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小兒血液的疾病
李志強醫生

一九九七年首錄
你好，我是李醫生。今天我想和大家討論及講解小兒科血液的疾病。其實，小兒科的血液疾病是一個非常普遍的系統疾病，而血液科的疾病會跟兒童腫瘤科一拼討論，因這兩種都是兒科的一種特別科目，但我知道另外一位李醫生在兒童腫瘤科跟各位講解了，故今天我會專注跟各位討論小兒血液科的疾病。
其實要知道小兒血液科的疾病來源和它的情況，首先是要了解血液的構造、它的功用是怎樣，所謂知己知彼，故我今天跟大家來探討血液是一種甚麼的東西？它包含了甚麼？而它的功用又是甚麼？其實血液主要又有兩種東西：一種是血液的細胞，它可分為三類，第一類稱為紅血球，大部份血液的細胞都是紅血球；第二類是白血球；第三類是血小板。稍後會跟大家討論每一種血細胞的功能和發生異變的時候，會有甚麼疾病。血液的另一種東西是血漿，血漿之中有90％是水，其餘的10％是電解質和蛋白質，最重要的是有些凝血的因子，稍後會探討凝血因子發生異變的時候會引起甚麼疾病。

究竟血液內的血細胞是怎樣來的呢？我們也要清楚明白它的來源。其實，血液的血細胞大部份是從骨髓產生出來，那麼，骨髓又是些甚麼呢？其實骨髓是我們全身的骨，骨內的紅色組織。如各位到市場內買一塊豬骨頭，切開來看就可看到豬骨中間紅色的組織，就是骨髓了。大部份血液的血細胞都是由骨髓裡造出來的，換句話說骨髓就是一間工廠，而製造出來的血細胞就是貨品，所以，我們必須看清楚這工廠是怎樣製造這些貨品呢？
在骨髓內有很多細胞名叫全能母細胞，全能即表示甚麼也可做到，而母細胞就是媽媽，媽媽可生產很多不同的子女，故稱為全能母細胞。由全能母細胞演變下來可分成我剛才所提及那三種細胞。紅細胞，即紅血球、白血球、血小板。其實白血球也分很多種類。有粒性的白血球，有非粒性的白血球，即淋巴白血球。粒性的白血球亦有分三種，第一：嗜中性白血球；第二：嗜酸性白血球；第三：嗜鹼性的白血球。其實為甚麼會有這些名稱呢？當我們想看血片的時候，會用一些染色的物體來染這張血片，在顯微鏡下看，有些粒性的白血球會吸收一些鹼性的液體，有些就吸收了一些酸性的染色體，這樣就可分出不同的白血球。稍後，我們亦會探討每個血液的細胞和它的功能及在發生異變的時候，會有甚麼疾病。
其實，骨髓是最重要的工廠，當嚴重貧血時，骨髓以外的組織都會發生作用，自動製造紅血球，這稱為骨髓外的造血，稍後，我們會探討每一個疾病有沒有這種情況出現。現在，讓大家看看在顯微鏡下的紅血球、白血球和血小板是怎樣子的呢？這張是在顯微鏡下的血液圖片，用適當的染色染過後而看見的。現在，你們看到最多的細胞是無核的就是紅血球，紅血球其實不是圓的，應是一種碟型的細胞，中間上下都是凹下的。此外，紅血球有一些病變是關於這個形狀的問題，各位看見三個比較大的細胞，有核的細胞，這三個就是白血球。另外，各位看見這些比紅血球更細小的細胞，就是血小板了。

首先我們談論一下紅血球的功能是甚麼，而當它發生異變的時候會有甚麼疾病。其實紅血球是給予我們血液裡紅色的色素，紅血球的功用有兩種，最重要的，幫助我們由肺內運送氧氣到身體的各個組織及器官，同時，當血液運行到各組織及器官時，它就會將組織及器官的二氧化碳吸收，由肺部排出體外。紅血球是有兩個部份的，一個是紅血球膜，另一個是紅血球裡的血紅蛋白和一堆新陳代謝所須的酵素。首先我們講解紅血球的膜，它是非常堅韌的，故它不易受到破壞。當它發生異變及脆弱的時候，紅血球就較易受破壞。稍後，我們會談論紅血球受破壞時會有甚麼影響。紅血球裡的血紅蛋白的作用是運送氧氣和二氧化碳，其實紅血球裡有一大堆的酵素，且會有新陳代謝的作用，當新陳代謝發生作用就會產生能量，這些能量會令紅血球的紅血球膜變得堅固，如這些能量產生不到或做不到新陳代謝的作用時，如某些酵素缺乏，紅血球的紅血球膜，就會很易受到破壞，會引起血溶症。好了，我們談過了紅血球是甚麼後，我們談談血色素和血紅蛋白是甚麼。

