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·临床研究·
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摘要 目的：总结 16例卡梅现象患儿的临床治疗过程，为该病提供诊疗方案。方法：收集我科在 2016年 5月至 2020年 1月期间

收治并确诊为卡梅现象的 16例患儿(男 13例、女 3例)的临床资料并进行回顾性分析。结果：患儿在住院和门诊期间接受药物（糖

皮质激素、长春新碱、西罗莫司）、介入栓塞、微波消融术和瘤内硬化剂注射等治疗。5例（31.2%）患儿治疗显效，随访 2-3个月。其

余患者随访 6个月～36个月，5例（31.2%）治愈，3例（18.8%）好转，3例（18.8%）治疗有效尚在继续口服西罗莫司治疗中。结论：对

于卡梅现象应在早期实施个体化治疗，介入栓塞术对供血动脉的肿物有显著疗效，糖皮质激素和长春新碱有助于早期控制病情

进展，西罗莫司单独或联合治疗均获得显著疗效，微波消融术疗效好且微创，瘤内硬化剂注射治疗具有一定疗效，均可用于辅助

治疗。
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Clinical Analysis of 16 Infants with Kasabach-Merritt Phenomenon

To summarize the clinical data of 16 infants with Kasabach-Merritt phenomenon, and provide plans for di-

agnosis and treatment. From May 2016 to January 2020, 16 children diagnosed as Kasabach-Merritt Phenomenon were admit-

ted to our unit, including 13 boys and 3 girls. All clinical data were collected for retrospective analysis. The patients received

drug therapy (glucocorticoid, vincristine, sirolimus), interventional embolization, microwave ablation and intratumor sclerosant injection

during inpatient and outpatient care. 5 (31.2%) patients were treated effectively and followed up for 2 months to 3 months. The rest of the

patients were followed up for 6 months to 36 months, five cases (31.2%) were cured, three cases (18.8%) were improved, and three cases

(18.8%) were effective and still continued oral sirolimus. Early individual and comprehensive therapy should be adopted for

Kasabach-Merritt phenomenon. Interventional embolization has a significant effect on tumors with clear blood supply arteries. Glucocor-

ticoid and vincristine are helpful to control the progression of the disease. Sirolimus alone or in combination therapy provides significant

effect. Minimally invasive microwave ablation and intratumor sclerosant injection have good effects and can be used as an adjuvant ther-

apy.

Kasabach-Merritt phenomenon; Kaposiform hemangioendothelioma; Individual treatment; Interventional embolization;

Sirolimus

作者简介：刘磊（1985-），男，博士，主治医师，主要研究方向：血管

瘤与脉管畸形，创面修复和瘢痕防治，E-mail：ssydll@126.com

△ 通讯作者：齐鸿燕（1962-），女，学士，主任医师，主要研究方向：

血管瘤与脉管畸形，烧伤整形和创面修复，

E-mail：qihongyan01@sina.com

（收稿日期：2020-05-22 接受日期：2020-06-17）

前言
在脉管性病变基础上伴发一系列凝血功能异常的疾病，被

概括为卡梅综合征（Kasabach-Merritt syndrome，KMS）[1]。Molly

Sarkar等人提出血小板减少性凝血障碍症与卡波西型血管内

皮瘤相关，而与常见的婴儿血管瘤无关。并认为其为一种现象，

称其为卡梅现象（Kasabach-Merritt phenomenon，KMP）[2]。KMP

临床罕见，具体发病率不详，起病急，病程凶险，容易误 /漏诊，

治疗手段有限，预后不佳，死亡率高。本文收集北京儿童医院烧

伤整形外科 2016年 5月至 2020年 1月期间收治的 16例卡梅
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现象住院患儿的临床资料，并进行回顾性分析，旨在总结治疗

