
海南医学2013年3月第24卷第6期 Hainan Med J, Mar. 2013, Vol. 24, No. 6

PH-350免疫吸附技术联合免疫抑制剂治疗狼疮性肾炎临床疗效观察
孔卫红，叶志中，黄 帼，陈新鹏，谢 燕，尹志华

（深圳市第四人民医院香蜜湖风湿病分院 广东医学院风湿病研究所，广东 深圳 518040）

【摘要】 目的 探讨苯丙氨酸( PH-350)免疫吸附治疗狼疮性肾炎(LN)的效果及临床应用价值。方法 收

集狼疮性肾炎患者106例，随机分为治疗组(51例)和对照组(55例)，治疗组运用PH-350免疫吸附配合激素和免疫

抑制剂治疗，对照组予激素和免疫抑制剂治疗。比较两组患者治疗前后SLEDAI评分及24 h尿蛋白定量、抗双链

DNA抗体(ds-DNA)定量、抗核小体抗体（NUCL）定量、免疫球蛋白、补体C3、C4、血沉（ESR）、C反应蛋白（CRP）、血

红蛋白（Hb）、电解质、肾功能、肝功能等指标并行统计学分析。结果 接受免疫吸附治疗后（2周、4周、12周、24周）

的患者，其血沉、CRP、免疫球蛋白、抗ds-DNA抗体定量、NUCL定量、SLEDAI 评分与对照组患者比较明显下降，差

异均具有统计学意义(P<0.05)；4周时Hb上升(P<0.05)；12周时24 h尿蛋白明显下降(P<0.05)，其他各项生化指标

无明显改变，无肝肾功能损害(P>0.05)，临床症状更快缓解(P<0.05)；24 周复发率较低(P<0.05)。结论 免疫

吸附治疗狼疮性肾炎起效更迅速、疗效较显著，且安全无明显副反应，复发率低。
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Clinical efficacy of immunoadsorption combined with immune inhibitors in the treatment of lupus nephritis.
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【Abstract】 Objective To explore the efficacy and clinical application of phenylalanine immunosorbent as-

say (PH-350) in the treatment of lupus nephritis (LN). Methods One hundred and six patients with LN were ran-

domly divided into the study group (n=51) and the control group (n=55). The treatment group was treated by PH-350

immunosorbent combined with hormone and immune inhibitors. The control group was treated by hormone and im-

mune inhibitors. Indexes were compared between the two groups before and after treatment, including SLEDAI score,

24-hour urine protein, anti-dsDNA antibodies, anti-nucleosome antibodies (AnuA), immunoglobulin, complement C3,

C4, erythrocyte sedimentation rate (ESR), C-reactive protein (CRP), hemoglobin (Hb)，electrolytes, kidney function,

liver function. Results After treatment (2 weeks, 4 weeks, 12 weeks, 24 weeks), the ESR, CRP, immunoglobulin,

quantification of anti-dsDNA antibodies, quantification of NUCL, SLEDAI score were declined significantly in the

study group, compared with the control group (P<0.05). The levels of Hb increased in the fourth week, and the levels

of 24-hour urine protein were significantly decreased in the 12th week (P<0.05), with no significant change in liver

and kidney function and other biochemical indexes (P>0.05). The clinical symptoms showed faster alleviation (P<

0.05), and the recurrence rate was lower in the 24th week (P<0.05). Conclusion The immunoadsorption treatment is

quite effective and safe for treating lupus nephritis, without obvious side effects, and the recurrence rate is low.
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·论 著·