血色素是紅血球中的蛋白質，血色素由兩對不同的鏈所組成，而每條鏈都會黏上一個鐵的份子，因為有鐵的份子，就可令到紅血球運送氧氣，而成年人最普遍的血紅蛋白是叫做A型血紅蛋白，或叫成人型的血紅蛋白，佔了大約百份之九十八至九十九的血紅蛋白，其兩對鍵就叫做α鏈和β鏈，稍後我們會講到地中海貧血病者的α鏈和β鏈會發生異變。另外有少量的血紅蛋白叫做A2血紅蛋白，只是佔百份之一至三，其鏈是由兩條α兩條£鏈組成，另外有少少F型的血紅蛋白或叫胎兒型的血紅蛋白，只有百份之零至二，其鏈組成是由兩條α和兩條£。其實影響紅血球製造的因素，不外乎只有數種類，最主要是組織細胞沒有足夠氧氣，就會刺激骨髓做更多紅血球，原因是因為它不夠氧氣，想做更多紅血球去運輸更多氧氣給組織，英文名詞叫做oxygenation。雖然不夠氧氣的情況會刺激紅血球的製造，但紅血球的製造必須依靠一些激素或荷爾蒙去刺激骨髓，這促進素叫做紅細胞促進素，英文名叫Erythropoietin，是一個非常重要的促進素，它是直接刺激紅血球的增長。而有少量的雄性素是會刺激紅血球的增長，這雄性素會大量存在男性的睪九，或腎上腺，而女性亦有少量從腎上腺發放出來的雄性素。這亦可以用來解釋為何男仕的血紅蛋白和血色素通常是比女性為高，因為男性含有的雄性素比較多。我們也要看看血色素和血液中紅細胞的正常值，我們只要知道正常值才可知道何謂不正常。其實血色素在血液中的份量通常是每一百CC．大約有 12克，我們通常告訢給病人或家長知道是12度，這較易明白，12度就代表正常。我們又再看紅細胞的數量是大約每立方毫米有400萬。我們看完紅色素的功用和其受身體影響後，我們又再看看紅血球發生異變後有何疾病。其主要疾病有小兒貧血，英文名叫 Anaemia，俗語說是面青，血液不足夠，這就是貧血。如我們到實驗室檢查時，會發現血色素是在十二度以下，就算是貧血。如要計算紅細胞的數量，剛才說每立方毫米應有400萬，如少過400萬，可以說這小朋友有貧血積象。
其實貧血的原因及分類是有四種，我們就看看它們的成因及個別例子。因時間關係，我們不能把全部例子詳細解釋，我們只選擇幾種常見的小兒貧血病與大家研究討論。第一種貧血原因及分類是失血性貧血，故名思義，失血性貧血就是血液流失，這就是體內的血液因為某些原因排出體外，通常是由腸胃排出體外，例子有胃潰瘍，潰瘍會流血，血液不斷會排出體外，這就會失血過多，這叫就失血性貧血。當然在尿道，或者流鼻血太嚴重時，都會引致失血性貧血。

第二種是溶血性貧血，剛才也有提及紅血球的膜，其堅韌度和內含有酵素新陳代謝的重要性，如這兩方面發生異變時，紅血球的膜會變得脆弱，脆弱時會很容易受到破壞，其破壞速度會比正常速度增加很多這叫做溶血症。有兩種溶血性貧血，可以分開，就是紅細胞或紅血球膜缺陷，它是本身紅血球膜發生異變，例子最普遍是遺傳性球形細胞增多症，英文名叫Congenital Spherocytosis。剛才已說過紅血球并不是圓形的，它是一隻碟形細胞中間兩邊是凹入的，這形狀可以令到紅血球經過細血管時都不容易受到破壞，但這種遺傳性病是使紅血球變成球形，這種球形不是好的，但當去到微絲血管，尤其是脾狀的微絲血管時，紅血球膜就很容易受到破壞而缺損。另一種名叫遺傳性橢圓形細胞增多症，原因都是差不多，但這種紅血球不是變成球形，是變成橢圓形，後果也是一樣，橢圓形紅血球膜一樣是比較脆弱，當它經過脾臟時，一樣會受到破壞；紅血球腐爛，醫學上就稱為溶血性貧血。不單是紅血球膜有缺陷才有溶血，而紅血球本身內含有很多酵素，而這些酵素做了一連串的化學作用，就會產生能量，這些能量會令到紅血球的膜非常堅固。如因這些酵素缺乏，不能做到新陳代謝，能量不足夠，紅血球膜不夠堅固，也會產生溶血性貧血。酵素是有很多種，不需要續一詳談。我現在向各位解釋一種香港或東南亞比較常見的紅細胞酵素缺乏症，醫學名稱是紅細胞葡萄糖六磷酸脫氫酵素缺陷，英文名叫G6PD Deficiency，通常與父母說其孩子有G6PD缺乏症，如缺乏這種酵素整個新陳代謝能量的發放都會受到影響紅血球比較易腐爛，這種疾病對在香港和東南亞的兒童都非常普遍，大約有百份之六至七的男性的兒童是患有這種缺陷（當講師覆核這篇講義時，認為以上較準確的資料是“百分之四至五”，請各同學注意，考試答案會以“百分之四至五”為準），這種疾病是一種性聯隱性遺傳，這就是因子的缺陷在一個性的因子，X的染色體內，所以男性就會病發，而女性只是帶著缺陷的因子，通常是不會病發。那麼，紅細胞G6PD缺乏症有何後果呢？ 如剛才所說，他有溶血性貧血，通常在初生嬰兒時就會病發，因為血溶比較增加快速，血液內的血紅蛋白會受到破壞，當經過新陳代謝後，它就會產生膽紅素，它會產生黃膽病，所謂初生嬰兒黃膽病。其實有很多藥物或東西會令到有這種缺陷的小朋友增加溶血的速度，例如臭九；中藥有牛黃、臘梅花；西藥有亞士匹靈、抗肺結核的藥物，還有蠶豆，它會引致患有這種缺陷的兒童產生溶血，所以在護理方面，最要是要防止有這些缺陷的兒童服用以上的藥物或接觸蠶豆。所以當我們遇到患有這種病的小朋友時，我們會把一張G6PD的哈給他們的父母，讓他們帶兒童見醫生時，可以告訢醫生，他們的兒童是患有這種病，醫生就會懂得那種藥物是可以或不可以給兒童服食。
第三種貧血原因就是血紅蛋白異常性貧血，這種貧血病主要是血紅蛋白產生異變，稍後會講解地中海貧血病，這種病例是非常普遍，所以會詳細解釋。另外一種是香港比較少見，而在外國就多見，叫鐮狀細胞病，英文名叫Sickle Cell Disease，它是因為血紅蛋白因子有缺陷，所以產生異變，紅血球由正常的形狀變成鐮刀的形狀，之後，紅血球膜變得脆弱，之後就會容易受到破壞，就會產生溶血症。

