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直达喉镜下肿瘤切除手术联合干扰素治疗儿童喉乳头状瘤病的疗效
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[摘要]目的:探讨直达喉镜下肿瘤切除手术联合干扰素治疗儿童喉乳头状瘤病的疗效。 方法:回顾性分析 2013 年 2 月至 2014
年 4 月我院收治的喉乳头状瘤患儿 38 例,均行直达喉镜下肿瘤切除手术,根据术后治疗方法的不同,分为对照组(仅单纯手术

治疗)和研究组(手术联合干扰素治疗),首次手术后检测凋亡抑制蛋白 Livin 阳性率。 随访 6 个月,观察记录两组患儿的临床

疗效。 结果:研究组总有效率为 90郾 00% (18 / 20),高于对照组的 38郾 89% (7 / 18),差异有统计学意义(P<0郾 01);研究组的复发

率为 25郾 00% (5 / 20),低于对照组的 94郾 44% (17 / 18),差异有统计学意义(P<0郾 01);首次手术后,研究组 Livin 蛋白的阳性率为

30郾 00% (6 / 20),对照组 Livin 蛋白阳性率为 88郾 89% (16 / 18),其中研究组 Livin 蛋白中、强阳性率为 15郾 00% (3 / 20),对照组

Livin 蛋白中、强阳性率为 61郾 11% (11 / 18),研究组 Livin 蛋白阳性率低于对照组(P<0郾 01),尤其是中、强阳性率的差异较为显

著(P<0郾 01)。 结论:儿童喉乳头状瘤病具有极高的复发率,直达喉镜下肿瘤切除手术联合干扰素治疗能有效降低复发率,临床

效果较好。
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Direct Laryngoscope Tumor Resection Combined with Interferon in the Treatment of Laryngeal
Papillomatosis in Children

Long Songliang, Zhao Sijun, Huang Min, Li Yun, Luo Xinyou (Hunan Children爷 s Hospital, Hunan Changsha摇 410007,
China)

[Abstract] Objective: To explore efficacy of direct laryngoscope tumor resection combined with interferon in the treatment of laryngeal
papillomatosis in children. Methods: Retrospective analysis was conducted on 38 children with laryngeal papillomatosis admitted into
our hospital from Feb. 2013 to Apr. 2014, all of whom underwent direct laryngoscope tumor resection. According to different
postoperative treatment methods, all patients were divided into the control group (surgical treatment only) and the study group (surgical
treatment combined with interferon therapy), and the positive rate of anti鄄apoptosis protein Livin was detected after the first surgery.
After 6 months of follow鄄up, the clinical efficacy of two groups was recorded. Results: The total effective rate of the study group was
90郾 00% (18 / 20), higher than that of the control group 38郾 89% (7 / 18), the difference was statistically significant (P<0郾 01). The
recurrence rate of the study group was 25郾 00% (5 / 20), lower than that of the control group 94郾 44% (17 / 18), the difference was
statistically significant (P<0郾 01). After the first surgery, the positive rate of Livin protein in the study group was 30郾 00% (6 / 20), and
in the control group was 88郾 89% (16 / 18). The middle and strong positive rate of Livin protein in the study group was 15郾 00% (3 / 20),
and in the control group was 61郾 11% (11 / 18), and that of the Livin protein in the study group was significantly lower than that in the
control group (P<0郾 05), especially the difference between the middle and strong positive rate was statistically significant (P<0郾 05).
Conclusion: The recurrence rate of children with laryngeal papillomatosis is relatively high, and direct laryngoscope tumor resection
combined with interferon therapy can effectively reduce the recurrence rate, with better clinical effects.
[Keywords]direct laryngoscope; children; laryngeal papillomatosis; interferon