系统性红斑狼疮(Systemic lupus erythematosus，

SLE)是一种表现有多系统损害的慢性系统性疾病，其

血清具有以抗核抗体为代表的多种自身抗体。SLE在

我国的患病率为 0.7~1/1 000[1]。狼疮肾炎 (Lupus

nephritis，LN)是SLE最常见和严重的临床表现，SLE

患者肾活检肾受累几乎为100%，其中45%~85%有肾

损害的临床表现 [1]。肾衰竭是 SLE 死亡的常见原

因。LN治疗后虽能缓解，但易复发，且病情有加重的

趋势。故针对LN患者强调早发现早期积极治疗，以

改善预后。免疫吸附(Immunoadsorption，IA)疗法是

通过体外循环，利用抗原抗体免疫反应或物理化学作

用除去血浆中致病因子(自身抗体及免疫复合物等)

的血液净化新技术。笔者自 2009 年 5 月起采用

PH-350免疫吸附技术联合免疫抑制剂治疗LN，以探

讨其治疗效果和临床应用价值。

1 资料与方法

1.1 临床资料 所有入选者为我院2009年1月

至 2012年 5月的住院患者，均按 1982年美国风湿病
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学会修订的标准诊断为SLE [1]，在确诊为SLE的基础

上，有肾脏损害表现，如持续性蛋白尿(＞0.5 g/d，或

＞+++)或管型(可为红细胞，血红蛋白，颗粒、管状或

混合型)，则诊断为LN。

本研究共入选患者 106例，其中女性 87例，男性

19例，年龄9~62岁，平均(35.51±13.61)岁，病程3~72个

月，平均(20.2±11.7)个月。按患者自愿分为治疗组和

对照组。治疗组：女性47例，男性4例；年龄9~62岁，

平均(32.51±11.39)岁，病程3~72个月，平均(21.3±10.9)

个月，SLEDA I 评分(16.51±6.68)分。对照组：女性

50 例，男性 5 例；年龄 12~61 岁，平均 (33.67±11.72)