第四種原因就是紅細胞生成減少性貧血，其實紅血球除了需要促進素來刺激骨髓的功能外，也需要某些原素才可以製造正常血紅蛋白，最常見的原素就是鐵質、維生素B12、B6、葉酸，這些都是重要的製造紅血球原素。我們一定要有足夠的原素才可以做到正常紅血球，所以任何缺乏一種原素都會弓緻骨髓做血功能不良，例子有缺鐵性貧血，是普遍的貧血病，英文稱為Iron Deficiency Anaemia，如維他命B12或葉酸不足，就會做成一種貧血病，稱為巨母細胞性貧血，巨即是巨大，母細胞就是母親的細胞，即是早期的細胞，這兩種特別的貧血，在骨髓的片象，就可看見很多非常巨大的紅血球的母細胞，這兩種維他命B12和葉酸缺乏引起的貧血，在小兒中不是常見的，所以今天我們就不詳細解釋，我只專注講解缺鐵性貧血。其實貧血的臨床病徵是有甚麼呢？貧血的臨床病徵是視乎貧血性的程度，其嚴重性有幾高哪血色素有幾高呢？或者是急性還是慢性的貧血？都有不同的臨床病徵。但主要的病

徵是因為患者的血液不足夠，而令組織氧氣不足，缺氧而引致這些病徵，因為缺氧，所以全身的組織都會受影響，而不會只是影響一兩個器官。

常見的早期症狀是患者覺得非常疲倦、沒有精神、食慾不振等。如血色素再低時，晚期的徵狀是患者會面色蒼白、軟弱無力、心跳加速，到後期的徵狀，嚴重的貧血，患者會神智模糊、心臟發大及衰竭、無能力活動，嚴重的貧血是會導致死亡所有器官受到影響。

讓我們看看幾種比較常見的小兒貧血病。第一種是缺鐵性貧血病，英文是Iron Deficiency Anaemia。從中文譯名中，便可知道這類貧血是因為鐵質不足夠而引致的，因為鐵質不足夠已致骨髓做血功能受損和不良。在小童來說，這種缺鐵性貧血病多發生在六個月至三歲的兒童，原因有很多種，如鐵貯量不足，其實在初生嬰兒時，大部份的鐵質是經母親的胎盤傳給兒童的，如果足夠的話，是可以給兒童六個月的用途。這些鐵質通常在母親懷孕期間的最後三個月傳給胎兒，所以如早產的話，胎兒吸收母親鐵質並不足夠，就會引致缺鐵性貧血，同樣是二或三或四胞胎的胎兒，母親給胎兒的鐵質便會分薄，而導致鐵質不足夠。第二個原因是失血，其實鐵質在身體內有三分二是藏在紅血球、血紅蛋白內的四條觔鏈，每個都有鐵的份子存在，所以失血過多，就會把鐵質流出體外；以致做成缺鐵性貧血。失血有分為急性和慢性兩種，要看看病況是怎樣，例如胃潰瘍的患者，血液是會一日一日流失，漸漸就會流失很多血液，也會在幾分鐘或幾小時間流走很多血。另外有一種是釣蟲病，這是一種寄生蟲的病，釣蟲是會影響腸胃的膜而令到失血的。第三種原因是從飲食吸取鐵量是不足夠，最簡單是在日常飲食有不足夠的鐵質，是因缺乏含有鐵質的食物，此等食物包括黑木耳、海帶、豬肝、肉類、豆類、蛋類。通常人奶的鐵質是不足夠，所以嬰孩只是餵哺人奶而不進食其他食物，這是很容易缺乏鐵質。亦有一種小兒常見的鐵揚量不足原因，就是小童在三至四個月時，轉固體食物時，如固體食物不足夠鐵質。這也會有缺鐵的跡象。此外，如長期吸收的鐵量不足，雖然是食物有足夠的鐵質，患者一樣是不能吸收鐵質而導致缺鐵。第四個原因是當鐵量需要增加時而又比平時增加不足，鐵質就不足夠了。有何情況是會導致這個原因，例如生長速度增加快速，如早產嬰兒的生長情況良好，比正常所需的鐵量吏多，所以一般鐵質的份量未必足夠。青春期的小孩情況一樣。缺鐵性貧血的臨床特徵又是怎樣呢？與剛才說的貧血特徵也很相似，都是皮膚和黏膜蒼內．黏膜包括口腔、舌頭和眼膜和手掌（請注意“黏膜包括口腔、舌頭和眼膜。皮膚則包括手掌”）。如果缺鐵貧血嚴重，指甲也可以扁平，而且後期，指甲的中間會凹陷或呈一個茶匙狀。另外會心跳加速，心有雜音，這也是心臟受影響，心臟衰竭的徵狀。之前說過貧血會影響骨髓，骨髓會加速製造紅血球，如果骨髓都製造不夠，便會出現骨髓外造血反應，即是骨髓以外的器官都會造血，這樣肝臟和脾臟都會還原造血的功能，會輕度腫大，嚴重的話會心臟衰竭，甚至死亡。

