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#摘要$

!

目的
!

探讨沙利度胺对肠道血管畸形出血的干预作用'方法
!

选取该院
"&!&

年
!

月至
"&!"

年
!"

月的肠道血管畸形患者
3@

例!按照随机数表法分为对照组和沙利度胺组'对照组
'?

例!给予一般性输液!补充电

解质#沙利度胺组
'3

例!给予沙利度胺!
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口服!连续
@

个月'观察
"

组患者治疗前
!

年以及治疗
!

年后患

者临床疗效评分&输血量&血红蛋白&血管内皮生长因子"

U/4,

%&肿瘤坏死因子
.
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%&血管生成素
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低氧诱导因子
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%水平的变化'结果
!

沙利度胺组患者治疗前头晕乏力情况及其持续时间&平均出血次数及

其持续时间评分分别为"
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%分&"
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%分!差异均有统计学意义"
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%'治疗前后输血量显

著减少)"
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*!血红蛋白含量明显升高)"
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!差异有统计学意义"
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%'对照组患

者临床症状治疗前后差异无统计学意义"

H

%

&%&#

%'治疗前沙利度胺组各项评分与对照组比较!差异无统计学意

义"

H
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%!治疗后
"

组比较差异有统计学意义"
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%'结论
!

沙利度胺能明显抑制肠道血管畸形出血!疗

效显著'
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肠道血管畸形是胃肠道比较常见的异常血管病变之一#该

病变是导致消化道出血的主要原因*

!."

+

)肠道血管畸形病变一

般为多发#可累及整个消化道#容易反复出血#而目前无特效药

物治疗*

'.@

+

)沙利度胺曾作为镇静止吐药上市#后因发现其对

胎儿致畸而停止使用*

#

+

)近几年来#沙利度胺被发现对血管生

成产生抑制作用#逐渐用于肠道血管畸形出血的治疗*

?.3

+

)本

研究通过对比沙利度胺治疗前后血管畸形患者#以及与常规治

疗的血管畸形出血患者的临床疗效和血清指标的差异#探讨沙

利度胺对肠道血管畸形出血的干预作用)报道如下)

$

!

资料与方法

$%$

!

一般资料
!

选取该院
"&!&

年
!

月至
"&!"

年
!"

月经胶

囊内镜或小肠镜确诊为肠道血管畸形的出血患者
3@

例#按照

随机数表法分为对照组和沙利度胺组)对照组患者
'?

例#男

!(

例#女
!$

例#平均年龄$

@"%"!V!"%#&

&岁)病变位于小肠

-

#@(!

-

检验医学与临床
"&!#

年
?

月第
!"

卷第
!"

期
!
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例#结肠
@

例#空肠结肠
#

例)沙利度胺组患者
'3

例#男
!3

例#女
"&

例#平均年龄$

@'%(#V$%?(

&岁)病变位于小肠
"!

例#结肠
'

例#同时有
(

例病变#具有多发性病灶的共有
(

例位

于空肠结肠)纳入标准!内镜下观察#出现局部性或弥漫性的

静脉或者毛细血管病变#具体表现为红色扩张血管,搏动性的

隆起同时伴有周围静脉扩张以及片状红斑等症状#临床表现为

肠道出血,呕血,黑便#甚至两者兼有#严重者出现失血性休克)

排除标准!肝,肾功能严重不全%有充血性心脏病史%心肌缺血

病史%未控制的原发性高血压%处于育龄期或哺乳期的女性%准

备生育者或孕妇%沙利度胺药物过敏者%肝硬化静脉曲张,恶性

肿瘤或器官功能严重障碍)

"

组患者的例数,性别,平均年龄,

平均出血时间,平均出血次数等一般病例资料比较#差异无统

计学意义$
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&#具有可比性)本研究所有入选患者均签

署知情同意书)
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方法

$%/%$

!

治疗方法
!

对照组患者给予一般性的输液治疗以维持

电解质平衡%沙利度胺组患者口服沙利度胺片#

"#

毫克"次#

@

次"天#连续治疗
@

个月)观察患者头晕,乏力等症状及持续时

间#并作记录)沙利度胺治疗期间以及治疗后#每
"

周对患者

出血情况进行检查)观察患者服药后有无外周神经炎,深静脉

血栓栓塞,嗜睡,皮肤干燥,水肿,便秘等不良反应)
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标本收集
!

