
全淋巴结照射慢性多关节炎

一一个新的治疗概念一
H e r b s t M

e t al
:
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n 例难 治性慢性多关节炎 患 者 接 受 20

G y剂量的全淋 巴结照射
。

11 例 中 的 4 例在

治疗过程中临床症状 已经不断好转
,

其余的

在最后两个月
,

临床症状继续改善
。

1 例患

者关节积脓持续到治疗后的26 个月
。

4 例死

亡
,

两例死于全身淀粉样变性病中肾功能不

全和手术后心原性休克
。

第 3 例患者由于多

发性关节积脓
,

死于败血症及中毒性左心衰

竭
。

另外一例
,

脓肿发展到卡波济氏综合征

术后
,

患者死于急性左心衰竭
。

治疗使淋巴

细胞减少
,

在 T 一抑制细胞数不变时
,

T 一辅助

细胞减少
。

这个免疫调节的改变大概是原发

性慢性多关节炎经过全淋巴结照射继续不断

的治疗结果
。

全淋巴结照射是治疗何杰金氏病患者的

一个有效和安全的治疗方法
。

它使各种免疫

学参数降低
,

没有出现细菌感染的危险或增

加血液继发恶性肿瘤
。

B r o b o
ve 及 F u

ks 等证

明
,

在全淋巴结照射后
,

细胞免疫性降低
。

经全淋巴结照射的大鼠显示明显延迟皮肤移

植排斥反应
,

并在骨髓移植后未出现移植物

抗宿主反应
。

全淋巴结照射的免疫抑制效 应 被 证 实

后
,

对 自身免疫疾病进行了研究
。

K ot z in 等

在同对照组比较中观察到
,

患有红斑狼疮疾

病的小鼠肾小球肾炎退化
,

全淋巴结照射后

较对照组存活延长
。

S c h ur m a n
等认为全 淋

巴结照射后的治疗结果明显优于单独照射关

节
。

全淋巴结照射和关节照射的联合应用对

关节的缓解和功能的晚期结果良好
。

慢性多关节炎应用消炎药
、

氯奎衍生物
、

金盐和 D 一青霉胺等非街体激素治疗
,

但并不

满意
。

应用免疫抑制剂和细胞抑制剂
,

如环

磷酞胺
,

在个别情况下只能控制一下疾病的

活动
。

S t r o b e r等在难治性慢 性 多 关 节炎 患

者中照射隔下淋巴
,

包括脾脏
,

照射总剂量

达到 40 G y
。

他们在 6 例患者的 4例 中进 行

了观察
,

发现慢性多关节炎的关节 ( 关节肿

胀
、

早晨僵硬
、

运动性 ) 临床症状有明显改

善
,

而没因照射而加重副作 用 ( 疲 倦 和 恶

心 )
。

在以后的研究
L

{
` ,

S t r o b e r等对 1 2 例 患

者用总剂量 20 G y 的全淋巴照射的 效应 进行

了研究
,

T r e nt h a m等对 12 例患者进行 30 G y

的全淋巴照射
。

S t a n f o r d组 认为 2 0G y 的病

灶总剂量足够
。

此后
,

G ot lt ie b又观察到了

全淋巴照射后心脏移植动物 (狗
、

猴子 )的活

存期延长
。

临床结果证明
, 2 0G y的病灶剂量

进行全淋巴照射对于免疫抑制已经足够
。

少

于 2 0G y的剂量是否有同样的效应
,

在临床上

还没进行过研究
。

病 例

在纽伦堡大学的放射治疗医院
,

近年来

接收了 11 例患者 ( 10 例女性
,

1 例男性 )
,

平均年龄 66 岁 ( 56 一 75 岁 )
。

根据不同次数

和风湿病发作强度
,

患者的既往病史延续到

7一 30 年
。

研究开始就有关节肿胀
、

滑膜炎

和关节畸型的多发关节受损
,

严重妨碍着患

者的自身护理和工作
。

S t a n f o r d和 B o s t o n
所用的选择标准为

:

1
.

用非类固醇抗风湿病药
、

氯奎衍生

物
、

D 一青霉胺和金盐长期治疗后还 在 进 展

的顽固病例
。

一些患者经用化疗而 未 见 成

效
。

2
.