其實缺鐵性的貧血怎樣在實驗室檢查或證實呢？我們可以看生化檢驗，我們會抽血，看看血清的鐵量是否足夠。缺鐵性貧血的肩者血清的鐵量會降低(serum iron)。其實血清內的鐵蛋白也會降低，鐵蛋白是要用來運輸鐵質（serum ferritin）。此外，亦可看血象，血紅蛋白及紅血球會降低，之前我曾說過，血紅蛋白應該大約小過十二度，紅血球每立方毫米小過四百萬。又或者從骨髓象來看，抽骨髓的血可見到通常鐵是缺乏。
治療方面，。最簡單方法是補充鐵質，因為病者是鐵質不夠，通常會用口服鐵劑來補充身體內的鐵質。如果是因為缺乏鐵質而引致貧血，基本上他身體內已完全沒有鐵質，要充份補充身體內所有鐵質至少需時六至八星期，所以醫生給予鐵劑時最少要預六至八星期，不可以只給到當血紅蛋白升到正常水平便停止，因為我們要補充身體內的鐵質。另外，一定要去除所有病因，例如要改善飲食，如飲食中不夠鐵質，便要吃多些有鐵質的食物；如果你只餵人奶給嬰兒，便要補充有鐵質的食物或奶粉。糾正偏食習慣，如果所有肉類都不吃就不太好，要吃多些有鐵質的肉類。還要停止失血，例如因為胃潰瘍而引起慢性失血我們便要醫好胃潰瘍，避免身體由那裡流失血量。輸血在缺鐵性貧血中並不是常用的醫療方法，因為通常吃了鐵質都可以醫好，但有時血色素非常低，低於六度，而病人又有很多貧血產生的症狀，這樣我們也可能要與他們進行輸血的治療。

第二種貧血病是地中海貧血。地中海貧血在香港也十分普遍，英文名是Thalassaemias或者是 Mediterranean Anaemia。其實是一群遺傳性的血液障礙疾病，由於血紅蛋白的遺傳基因發生異變，產生缺陷，使血紅蛋白正常鈇鏈受到部份或全部抑制，導致造不到正常的血紅蛋白。
其實，地中海貧血在香港最普遍有兩種，一種叫β型或乙型地中海貧血，這種貧血是因為β鏈合成減少，管理β鍵的基因發生異變，令到β鏈造得不好或減少，而形成這乙型地中海貧血。另一種α地中海貧血，中文譯作甲型地中海貧血，這是因為α鏈的基因缺陷而減少α鏈的生長，這種就叫做甲型地中海貧血。其實，甲型地中海貧血是比較輕微，通常也不需要輸血治療，我們今日只集中講乙型地中海貧血，因為這是大家想知道較多的。
臨床的嚴重程度就決定這地中海貧血的象徵或過程是怎樣，根據臨床嚴重程度，我們可將乙型地中海貧血分做三種：第一種是重型，故名思義是一種非常嚴重的貧血，它需要定期輸血，每三至四星期便要輸血，否則這病會變得非常嚴重，血紅色素會跌得非常低；第二種是中型貧血，病人的血紅蛋白通常會在八至九度之間，並不是跌得很快，所以它不需要定期輸血；第三種是輕型貧血，這是非常輕微的貧血，幾乎是沒有徵狀的。怎樣才會被發現呢？我們需要抽些血，發現血象異常，才會知道。通常帶著一隻基因的缺陷就會是輕型貧血。

我們現在看看地中海貧血的生理病理學是怎樣。地中海貧血是因為血紅蛋白的構造有影響而造不到應有的血紅蛋白，形成一嚴重的貧血，而嚴重的貧血就會刺激紅血球的生長。剛才說過，如果身體發覺自己不夠血，它就會刺激骨髓去造多些紅血球，希望可以補充血。這刺激紅血球生長有甚麼後遺症呢？就是骨髓過度增生，骨髓做工做得很辛苦，骨骼產生變化。通常我們見到嚴重的地中海貧血病患者的額頭和顴骨比較凸，如長骨受影響會令患者的生長高度比較差。另外一種貧血的產生後果就是不能運輸氧氣，所有組織和器官都會受到不夠氧份的影響。另外，骨髓過度增生仍然做不夠紅血球時，身體就會叫骨髓以外的器官做血，骨髓以外的器官便是肝和脾，所以，嚴重的地中海貧血都會叫骨髓以外的器官做血，令到肝和脾臟腫脹和發大，因為它想造多些血來幫助身體。又因為紅血球內有不正常的血紅蛋白，令到紅血球易受破壞，亦會發生溶血症。
溶血症的後遺症就是血紅蛋白易受破壞，經過新陳代謝後，鐵質會發放出來，久而久之，鐵質就會沉澱於主要器官內，例如心臟、肝臟、膽囊、胰臟、脾臟。鐵質積聚過多，會令這些器官的功能受影響，例如會有心臟衰竭、肝硬化、膽囊有囊石、胰臟破壞引致糖尿病，因為會影響胰臟的胰島素的生產、脾臟擴大。