摇 摇 喉乳头状瘤是一种临床较为常见的喉部良性肿瘤,
与人乳头状瘤病毒(HPV)有一定关系。 有研究[1] 证实,

HPV6 和 HPV11 是主要导致喉乳头状瘤病的因素。 近

年来,儿童喉乳头状瘤病发病率呈不断上升的趋势,占

·5·儿科药学杂志 2019 年第 25 卷第 11 期 Journal of Pediatric Pharmacy 2019,Vol郾 25,No郾 11



儿童喉部肿瘤的 80% [2]。 儿童喉乳头状瘤病的发病部

位一般在呼吸道纤毛上皮和鳞状上皮交界处[3],有组织

学特点。 虽然喉乳头状瘤在组织学上为良性肿瘤,但由

于肿瘤所处位置特殊且具有极高的复发性和多发性,一
直是临床治疗中的难点[4]。 目前临床上多采用外科手

术加药物辅助治疗,缺乏根治手段,一般需多次手术才

能痊愈,给患儿及其家属带来严重的经济负担和心理伤

害,因此,探讨有效的治疗方法显得至关重要[5]。 Livin
蛋白作为一种凋亡抑制蛋白,在正常组织中无表达,随
着喉乳头状瘤复发次数的增加,Livin 蛋白阳性表达率也

