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·临床研究·

沙培林囊内注射治疗儿童淋巴管瘤的疗效观察

左海亮　许海华　黄　巍　崔华雷

【摘要】　目的　探讨沙培林在儿童淋巴管瘤治疗中的疗效及安全性。 方法　回顾性分析２００９
年６月至２０１３年１０月我们收治的６１例淋巴管瘤患儿临床资料，均采取沙培林囊内注射治疗。 结果

６１例患儿沙培林注射治疗后经过１个月、２个月、３个月、１８个月的随访，总有效率达９６．７％，无一例复
发。 结论　沙培林注射治疗儿童淋巴管瘤是一种起效快、疗效可靠、安全、创伤小的方法。
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　　淋巴管瘤（１ｙｍｐｈａｎｇｉｏｍａ，ＬＡ）是一种儿童常
见错构瘤，是由于淋巴管内皮细胞扩张增生，与周围

结缔组织共同构成的先天性肿瘤［１］。治疗方法包

括手术切除、瘤内注射药物等。颈部是大血管、神经

聚集地，手术治疗并发症多，甚至危及生命。因而人

们一直在探索有效的非手术治疗方法。上世纪８０
年代末日本学者荻田（Ｏｇｉｔａ）创用 ＯＫ—４３２注射治
疗淋巴管瘤，并取得良好的效果。我国开发了同类

药品沙培林并应用于临床。我们近年来采取沙培林

囊腔内注射治疗儿童淋巴管瘤６１例，效果良好，现
报道如下。

资料与方法

一、临床资料

２００９年６月至２０１３年１０月，本院整形外科收
治６１例儿童淋巴管瘤患儿，其中男２７例，女３４例，
年龄最小２９ｄ，最大８岁，中位年龄１．４岁。均经Ｂ
超、ＭＲＩ和囊肿穿刺活检确诊，３６例为囊性淋巴管

瘤，１５例为毛细淋巴管型，１０例为海绵型。囊肿最
大为６．６ｃｍ×５．４ｃｍ×４．９ｃｍ，最小为 ３．１ｃｍ×
１５ｃｍ×１．０ｃｍ。病变位于头面颈部、躯干、四肢，
以颈部居多，约占８０％。

二、方法

使用药物为沙培林（白色固体块状，１支含有约
０．１ｍｇ干链球菌和２７００Ｕ青霉素，注射用 Ａ型链
球菌，山东鲁亚医药集团）。患儿先做青霉素皮试，

皮试阴性者方可治疗。将１ｇ沙培林完全溶解于１０
ｍＬ生理盐水中。选取瘤体饱满处，予 Ｂ超定位，定
位点１～３个，视瘤体大小及瘤体内囊腔多少而定。
于定位点穿刺，尽量抽尽囊液，向囊内注入不多于抽

出液量的沙培林溶液，总量不超过２０ｍＬ（２ｇ）；注
意患儿呼吸、循环功能变化。注射时保持患儿制动，

５例年龄较大、可配合者采用局麻下注射，其余采用
气管插管、静脉全身麻醉完成注射。操作时间５～
２０ｍｉｎ。术后针孔处用无菌棉球加压，防止药液外
溢。术后随访时间１个月、２个月、３个月、１８个月。

三、疗效评估标准

疗效评估于注射后３个月进行：①治愈：瘤体
消失；②好转：瘤体缩小５０％以上，需再次注射治
疗；③显效：瘤体缩小，但在５０％以下；④无效：瘤
体无明显变化。
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结　果

６１例中，治愈４２例，好转１３例，显效４例，无
效２例，总有效率９６．７％；其中囊肿型治愈或好转
３６例（１００％），毛细淋巴管瘤治愈、好转及显效１４
例（９３．３％），海绵型淋巴管瘤好转及显效 ９例
（９０％）。随访期间无一例复发或加重。注射治疗
次数：囊状型３０例为１次，６例为２次；毛细淋巴管

瘤１０例为１次，５例为２次；海绵型９例为３次，１
例为４次。患儿注射治疗后均有局部疼痛、肿胀。８
～２０ｈ后局部肿胀明显；１０～１３ｄ开始缩小。，治疗
中均未出现过敏反应，均有持续２～４ｄ的发热，Ｔ
３７．５～３９．９℃，多于注射后８～１２ｈ出现，２０～３０ｈ
达高峰，后逐渐消退；其中１３例发热超过３８．５℃，
最高３９．９℃，予口服退热药物效果明显，４例持续
高热，局部肿胀严重，皮色欠佳者，予以地塞米松１
～２ｍｇ静脉注射１次或２次，无皮瓣坏死。
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图１　术前外观；　图２　术后３个月外观；　图３　术前ＭＲＩ检查结果；　图４　术后ＭＲＩ检查结果
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讨　论