治療的方法：因為這種病是長期性，而對於基因缺乏，暫時並沒有醫好的方法，唯一可幫助病重的是定期輸血，因為他很多時候也不夠血，通常每三至四星期輸血因為輸入的血有一定的生命時間，所以通常三至四星期輸入的紅血球都會死亡，因此每隔三至四星期便要輸一次血，這是一定需要的。定期輸處有一非常不好的後遺症，我剛才說過，大部份鐵質是藏在紅血球內，每當輸血時，兒童便會吸收很多輸血內的鐵質，久而久之，這些鐵質便會積聚於主要器官內，令到器官功能受損，所以我們除了定期輸血外，還要幫助他們把鐵質排出體外，這叫做去鐵質療法。現時醫學上只有一種皮下注射的藥物，中文名是除鐵靈或去鐵敏，可幫助病童經過小便或大便把體內的鐵質排放出外。打這些除鐵靈是需要月日打，最少一星期打五日，因此，這是一種頗麻煩的治療方法，但亦是必須的方法。

剛才說過，脾臟會發大，後遺症是增加紅血球破壞速度，所以發大的脾臟需要切除。還有一種很重要的治療方法，就是併發症的治療，之前說過很多器官會受損而弓咄功能衰退，這些都是需要一齊治療，例如是糖尿病要給予胰島素、心臟衰竭要食心臟藥和去水丸來醫療心臟衰竭。
我們已說完紅血球的病變，現在看看白血球的病變。白血球的病變并不常見於兒童身上，我們只集中說粒細胞的功用及其病變。其實我也說過白血球有粒細胞和非粒細胞，非粒細胞即是淋巴細胞，但我們今日不會說淋巴細胞，只說粒細胞。粒細胞的功用最重要是抵抗和殺滅病菌，當我們受感染時，粒細胞便會將這些病菌殺死。細胞異常性疾病并不是多，普遍的只有兩種：一種是中性粒細胞增多症（Neutrocytosis，Neutrophilia），當身體受到局部或全身細菌感染時，身體作出正常反應，當我們受感染，身體會將我們中性的粒細胞增多，愈多能將細菌殺死得愈快。但有一些細菌或病毒的感染，身體的正常反應就不是增多，而是將中性粒細胞減少(Neutropenia)，某種細菌或病毒感染都會有這種情況出現，但通常富感染完畢白血球數目就會升回正常水平。但當有些藥物直接作用在骨髓，例如是抗癌藥，直接影響骨髓功能，都會令白血球低。當我們接受放射性治療（Radiotherapy），這些放射性治療都會直接影響骨髓功能，亦因而影響白血球數量減少。其實小童白血球的病變，有一種是恍較普遍，這就是小童白血球的癌病，學名是白血病（Leukaemia），俗名是白血球過多或血癌，是一種小童腫－瘤科的癌病最普遍的病變，我相信在兒童腫瘤課程中，另一位李醫生已和大家很詳細介紹過白血病，所以我不會在這裡再提白血病。講完紅血球和白血球的病變之後，我們可以看餘下的一種血細胞－一血小板和血漿內的凝血因子的功能和當它們發生病變時所弓陋的疾病。其實兩樣發生病變都會產生一種疾病叫出血性疾病，原因是血小板和凝血因子都是對凝血作出正常功能，如果凝血做得不好，就會產生出血的病徵。正常凝血的機轉是分開三個步驟：第一個步驟是血管期，當我們不小心弄傷手腳流血時，身體第一個反應是周圍的血管收縮，收縮後盡量避免大量血液在傷口流出；第二個步驟是血小板期，當血管收縮後，周圍血小板便會積聚於傷口附近，做成一個血小板的血泉，可阻塞傷口令血液不容易流出；第三個步驟是凝血期，凝血期其實是身體血漿內一連串凝血因子所引起的反應，最後造成凝血塊，血塊阻塞傷口來避免流血，這現象叫做凝血瀑布。
其實凝血因子有很多種，至少有十三種；我們不需要記這十三種名稱，只要知道這十三種凝血因子經過一連串反應造成血塊。任何一個步驟發生異變都會引起出血性疾病，出血性疾病的分類可眼據以上三個步驟來分開：第一個是血管因素；第二個是血小板因素，通常因為血小板數量減少，令到凝血發生問題，最常見的病是特發性血小板減少性紫瘢症，我們稍後會討論這病變。血數量正常（當講師覆核這篇講義時，認為以上的資料是“血小板數量正常”，請各同學注意，考試答案會以“血小板數量正常”為準），但功能有影響，都會令我們有出血的毛病。第三個分類是凝血因子發生病變，通常例子是血友病。
首先我們看看血小板數量減少而起的出血性疾病，一種叫特發性血小板減少性紫瘢，英文名叫 Idiopathic  Thrombocvtopenic Purpura。’正常的血小板值是每立方毫米有十五萬至四十萬；如果低過這數值就叫做血小板減少，太過低會產生出血的毛病。這疾病的病因是因為免疫機制發生異變，有八成的病童在發病前兩至三星期有病毒感染，通常有喉嚨病、感冒或傷風的病毒感染史，兩至三星期後，免疫機制就會發生異變，身體會造出很多抗體，這些抗體特別黏在血小板身上。當這些抗體附黏在血小板身上的時候，這些不正常的血小板經過脾臟會被破壞，從而數量減少。

臨床的徵狀是怎樣呢？其實這病主要是有出血的症狀。出血症狀輕重與血小板數目高低是成正比，如血小板數量少過五萬，有自發性出血，通常是有少許瘀和紅點；但如果少過二萬，就會有明顯出血，除了瘀外，會有黏膜性出血，例如流鼻血和口腔出血；如果低過一萬，就是嚴重性出血，任何器官或組織都有出血可能。出血的症狀其實通常是皮膚及黏膜內出血，皮膚出血叫做血斑或瘀，通常我們見到很多紫瘢和血斑在皮膚下，而在皮膚下我們亦見到有紅點，一些針頭大小的紅點是因為血小板減少而引起的皮下出血。另外器官亦可能有出血徵狀，例如腎臟、腦部、鼻出血等等，大約有百份之一病童有腦部出血的現象，這是非常危險的。
怎樣證實這病情呢？最主要的實驗室檢查是做一血象，抽血檢驗。我們發覺血小板減少，比正常值低，紅血球和白血球通常都正常。我們看看工廠是否不妥，製品減少，其實工廠－－骨髓沒有不正常現象，只是因為做出來的製品是給抗體附加在身上而在脾臟被消滅，所以工廠的骨髓是正常。

