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摘 要
: 【目的】了解造血干细胞移植病人出血性膀胧炎发生 的危险因素

。

【方法】对 29 例造血干细胞移植

病人出血性膀胧炎的危险因素进行统计学分析
。

【结果」出血性膀胧炎 的发生率 34 % ( 1 0 / 29 例 )
,

经 助 ig ist
c
回

归分析发现出血性膀胧炎的危险因素是预处理方案 ( OR 值 0
.

0 58 0 )
,

马利兰 / 环磷酞胺预处理方案出血性膀胧

炎发生率高
。

【结论】预处理方案对 出血性膀胧炎的发生有重要影响
。
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出血性 膀肤炎是造血干细胞移植后一个重要

的并发症
。

它不但给病人造成痛苦而且延长了住院

时间并增加了移植费用
,

重度 出血性膀胧炎甚至会

威胁到生命安全
。

现将我院骨髓移植中心 自 1 9 9 4

年至 2 0 01 年 29 例造血干细胞移植病人出血性膀

胧炎发生的危险因素进行分析
。

1 材料和方法

1
.

1 病人资料

2 9 例造血干细胞移植病人
,

男 18 例
,

女 11

例
。

年龄 3
.

5 岁 一
52 岁

,

其中 < 20 岁 8 例
,

) 20

岁 2 1 例
。

18 例异基因移植
,

4 例混合骨髓移植
,

6

例 自体移植
,

1 例同基因移植
。

原发病为慢性粒细

胞 白血病 8 例
,

急性白血病 13 例
,

非霍奇金淋 巴瘤

6 例
,

辜丸癌 1例
,

地中海贫血 1 例
。

1
.

2 预处理方案

异基因和混合骨髓移植时
,

马利兰 / 环磷酞胺

( b
u s u l p h a n / C y e一o s h a m i d e ,

B u / e y ) 预处理方案 10

例
,

环磷酞胺 / 全身放疗预处理方案 8 例
,

环磷酞
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胺 / 环已亚硝脉 / 全身放疗预处理方案 4 例
,

环磷

酞胺 / 抗胸腺细胞球蛋白预处理方案 l 例
。

自体移

植和同基因移植时
,

马法兰 / 环磷酞胺 / 足叶乙贰

方案 4 例
,

环磷酞胺 / 阿糖胞昔 / 全身放疗方案 2

例
。

1
.

3 异基因移植移植物抗宿主病 ( G V H D ) 的预

防及治疗

给 予经 典 环抱 素 / 氨 甲喋吟 方 法预 防 急性

G V H D 的发生
,

治疗给予激素
。

在本组病例中
,

18

例异基因移植病人有 14 例 出现 GV H D
,

1 例混合

骨髓移植病人出现超急性 G V H D
。

1
.

4 出血性膀肤炎的诊断及分级

每 日显微镜检查尿液
,

离心尿沉渣高倍镜视野

中红细胞 妻 5 即为血尿
。

对血尿患者进行尿液细菌

和真菌镜检和培养
。

有尿频
、

尿急和尿痛的刺激症

状及存在肉眼或镜下血尿
,

可诊断为出血性膀胧

炎
。

根据其严重程度分为 4 度
: 镜下血尿为 I 度

,

肉

眼血尿为 11 度
,

肉眼血尿伴有血块为 uI 度
,

在肉眼

血尿和血块基础上并发尿道阻塞为 VI 度
。

I 一 且度

为轻度
,

111 一 W为重度
。

1
.

5 出血性膀肤炎的预防

非 B U / C Y 预处理方案者
: 自环磷酞胺预处理

开始起给予水化疗法
、

碱化尿液
、

利尿等措施
,

上述

措施需保证每 日尿量成人 20 0 一 2 50 m L / h
,

儿童

50
一 1 00 m L / h

,

并且不出现水 电解质酸碱紊乱及

心衰等副作用
,

预防措施维持至预处理结束后的第

3 天
。

自环磷酞胺预处理开始起给予美斯纳
,

用量

为环磷酞胺总量的 6 0% 一 12 0%
,

分次给药
,

维持

至预处理结束后的第 3 天
。

B U / CY 预处理方案者
: 上述出血性膀肮炎的

预防措施
,

持续到预处理结束后 ( or
士 4) d

、

中位时

间 s d
,

预处理结束后第 4 天起美斯纳及补液体量

开始减少
。

1
.

6 统计学方法

异基因移植 与其它移植 出血性膀胧炎的发生

率的比较用 iF s
he

r ’ s
确切概率法检验

。

出血性膀胧

炎 的危 险 因 素 分 析 应 用 S P SSS
.

