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重组人生长激素治疗儿童特发性矮小症的价值研究
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【摘要】目的 探讨重组人生长激素治疗儿童特发性矮小症对患儿生长情况、生长因子、骨代谢指标及不良反应的影响。方法 根据

随机数字表法将 2018 年 9 月至 2021 年 9 月深圳市坪山区妇幼保健院收治的 60 例儿童特发性矮小症患儿分为对照组（30 例，接受常规补

充维生素 B12、维生素 D、钙治疗）、研究组（30 例，在对照组的治疗基础上加用重组人生长激素治疗），均持续治疗 1 年。对比两组患

儿治疗前后生长情况、生长因子、骨代谢指标水平，以及治疗期间不良反应发生情况。结果 与治疗前比，治疗后两组患儿生长速率均

加快，身高、体质量、骨龄（BA）增加，且研究组上述指标增幅更大；与治疗前比，治疗后两组患儿血清胰岛素样生长因子结合蛋白 -3

（IGFBP-3）、胰岛素样生长因子 -1（IGF-1）及骨碱性磷酸酶、骨钙素水平均升高，且研究组上述指标增幅更大；血清Ⅰ型胶原交联羧

基末端肽均降低，研究组低于对照组（均P<0.05）；对照组与研究组不良反应总发生率比较（3.33% 对比 10.00%），研究组更高，但差

异无统计学意义（P>0.05）。结论 联合采用重组人生长激素治疗特发性矮小症患儿的效果显著，可有效调节患儿机体血清 IGFBP-3、

IGF-1 水平，改善骨代谢，进而促进患儿的生长发育，且未明显增加不良反应，安全性良好。
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特发性矮小症作为儿童期导致患儿身材矮小的最常

见原因，病因不明，身材矮小为其常见的临床表现，若不

及时治疗，则会影响患儿的生理发育，导致患儿自尊心及

自我意识低下，从而造成心理障碍。目前，临床上关于该

疾病的主要治疗措施为营养支持，通过补充钙、维生素等

方式来促进特发性矮小症的生长发育，但是该种治疗效果

有限，甚至对部分儿童无效，因此有必要协助其他高效的

治疗方式 [1]。近年来，重组人生长激素在矮小症治疗中的

优势逐渐显现，具有促进骨骼、肌肉生长发育、蛋白质合

成的功能，有研究将其用于特发性矮小症患儿的临床治疗

中，发现其可以有效地提高儿童的生长速度 [2]。基于此，

本研究选取 60 例特发性矮小症患儿作为研究对象，分别

进行补充钙、维生素等常规方式治疗与加用重组人生长激

素联合治疗，旨在探讨重组人生长激素治疗的效果，现报

道如下。

1  资料与方法

1.1 一般资料 根据随机数字表法将 2018 年 9 月至 2021
年 9 月深圳市坪山区妇幼保健院收治的 60 例儿童特发性

矮小症患儿分为两组，各 30 例。对照组中男、女患儿分

别为 20、10 例；年龄 5~13 岁，平均（9.29±1.30）岁。研

究组中男、女患儿分别为 18、12 例；年龄 5~12 岁，平均

（9.30±1.09）岁。两组患儿一般资料比较，差异无统计学

意义（P>0.05），组间可比。纳入标准：①符合《矮身材

儿童诊疗指南》 [3] 中关于特发性矮小症的诊断标准；②出

生时体质量、身高无异常，但儿童时期身高低于同龄 / 同
性别的正常身高平均值两个 SD，且骨龄落后至少 2 年；

③每年生长速度 <5 cm；④染色体检查正常。排除标准：

①近期接受过对本研究有影响的治疗；②免疫障碍；③先

天性疾病；④合并全身系统性疾病。研究已经深圳市坪山

区妇幼保健院医学伦理委员会审核，并批准实施，且患儿

法定监护人对本研究所用方法及不良反应均知晓，并签署

知情同意书。

1.2 治疗方法 对照组患儿接受常规补充维生素 B12、维

生素 D、钙治疗，给予维生素 B12 片 [ 万邦德制药集团

有限公司，国药准字 H13023771，规格：25 μg/ 片 ] 口

服，25 μg/ 次，1 次 /d；维生素 D 滴剂 [ 华夏国药（菏泽）

制药有限公司，国药准字 H20193298，规格：每粒含维

生素 D3400 单位 ] 口服，每日上午 1 次，1 粒 / 次；碳

酸钙 D3 咀嚼片 [ 山东威高药业股份有限公司，国药准

字 H20133267，规格：每片含碳酸钙 1.25 g（相当于钙

500 mg），维生素 D3 200 国际单位 ] 每日晚上 1 次，咀嚼

后咽下，1 片 / 次。在此基础上，给予研究组患儿重组人

生长激素治疗。具体用药方案为：患儿每日睡前 1 h 皮
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下注射重组人生长激素注射液（长春金赛药业有限责任