而病情及預後是怎樣呢？視乎這病是急性或慢性，大部份病童患的特發性血小板減少性紫瘢症都是急症，即是血小板在六個月內會回復正常；慢性是血小板的數目在六個月內不會回復正常；但急性的病人，通常有八成於兩週內血小板會開始回升；有三份之二的病人於第三週內血小板回升至六萬有百份之七十五的病人於病後兩至三個月內恢復正常數值；百份之九十的病人在一年內完全痊癒，所以通常急性的病是一較輕微的病。相反慢性的病比較手尾長，因為病情可長達數月以至十餘年，血小板都不會回復正常，血小板波動於二、三萬至七、八萬之間。

至於治療方法，應否醫治或怎樣醫治是視乎兩個數據：第一是血小板數目多少，第二是出血的嚴重性或程度。如果血小板多過二萬而出血不嚴重，不嚴重是指只有皮下出血，黏膜和器官沒有出血，通常不需要特別治療，一般治療則可。一般治療是指減少碰撞性運動，避免有身體接觸的運動，尤其是小朋友很活躍，一定要對他們講解甚麼運動他們不能做，例如甚麼是接觸性運動：足球或籃球，這些經過有身體接觸，容易發生碰撞而引致出血；爬山或踏單車有危險；但打乒乓球或羽毛球這些沒有碰撞的運動是沒有問題的，小朋友可繼續做，但當然要避免受傷，因為如有傷口，而血小板低，傷口流血便會流血不止。控制感染力也是一重要的療程，因為通常感染後血小板會降低多些，令到血小板數目更加低。當處小板太低－－少過二萬，而且有嚴重出血，包括黏膜出血和器官出血的時候，除了一般治療外，還要有特殊治療。特殊治療是分開兩種，一種是藥物，另一種是手術。通常我們會用兩種藥物，一種是腎上腺激素（類固醇），亦是俗語的肥仔九。為甚麼要用腎上腺激素（類固醇）呢？因為它有一作用是減低免疫反應，抑制抗體產生，我們剛才說過是因為有抗體附於血小板，令血小板受破壞，如果我們能減低抗體產生，血小板受破壞的程度便會減低，亦可抑制脾臟吞噬附有抗體的血小板。另一種藥物可治療此病的是丙種球蛋白，由靜脈注射。其實這兩種藥物對於急性的特發性血小板減少紫瘢症是非常有效，但至於用哪種方法？需要由醫生按個別情形而定。第二個醫療方法是手術，因為通常脾臟吞噬或破壞附有抗體的血小板，所以，如果藥物醫不好這個病，醫生便要考慮切除脾臟。切除脾臟有幾件事需要留意：第一是年齡不可以太細，通常是六至七歲才可以切除脾臟，因為切除後肺炎性雙球菌感染恍較容易，所以通常在妍除脾臟之前，我們會幫小朋友注射防肺炎性雙球菌的疫苗；而且切除後要長期服食盤尼西林去防止肺炎性雙球菌的感染。

另外一種出血性的疾病是血友病，英文名是Haemophil由。血友病其實是血液內的凝血因子發生異變，功能受到障礙，它是一種性聯隱性遺傳，英文名是Sex－linked recessive，剛才說過，它的因子是由x染色體控制，所以這病通常發生於男性，女性只是帶著有缺陷的因子而不會有病變。其實常見的血友病是有兩種：第一種是A型血友病，是因為第八因子發生異變而缺乏，它佔的比率大約是百份之七十五至八十。第二種是B型血友病，它是因為第九因子發生病變而缺乏，亦是性聯隱性遺傳，它佔的比率大約是百份之十五至二十五。血友病A的疾病輕重程度是因子八的含量而分為三種：第一種是嚴重型，指第八因子的含量低於百份之一，這些小朋友自幼便發生「自發」性出血，即是自動會出血。中型的含量是百份之一至五，這些小朋友偶然會有出血或關節腫脹，是因為血液在關節流出。如果含量有百份之五至二十便屬於輕型，血友病患者通常都不會自動出血的，通常是受創傷或手術後出血延長。
臨床徵狀的嚴重性及發病早晚與第八因子缺乏程度有關，但無論怎樣，出血仍是主要徵狀。出血的地方可以是皮下或肌肉出血，皮下出血會有瘀斑（Bruising）、紫瘢及血腫。血腫是皮下或肌肉內起了一血塊，英文叫Haematoma，除了皮下和肌肉出血，另外常見出血的地方就是關節，所有大的關節都有機會流血，英文名叫Haemarthrosis，當大關節出血時，它便會覺得疼痛和腫脹，可看見關節腫了、紅了，而且非常痛。久而久之，如果關節長期出血，就會變成慢性關節炎，時間久了會破壞關節，關節受損令到行動不便。除了關節、皮下和肌肉外，其他軟組織都會有出血現象，例如頸部、口腔、咽喉，這些都是比較危險的出血地方，因為流出的血會阻塞氣管，防礙呼吸。其他器官都可以出血，例如腎、胃、腹腔都可以有出血現象。實驗室檢查可以分兩樣：第一是凝血檢驗，看凝血功能是否很好，通常發覺恍正常差，我們可再看血漿中第八因子水平是多少，病者的第八因子此正常是低了。
至於治療方法，到現在仍然沒有根治方法。一般治療方法最主要是預防出血，因為他有出血性的傾向，便要減少劇烈運動，有碰撞性或身體接觸的運動也最好不要做：亦要避免外傷；切忌作肌肉注射，當我們把針插入而他有出血傾向，肌肉內便會發生血腫，所以不可以做肌肉注射。治療出血最基本方法是補充缺乏的第八因子，因為他不夠第八因子。”其實有很多好藥物是有第八因子來給予病人。第一種是第八因子濃縮物，故名思義，它是一種非常濃縮的第八因子藥物，每毫升的藥物含有十至四十個單位的第八因子。另外一種不那麼濃縮的藥物是冷凍沉澱物（Cryoprcipitate），每毫升的藥物含有五至十個單位。另一種並不常用的藥物是新鮮冷凍血漿，每毫升只得一單位。大部份的治療方法，我們都是給予濃縮的第八因子的藥物。每公斤重量的小朋友給予一單位的第八因子，使血漿第八因子濃度上升百份之二，達到止血效果，止血效果的濃度須達百份之二十至三十。換句話說，每公斤給十五個單位便可止血。另外一種最主要的醫療步驟是預防畸形，剛才說過，有很多關節的出血會令到關節受損，行動不便，關節被破壞。如果關節畸形，對小朋友日後的關節行動、走路或手部活動有影響，所以一定要保護關節。其實保護關節最重要是防止關節出血，希望各家長注意，當病者提出關節痛時，就要立刻帶他看醫生，注射第八因子藥物，因為最先的徵狀只是痛，沒有腫脹或紅脹，這是非常重要。