经验，以期提供诊疗经验和方案。

1 对象和方法

1.1 研究对象

收集北京儿童医院烧伤整形科 2016年 5月至 2020年 1

月期间收治的 16例诊断为卡梅现象的住院患儿作为研究对

象，所有入组患儿均符合卡梅现象的诊断标准[2]。其中男 13例，

女 3例，均为足月产，其中顺产 11例，剖宫产 5例；初次治疗年

龄为 17天 ~1岁 3个月，平均（2.6± 3.5）个月。发病部位：头颈

部 2例，躯干 8例，腹部脏器 3例，腹膜后 1例，四肢 7例，5例

患儿累及 2个病变部位。

1.2 临床资料

1.2.1 临床始发症状 出生后发现增大肿物伴紫红色斑块 8

例；腹腔内脏器和腹膜后病变 4例，其中 2例因散在皮肤出血

点或紫癜就诊，2例因血常规发现血小板低下就诊；2例因近期

发现肿物伴紫红色斑块就诊；1例因双上肢不等粗就诊；1例患

儿下肢姿势不自然伴无力就诊，表层皮肤无异常。

1.2.2 病变累及范围 12例广泛侵犯皮肤、皮下组织，肌肉等

深部组织，3例侵犯内脏，1例位于腹膜后；其中 4例出现骨破

坏，1例累及腰椎出现脊柱侧弯。

1.2.3 影像学资料 15例行彩超检查：11例提示皮肤以及皮

下组织增厚，可见不均质包块或占位，回声不均匀增强，血供丰

富，边界不清，肌肉不同程度受累；4例提示不规则实性富血供

占位，累及腹腔内脏器或腹膜后及其周围软组织。16例行增强

CT检查：12例提示广泛软组织增厚，病变区占位或脉管性肿

瘤，边界不清，血供丰富，肌层结构不明显，增强后病变区强化

明显，大部分可见肿瘤供血血管；4例显示腹腔内或腹膜后受

累，增强后不同程度强化，部分可见肿物供血血管。4例行MRI

检查提示软组织或腹部异常占位，主要呈 T1低信号，T2高信

号，信号不均匀。

1.2.4 实验室检查资料 16例患儿均有血小板降低并伴有不

同程度的消耗性凝血功能降低，11例伴有中度以上贫血。初始

血象：血小板计数(5~62)× 109/L，平均(22.5± 18.2)× 109/L；纤维

蛋白原(0.94~2.05) g/L，平均(1.35± 0.38)g/L；PT（10.8~13.5)s，平

均(12.1± 0.99)s；APTT（34.0~49.2)s，平均(41.88± 5.0)s；D-二聚

体（1.96~17.47）mg/L，平均(5.36± 5.55) mg/L。

1.2.5 临床诊断及治疗 5例患儿在我科首诊治疗，4例患儿

外院初诊后在我科明确诊断，3例外院明确诊断后治疗效果不

佳转入我院治疗，2例外院诊断不明确或治疗效果不佳于我院

血液科诊治后转入我科继续治疗，1例外院考虑软组织感染行

切开引流后效果不佳而转入我科，1例患儿我院皮肤科首诊后

我科治疗。

所有贫血患儿予以输注悬浮红细胞纠正贫血，当纤维蛋白

原低于 1 g/L或血小板低于 10× 109/L并出现明显出血倾向或

需进行有创操作时，予以输注纤维蛋白原、冷沉淀或新鲜冰冻

血浆改善凝血功能，必要时输注血小板。活检、介入手术等有创

操作前需输注血小板，维持其水平在 50× 109/L以上。

共 6例患儿完成病理活检，其中 4例确诊为卡波西型血管

内皮瘤（kaposiform hemangioendothelioma, KHE），1例考虑血

