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【药械护理】

重组人粒细胞集落刺激因子防治急性淋巴细胞白血病患儿

口腔溃疡效果观察

孔慕贤, 梁惠冰, 吴少萍, 曾丽芬, 何丽红, 梁艳明

( 佛山市第一人民医院 儿科 , 广东 佛山 528000)

[摘 要] 目的 探讨预防化疗所致口腔溃疡的有效方法 , 缩短口腔溃疡愈合时间。方法 60 例在诱导缓解阶段、巩固治疗

阶段、大剂量 MTX 髓外白血病预防阶段、加强化疗阶段的急性淋巴细胞白血病患儿 , 按入院单日为实验组 , 双日为对照组分为两

组各 30 例。对照组在化疗期单纯用常规口腔护理: 2%碳酸氢钠溶液漱口 , 制霉菌素溶液搽口腔黏膜 , 3 次/d, 清晨、饮食前后、睡觉

前后朵贝氏溶液漱口 , 口腔吹氧 2 次/d, 15 min/次 ; 实验组在常规口腔护理基础上 , 化疗开始时加用重组人粒细胞集落刺激因子

( G- CSF) 100 μg+生理盐水 20 ml 配制的药液进行口腔护理。观察两组患儿口腔溃疡的发生率、口腔溃疡分度、溃疡愈合时间等。结

果 实验组患儿口腔溃疡的发生率明显降低 , 经 χ2 检验有显著性差异( P<0.005) ; 两组患儿发生口腔溃疡的程度 , 经秩和检验有显

著性差异( P<0.01) , 实验组以轻度为主 , 对照组以重度为主; 溃疡愈合时间实验组明显缩短( P<0.001) 。 结论 G- CSF 配制溶液能

预防口腔黏膜溃疡发生 , 减轻病情 , 促进口腔黏膜溃疡修复 , 提高患儿对化疗的耐受能力 , 其效果优于常规口腔护理。
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表 1 两组患儿性别、年龄、化疗阶段情况比较

年龄 性别( 例) 四阶段(例次)
( X±S, 岁) 男: 女 诱导缓解 巩固治疗 HD- MTX 加强化疗

实验组 30 7.4±3.0 17: 13 30 30 174 192
对照组 30 8.2±3.6 16: 14 30 30 187 204

组别 n

随着强化疗方案的不断改进及儿童急性淋巴细

胞白血病的无病生存率不断提高 [ 1 ], 口腔黏膜溃疡

发生率越来越高, 口腔溃疡后细菌更易侵入体内, 加

上化疗后粒细胞减少, 容易导致败血症影响化疗进

度。儿童在急性淋巴细胞白血病口腔护理中多不合

作, 化疗期间引起口腔黏膜溃疡是护理工作的难题,

口腔溃疡引起的剧烈疼痛严重影响患儿进食, 可引

起营养不良, 甚至导致全身感染, 威胁生命。2003 年

1 月- 2005 年 7 月, 我科在急性淋巴细胞白血病常规

口腔护理的基础上加用重组人粒细胞集落刺激因子

( G- CSF) 溶液涂口腔黏膜 , 预防和治疗化疗后所致

的口腔溃疡获得满意效果, 现报道如下。

1 对象

本组 60 例均为急性淋巴细胞白血病患儿, 诊断

治疗按小儿急性淋巴细胞白血病治疗建议[2 ]。男 32

例 , 女 28 例 , 年龄 6 个月～14 岁 , 平均 7.25 岁 , 分别

处于诱导缓解阶段、巩固治疗阶段、大剂量氨甲喋呤

( HD- MTX) 髓外白血病预防阶段、加强化疗阶段, 此

4 个阶段化疗剂量大, 容易引起口腔溃疡。

2 方法

2.1 分组方法 将 60 例患儿按入院日期单日为实

验组 , 双日为对照组分为两组 , 各 30 例 , 剔除年龄>

14 岁的患者。两组性别、年龄无显著性差异(P>0.05) 。

化疗剂量按小儿急性淋巴细胞白血病治疗建议 [2 ],

两组化疗剂量无显著性差异, 化疗前 60 例患儿口腔

无溃疡, 口腔黏膜湿润光滑。

2.2 口腔护理方法

2.2.1 对照组 采用常规口腔护理 , 2%碳酸氢钠溶

液漱口 , 制霉菌素溶液搽口腔黏膜( 制霉菌素 50 万

U+生 理 盐 水 5 ml, 现 配 现 用 ) , 早 、午 、晚 餐 后 各 1

次, 3 次/d; 清晨、饮食前后、睡觉前后朵贝氏溶液( 朵

贝氏溶液 1 ml+注射用水 10 ml) 漱口 , 每天口腔吹

氧, 2 L/min, 早、晚各 1 次, 15 min/次。化疗前 3 d 开

始使用, 如无溃疡发生则使用至化疗结束后 7 d。发

生口腔溃疡患儿 , 2%碳酸氢钠溶液漱口 , 制霉菌素

溶液搽口腔黏膜时间调整为 : 早餐前 1 h、早餐后、

午餐后、晚餐后、晚上睡前( 21: 00) , 5 次/d。

2.2.2 实验组 在常规口腔护理基础上, 化疗开始

时加用 G- CSF ( 杭州九源基因工程有限公司生产 ,

商品名吉粒芬) 溶液涂口腔黏膜, 如无溃疡发生使用

至化疗结束后 7 d。配制方法: G- CSF 100 μg+生理

盐水 20 ml 装入消毒玻璃瓶中置于 4℃冰箱中备用,

用后放回冰箱保存 , 一般使用期限 7 d。常规口腔

护理 30 min 后再用 2%碳酸氢钠溶液漱口, 5 min 后
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表 2 实验组与对照组口腔溃疡严重程度比较