岁，病程 3~72个月，平均(20.9±11.5)个月，SLEDA 评

分(15.91±6.55)分。两组患者器官功能损害情况见

表 1。

两组患者年龄、性别、SLEDAI评分、器官损害情

况差异无统计学意义(P>0.05)。所有患者连续观察

24 周，1 例治疗组患者在治疗第 24 天因重症感染死

亡，余无退出情况。

1.2 治疗方案

1.2.1 治疗组治疗方案 (1)免疫吸附：术前肝

素(3~5 mg/kg)抗凝，地塞米松(5~10 mg)抗过敏。常

规建立动静脉血管通路，通过体外循环，使动脉血先

流经血浆分离器，分离出的血浆采用PH-350吸附柱

进行免疫吸附，通过吸附后的血浆联合血细胞一起由

静脉流入体内，每次循环血浆约3 000 ml。(2)免疫抑

制药物：常规免疫吸附前1 d或同1 d给予甲基泼尼松

龙静脉冲击治疗 (0.5~1.0 g/d×3) ，如遇患者感染等特

殊情况可适当减少甲基泼尼松龙用量，3 d后改口服

泼尼松片 0.5~1 mg/(kg·d)；环磷酰胺(CTX)冲击，剂

量 0.75 g/ m2，每月冲击一次，或以上剂量分两次，每

两周冲击一次，稳定后改为3个月一次。部分病例用

或加用霉酚酸酯(MMF) ，起始剂量 0.75 g，2次/d，诱

导疗程一般为 6~9 个月，稳定后改为 0.5 g，2 次/d 维

持。还有部分患者加用羟氯喹0.2 g，2次/d。

1.2.2 对照组治疗方案 与治疗组的免疫抑制

药物治疗方案相同。

1.3 观察项目 对比治疗前后(2周、4周、12周、

24周)两组患者血常规、肝肾功能、24 h尿蛋白定量、

ESR、CRP、免疫球蛋白、补体、自身抗体(包括ANA、

ds-DNA、NUCL、RF等)、SLEDAI评分等变化，观察时

间为 24周。临床疗效评价标准参照 1992美国、加拿

大SLE研究中心的SLEDAI系统评价标准[2]：缓解为

SLEDAI < 5分；部分缓解为SLEDAI下降> 3分；持续

活动为SLEDAI下降≤3分。

1.4 统计学方法 计量资料以均数±标准差(x-±s)
表示，治疗前后比较采用独立 t检验；计数资料以百分

率表示，治疗前后比较采用χ2检验。使用SPSS13.0统

计软件，P<0.05为差异有统计学意义。

2 结 果

2.1 血常规变化 免疫吸附治疗后，两组患者

白细胞、血小板立即明显上升(P<0.01)，第4周后血红

蛋白上升明显(P<0.01)。与对照组相比较，治疗组血

象恢复更快更显著(P<0.01)，24 周时的复发率较低

(P<0.05)。

2.2 24 h 尿蛋白定量 两组患者免疫吸附治

疗第 4周尿蛋白下降明显(P<0.05)，24周复发率较低

(P<0.05)。

2.3 ESR、CRP 变化 免疫吸附治疗后，两组

患者 ESR、CRP 立刻都有明显的下降(P<0.01)，第 4、

12、24 周，治疗组与对照组比较仍可维持较低水平

(P<0.01)。

2.4 IgG、补体C3变化 免疫吸附治疗后，两组

患者血清 IgG水平显著降低(P<0.01)，24周后，治疗组

比对照组仍维持在较低水平(P<0.05)。两组患者补体

C3水平在治疗后几天会有所下降，第4周开始上升，第

12、24周时治疗组与对照组比较差异无统计学意义。

2.5 ANA、抗 dsDNA 抗体、NUCL 变化 免疫

吸附治疗后，部分患者 ANA 滴度下降 (P<0.05)，

dsDNA、NUCL 定量可下降 30%~50% (P<0.01)。与

对照组比较，治疗组三者下降更快更显著(P<0.01)，

24周复发率较低(P<0.05)。

2.6 SLEDAI 评 分 两 组 患 者 经 治 疗 后

SLEDAI 评分均有下降，但第 12、24周治疗组缓解及

部分缓解率较对照组高(P<0.05)，见表2。

2.7 肝肾功能、电解质 两组患者治疗后肝肾

功能及电解质与治疗前比较差异无统计学意义。

2.8 不良反应 51 例经免疫吸附治疗的患者

中，5 例出现轻度的过敏反应，表现为：在吸附治疗

30~60 min 时出现鼻塞、结膜充血、咳嗽、头晕等，经

减慢体外循环血流量或静脉推注地塞米松后症状可

立即好转，并可继续治疗。1例患者在吸附治疗 30~

40 min时出现畏寒、血压下降(60/40 mmHg，1 mmHg=

0.133 kPa)、心率减慢20~40次/min，立即停止治疗，并

经积极抢救，症状于数分钟后好转，生命体征恢复正

常。除一例因重症感染患者在免疫吸附后 24 d 死

亡，余未见后续的不良反应。

表1 两组患者器官损害情况（例）

组别

治疗组

对照组

肾脏

51

55

肺

3

3

神经系统

4

3

消化系统

7

8

血液系统

15

12

肌肉骨骼

12

18

皮肤

10

11
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表2 治疗前、后(4周、12周、24周)两组患者Hb、ESR、IgG、C3、ds-DNA、NUCL、尿蛋白、SLEDAI评分的变化(x-±s)