管淋巴管畸形，1例不除外 KHE；余 10例因活检出血风险高或

患儿家长对活检接受程度差，未能实施活检，均通过实验室和

影像学结果诊断为 KHE。

所有 16例患儿初始均口服激素治疗 (泼尼松或泼尼松龙

2-4 mg/kg/d，甲强龙 1.6-3.2 mg/kg/d)，期间患儿均配合口服碳

酸钙 D3颗粒（1袋 /次，一日 1~2次）；11例患儿体表外用弹力

衣加压；10例患儿在 DSA下行超选择性介入栓塞治疗；3例累

及体表的患儿行病灶微波消融术；2例曾加用长春新碱治疗，

治疗方案：每次 0.05 mg/kg，1次 /周，连续 4周，后改为 1次 /

月，据患儿具体情况决定治疗次数。8例患儿住院和门诊复诊

期间配合瘤内硬化剂（博来霉素、平阳霉素或无水乙醇）注射治

疗；6例使用西罗莫司治疗（初始剂量 0.8 mg/m2, q12h），调整药

量直至血药浓度稳定在 10-15 ng/mL，治疗期间口服复方新诺

明预防感染。

2 结果

2.1 基本情况

所有患儿住院后治疗初期均出现血小板水平较前再度降

低，治疗过程中出现血小板和凝血功能好转后再度恶化的现

象。其中 10例患儿血小板最低降至 10× 109/L以下。随访周期

为 2个月 -36个月。

2.2 治疗效果

5例患儿治疗已显效，血小板均已恢复至 50× 109/L以上，

体表病变区域和颜色获得不同程度改善，治疗过程随访 2-3个

月，未完成治疗。

8例随访完成治疗。5例肿物完全或基本消退，血小板正

常，半年以上无复发，考虑治愈。3例好转，肿物明显缩小，血小

板正常，半年以上无反复。3例患儿尚未完成治疗，仍在继续口

服西罗莫司治疗，血小板和凝血功能维持至正常水平，肿物大

小较前有所缩小。

2.3 副作用观察

1例腹腔内病变的患儿就诊时转氨酶稍高，治疗过程中出

现消化道穿孔、以及转氨酶进一步升高，不能排除激素或病灶

压迫导致消化道穿孔，予以普外科胃造瘘和空肠营养管以及消

化内科保肝降酶对症治疗后好转；1例患儿在住院治疗期间首

次博来霉素瘤内注射后出现高热、皮肤发花、呼吸急促、心率

快，手足末梢凉，考虑出现过敏性休克，予以补液扩容、甲强龙

冲击治疗等处理后，患儿症状逐步缓解，后期门诊注射治疗过

程中未再次出现此类不良反应；另有 4例患儿治疗过程中转氨

酶轻微升高；4例口服糖皮质激素患儿出现明显库欣面容，但

停药后症状均逐步消失；3例患儿在治疗过程中出现肺炎以及

呼吸道感染症状，其中 2例停用西罗莫司并对症治疗，待呼吸

道症状消失后再次口服西罗莫司治疗，另 1例为口服激素患儿

对症治疗后呼吸道症状消失；口服西罗莫司治疗过程中未见口

腔溃疡发生，分别有 1例患儿家长诉患儿食欲不佳和多汗，余

未见明显异常。

2.4 典型病例

2.4.1 典型病例 1 患儿男，出生后 2.5个月时因 "双上肢不

等粗 "当地医院就诊，查体发现右肩部肿物，CT及超声检查提

示 "血管瘤？"；RBC 3.05× 1012/L，Hb 73 g/L，Plt 8× 109/L，给予
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血小板输注治疗。后患儿我科就诊收入院，体重 5 kg，专科查体