相应增加[6]。 干扰素是一种高效抗病毒的淋巴因子,具
有广泛免疫调节的作用[7]。 本研究观察了直达喉镜下

肿瘤切除联合干扰素治疗的疗效,旨在探索出适宜的治

疗喉乳头状瘤的方法。

1摇 资料和方法

1郾 1摇 一般资料

选取 2013 年 2 月至 2014 年 4 月我院首次诊断为儿

童喉乳头状瘤病且无癌变的患儿 38 例,均行直达喉镜

下肿瘤切除手术,根据术后治疗方法的不同,分为对照

组 18 例和研究组 20 例,对照组仅采用直达喉镜下肿瘤

切除手术治疗,研究组采用直达喉镜下切除肿瘤手术联

合 琢 干扰素治疗。 其中,研究组男 11 例,女 9 例,年龄

5 个月 ~ 10 岁,平均 3郾 0 岁;对照组男 10 例,女 8 例,年
龄 6 个月 ~ 12 岁,平均 3郾 5 岁。 38 例患儿均表现为进行

性声音嘶哑,其中喘鸣 20 例(52郾 63% ),呼吸困难 28 例

(73郾 68% )。 肿瘤表面凹凸不平,多呈菜花或乳头状。

1郾 2摇 治疗方法

所有病例(包括复发病例)均在静脉复合麻醉下行

直达喉镜手术切除喉乳头状瘤。 术前使用阿托品 0郾 5
mg、苯巴比妥 100 mg 肌肉注射,然后采用 1% 地卡因喷

喉 3 次,静脉注射地西泮 10 mg 入睡后,以氯胺酮 100
mg 静脉注射,待患儿呼吸平稳后,将直达喉镜伸入头

后仰位置。 术中根据患儿心率、血压和呼吸等生命特

征给予氟美松,预防喉水肿。 术后研究组在喉病灶周

围皮下注射 琢 干扰素 100 万 U / 次,每周 2 次,疗程为

6 个月 ~ 2 年。

1郾 3摇 Livin 蛋白检测

收集首次喉乳头状瘤手术后切除的肿瘤组织。 所

有组织均经 10%中性福尔马林固定梯度乙醇脱水,二甲

苯透明,石蜡包埋作为标本。 全部标本均经病理医师切

片,继而经 HE 染色液(北京索莱宝科技有限公司)常规

染色,采用免疫组织化学链霉菌抗生物素蛋白鄄过氧化物

酶连结法(SP 法)检测,SP 试剂盒购于武汉博士德生物

工程有限公司。 将已知表达阳性的喉乳头状瘤切片作

为阳性对照,PBS 代替一抗作为阴性对照,在 BX42 光学

显微镜(购于日本 Olympus 公司)下观察,Livin 蛋白阳性

表现为细胞浆中出现淡黄色至棕黄色颗粒。

1郾 4摇 检测结果判定

采用半定量积分法[8鄄9] 判定结果。 随机观察 10 个

高倍镜视野,按每个高倍镜视野中的阳性细胞数占总细

胞数的百分比记分:阳性细胞数<5% 为 0 分,5% ~ 25%
为 1 分,26% ~ 50%为 2 分,51% ~ 75% 为 3 分,>75% 为

4 分;按着色强度记分:未染色为 0 分,染色呈淡黄色为

1 分,染色呈黄色为 2 分,染色呈棕黄色为 3 分。 阳性强

度为 2 者分值的乘积,即 0 分为阴性(-),1 ~ 4 分为弱阳

性(+),5 ~8 分为中阳性(++),9 ~12 分为强阳性(+++)。

1郾 5摇 疗效评定

治疗结束后进行随访以评定两组患儿的疗效。 痊

愈:随访 6 个月内,肿瘤无复发,双声带活动好,发声正

常,无喘鸣,呼吸平稳(戴套管者拔除套管);有效:随访

6 个月内,肿瘤范围明显减小或复发时间延长,声嘶和喘

鸣减弱,呼吸逐渐平稳;无效:治疗前后肿瘤范围无明显缩

小或暂时缩小,1 个月后又增大,声嘶、喘鸣和进行性呼吸

困难等症状无明显减弱,气管切开者,仍需戴套管呼吸。
总有效率=(痊愈例数+有效例数) / 总例数伊100%。

1郾 6摇 统计学方法

应用 SPSS19郾 0 统计学软件,计量资料以 軃x依s 表示,
采用 t 检验,计数资料采用 字2 检验,P<0郾 05 为差异有统

计学意义。

2摇 结果

2郾 1摇 两组患儿临床疗效比较

随访期间,研究组 1 例患儿因复发造成严重呼吸困

难进行气管切开手术且术后发生粘连,经喉镜挑开后声

音恢复正常;对照组 5 例患儿因复发后呼吸困难进行气

管切开手术,4 例由于多次手术均发生不同程度的粘连。
研究组 3 例出现低热,2 d 内体温恢复正常,两组患儿均

无严重不良反应发生。 研究组复发率为 25郾 00% (5 / 20),
显著低于对照组的 94郾 44% (17 / 18),差异有统计学意义

(字2 =18郾 742,P<0郾 01);研究组总有效率 90郾 00% (18 / 20),
显著高于对照组的 38郾 89% (7 / 18),差异有统计学意义

(字2 =10郾 996,P<0郾 01)。 见表 1、表 2。

表 1摇 两组患儿复发率比较

组别 例数 0 次 /例 1 次 /例 2 次 /例 3 次 /例 4 次 /例 复发率 / %
研究组 20 15 3 1 1 0 25郾 00
对照组 18 1 4 5 4 4 94郾 44

表 2摇 两组患儿临床疗效比较

组别 例数 痊愈 / 例 有效 / 例 无效 / 例 总有效率 / %
研究组 20 10 8 2 90郾 00
对照组 18 1 6 11 38郾 89

2郾 2摇 首次手术后两组患儿 Livin 蛋白表达比较

首次手术后研究组 Livin 蛋白表达阳性率高于对照

组(字2 =13郾 478,P<0郾 01),尤其是中、强阳性率的差异较

为显著(字2 =8郾 657,P<0郾 01)。 见表 3。
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表 3摇 首次手术后两组患儿 Livin蛋白表达比较