預后方面，愈發病早預后愈差，因為愈發病早，第八因子的水平通常都是低，但一般得到適當的因子治療後，症狀都可以改善。
`另外順帶一提，血友病B乃不普遍的血友病，是因為缺乏第九因子，亦是性聯隱性遺傳，它臨床的病徵與血友病夠F常相似，但出血較輕，而且這種血友病B並不普遍。治療方

法並是與血友病A的一般治療方法一樣，但特殊的治療方法是要輸入失去的第九因子，通常是濃縮的第九因子或者是新鮮的血漿都可以。今日和大家討論了一些小朋友血液的病變，使大家有一般常識關於小童血液的疾病。多謝各位。

- 完 -

【小兒血液的疾病】插圖
小兒血液的疾病
1) 血液的組成 （Blood）

2) 血液的製造 （Blood Cells）

3) 正常的凝血機轉（Coagulation or Clotting）

血液的組成
紅血球
1) 紅血球的功用

- 運輸氧氣和二氧化碳

2) 血色素（血紅蛋白）的組成（Haemoglobin）

- Hba (成人型) 98-99% ( 2 2)

- HbA2 1- 3% ( 2 2)

- HbF (胎兒型) 0- 2% ( 2 2)

3) 影響紅血球製造的因素

-組織細胞的氧化程度(Oxygenation)

-紅細胞促進素 (Erythropoietin)

-雄性素 (Androgens)

4) 血色素及血液中紅細胞的正常值

-血色素 ： > 12 g/dl

-紅細胞 ： > 400 萬/mm

小兒貧血
血色素 <12 g/dl或紅細胞 <400 萬/mm

貧血原因及分類
1) 失血性貧血

- 血液流失

2) 溶血性貧血

- 血球本身缺陷

◆紅細胞膜的缺陷
．遺傳性球形細胞增多症(Congenital Spherocytosis)

．遺傳性橢圓形細胞增多症(Congenital Eliptocytosis)

◆ 紅細胞 缺陷

．紅細胞葡萄糖
- 六磷酸脫氫 缺陷(G6PD Deficiency)

3)血紅蛋白異常性貧血

- 地中海貧血(Thalassaemias)

- 鐮狀細胞病(Sickle Cell Disease)

4)紅細胞生成減少性貧血

- 造血物質不足如鐵(Iron)，維生素B12，B6，葉酸(Folic Acid)，以致骨髓造血功能不良

．缺鐵性貧血(Iron Deficiency Anaemia)

．巨母細胞性貧血(Megaloblastic Anaemia)

貧血的臨床病徵：
貧血的臨床病徵主要因組織缺氧而起，故全身各系統都受到程度不等的影嚮。
常見的症狀如下：
1) 早期症狀 ：無精打采，疲倦，食慾不振

2) 晚期症狀 ：蒼白，軟弱，心跳速，心悸

3) 最後的症狀：神智模糊，心臟肥大及衰竭，無能力活動

缺鐵性貧血 (Iron Deficiency Anaemia)

小兒常見病，多發生於六月至三歲的兒童
· 原因 

．鐵貯存量不足
- 早產，多胎妊娠，妊娠婦人

．失血
- 急性或慢性血液流失，蟲病

．鐵攝取量不足
- 飲食缺鐵，腸道吸收障礙

．鐵的需要量增加
- 生長速度增加，如早產嬰兒，青春期小孩

· 臨床特徵 

．黏膜皮膚蒼白
．舌乳頭萎縮
．指甲初期扁平，後期中央凹陷或呈茶匙狀
．煩燥不安，注意力不集中，反應緩慢
．心跳加速，心雜音
．骨髓外造血反應，肝，脾輕度腫大
．心臟衰竭
· 實驗室檢查 