公司，国药准字 S20173005，规格：2 IU/0.66 mg）0.15~ 
0.20 IU（kg·d），1 次 /d。两组患儿均治疗 1 年后，观察临

床表现和生长情况。

1.3 观察指标 ①生长情况。对两组患儿治疗前后生

长速率 [ 身高差（cm）/ 时间差（月）×12]、身高、体质

量、骨龄（BA）（经 X 片检查）进行观察比较。②生

长因子。于治疗前后采集患儿空腹静脉血 3 mL，离心 
（3 000 r/min，10 min）取血清，采用全自动化学发光免疫分

析仪（美国贝克曼库尔特，型号：UniCel DxI 800 Access）
检测胰岛素样生长因子结合蛋白 -3（IGFBP-3）、胰岛素

样生长因子 -1（IGF-1）。③骨代谢指标：采集血液与分

离血清方式同②，以电化学发光免疫分析法检测骨碱性磷

酸酶、骨钙素、Ⅰ型胶原交联羧基末端肽水平。④不良反

应。统计两组患儿治疗期间眼睑水肿、甲状腺功能异常、

膝部疼痛、暂时性空腹血糖值升高等发生情况。

1.4 统计学方法 采用 SPSS 20.0 统计学软件分析本研究

数据，计数资料（不良反应发生情况）以 [ 例 (%)] 表示，

采用 χ 2 检验；计量资料（生长情况、生长因子、骨代谢

指标）均经 S-W 法检验证实服从正态分布，以 ( x ±s) 表
示，采用 t 检验。以P<0.05 为差异有统计学意义。

2  结果

2.1 两组患儿生长情况比较 与治疗前比，治疗后两组

患儿生长速率加快，身高、体质量、骨龄（BA）增加，

且研究组上述指标变化幅度更大，差异均有统计学意义

（均P<0.05），见表 1。
2.2 两组患儿生长因子水平比较 与治疗前比较，治疗

后两组患儿的生长因子均升高，且研究组升高幅度更大，

差异均有统计学意义（均P<0.05），见表 2。
表 2 两组患儿生长因子水平比较 ( x ±s)

组别 例数
IGFBP-3(μg/mL) IGF-1(U/L)

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

对照组 30 2.63±0.12 3.96±1.15* 90.67±25.14 126.26±35.11*

研究组 30 2.61±0.24 5.83±1.25* 90.66±25.15 170.37±35.05*

t 值 0.408 6.030 0.002 4.870

P 值 >0.05 <0.05 >0.05 <0.05

注：与治疗前比，*P<0.05。IGFBP-3：胰岛素样生长因子结合蛋

白 -3；IGF-1：胰岛素样生长因子 -1。

2.3 两组患儿骨代谢指标比较 与治疗前比，治疗后两

组患儿血清骨碱性磷酸酶、骨钙素均显著升高，Ⅰ型胶原

交联羧基末端肽均显著降低，且研究组上述指标变化幅度

更大，差异均有统计学意义（均P<0.05），见表 3。
2.4 两组患儿不良反应发生情况比较 对照组与研究组

不良反应总发生率比较（3.33% 对比 10.00%），研究组更

高，但差异无统计学意义（P>0.05），见表 4。

3  讨论

特发性矮小症是儿童时期导致身材矮小的常见原因，

患儿生长激素水平正常，是一种不伴有潜在病理状态的身

材矮小，同等生活环境下，患儿身高低于正常同性别、年

龄、种族人群身高平均值的 2 个标准差，其发生可能与患

儿机体生长激素不敏感，生长激素受基因突变或生长激素

结合受体蛋白数量下降等有关，对儿童的身心健康产生一

定的负面影响 [4]。现阶段，临床上关于该疾病的主要治疗

措施为补充维生素 D、钙剂、维生素 B12、营养支持，帮助

患儿改善身高及机体发育情况，提升其生活质量，但见效

缓慢，且由于部分患儿治疗依从性较差，导致其用药治疗

表 1 两组患儿生长情况比较 ( x ±s)

组别 例数
生长速率 (cm/ 年 ) 身高 (cm) 体质量 (kg) BA( 岁 )

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

对照组 30 3.46±0.25  6.05±0.44* 119.55±7.32 126.06±6.23* 19.62±1.25 21.37±1.14* 5.25±1.29 7.42±1.14*

研究组 30 3.43±0.24 11.13±1.58* 119.56±7.35 129.37±6.34* 19.63±1.28 22.61±1.15* 5.23±1.36 8.40±1.15*

t 值 0.474 16.965 0.005 2.040 0.031 4.194 0.058 3.315

P 值 >0.05 <0.05 >0.05 <0.05 >0.05 <0.05 >0.05 <0.05

注：与治疗前比，*P<0.05。BA：骨龄。

表 3 两组患儿骨代谢指标比较 ( x ±s)