示：右肩部可见约 5 cm× 8 cm大小的软组织隆起，触诊柔软，

皮肤颜色正常，无压痛，表层皮肤未见出血点以及瘀斑。四肢可

见散在大小不等出血点。增强 CT检查（见图 1A）显示不均匀

强化，右侧肩部软组织增厚，范围约 8.9 cm× 4.8 cm× 6.3 cm，

位于锁骨与肩胛骨之间，与周围部分肌群分界欠清，多发细小

动脉分支供血，来自同侧锁骨下动脉、椎动脉分支，静脉回流至

右侧锁骨下静脉，部分回流入颈内静脉。右侧肩胛骨可见骨破

坏。入院后血小板水平下降至 8× 109/L，予以佩戴弹力衣加压，

口服泼尼松治疗并加量至 4 mg/kg/d，输注红细胞改善纠正贫

血，血小板改善不佳，为尽快控制症状行 DSA下右侧锁骨下动

脉超选择性栓塞硬化术。术前输注 0.5U血小板后行肿物三支

供血动脉栓塞硬化术，术毕锁骨下动脉造影肿物染色大部分消

失，术后血小板升至 35× 109/L（见图 1B-C），其后行博来霉素

瘤内注射，血小板逐步上升至 159× 109/L，并稳定维持在正常

水平。门诊复诊逐步停用泼尼松治疗，间断性平阳霉素瘤内注

射。随访 2年，增强 CT复查（见图 1D）显示肿物较前对比基本

消失，右侧肩胛骨骨质部分修复，血小板维持在正常水平。对比

治疗前后 CT资料可见肿物基本完全消失，患儿局部活动未见

明显受限，考虑患者治愈。

图 1 典型病例 1的治疗效果

Fig.1 Therapeutic effect of typical case 1

A：治疗前 CT资料；B：DSA下肿物动脉的显影情况；C：介入栓塞后即刻动脉显影情况；D：治疗结束 2年后 CT资料；箭头部位为肿物位置

A: CT data before treatment; B：Arteriography of the tumor under DSA; C: Immediate arteriography of the tumor after interventional embolization;

D: CT data of 2 years after treatment; Red arrows show the location of the tumor.

2.4.2 典型病例 2 患儿女，6月龄时因 "左下肢无力和姿势

不自然 "行MR和 CT检查怀疑脊柱侧弯，未做任何治疗。1.25

岁时因发热当地医院发现血小板 39× 109/L，并发现腰骶部肿

物；激素和丙种球蛋白治疗显效后药物减量病情再度恶化，2

个月后来我院就诊。入院时体重 9 kg，血小板 28× 109/L，PT13.