· 生化檢驗 

．血清鐵量降低 (serum iron)

．血清鐵蛋白降低 （serum ferritin)

· 血象 

．血紅蛋白及紅細胞降低
· 骨髓象 

．鐵缺乏
· 治療 

· 補充鐵質 

．給予鐵劑 6 - 8 週

· 去除病因 

．改善飲食
．糾正偏食
．停止失血
· 輸血 

．血色素低於 6 gm/dl可考慮輸血

地中海貧血(Thalassaemias)

是一群遺傳性血液障礙疾病，由于血紅蛋白的遺傳基因缺陷，使血紅蛋白正常鈦鏈合成受到部份或全部抑制，導致正常鈦鏈在數量上不平衡：
地中海貧血 - 鈦鏈合成減少(乙型)

地中海貧血 - 鈦鏈合成減少(甲型)

- 臨床嚴重程度

．重型
．中型
．輕型
- 病理生理學

- 治療

．定期輸血 (Blood Transfusion)

．去鐵質療法 Iron-Chelating agent e.g. deferoxamine 除鐵靈，去鐵敏

．脾臟切除手術
．併發症的治療
白血球(White Blood Cells)

- 粒細胞 (Granulocytes) 的功用

- 粒細胞異常性疾病

◆中性粒細胞增多症 (Neutrocytosis, Neutrophilia)

．局部或全身細菌感染(Bacteria)

◆中性粒細胞減少症 (Neutropenia)

．細菌或病毒感染(Bacteria or Virus)

．藥物直接作用在骨髓
．放射性物質作用(Radiotherapy)

◆白血病 (Leukaemia)

出血性疾病(Bleeding Disorders)

- 正常的凝血機轉

◆血管期
◆血小板期
◆凝血期
- 凝血瀑布 (Clotting cascade)

- 出血性疾病分類

◆血管因素
◆血小板因素
．數量減少
- 特發性血小板減少性紫癜

．功能障礙
◆凝血因子因素
．血友病
特發性血小板減少性紫癜(Idiopathic Thrombocytopenic Purpura)

- 正常血小板值15-40萬/mm

- 病因 ：

．免疫機制發生異變
．80% 病童在發病前 2-3 週有病毒感染史

．部份病人可查到血小板抗體
臨床徵狀 ：

﹣急性及慢性兩型
．出血徵狀輕重與血小板高低成正比
．血小板 < 5萬/mm ：自發出血

< 2萬/mm：明顯出血

< 1萬/mm：嚴重出血

．皮膚及黏膜廣泛出血
．針頭大小的皮內或皮下出血或血斑
．約 1% 患者腦部出血

實驗室檢查 ：

﹣血象
．血小板減少
．紅血球及白血球正常
- 骨髓象

．大致上正常
病情及預后 ：

- 急性

．80% 病人於兩週內血小板回升

．2/3 病人於第三週內血小板升至 6萬/mm

．75% 病人於病後 2-3月內恢復正常

．90% 病人在一年內痊癒

- 慢性

．病情長達數月以至十餘年
．血小板波動於 2-3萬至7-8 萬之間

治療 ：

若血小板 > 2萬/mm ，出血不重，則無須特殊治療，一般治療則可。

1) 一般治療 ：

．減少活動
．避免受傷
．控制感染
2) 特殊治療

對出血嚴重者或血小板過低應進行特殊療法
◆腎上腺激素
．減低免疫反應
．抑制抗體產生
．抑制脾臟吞噬附有抗體的血小板
◆丙種球蛋白
◆脾臟切除
血友病(Haemophilia)

- 血液凝結因子障礙

- 性聯隱性遺傳 (Sex-linked recessive)

常見的血友病和有關凝血因子的分類 ：

血友病A (Haemophilia A)

疾病輕重的程度 ：

依因子 VIII 之含量而分為

嚴重型 ：含量低於 1% 自幼發生 "自發" 出血

中型 ：含量 1 - 5% 偶有出血或關節血腫

輕型 ：含量 5 - 20% 無自發出血; 外傷或手術後出血延長

臨床徵狀 ：

嚴重性及發病早晚與 VIII 因子缺乏程度有關，出血是主要症狀

- 皮下及肌肉出血 - 瘀斑(Bruising)及血腫(Haematoma)

- 關節出血(Haemarthrosis)

．膝、踝、肩、肘等大關節
．腫脹及疼痛
．慢性炎症，破壞關節，行動不便
- 軟組織血腫

．頸部，口腔，咽喉
- 腎，胃腸，腹腔出血

實驗室檢查 ：

．凝血檢驗
．血漿中 VIII 因子水平

治療 ：

無根治方法
1) 預防出血

．減少劇烈運動
．防止碰撞
．避免外傷
．忌作肌肉注射
2) 治療出血

輸入以補充缺乏的 VIII 因子

．因子 VIII 濃縮物 (Anti-haemophilic Globulin) 含有 10-40 單位/毫升

．冷凍沉澱物 (Cryoprecipitate)5 - 10 單位/毫升

．新鮮冷凍血漿(Fresh Frozen Plasma)

1 單位/毫升

每公斤給一單位的VIII因子使血漿VIII因子上升2%，達到止血效果，濃度須達 20-30%

3) 預防畸形

對保護關節尤其重要
預后 ：

- 發病越早，預后越差

- 一般在得到適當因子治療後，症狀可獲改善

血友病B（Haemophilia B）

- 缺乏 IX 因子

- 性聯隱性遺傳

- 臨床徵狀與血友病 A 相似，唯出血較輕

- 治療方法為輸入濃縮IX因子或血漿
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