按照美国风湿病联合会的标准
,

患

典型的慢性多关节炎的患者
。
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5。岁以下和一般情况不佳及抵抗力弱
、

有严重内科疾病 (结核病
、

代偿失调性心功

能不全 )的患者
,

一般不作全淋巴结照射
。

照前进行详细的临床和风湿病学检查
。

除了做血像及生化检查
,

还进行了风湿病学

评价
,

包括免疫综合征分析
。

用单克降抗体

明确周围血液中的淋巴细胞亚群
,

用分裂原

刺激淋 巴细胞转换试验中
,

继续检查淋巴细

胞的试管内功能
。

在治疗中和治疗后一段时

间至 18 个月
,

要重复做类似的检查
。

并进行

了下列临床
、

生化和免疫学单独检查
:

临床
:

发作的频度
、

涉及的关节数
、

药

物消耗
、

自身护理指数
、

早晨僵直
、

关节肿

胀
、

关
一

}了运动
。

实验室
:

红细胞沉降率
、

肝血清学 ( 谷

草转氨酶
、

谷丙转氨酶
、

丫一球蛋 白试验
、

胆

红素 )
、 ’

肾血清学 ( 尿素
、

尿酸
、

肌醉
、

电

解质 )
、

硷性磷酸醋酶
、

甲状腺功能实验 ( T
。 、

T
`
)

、

血像和血像分类
。

免疫学
:

风湿因素 ( 瓦 一罗二氏试验
,

绝

对淋巴细胞数
,

T细胞及其亚群 ( T辅助细胞
,

T抑制细胞 )
,

应用单克降抗体
,

玫瑰花 结技

术
,

B细胞
,

循环免疫综合征
。

照 射 技 术

全淋巴照射在 6 或 l o V光子的直线 加速

器上
,

根据 K a p l a n 治疗何杰金氏病 确 定的

技术进行
。

在全淋巴照射中
,

脾和脾蒂
,

但

不把肺门包括在照射容量 ( 积 ) 中
。

首先用

外被 区技术
,

治疗隔上淋 巴部位
,

然后不间

断地照射隔下淋巴部位
。

分次照射 5 次
,

每

周 Z G y
,

总剂量达 20 G y
。

活动指数确定

疾病的临床范围是按美国风湿病联合会

制定的活动指数评价
。

如早晨僵直的持续时

间
、

关节肿胀的范围
、

波及的关节数和实验

化学参数
,

红细胞沉降率和血红蛋白含量
。

总的点最大可达到 30 点
。

结 果

以临床
、

实验化学和免疫学检验
,

衡量

照射后效应
。

11 例患者中的 2 例在治疗中活动指数升

高
, 3 例停留在同样的水平

, 4 例下降
。

治

疗后两个月在所有患者中都下降
。

在临床上

没有观察到慢性多关节炎的再活化
。

第 3 号

患者在 18 个月后算出了较高的值
,

可能是由

于红细胞沉降率再次升高之故
。

实验检验证明红细胞沉降率作为很敏感

的参数
,

并且同慢性多关节炎的临床过程相

关最为密切
。

治疗后
, 9 例患者中的 7例患

者
,

治疗前升高的值未返正常范围时
,

在开

始的 6个月中就下降
。

在 3例患者中
,

沉降

率于 18 个月后在没有相关的临床关联情况下

升高
。

这种现象的意义至今还不清楚
。

在多次血清学试验中
,

风湿病因素 ( 凝

胶瓦
一罗二氏试验 )

