用

其他免疫抑制剂和非类固醇类抗炎药&分别观察二

组在用药 !$ 2 和 #$ 2 后的体温)关节症状) ĉK)

'K1等指标的变化&除体温外&二组在使用 d'!$ 2

后的总有效率分别为 =:7:H&A#7AH&治疗 #$ 2 后

总有效率分别为 A>7=H&%$7$H$均 !C$7$=%&说

明d'的使用对控制 +[<的临床症状有相当好的效

果&且大剂量组的总有效率优于小剂量组&该项总结

建议每日d'!7$ I!7= /?_S?使用更有效' 近年国

内周纬等!!="报道了对 #: 例 +[<患儿的诊疗进行了

回顾性分析&其中全身型 A 例&少关节型 # 例&多关

节型KU$ k%# 例&KU$ ;%@ 例&与附着点炎症相关

性关节炎$ K̂<%!" 例' 全身型中有 @ 例对 8c<[bD

部分有效或无效&加用激素治疗&! 例每日按 ! /?_

S?治疗有效&# 例需加量到每日 !7= /?_S?才控制

病情&而另 ! 例在使用每日 !7= /?_S?的剂量后仍

有高热)贫血)血小板增高&关节症状明显&在此基础

上加用9T̀ 治疗 !" 周后才得到控制#剩余 #! 例其

他类型的+[<患儿中有 # 例因并发虹膜睫状体炎而

加用激素治疗并取得了病情稳定的结果' 提示 d'

治疗对+[<的病情控制有良好的效果&尤其是 c,P

+[<患者' 国内另有学者!!>"通过对 @> 例 +[<患儿

的治疗情况进行分析和总结&其中全身型 : 例&少关

节型 !$ 例&多关节型 !A 例&与附着点相关性 !! 例&

全身型中有 @ 例在加用 8c<[bD药物后无效而加用

足量激素治疗&随访 !>7# n>7= 个月尚无关节变形

等并发症出现&另外 ": 例非全身型 +[<患儿&在有

大量关节腔积液)虹膜睫状体炎及肝脏损害等脏器

损害时也加用了激素治疗&并取得病情控制' 这项

回顾性研究指出对于顽固)病情严重)并发症突出及

常规用药不敏感和耐药的病例应采用联合治疗&多

采用激素k8c<[bDkb9<Kb药联用的方法&并且重

点强调*对关节症状明显)稽留高热)浆膜腔积液和多

脏器损害的患儿采用激素冲击治疗效果更明显'

局部关节内注入类固醇激素 $)*-43P34-)EO634

D-.4,)2 )*X.E-),*D&)3c%

!!A I#!"具有全身副作用轻的特

点' 国外报道!!A&!:"对 >$ 例 +[<患儿进行的 #$# 次

)3c的回顾性研究显示&)3c是一项安全的操作&最常

见的副作用是操作部位色素减退和皮下萎缩&其发

生率与激素的剂量和针刺的准确性有关&更有报道

除极少数$#H%局部穿刺部位皮下萎缩外&少有不

良反应产生' '3()66等!!:"在 #$$A 年报道 ": 例平均

年龄 >7A 岁的+[<患儿&关节症状累及足部小关节&

在`线引导下局部注入类固醇激素&明显缓解了局

部的关节症状&特别是在疾病急性期使用效果更明

显' 另有报道!#$"对 ": 例各个亚型的 +[<患儿进行

了)3c治疗&取得了约 %$H的缓解率&且症状缓解至

少 ! 年以上&对于上肢关节症状缓解时间更长' 而

在下肢关节穿刺后需要 # I" 2 的制动以保护关节&

少有证据证实此项操作引起股骨头坏死&甚至髋关

节炎也采用过 )3c 治疗&操作引起感染性关节炎则

很少见' 综上所述&)3c 治疗不良反应小&可以作为

以关节症状为主&而全身症状轻微的 +[<患儿的治

疗方法之一'

%H糖皮质激素在 EP;应用中的副作用

众所周知&糖皮质激素有很多副作用如*库欣综

合征)诱发或加重感染)影响生长发育)出现神经精

神症状)诱发或加重消化道溃疡)骨质疏松)电解质

紊乱)类固醇糖尿病)股骨头缺血性坏死)诱发眼病

等' 但在相应的辅助治疗措施的干预下$如止酸剂

的应用)补钾)补钙)调节免疫功能等%&可以避免或

减轻d'的副作用' 大家公认 d'对儿童生长发育

的影响尤为重要&但有文献报道!##"虽然 d'对体重

指数和皮肤褶厚度的副作用不能被排除&但 +[<患

儿常有营养状况不良&有些患儿甚至本身就存在低

体重和身材矮小&研究结论明确提示*d'的累积剂

量与身材矮小或其他营养变量无独立相关性' 这项

研究结果对+[<的治疗很有指导意义&强调为了强

化控制+[<患儿的疾病活动&甚至需要更多地使用

d'' 另有报道!#"&#@"指出在用 d'治疗的 +[<患儿

中&A$H的患儿随着疾病的缓解&身高在停药后赶上

了正常同龄儿的最终身高&另 "$H的患儿在使用生

长激素$每日 $7$A /?_S?%治疗后&虽然离相应的身

高标准有微小差别&但其生长速率明显得到改善'

尽管 d'有很多副作用&但相对疾病活动对机体的

影响而言&使用 d'控制 +[<的病情较其他方法更

为有效!#="

'

综上所述&就 d'在 +[<的使用上&主张对 c,P

+[<的患儿&应首选糖皮质激素治疗&以尽早控制病
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情&减少疾病对机体的影响' 而其他类型的 +[<&当

关节症状明显)累及主要脏器功能)出现虹膜睫状体

炎等并发症)实验室指标$如 ĉK)'K1等%明显异常

的患者&也应当尽早加用d'治疗' 剂量根据患儿的

病情而定' 对以关节症状为主的+[<患儿可采用)3c

的方法治疗&且无明显的全身副作用' 至于d'的副

作用&在控制剂量并采用相应的辅助治疗措施干预和

临床监测的前提下&是可以控制和预防的!#> I#:"

'
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