组别 例数
骨碱性磷酸酶 (U/L) 骨钙素 (µg/L) Ⅰ型胶原交联羧基末端肽 (μg/L)

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

对照组 30 90.12±4.25 121.64±5.14* 60.66±2.19 70.31±3.25* 0.85±0.19 0.62±0.14*

研究组 30 90.13±4.28 171.16±5.15* 60.64±2.18 78.87±3.35* 0.88±0.16 0.40±0.13*

t 值 0.009 37.277 0.035 10.045 0.662 6.307

P 值 >0.05 <0.05 >0.05 <0.05 >0.05 <0.05

注：与治疗前比，*P<0.05。
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效果较差。因此，为更好地促进特发性矮小症患儿的生长

发育，临床需重视相关辅助治疗措施的实施。

生长激素对促进机体的生长发育具有积极意义，该药

物是一种蛋白质激素，由脑垂体前叶分泌，能够促进蛋白

质合成、微量元素吸收，加速脂肪分解，抑制糖类代谢，增

强钠、钾、钙摄取。临床研究显示，重组人生长激素作为

一种外源性生长激素，可发挥与生长激素类似的作用，可

以直接作用于核酸代谢，活化基因，合成新的蛋白质，进

而影响细胞新陈代谢，使生长激素分泌功能紊乱及自身结

构异常所导致的分泌不足得到控制与补充，同时，其还可

刺激生长激素受体，增加肝脏生长因子分泌，进而促进软

骨细胞发育及特发性矮小症患儿生长 [5]。通过对比分析两

组患儿生长情况发现，治疗后研究组患儿生长速率更快，

身高、体质量、BA 更高，说明在常规补充维生素 B12、维

生素 D、钙治疗的基础上加用重组人生长激素，可有效调

节特发性矮小症患儿的生长。

IGF-1 具有促进蛋白质合成、机体生长分化、促进骨骼

生长等作用；而 IGF-BP3 可以与 IGF-1 特异性结合，从而调

控机体血液中 IGF-1 的浓度，促进生长 [6]。通过对比分析两

组患儿生长因子发现，加用重组人生长激素治疗的研究组

患儿血清 IGFBP-3、IGF-1 水平均更高，表明重组人生长激

素可加强对血清 IGFBP-3、IGF-1 水平的调节，进而促进特

发性矮小症患儿的生长发育。究其原因，重组人生长激素

可有效提高胰岛素样生长因子，刺激靶细胞产生的 IGF-1，
进而来补充内源性生长激素，从而促进骨生长加速 [7]。

特发性矮小症患儿常会出现骨代谢功能障碍，导致骨

代谢指标异常。骨碱性磷酸酶可用来判断成骨细胞活性与

功能；骨钙素可调节机体骨钙代谢功能 ；Ⅰ型胶原交联羧

基末端肽可反映破骨细胞的活性 [8-9]。通过对比分析两组患

儿骨代谢指标发现，治疗后研究组患儿血清骨碱性磷酸酶、

骨钙素均更高，Ⅰ型胶原交联羧基末端肽更低，表明重组

人生长激素对调节特发性矮小症患儿机体骨代谢也有积极

作用。这可能和重组人生长激素能替代人体内生长激素，

使肝脏分泌的 IGF-1 增加，加快成骨细胞增生及骨形成有

关。此外，有研究显示，重组人生长激素虽由遗传工程哺

乳动物细胞产生，但患儿可能发生轻微的甲状腺素低下、

水肿等，且长期应用可能会导致机体内分泌系统失调 [10]。

基于此，本研究还观察了两组患儿的不良反应发现，研究

组患儿不良反应总发生率稍高于对照组，但组间差异无统

计学意义，表明加用重组人生长激素不会明显增加不良反

应。这可能受研究样本量、地区等因素影响导致，因此临

床应用中仍需注意观察不良反应发生情况。

综上，采用重组人生长激素治疗特发性矮小症患儿的

效果显著，可有效调节患儿机体血清 IGFBP-3、IGF-1 水

平，改善骨代谢，进而促进患儿的生长发育，且未明显增

加不良反应，但在临床应用时，仍需密切关注，警惕不良

反应的发生。
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表 4 两组患儿不良反应发生情况比较 [ 例 (%)]

组别 例数 眼睑水肿 甲状腺功能异常 膝部疼痛 暂时性空腹血糖值升高 总发生

对照组 30 0(0.00) 0(0.00) 0(0.00) 1(3.33)  1(3.33)

研究组 30 1(3.33) 1(3.33) 1(3.33) 0(0.00) 3(10.00)

χ2 值 0.268

P 值 >0.05