组别 例数
阴性 /
例

弱阳

性 / 例
中阳

性 / 例
强阳

性 / 例
阳性

率 / %
中、强阳

性率 / %
研究组 20 14 3 3 0 30郾 00 15郾 00
对照组 18 2 5 7 4 88郾 89 61郾 11

3摇 讨论

喉乳头状瘤病是上皮组织的良性肿瘤,是导致呼吸

道梗塞的主要因素,可导致呼吸困难和声嘶等症状发

生[10]。 喉乳头状瘤病具有多发性和复发性[11]。 喉乳头

状瘤病可发生在任何年龄段人群中,多见于 4 岁以下儿

童[12]。 有研究[13]表明,儿童喉乳头状瘤的病因来源于

头位分娩和分娩时感染母亲产道的 HPV 病毒,病毒残存

于患儿体内引发喉乳头状瘤病。
本研究结果显示,研究组复发次数较少,对照组复

发次数较多,可能与干扰素具有抗病毒、调节机体免疫

功能的作用和抑制细胞增殖等特性有关[14]。 研究组总

有效率明显高于对照组,说明直达喉镜下肿瘤切除联合

干扰素较单一直达喉镜下手术具有更好的治疗效果。
治疗后,研究组 1 例患儿发生轻度粘连,用喉镜可轻挑

开,对照组 4 例发生不同程度的粘连,可能与对照组喉

乳头状瘤病复发率高,多次手术导致切除位置感染、水
肿等有关。 研究组 3 例出现了低热现象,2 d 内体温恢

复正常,与部分患儿初期对 琢 干扰素的不适应有关,适
应后很快恢复正常,对患儿生理机能无明显影响,不影

响干扰素在直达喉镜下肿瘤切除手术中的应用。 干扰

素是一种能诱导人体细胞产生多种广谱抗病毒蛋白的

类激素蛋白,具有抗病毒、免疫调节等多种生物活性功

能[15]。 本研究结果表明,干扰素有利于儿童喉乳头状瘤

的治疗。 但长时间过量地全身性使用干扰素会产生白

细胞减少、肝功能损害和胃肠功能紊乱等不良反应,且
干扰素价格昂贵,长期大剂量使用会给患儿及其家庭带

来巨大的经济负担,因此需密切关注使用干扰素的剂量

和时间[16]。
本研究中,研究组 Livin 蛋白阳性率低于对照组,提

示随着复发次数的增加,Livin 蛋白表达量也随之增加,
与马大骅等[17] 研究结果一致。 有研究[18] 表明,凋亡抑

制蛋白 Livin 在正常喉黏膜上皮细胞和无复发的喉乳头

状瘤上皮细胞中无表达,在一次复发的喉乳头状瘤中有

表达,在多次复发的喉乳头状瘤中表达量增加。 在无复

发和一次复发的喉乳头状瘤中,Livin 表达量无明显差

异,可能与其实验样本较少和良性肿瘤主要以病毒复制

为主有关。 凋亡抑制蛋白 Livin 可能通过其表达使细胞

增殖和凋亡失调,导致肿瘤的发生和复发。 在探讨喉乳

头状瘤的有效解决方法时,可通过检测 Livin 的表达量

了解喉乳头状瘤的治疗后的复发情况,为喉乳头状瘤的

靶向治疗提供更多可能。
喉乳头状瘤的切除手术仍是目前主要的治疗方式,

多通过喉镜下钳取出肿瘤手术,使患儿呼吸顺畅。 临床

上也采用气管切开术,但切开气管手术治疗喉乳头状瘤

有扩散肿瘤的可能,且气管切开后易导致伤口感染、水
肿和气管变窄等不良反应[19]。 若因气管堵塞造成严重

呼吸困难时,切开气管手术是唯一的有效方法,但要关

注术后的护理。
儿童喉乳头状瘤病具有极高的复发性,复发原因较

多,但机制尚不明确。 儿童喉乳头状瘤有自身增生倾

向,病毒感染范围大于肿瘤生长范围,气管切开手术中

感染及术后护理不周和直达喉镜下手术过程中的出血

等原因,均可能导致儿童喉乳头状瘤难以根除[20]。 对于

喉乳头状瘤的复发机制,目前有两种说法,分别是远处

感染和激活不活动病毒[21]。 远处感染即在病灶周围和

相邻切割部位存在感染病灶;激活不激动病毒即肿瘤周

围的正常组织可能存在潜在病毒。 干扰素是人体在外源

或内源诱生物作用下产生的一种低分子糖蛋白,并不直接

杀伤或抑制病毒,而是通过细胞表面受体作用使细胞产生

抗病毒蛋白。 因此,干扰素具有广谱抗病毒作用[22]。
综上所述,直达喉镜下肿瘤切除手术联合干扰素治

疗儿童喉乳头状瘤病的疗效显著,能有效降低复发率。
但本研究存在样本量过少、随访时间较短等局限性,临
床可扩大样本量及延长随访时间进一步研究。
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糖皮质激素联合纤维支气管镜灌洗对大叶性肺炎患儿炎症反应的影响
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[摘要]目的:探讨糖皮质激素联合纤维支气管镜灌洗治疗肺炎支原体大叶性肺炎的可行性、有效性与安全性,并分析其对患儿

炎症反应的影响。 方法:选取 2016 年 3 月至 2018 年 3 月郑州市金水区总医院确诊为肺炎支原体感染引起的大叶性肺炎患儿