8s，Fib 1.5 g/L，APTT 34.6秒，D-二聚体 3.623 mg/L。专科查体：

腰背部未见皮肤异常表现和软组织隆起，全身皮肤未见出血

点，无法自行站立，家长辅助站立时，可见脊柱胸腰段明显侧

弯。入院增强 CT（见图 2A）显示：左侧腰背部、左侧腰大肌为主

异常强化性占位，肌肉软组织广泛受累，左侧腰椎受累：骨质密

度不均并骨质凹陷；腰椎弯曲。予以口服泼尼松 20 mg /d后，血

小板逐步上升至 120× 109/L，然后予以 DSA下行第一次介入

栓塞治疗，超选择性左侧 1-4腰动脉及左侧髂内动脉分支栓塞

硬化术（见图 2D，2G），术后血小板升至 138× 109/L，其后又分

别行第 2和第 3次介入栓塞治疗（见图 2E和 2H，2F和 2I），同

时配合口服西罗莫司，最后一次介入栓塞治疗 2个月后复查增

强 CT（见图 2B）肿物明显缩小。患儿经治疗 2年后，复查 CT

（见图 2C）示肿物基本完全消失，脊柱侧弯较前明显减轻。血小

板和凝血功能均正常未出现复发，考虑患者治愈，完成治疗。

3 讨论

卡梅现象（KMP）的特点是严重的血小板减少、低纤维蛋白

原血症和纤维蛋白裂解产物升高等凝血功能障碍，可发生微血

管溶血性贫血，肿瘤快速生长危及生命，死亡率高达 30%，腹膜

后病变死亡率更高。KMP罕见，具体发病率不详，常发生于 1

岁以内的婴幼儿，约 70%卡波西型血管内皮瘤（KHE）和 10%

丛状血管瘤(TA)患者出现 KMP，有文献报道 KHE的发病率约

为 0.071/100000[3,4]。KMP的凝血障碍特征，常认为与 "血小板

捕获 "和 "纤维蛋白原消耗 "有关[5,6]，血管瘤内的血小板异常

聚集、激活和纤维蛋白原的持续消耗可导致局部微血管内凝

血，严重时可导致弥散性血管内凝血(DIC)。血小板减少和纤维

蛋白原消耗导致的低凝状态会增加瘤体内出血，加重瘤体局部

症状，使病情进一步恶化。

KMP 的根治性治疗目标是恢复正常凝血功能和消除肿

物，糖皮质激素、长春新碱、抗血小板聚集药、放疗、干扰素和手

术切除等方法均在临床使用，疗效报道不一，目前仍缺乏单一

有效的治疗方法。尽管手术切除一直被认为是治愈的金标准，

但大多数 KHE是浸润性病变，边界不清，存在难以完全切除以

及部分切除后复发率高的问题；同时患儿本身存在严重的凝血

障碍可能会恶化并进一步加重出血风险和病情。因此，早期手

术切除往往不是首选[7,8]，早期的治疗主要是预防血小板减少和

消耗性凝血引发的出血，诱导血管性肿瘤消退[9]。

KMP发病率低但病情凶险，其相关治疗多为一些回顾性

研究、病例报告和经验总结。2013年，ISSVA（国际血管瘤和脉

管畸形研究学会）提出了治疗 KME合并 KMP的共识[8]：建议

首选药物治疗；采取个体化治疗原则，根据患者病情、瘤体发展

变化采取联合 /单一治疗；以泼尼松龙单独或联合长春新碱作

为一线用药，以上药物无效者可考虑采用西罗莫司或依维莫司

治疗。尽管类固醇和长春新碱被认为是一线治疗用药，但治疗

KMP的最佳疗法仍有待确定[10]。

回顾分析我们的治疗情况，大部分患儿经常规糖皮质激素

治疗后症状较入院时有所好转，全身症状获得改善。但仍有相

当比例的患儿存在激素治疗不敏感的情况。增强 CT检查对于

鉴别和发现肿物的供血血管具有重要作用[11]，我们依据影像学

资料对 10例（62.5%）患儿使用含博来霉素的栓塞颗粒微球在

DSA下对肿物滋养动脉进行栓塞治疗，术后即刻造影可见病

灶血流及湍流减少，瘤体血供减少，术后患儿血小板水平和局

部症状均得到迅速控制，必要时可进行多次介入栓塞手术以加
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速肿物消退，缩短病程。而具有明显出血倾向且经多种对症治