患者服用沙利度胺前抽取空腹外周静脉血
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#停用沙利度胺
!

周内再抽取空腹外周静脉血
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#室温

放置
'&=;I

或
@`

过夜后#

!&&&5

"
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离心
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#吸取上层

血清进行分装#于
c(&`

保存备用)避免血清标本反复冻融#

且保存时间不超过
@

个月)
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疗效标准
!

服用沙利度胺前
!

年和服用沙利度胺后随

访
!

年$其中包括治疗期间的
@

个月&的临床症状评分标准#包

括头晕乏力及其持续时间,每年平均出血次数及持续时间等)

采用
/2*1*

法检测血清血管内皮生长因子$

U/4,

&,肿瘤坏

死因子
.

*

$
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*

&,血管生长素
."
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&,低氧诱导因子
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&)见表
!

)
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统计学处理
!

采用
1911!'%&

统计软件进行数据分析#

对
"

组治疗前后的组内比较以及组间两两比较使用
?

检验#计

量资料以
PVJ

表示#计数资料应用卡方检验)
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为差

异有统计学意义)
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结
!!

果
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"

组患者临床疗效结果比较
!

治疗后沙利度胺组患者的

临床症状比治疗前
!

年内明显改善#差异均有统计学意义
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&)对照组患者临床症状治疗前后差异无统计学意

义$

H
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&)治疗前沙利度胺组各项评分与对照组比较#差

异无统计学意义$
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&#治疗后
"

组比较差异有统计学意

义$

H

$

&%&#

&)见表
"

)

/%/

!

"

组患者输血量和血红蛋白结果比较
!

随访期间#对照

组患者输血量与治疗前
!

年内输血量比较#差异无统计学意义

$
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&#血红蛋白含量与治疗前略有上升#但差异无统计

学意义$
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&)沙利度胺组患者输血量比治疗前显著减

少$

H

$
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&#血红蛋白含量比治疗前显著上升#差异均有统

计学意义$
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&)沙利度胺组治疗前的输血量,血红蛋白

与对照组比较#差异无统计学意义$
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&#而治疗后
"

组

比较#差异有统计学意义$
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组患者血清
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结果比较
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沙利度胺组患者服药后
U/4,

,

A0,.

*

,

[R,.R

,

*I

J

."

与服药

前比较#差异均有统计学意义$

H

$

&%&#

&)对照组患者治疗前

后比较#差异无统计学意义$

H

%

&%&#

&)服药前
"

组患者各指

标差异无统计学意义$

H

%

&%&#

&%服药后
"

组差异有统计学意

义$
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&)见表
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表
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!

临床疗效评分标准

评分项目
&

分
!

分$轻微&

"

分$明显&

'

分$严重&

头晕乏力
&

不影响

日常生活

部分影响

日常生活

显著影响

日常生活

头晕乏力持续时间
&

'

!@: !#

!

'&: '&

!

@#:

出血次数
&

'

"

次
'

!

#

次
&

?

次

出血持续时间
&

'

!&: !&

!

'&:

%
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表
"
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"

组患者治疗前后临床症状评分结果比较&

PVJ

'

评分项目
对照组

治疗前 治疗后

沙利度胺组

治疗前 治疗后

头晕乏力
'%&?V&%?( "%$$V&%(( '%!@V&%'( &%(!V&%@"

"%

头晕乏力持续时间
"%$(V&%#? '%&!V&%@$ "%$$V&%@! &%?3V&%3?

"%

平均出血次数
#%(?V&%(! #%(#V&%?? #%$&V&%3' "%&"V&%($

"%

出血持续时间
'%&@V&%(# '%&?V&%3' '%!&V&%$& &%&'V&%3!

"%
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注!与对照组比较#

%

H

$

&%&#

%与沙利度胺组比较#

"

H

$

&%&#

)

表
'

!

"

组患者治疗前后平均出血次数"输血量和血红蛋白结果比较&

PVJ

'

评分项目
对照组

治疗前 治疗后

沙利度胺组

治疗前 治疗后

输血量$
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&

!@!%&&V!'$%3& !'#%&&V!#3%#& !'$%""V!#'%?& !!'%&&V!?!%"?

"%

血红蛋白浓度$
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注!与对照组比较#

%

H

$

&%&#

%与沙利度胺组比较#

"

H

$

&%&#

)

表
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"

组患者治疗前后血清
U/4,

"

A0,.