O 软 件 Log ist ic

( F
o , a dr : LR )法

。

本组总的出血性膀胧炎发生率为 3 4% ( 10 / 2 9

例 )
,

重度 出血性膀肮炎的发生率为 7% (2 / 2 9

例 )
。

10 例出血性膀胧炎中异基因移植病人 9 例

( B U / C Y 方案 7 例
,

C Y / T B I方案 2 例 )
,

混合移植

病人 1 例
。

自体移植及同基因移植病人 中没有发

生
。

2 例重度 出血性膀耽炎病人都是异基 因移植

B U / C Y 预处理方案者
。

异基因移植病人中出血性

膀肤炎的发生率 ( 50 %
,

9八 8) 高于其它类型移植

(混合移植
、

自体移植
、

同基 因移植 ) 出血性膀胧炎

的发生率 ( 9%
,

1 / 11
,

尸 < 0
.

0 5 )
。

2
.

2 出血性膀肤炎的危险因素

出血性膀胧炎临床危险因素分析包括性别
、

年

龄
、

原发疾病
、

移植类型
、

预处理方案
、

GV H D 的发

生
。

对上述各项因素逐项进行统计学检验
,

经 助
-

iss it 。 回归 ( F o wr a记 : LR 法 )分析
,

其 中预处理方案

OR 值为 0
.

0 5 8 0 ( 9 5% C l 0
.

0 0 6 6 一 0
.

5 0 8 2
,

P =

0
.

0 1 0 2 )
。

10 例采用 B U / C Y 方案预处理有 7 例发

生 出血性膀肤炎
,

而 19 例采用其它方案预处理仅

3 例发生出血性膀耽炎
。

oL ig ist c 回归分析结果说

明
,

出血性膀眺炎的危险因素是预处理方案
。

其它

各项因素统计分析无显著性意义
。

3 讨 论

2 结 果

2
.

1 出血性膀肤炎的发生率

本组造血干细胞移植病人 出血性膀胧 炎总的

发生率较国内文献报道 20 % 左右的发生率稍高川
,

可能同本组病人 B U / C Y 方案使用较多有关
,

重度

出血性膀肤炎的发生率和国内外文献报道的 4%

一 6% 的发生率相符 【̀
,
2 ! 。 大多数移植病人可以耐受

常规出血性膀胧炎的预防措施 (水化疗法
、

碱化尿

液
、

利尿和 M es na 的应用 )
,

对非高危组病人预防效

果好
。

虽然我们对出血性膀肤炎高危组 ( B u / c y 方

案组 )加强了预防
,

但仍有很高的发生率
,

因此对于

高危病 人如何加强 预防仍是一 个有 待解决 的问

题
。

文献报道出血性膀眺炎的危险因素有 预处理

方案
、

感染因素
、

年龄
、

异基因移植和 GV H D 的发

生等
。

预处理方案中大剂量的环磷酞胺可导致膀胧

及尿道豁膜受损
,

这是因为环磷酞胺 的代谢产物丙

烯醛在尿路直接破坏上皮细胞
。

本组移植病人中与

出血性膀胧炎的发生最相关的危险因素是预处理

方案
,

其中 B U / C Y 预处理方案组出血性膀胧炎的
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发生率要高于其他方案组
,

而且 2 例重度出血性膀

胧炎都是 B U / C Y 预处理方案移植病人
。

这和文献

报道 B U / CY 预处理方案 出血性膀胧炎 的发生率

明显高于环磷酞胺 / 全身放疗方案相符
「2 ’ 。 马利兰

和环磷酞胺联合应用时
,

体内谷胧甘肤 ( GS H )和

4P 50 明显减 少
,

而使马利 兰和环磷酞胺代谢减

慢
,

体内药物积聚且肝肾毒性增加
。

这可能说明为

什 么 B U / CY 预处理方案 出血性膀胧炎的发生率

较高
`2 , 。 S e b e r 等 【3’在对 1 9 0 8 例病人进行回顾分析

发现
,

异基因移植组的出血性膀肮炎的发生率要 明

显 高于 自体移 植 组 ; 出 血 性 膀 耽 炎 的 发 生 和

G V H D 的发生密切相关
,

发生 G V H D 的病人出血性

膀胧炎 的发生率明显 高于未 发生 GV H D 的病人
,

并且 GV H D 的发生是重度出血性膀胧炎的危 险因

素 ; 该分析还发现异基因移植病人以晚期出血性膀

耽炎发生率增高为主
,

其主要危险因素为病毒感

染 ; 而早期出血性膀肤炎主要与预处理方案有关
,

因此认为异基因移植出血性膀胧炎发生增多是 由

于 G V H D 的发生和大量免疫抑制剂应用后病毒感

染率增高
。

从我院移植病人 中也可发现异基因移植

出血性膀肤炎的发生率 (5 0% ) 明显高于其他类型

移植 ( 9% )
,

并且异基因移植 中出现出血性膀脱炎

的病人都有 G V H D 的发生
。

但由于病例数较少
,

统

计分析没有发现 GV H D 的发生和出血性膀胧炎的

发生有 明显的相关
,

但值得在移植工作中高度重

视
。
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