指标

Hb

ESR

IgG

C3

ds-DNA

NUCL

尿蛋白
SLEDAI

评分

治疗组
8.5±1.6

41±19

25±3.1

0.26±0.16

768±250

143±68

5.68±2.01

15.6±5.03

对照组
8.6±1.7

42±25

26±3.2

0.25±0.19

672±230

123±67

5.49±2.20

15.53±5.28

P值

0.50

0.50

0.50

0.50

>0.05

>0.10

>0.50

>0.50

t值

0.593

0.762

0.713

0.462

1.756

1.325

0.321

0.231

治疗组
9.6±2.1

23±12

12±2.1

0.35±0.09

336±112

66±32

3.83±1.21

12.15±2.35

对照组
8.9±1.8

35±11

15±1.1

0.33±0.11

556±142

91±31

4.33±1.68

12.25±2.27

P值

0.01

0.01

0.05

>0.05

0.01

0.01

0.05

>0.05

t值

2.621

2.985

2.236

0.564

2.901

2.735

2.431

1.325

治疗组
9.4±2.3

20±13

11±2.0

0.44±0.13

289±101

61±28

2.71±0.29

9.28±2.10

对照组
9.1±1.8

28±10

13±1.5

0.43±0.10

388±132

76±29

3.02±0.33

10.65±2.31

P值

0.05

0.01

0.05

>0.05

0.01

0.01

0.05

<0.05

t值

2.013

2.726

2.023

0.776

2.813

2.654

2.325

1.983

治疗组
10.8±1.9

19±15

10±2.3

0.50±0.11

171±111

56±25

1.15±0.82

7.22±2.12

P值

0.05

0.01

0.05

>0.05

0.05

0.05

0.05

<0.05

对照组
9.8±1.5

26±13

13±1.6

0.49±0.12

213±112

75±30

2.01±0.95

9.23±3.2

注：单位：Hd (g/L)、ESR (mm/L)、IgG (g/L)、C3 (g/L)、ds-DNA (IU/L)、NUCL (RU/L)、尿蛋白(g/24 h)