,

肝功 (S G P T
,

S G O T
,

丫一 G T
,

胆红素 )
,

肾血清学 ( 尿素
、

尿酸
、

电解质 )
,

硷性磷酸醋酶
,

血清和免疫电泳

以及甲状腺功能指数继续保持不变
,

仅血红

蛋白升高
。

为了评价免疫活性
,

用单克隆抗体和玫

瑰花结技术检查了周围血像中的淋巴细胞和

它们的亚群 ( T 一辅助 / T 一抑制细胞 )
。

在治

疗时
,

所有患者的淋巴细胞绝对值几乎下降

到原始值的一半
,

并在治疗结束后再升高到

原始值
。

相反
,

治疗后 T 一淋巴细胞 下 降仅

出现轻微的再升高
。

T 一辅助细胞 同样下降到

约原始值的一半
,

并在对照过程 中 继 续 下

降
。

T 一抑制细胞在对照时仍保 持 不 变
。

因

此
,

T 一辅助细胞 同T抑制细胞的比例 由 2 二 1

下降到 1 : 1 ,

首先是由于 T 一辅助细胞 的下

降
。

副 作 用 和 并 发 症

所有患者均耐受放射治疗
。

每次照射后

都出现乏力
、

困惫和恶心
。

这些症状仅在照

射何杰金 氏病患者时才暂时出现
,

但患者在

14 2



结束治疗后恢复很快
。

一位女患者在外套场

照射的最后
,

出现十二指肠演疡
,

复发出血

而住院
。

该患者未作隔下淋巴部位的照射治

疗
,

由于淀粉样变性病在肾机能不全后三个

月死亡
。

未能确定这例死亡病例就是照射治

疗的直接后果
。

这同样适用于全淋 巴照射后

两年的第二个死亡病例
。

女患者由于胆石穿

孔作胆囊切除和胃疹
,

在有成效的手术后
,

病人在淀粉样变性病中死于心源性休克
。

另

一女患者在急性胃出血后
,

尾骨区长了淡疡
,

并且因关节积脓而致败血症
,

这些都是不可

控制的
,

她最终死于左 心衰竭
。

另一女患者

须作卡波济氏肉瘤手术
,

术后局部脓肿发生

蜂织窝炎
,

经用抗生素疗法和引流脓肿后
,

炎症治愈
。

三个月后患者死于左心衰竭
。

讨 论

全淋巴照射在难治性慢性多关节炎中减

轻了患者的痛苦
。

这个主观效应随着临床症

状的改善
,

使血沉反应和免疫试验下降更具

体化
。

在不随机一组的 11 例患慢性多关节炎病

人
,

在无成效的基础疗法后迸行了全淋巴照

射
。

H 例中的 4 例
,

在治疗情况下 出现了临

床症状改善
。

治疗结束后两个月
,

观察到所

有患者的病情都得到持续性改善
。

风湿性发

作频率减少
,

参与关节发作的数字也减少
。

早晨僵硬
、

关节紧张和肿胀已消退
,

在同时

改善活动性情况下
,

六 个月后得到稳定
。

患

者的止痛药和类固醇消耗量也减少
。

全淋巴结照射按 S t an f ol d组的方案
,

用

20 G y ( 5 次
, 2 G y /周 ) 的病灶剂量

,

在外

被区和 Y 区之间不 间断的照射
。

而 B os t o n e r

组在外被区
、

带脾脏的主动脉旁区和骨盆淋

巴结区用 30 G y的剂量照射
。

三者之 间休 息

两周
。

通过两组在同样方式 下 用20 及 3 0G y 照

射
,

都达到了免疫抑制效应
。

在观察过程中用

3 o G y治疗
,

发病率是否没有增高
,

在不同的

两个病人组还不能准确地判断
。

副作用是照后乏力
,

衰弱和恶心
。

它们

是暂时性的并能耐受
。

2 例患者死于治疗结

束后三个月
; l 例死于淀粉样变性病的肾机

能不全
,

另 1 例死于糖尿病
、

恶病质
、

尾骨溃

疡病及左心机能不全
,

以及 由于关节积脓而

无法治疗的败
.

血症
。

1 例患者在照射结束后

两个月
,

胆石穿孔后手术
,

而死于淀粉样变性

病的心源性休克
。

第 4 例患者死于左心衰竭
,

在排除伴有创伤感染和关节积脓的卡波济氏

综合征后三个月
,

创伤感染和关节积脓已被

抗生素控制
。

另 1例患者在全淋巴照射后 4

和 26 个月
,

发展了肩和膝关节积脓
,

肩和膝

关节积脓经抗生素治愈
。

致死的原因
,

对全淋 巴照射及其适应证

要重新考虑
,

并提出严格的有准备的选择标

准
。

为了避免意外
,

在这样的治疗后还需严

密控制病人
,

并且查清池们存在的免疫衰竭

和传染易感性
。

所有病人在治疗时和治疗后
,

都出现淋

巴细胞数减少
。

当 T 细胞的百分率下 降时
,

B细胞的百分率却上升
。

在 T抑制细 胞不变

的数字中
,

由于 T辅助细胞减少
,

T淋巴细胞

的抑制
,

说明全淋巴照射后免疫活性改变
。

它在一些病人中持续到 18 个月
。

S t a
fn

o r d和

B os t o n
组也做了同样的观察

。

治疗结果证明
,

在病程进展和难治状态

下的慢性多关节炎的全淋巴照射可导致免疫

抑制
。

在治疗时和治疗后
,

临床症状不断好

转
,

生命力改善
。

在慢性多关节炎的全淋巴

照射中还涉及到实验治疗
。

为了在有成效地

进行治疗后排除较高的发病率
,

大量的和严

格选择病人进行随机研究是必要的
。

〔任志珍节译 麦智广校 〕
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