疗难以获得好转的患儿，我们选择微波消融术通过热作用达到

类似手术切除的效果，闭塞肿物内血管，减少瘤内出血，创伤

小，可作为不适合或无法进行介入栓塞患儿来控制局部症状的

一种替代治疗[12,13]。瘤体内硬化剂注射可以提高直接作用于瘤

体的药物浓度，减少全身吸收并缩短起效时间。常用的平阳霉

素、博来霉素、或无水乙醇可以直接破坏内皮细胞，抑制其异常

增殖，促使瘤体发生变性、无菌性坏死或纤维化而退化[14]。尤其

适用于门诊随诊治疗，我们治疗组 7例患儿瘤体内硬化剂均获

得一定改善，缩短了治疗周期，其中 2例患儿后期门诊单独使

用硬化剂注射治疗获得治愈或好转；2例全身状况重的患儿瘤

内硬化剂注射效果差，因此，硬化剂瘤内注射更加适合作为一

种辅助治疗。其中有 1例患儿博来霉素瘤内注射后出现了过敏

性休克，因此在硬化剂治疗过程中需要注意全身过敏反应以及

肺纤维化并发症的发生，在超声引导下治疗能提高针对性和安

全性。有研究发现长春新碱对于激素治疗有限的患儿具有较好

的安全性和有效性[15]，使用时需建立中心静脉给药，仅有 1例

患儿获得后的长期随访，不足以充分说明问题。

研究发现 VEGFR3-PI3K-AKT-mTOR 通路能通过介导

VEGF促进 KHE内皮细胞经自 /旁分泌增殖，促进血管生成和

肿瘤生长，参与 KMP的发病。西罗莫司是哺乳动物雷帕霉素靶

蛋白（mTOR）抑制剂，能抑制包括 VEGF在内的多种细胞因子

表达，具有抗肿瘤和抗血管生成作用。在儿科，它早期主常要用

于抑制器官受者的免疫排斥反应[16,17]。Blatt等人首次报道了西

罗莫司治疗一例 KHE合并 KMP有效[18]。其后大量的研究均证

实西罗莫司在治疗 KHE或 KMP中效果显著，能较为迅速地缩

小肿瘤，增加血小板计数，改善凝血功能，不易复发，同时发现

即使停药复发后再次服药仍能在短时间内获得临床控制[19-21]。

我们在临床治疗中，也逐步尝试使用西罗莫司治疗。患儿

使用激素治疗不敏感或者联合其他手段治疗效果不佳，则加用

或者是改用西罗莫司治疗，根据血药浓度调整患儿用药剂量，

使其血药浓度谷值维持在 10-15 ng/mL水平。患儿多在口服药

图 2 典型病例 2的治疗效果

Fig.2 Therapeutic effect of typical case 2

A：治疗前 CT资料；B：第 3次介入栓塞治疗结束 2个月后 CT资料；C：治疗结束后 CT资料；D：第 1次介入栓塞时肿物动脉的显影情况；

E：第 2次介入栓塞时肿物动脉的显影情况；F：第 3次介入栓塞时肿物动脉的显影情况；G：第 1次动脉介入栓塞后即刻动脉显影情况；

H：第 2次动脉介入栓塞后即刻动脉显影情况；I：第 3次动脉介入栓塞后即刻动脉显影情况；箭头部位为肿物位置

A: CT data before treatment; B: CT data of 2 months after the 3rd interventional embolization; C: CT data after the end of treatment; D: Arteriography of

the tumor during the 1st interventional embolization;E: Arteriography of the tumor during the 2nd interventional embolization; F: Arteriography of the

tumor during the 3rd interventional embolization;

G：Immediate arteriography of the tumor after the 1st interventional embolization; H: Immediate arteriography of the tumor after the 2nd interventional

embolization; I: Immediate arteriography of the tumor after the 3rd interventional embolization; Red arrows show the site of the tumor
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物 4周左右血小板水平获得明显改善。联合西罗莫司和糖皮质

激素抑制 KMP时，凝血功能和血小板水平稳定之后应逐步激

素减量直至停用。另外，当病灶大小和全身症状稳定，继续药物

治疗无进一步改善时，西罗莫司也应逐步减量至停药。mTOR

信号通路参与人体细胞的多种正常代谢活动，作为免疫抑制剂

的西罗莫司导致的潜在感染 [22]和生长抑制问题同样不容忽

视[18]。尽管我们在西罗莫司治疗过程中常规口服复方新诺明预

防感染，但仍有 2例患儿在联合糖皮质激素治疗过程中出现肺

炎等呼吸道症状，考虑与激素以及西罗莫司的免疫抑制作用均

有相关性。予以停用西罗莫司并对症治疗，待症状消失后再次

口服西罗莫司治疗，患儿同样获得良好预后。KMP患儿往往体

质差，常伴有呼吸道感染，使用过程需要不断评估使用西罗莫

司带来的风险和益处。

目前大量研究对于西罗莫司在 KHE和 KMP的治疗中尤

为重视，甚至一些指南和共识[23-25]已推荐西罗莫司作为 KHE和

KMP的一线治疗药物。同时，有研究认为[25]维持 2-3 ng/mL的

小剂量西罗莫司治疗即可获得明显改善，并兼顾剂量相关的低

毒性优势。虽然西罗莫司显著改善了 KMP病例的预后，但它并

不能完全治愈这种疾病。我们未来仍然需要多中心合作的前瞻

性研究来评估其有效性长期治疗的安全性和相关副作用。尽管

西罗莫司在治疗 KMP和 KHE中体现出一定的优越性，但尚不

能替代其他治疗手段，仍需要做到早期诊断并采用早期个体化

综合治疗来控制症状，改善病情。
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