治疗前 治疗后4周 治疗后12周 治疗后24周 t值

2.232

2.704

2.316

0.813

2.014

2.683

2.521

2.225

3 讨 论

免疫吸附是一种血液净化的新技术，对缓解活动

期SLE患者的临床症状有肯定的疗效[3-5]，也能明显改

善 LN 的临床症状及肾功能 [6-7]。免疫吸附配合药物

(糖皮质激素、免疫抑制剂和大剂量丙种球蛋白)治疗

LN，可以更快、更久地控制患者症状。在LN患者对

药物(如糖皮质激素、免疫抑制剂)疗效差或无效或禁

忌时，免疫吸附也可体现其重要的临床价值。

2000年Braun等首次报告用免疫吸附治疗常规免

疫抑制剂抵抗的SLE患者，发现10例患者中7例在免疫

吸附治疗后3周内病情缓解，循环免疫复合物和免疫球

蛋白迅速降低，血肌酐逐渐下降，尿蛋白显著减少[8]。

Stummvoll等[9]观察了16例对环磷酰胺治疗抵抗的LN

患者，免疫吸附治疗3个月后病情明显改善，SLEDAI 评

分下降，蛋白尿明显减少，抗dsDNA抗体滴度降低。

本组研究发现 LN 患者经免疫吸附治疗后治疗

组患者血象恢复较对照组更快更显著，尤其白细胞、

血小板在治疗后可立即上升，可快速缓解SLE导致的

粒细胞减少和重症血小板减少。吸附后自身抗体和

IgG水平在短时间内下降明显，配合大剂量免疫抑制

剂治疗，对较快缓解患者症状、减少尿蛋白有明显帮

助，第12、24周后观察复发率较低。补体在吸附后也

有一定程度下降，但 4周后，治疗组与对照组比较差

异无统计学意义。两组患者治疗前后肝肾功能比较

差异无统计学意义。另免疫吸附间隔一段时间后血

管外 IgG会较快重新分布，使血液中自身抗体水平再

次升高，因此有条件的LN患者免疫吸附治疗最好能

重复 3~5 个疗程，间隔时间依每位患者的具体情况

(症状及免疫指标)而定，一般 3~7 d。多数文献报道

免疫吸附次数为3~10次[10-11]。因PH-350吸附柱价格

贵，我院多数患者难以达到要求疗程，本研究免疫吸

附疗程平均1.4次。 吸附后免疫球蛋白下降明显，机

体抗感染能力较低，可补充丙种球蛋白或予大剂量丙

球冲击治疗。另免疫吸附治疗期间可发生过敏反应，

严重者可致过敏性休克，应密切观察患者生命体征。

本研究结果显示，对存在高滴度自身抗体及大量免

疫复合物的LN患者，免疫吸附联合激素及免疫抑制剂

治疗的即时临床疗效显著，不良反应少，尤其是其能快

速清除自身抗体，改善症状明显，半年观察复发率较低。

综上所述，免疫吸附治疗狼疮性肾炎起效更迅

速、疗效较显著，且安全无明显副反应，复发率低，但

更长期疗效还有待进一步观察。
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多西他赛每周方案联合放疗
治疗老年局部晚期食管癌的临床疗效观察

熊慧如，尤传文，陆锡燕，陈建章

(南京市鼓楼医院集团宿迁市人民医院肿瘤科，江苏 宿迁 223800)

【摘要】 目的 探讨多西他赛每周方案化疗联合放疗治疗老年局部晚期食管癌的临床疗效。方法 我科
收治的70例老年局部晚期食管癌患者，随机分为放化组(多西他赛每周方案联合放疗，n=36)和单放组(单纯放射
治疗，n=34)，两组放疗均采用三维适形放疗(3DCRT)，照射剂量60~66 Gy。放化组采用多西他赛40 mg/次，于放
疗的第 1、8、15、22、29、36天使用，连续 6周。结果 70例患者均可评价疗效，放化组及单放组有效率(RR=CR+

PR)分别为88.9% ,67.6%；放化组1、2、3年生存率为69.4%、58.3%和47.2%；单放组为44.1%、32.4%和23.5%。两
组比较差异有统计学意义(P<0.05)。放化疗组骨髓抑制、胃肠道反应、放射性食管炎等毒副反应稍高于单放疗
组(P>0.05)。结论 多西他赛每周方案联合放疗治疗老年局部晚期食管癌疗效显著，毒副反应可耐受。

【关键词】 老年食管癌；多西他赛；放化疗；疗效
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Effect of weekly dose of docetaxel combined with radiotherapy in the treatment of elderly patients with
esophageal cancer. XIONG Hui-ru, YOU Chuan-wen, LU Xi-yan, CHEN Jian-zhang. Department of Oncology, Suqian
People's Hospital, Nanjing Drum Tower Hospital Group, Suqian 223800, Jiangsu, CHINA

【Abstract】 Objective To investigate the efficacy and toxicity of weekly dose of docetaxel combined with ra-

diotherapy in the treatment of elderly patients with esophageal cancer. Methods Seventy elderly patients with esoph-

ageal cancer treated in our department were randomly divided into chemoradiotherapy group (docetaxel combined

with radiotherapy, n=36) and radiotherapy group (radiotherapy only, n=34). Patients in both groups received conven-

tional radiotherapy (3DCRT) with a total dose of 60~66 Gy. In chemoradiotherapy group, 40 mg docetaxel was admin-

istered once a week on the 1st, 8th, 15th, 22th, 29th, 36th for six successive weeks. Results The efficacy of all the patients

was evaluated. The response rate (CR + RR) was 88.9% and 67.6% for chemoradiotherapy group and radiotherapy

group, respectively. The 1-, 2- and 3-year survival rate was 69.4% , 58.3% , 47.2% in chemoradiotherapy group,

44.1% , 32.4% , 23.5% in radiotherapy group, respectively, with statistically significant difference between the two

groups (P<0.05). The incidence of myelosuppression, gastrointestinal tract, and esophagitis were slightly higher in

chemoradiotherapy group than radiotherapy group (P>0.05). Conclusion Weekly dose of docetaxel combined with

radiotherapy can effectively treat esophageal cancer in elderly patients, and the toxic reactions were tolerable.

【Key words】 Elderly patients with esophageal cancer; Docetaxel; Chemoradiotherapy; Efficacy
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