淋巴管瘤是因胚胎淋巴组织发育异常所致的错

构瘤，具有先天畸形及肿瘤双重特征。特点是可呈

浸润性生长，广泛侵及组织间隙，甚至侵犯周围神经

系统。淋巴管瘤包括３种：毛细淋巴管瘤、海绵状淋
巴管及囊状淋巴管瘤。一般不会自行消退，原则上

应积极治疗。

淋巴管瘤可在全身含有淋巴组织的各部位出

现，以头颈部最常见，绝大多数在２岁以内被发现。
常由于感染、外伤、出血而迅速增大，不仅导致外貌

损害，并且对呼吸、吞咽、讲话等造成严重损害［２］。

虽然淋巴管瘤是良性病变，但由于它的浸润性，与周

围组织关系密切，手术完整切除十分困难，且术后伴

有严重并发症，如面神经麻痹（口角歪斜），皮下积

液，创口乳糜漏，呼吸道梗阻，声音嘶哑，呛咳等。另

外，即使手术切除，术后也较易复发［３］。以上制约

了手术作为淋巴管瘤治疗的优先选择。

近年来，注射硬化剂作为治疗淋巴管瘤的新方

法逐渐发展起来，为淋巴管瘤患者提供了一种手术

替代方法。其操作简单容易，创伤小，危险小，疗效

确切，逐渐得到临床医生认可。

既往用于淋巴管瘤治疗的硬化剂有平阳霉素，

平阳霉素是一种抗肿瘤药物，具有 ＤＮＡ合成抑制
性，细胞毒性强，主要副作用是发生间质性肺炎和肺

纤维化，且具有非剂量相关性，是临床应用的重大顾

虑。以平阳霉素为代表的硬化剂对于淋巴管瘤虽然

具有一定的疗效，但由于副作用及治疗时间长等，也

限制了其在临床中的应用。

沙培林（Ｓａｐｙｌｉｎ）的通用名是链球菌制剂，异名
为Ｐｉｃｉｎａｂｉｌ、ＯＫ—４３２，是一种经青霉素Ｇ钾盐处理，
失去溶血性链球菌 Ｓ产物性能的人源性 Ａ群链球
菌Ⅲ型，低毒Ｓｕ菌株的冻干培养混合物。作为一种
非特异性免疫激活剂，引发无菌性炎症［４］；可以活

化中性粒细胞、自然杀伤细胞、细胞毒性 Ｔ细胞，注
射后使淋巴囊内中性粒细胞、巨噬细胞等增加，并促

使免疫细胞释放炎症介质，包括白介素６（ＩＬ—６）、肿
瘤坏死因子（ＴＮＦ）等；日本 Ｍａｓａｔａｋａ体外实验研究
ＯＫ—４３２、博来霉素、普萘洛尔对淋巴管瘤的直接作
用，发现这些药物都可以降低肿瘤活性细胞的数量，

其中ＯＫ－４３２通过细胞内吞作用介导细胞死亡［５］。

这些作用联合起来一方面增加了淋巴囊的通透性使

淋巴液回流［６］，另一方面，剧烈的炎症反应诱发、促

使淋巴管内皮细胞凋亡，促进纤维组织增生，使淋巴

管、血管闭塞而缩小，甚至使囊性瘤体完全消失。

据ＯｋａｚａｋｉＴ等［７］报道首先接受链球菌制剂治

疗的淋巴管瘤中，有效率单囊、大囊、微囊、海绵状分
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别为９０．９％、１００％、６８．０％和 １０．０％。Ｐｏｌｄｅｒｖａａｒｔ
ＭＴ等［８］报道２７％的囊性淋巴管瘤缩小超过９０％，
３３％的患者缩小超过５０％，治疗中均无明显不良反
应发生。本组疗效类似。研究发现沙培林对复发性

淋巴管瘤或手术后淋巴积液反复抽液无法治愈的病

例也有较好的疗效，且对于不可切除淋巴管瘤更宜

用链球菌制剂硬化治疗。关于麻醉方式，我们认为

如果颈部淋巴管瘤形态复杂、或者局部解剖与周围

重要组织十分紧密，可在全麻气管插管下操作，以确

保安全；否则还是人工制动，减少麻醉药物对呼吸、

循环功能的影响。

关于沙培林注射治疗淋巴管瘤的适应类型，我

们认为对囊性淋巴管瘤疗效确切，可作为首选治疗

方法。对于囊肿型，由于药液可以触及整个囊腔，直

接杀死几乎所有的瘤体细胞，效果很好；对于毛细淋

巴管型及海绵型，尤其是海绵型，可通过瘤体内多点

注射，由于囊腔狭小，注射药物未必在囊腔内，只要

在病区即可，但药量不宜过大，以免引起病区内重要

神经、血管受损，海绵型淋巴管瘤往往需要３～４次
注射，可以获得较好的疗效，只是治疗次数较囊肿型

多。沙培林也可以对淋巴管瘤进行手术前预处理，

为后续手术治疗打下基础，降低手术操作的难

度［９，１０］。本组２例显效后接受手术治疗，术中证实
瘤体明显缩小，瘤体内粘连与周围组织分界更加清

晰，操作难度较前明显降低。特别是对于无法手术

治疗的病例，也可以作为首选方法选用［１１，１２］。
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管瘤、脉管畸形的国内文献系统评价［Ｊ］．中国美容医
学，２０１０，１９（１０）：１４７２—１４７５．