*

"

[R,.!

"

*I

J

."

结果比较&

PVJ

'

评分项目
对照组

治疗前 治疗后

沙利度胺组

治疗前 治疗后

U/4,
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肠道血管畸形出血的组织学表现为在黏膜层或其下方组

织内管腔呈鲜红色扩张,管壁厚薄不同,变形血管增粗或曲

折*

@

#

$

+

)目前国内治疗该病的特效药物尚未上市#而常规对症

处理只能缓解不能根除)由于其具有多发性#使局部治疗难以

达到止血和根治的目的#使治疗过程中患者痛苦和创伤性增

加#且容易复发)近年来#随着胶囊内镜或者小肠镜的普遍应

用#肠道血管畸形出血的检出率越来越高#而且血管畸形病变

部位多发者比例也越来越高#阻碍了局部治疗的效果)

有研究发现#沙利度胺在治疗多发性骨髓瘤,麻风结节性

红斑,人类免疫缺陷病毒$

[RU

&,

[RU

口疮性口炎等多种疾病

上发挥着有效作用*

!&.!"

+

)近年来又表明#沙利度胺在血管生

成中起抑制作用#机体免疫应答受抑制#抑制局部炎性反应发

生#因此在血管发育不良导致的肠道血管畸形出血中发挥一定

的疗效*

!'.!@

+

!其通过抑制
U/4,

表达抑制血管生成#

U/4,

在

血管内皮细胞的有丝分裂中发挥重要作用#在血管壁中高表

达#能够促进血管生长#增加血管通透性#刺激血管内皮细胞增

殖)

U/4,

作为特异血管生成刺激因子#在生理性和病理性血

管生成过程中发挥作用)较多因素可调节
U/4,

表达#如低

氧诱导因子
.!

$

[R,.!

&可促进
U/4,

转录#稳定
U/4,=-0*

活性#降低
[R,.!

活力#抑制血管生成及血管成熟)血管生成

素
."

$

*I

J

."

&与血管生成关系密切#可加强
U/4,

促进血管生

成)目前研究显示#

*I

J

."

的特异性调控因素包括体液因素

$如血管紧张素
'

,转录因子,凝血酶&及环境因素等)

本研究结果表明#治疗
!

年后沙利度胺组患者临床症状比

治疗前
!

年内明显改善#包括头晕乏力及其持续时间,平均出

血次数及其持续时间#差异均有统计学意义$

H

$

&%&#

&#对照

组患者各指标在治疗前后均无统计学意义$

H

%

&%&#

&)沙利

度胺组患者治疗前的各项评分与对照组比较#差异无统计学意

义$

H

%

&%&#

&#而治疗后比较差异有统计学意义$

H

$

&%&#

&)

治疗
!

年后#沙利度胺组患者输血量显著减少#血红蛋白含量

明显升高#与治疗前
!

年内的相应指标比较#差异均有统计学

意义$

H

$

&%&#

&)提示沙利度胺对肠道血管畸形出血具有一

定的治疗作用#可以减少出血次数和出血量)

本研究结果显示#沙利度胺组患者治疗后
U/4,

及
A0,.

*

水平较治疗前明显下降$

H

$

&%&#

&#

[R,.!

,

*I

J

."

表达量较

治疗前明显降低#差异均有统计学意义$

H

$

&%&#

&)服药后

[R,.!

,

*I

J

."

表达降低#

U/4,

,

A0,.

*

生成和表达受抑制#血

管生成以及成熟作用被抑制#肠道血管畸形出血症状缓解)

沙利度胺半衰期较短#大约为
#8

#每天分为
@

次服用
!&&

=

J

沙利度胺#可以使患者体内维持较为稳定的血药浓度*

!#

+

)

服药后患者便秘
$

例$其中
3

例为原有便秘者&,四肢浮肿
"

例,轻度嗜睡
'

例,手脚麻木
!

例$随服药时间延长逐渐减轻直

至消失&,皮肤干燥
@

例)所有不良反应均不严重#为轻至中

度#并在停药后
!

周内缓解或消失)未发现严重不良反应$如

外周神经炎,深静脉血栓等&)本组结果表明沙利度胺不良反

应较轻#安全性较高#具有一定临床价值)
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