68 例,按随机数表法分为研究组与对照组各 34 例。 对照组患儿给予糖皮质激素治疗,研究组给予糖皮质激素联合纤维支气管

镜灌洗治疗,治疗 7 ~ 10 d 后,观察两组患儿治疗效果、治疗期间不良反应发生情况,分别于治疗前后检测两组患儿炎症反应指

标及肺功能。 结果:研究组治疗效果优于对照组,各临床症状及体征缓解或消失时间均短于对照组,差异有统计学意义(P<
0郾 05)。 两组患儿治疗期间无不良反应发生。 治疗后研究组血清白细胞介素鄄2( IL鄄2)水平高于对照组,白细胞介素鄄6( IL鄄6)、
C 反应蛋白(CRP)、血沉(ESR)水平均低于对照组,差异有统计学意义(P<0郾 05)。 治疗后研究组肺功能(包括大气道通气功

能、小气道通气功能)较对照组均明显改善,差异有统计学意义(P<0郾 05)。 结论:糖皮质激素联合纤维支气管镜灌洗治疗肺炎

支原体大叶性肺炎患儿有利于增强治疗效果,缓解患儿临床症状及体征,缩短疗程,有效减轻炎症反应,显著改善肺功能,且无

不良反应,安全有效。
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Effects of Glucocorticoid Combined with Fiberoptic Bronchoscopy Lavage on Inflammatory Response in
Children with Lobar Pneumonia

Wang Min1, Wang Fengling2 (1. Zhengzhou Jinshui General Hospital, Henan Zhengzhou 摇 450000, China; 2. Henan Chest
Hospital, Henan Zhengzhou摇 450000, China)

[Abstract] Objective: To probe into the feasibility, effectiveness and safety of glucocorticoid combined with fiberoptic bronchoscopy
lavage on inflammatory response in children with lobar pneumonia, so as to analyze its effects on inflammatory response of children.
Methods: Totally 68 children with lobar pneumonia caused by Mycoplasma pneumoniae infection admitted into our hospital from Mar.
2016 to Mar. 2018 were selected to be divided into the study group and the control group via the random number table, with 34 cases in
each group. Patients in the control group were treated with glucocorticoid, while those in the study group were treated with glucocorticoid
combined with fiberoptic bronchoscopy lavage. After treatment of 7 to 10 d, the therapeutic effects and adverse drug reactions in two
groups were observed, and the index of inflammatory response and lung function in two groups were detected before and after treatment.
Results: The therapeutic effects of the study group were better than those of the control group, and the disappearance time of all clinical
symptoms and signs was shorter than that of the control group, with statistically significant difference (P<0郾 05). There were no adverse
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