５　姚伟，李凯．第４６届太平洋小儿外科医师协会年会会议
纪要［Ｊ］．中华小儿外科杂志，２０１３，３４（７）：

６　ＯｇｉｔａＳ，ＴｓｕｔｏＴ，ＮａｋａｍｕｒａＫ，ｅｔａｌ．ＯＫ４３２ｔｈｅｒａｐｙｆｏｒ
ｌｙｍｐｈａｎｇｉｏｍａｉｎｃｈｉｌｄｒｅｎ：ｗｈｙａｎｄｈｏｗｄｏｅｓｉｔｗｏｒｋ？［Ｊ］．
ＪＰｅｄｉａｔｒＳｕｒｇ，１９９６，３１（４）：４７７—４８０．

７　ＯｋａｚａｋｉＴ，ＩｗａｔａｎｉＳ，ＹａｎａｉＴ，ｅｔａｌ．Ｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｌｙｍ
ｐｈａｎｇｉｏｍａｉｎｃｈｉｌｄｒｅｎ：ｏｕｒｅｘｐｅｒｉｅｎｃｅｏｆ１２８ｃａｓｅｓ［Ｊ］．Ｊ
ＰｅｄｉａｔｒＳｕｒｇ，２００７，４２（２）：３８６—３８９．

８　ＰｏｌｄｅｒｖａａｒｔＭＴ，ＢｒｅｕｇｅｍＣＣ，ＳｐｅｌｅｍａｎＬ，ｅｔａｌ．Ｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆ
ｌｙｍｐｈａｔｉｃｍａｌｆｏｒｍａｔｉｏｎｓｗｉｔｈＯＫ—４３２（Ｐｉｃｉｂａｎｉｌ）：ｒｅｖｉｅｗ
ｏｆｔｈｅｌｉｔｅｒａｔｕｒｅ［Ｊ］．ＪＣｒａｎｉｏｆａｃＳｕｒｇ，２００９，２０（４）：１１５９—
１１６２．

９ ＫｎｉｐｐｉｎｇＳ，ＢａｕＶ．Ｌｙｍｐｈａｔｉｃｍａｌｆｏｒｍａｔｉｏｎｓｉｎｔｈｅｈｅａｄ
ａｎｄｎｅｃｋ：ｅｘｐｅｒｉｅｎｃｅｓｗｉｔｈｓｃｌｅｒｏｔｈｅｒａｐｙ［Ｊ］．ＨＮＯ，２０１１，
５９（７）：６８３—６８８．

１０　ＯｋａｚａｋｉＴ，ＩｗａｔａｎｉＳ，ＹａｎａｉＴ，ｅｔａｌ．Ｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｌｙｍ
ｐｈａｎｇｉｏｍａｉｎｃｈｉｌｄｒｅｎ：ｏｕｒｅｘｐｅｒｉｅｎｃｅｏｆ１２８ｃａｓｅｓ［Ｊ］．Ｊ
ＰｅｄｉａｔｒＳｕｒｇ．２００７，４２（２）：３８６—３８９．

１１　赵旭飞，姜润松 戴叶峰，等．沙培林病灶内注射治疗儿
童淋巴管瘤［Ｊ］．浙江医学，２００８，３０（１２）：１３８８—１３８９．

１２　燕春义．沙培林治疗颌面部淋巴管瘤２０８例临床分析
［Ｊ］．辽宁医学院学报，２００８，２９（２）：１７７—１７８．

·书讯·

国家出版基金项目《张金哲小儿外科学》由人民卫生出版社出版

《张金哲小儿外科学（套装上下册）》是由中国工程院院士、中国小儿外科学创始人之一———张金哲院士

担任主编，汇聚全国小儿外科各专业几十位专家共同智慧的一本小儿外科学专著，是国家出版基金资助项

目，并被中华医学会小儿外科学分会推荐作为新中国小儿外科专业发展的时代性记录，定期更新。

该书面向基层与临床，秉承基础理论与临床实践并重，反映现代小儿外科疾病的诊疗水平，指导常见疾

病诊疗与手术的具体实施；顺应医学模式的转变，拓展医学思维，融入社会医学、人文医学观点；在回顾小儿

外科各专业发展史的基础上，将近年来各专业新进展、新技术全部纳入其中；具有较强的科学性、先进性、实

用性、全面性。全书共３３章，涉及小儿麻醉、头颈外科、心胸外科、腹部外科、泌尿生殖外科、骨科等专业各种
疾病诊治，并对一些重要技术，如小儿腹腔镜技术等，进行了专门描述。除了介绍一般性小儿外科专业性特

点，诸如小儿外科门诊、接诊、麻醉、常用技术、护理技术、感染、输血等内容外，还对小儿外科专门性的疾病，

如小儿肿瘤、畸形、创伤等内容，进行了重点介绍，是小儿外科专业医生的案头工具书，并作为小儿外科住院

医师、临床研究生和基层医生专业培训教材使用。

·０３３·