组别 n 发生溃疡( n) 轻度 重度

实验组 30 13 11 2
对照组 30 25 17 8
统计量 χ2=8.68 U=3.97

P <0.005 <0.01

涂上 G- CSF 溶液, 未发生溃疡者用配制药液涂满整

个口腔黏膜 , 每天早、午、晚餐后各 1 次。溃疡发生

后 , 使用时间调整为: 每天早餐前 1 h、早餐后、午餐

后、晚餐后、晚上睡前( 21: 00) 各涂 1 次 , 共 5 次 , 并

用浸有配制溶液的小棉片, 放置溃疡处 10 min。

2.3 观察指标 观察两组口腔黏膜溃疡发生例数。

由于患儿年龄小, 难以配合, 故不以溃疡的面积和深

度为评估标准。口腔溃疡诊断标准: 口腔溃疡分为Ⅰ

- Ⅳ级[3 ], Ⅰ级, 口腔黏膜出现红斑、疼痛; Ⅱ级 , 黏膜

出现红斑、溃疡 , 但患儿能进食 ; Ⅲ级 , 出现溃疡 , 患

儿能进食流质饮食; Ⅳ级, 出现溃疡, 患儿不能进食。

Ⅰ~Ⅱ分为轻度 , Ⅲ~Ⅳ为重度。口腔黏膜溃疡愈合

评估[4 ], 以口腔黏膜湿润且光滑 , 呈粉红色为溃疡愈

合指标。两组均由同一护士操作, 记录溃疡出现时

间、发生部位、愈合时间。

2.4 统计学处理方法 采用 SPSS 11.0 统计软件进

行 χ2 检验、ridit 分析、t 检验。

3 结果

3.1 两组口腔溃疡发生例数及其严重程度比较见表 2

从表 2 可见, 两组发生口腔溃疡例数比较, 有显

著性差异, P<0.005, 两组口腔溃疡严重程度比较经

ridit 分析, 有显著性差异, P<0.01。

3.2 两组口腔黏膜溃疡愈合时间比较 实验组溃

疡 愈 合 时 间 ( 3.83±1.51) d, 对 照 组 ( 7.72±2.89) d, 进

行 t 检验 , t=23.02, P<0.001, 有显著性差异 , 实验组

口腔黏膜溃疡愈合时间比对照组明显缩短。

4 讨论

4.1 化疗容易引起口腔溃疡 化疗药物对口腔 黏

膜有直接损伤作用 , 破坏口腔黏膜组织的 更 新 [ 5 ],

引起口腔溃疡。常用朵贝氏溶液、2%碳酸氢钠溶液

漱口、制霉菌素溶液搽口腔黏膜, 可改变口腔环境

pH 值 , 抑制微生物繁殖 [ 6 ], 但是口腔寄生的致病菌

种类复杂, 各类微生物的 pH 值变化范围大[7 ]。当内

外环境改变, 机体防御能力下降, 中性粒细胞减少

时, 口内细菌增殖活跃, 毒力增强, 菌群关系失调, 更

易出现口腔黏膜溃疡。本研究对照组轻度口腔溃疡

17 例, 重度 8 例。

4.2 G- CSF 用于防治口腔溃疡的机理 口腔溃疡

发生会影响患儿进食, 造成营养不良, 甚至严重影响

患儿生活质量。严重口腔溃疡还会影响化疗按期进

行, 影响患儿缓解率、无病生存率。本研究结果表明,

实验组患儿化疗后口腔溃疡发生明显减少, 溃疡愈

合时间明显缩短 , 均有显著性差异 ( P<0.005) , 说明

G- CSF 能预防化疗后口腔溃疡发生 , 促进口腔黏膜

修复愈合, 其效果优于一般常规口腔护理。

G- CSF 是近年来利用基因重组技术生产的人

粒细胞集落刺激因子, 与天然产品相比, 生物活性在

体内、外基本一致。G- CSF 是一种具有多项潜能的

造血生长因子, 它不仅能促进造血前体细胞的增殖、

分化、成熟 , 而且对其他细胞如抗原提呈细胞、成纤

维细胞、角质细胞、皮肤黏膜细胞等均有不同程度的

刺激生长作用[7]。能选择性作用于粒系造血祖细胞,

促进其增殖、分化, 并可增加粒系中未分化细胞的功

能。化疗后应用可起到抗感染、缓解骨髓抑制、促使

外周血中性粒细胞水平回升等作用。近年来国外学

者将 G- CSF 用于治疗骨髓移植后 MTX 所致口腔黏

膜炎 , 并取得良好疗效 [ 8 ]; 国内也有将 G- CSF 用于

血液病化疗后口腔溃疡报道显示取得良好效果 [1, 9]。

本研究中,局部使用 G- CSF 溶液涂口腔黏膜对预防

化疗药物所致口腔溃疡有显著效果,实验组 30 例患

儿轻度口腔溃疡 11 例, 重度 2 例, 溃疡愈合时间(3.83±

1.51) d。表明 G- CSF 有一定预防和治疗化疗药物所

致的口腔溃疡作用。G- CSF 溶液局部用于口腔黏

膜, 克服了其他外用药物的异味缺点, 使用过程中未

发现过敏反应及局部刺激作用, 患儿乐于接受。
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