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%%!摘%要"%目的%探讨脐血总有核细胞$J7&&剂量对脐血移植疗效的影响' 方法%>R 例血液病患儿接受脐

血移植(按照输注平均脐血总J7&数分为 > 组% J7&o!$ c!$

#

OYN组 # 例*!$ c!$

#

OYNoJ7&

!

# c!$

#

OYN组 < 例*

J7&L# c!$

#

OYN组 !: 例' 评估 > 组患儿造血干细胞植入*排斥*移植疗效' 结果%J7&o!$ c!$

#

OYN组 # 例( 均

获得长期稳定植入(平均中性粒细胞计数$S7&& o$6? c!$

<

OP时间为 !R6:$!" ]"$&1(0PJo?$ c!$

<

OP时间为

?"6>$"= ]:=&1(处于无病存活状态' !$ c!$

#

OYNoJ7&

!

# c!$

#

OYN组 < 例(# 例获得植入(平均S7&o$6? c!$

<

OP

时间为 !=6R$!! ]>$&1(0PJo?$ c!$

<

OP时间为 =>6# $>R ]!R$& 1#R 例获得长期稳定植入(无病存活#" 例重型
"

B

地中海贫血患者植入后出现排斥(恢复自身造血#! 例植入后死亡# ! 例移植后早期死亡' J7&L# c!$

#

OYN组 !:

例(!= 例获得植入(平均S7&o$6? c!$

<

OP时间为 !<6?$!$ ]"<&1(0PJo?$ c!$

<

OP时间为 #$6! $R# ]!!=& 1#

: 例长期稳定植入(无病存活(" 例重型
"

B地中海贫血患者在植入后出现移植排斥(自身造血功能恢复#= 例植入后

死亡#" 例未植入' 结论% 脐血J7&剂量是影响脐血移植中造血干细胞植入时间和嵌合状态的重要因素' 增加

输注的J7&细胞数可提高脐血移植成功率' !中国当代儿科杂志#"#$##$"$%%&&&$ (&&V"

!关%键%词"%脐血移植#造血干细胞#植入#儿童

!中图分类号"%CR?#%%!文献标识码"%S%%!文章编号"%!$$: 9::>$$"$!$&$# 9$??! 9$=

R4921*4+*69363-241+2*-3*/+*22/6.*6437**990+-+> 69+6,/B266/3,-4.82-43-3064

.8#D7/( 2150B&()B( 2#1-)4+&'(./&( D#-"%&;2BH/C+G+%BC%@DCBH6BAA:</&?GA/&C6B&CB<( )*/&'E7+* 0+HB& /&=

67%A=<B& $B=%@/A6B&CB<( )*/&'E7+* ?!$!:$( 67%&/ $D*& "( ,H/%A% =+@C+<?*&J%&T7+CH/%A;@+H&

%%AB.3,-+3% CBD*+30=*%J+A,81K,'-()U58-)V-+UV+31 G5++1 ,+,25)8V5-2,-1 V-55$J7&& 1+A-+) ,'--UU(V2VK+UV+31

G5++1 ,32)A/52),2,(+) () V'(513-)6E*376/.% J'(3,KBU+83V'(513-) W(,' '-.2,+5+N(V251(A-2A-3-V-(Q-1 V+31 G5++1

,32)A/52),2,(+)6J'-KW-3-2AA(N)-1 ,+> N3+8/A2VV+31()N,+,'-()U8A-1 J7&1+A-% J7&o!$ c!$

#

OYN$& e#&( !$ c

!$

#

OYNoJ7&

!

# c!$

#

OYN$& e<& 2)1 J7&L# c!$

#

OYN$& e!:&6J'-32,-A+UN32U,2)1 3-m-V,(+) +U'-.2,+/+(-,(V

A,-.V-55A2)1 ,'--UU(V2VK+U,32)A/52),2,(+) W-3--[2.()-1 () ,'-,'3--N3+8/A6F*.123.%S55# V'(513-) () ,'-N3+8/

()U8A-1 W(,' J7&o!$ c!$

#

OYNN+,25+)NB,-3.A,2G5--)N32U,.-),6J'-.-1(2) ,(.-+U2GA+58,-)-8,3+/'(5V+8),o$6? c

!$

<

OPW2A!R6: 12KA$32)N-!"B"$ 12KA& 2)1 /52,-5-,Ao?$ c!$

<

OPW2A?"6> 12KA$32)N-"=B:= 12KA&6J'-KA83Q(Q-1

() 21(A-2A-BU3--A,2,-6dU,'-< V'(513-) () ,'-N3+8/ ()U8A-1 W(,' J7&G-,W--) !$ c!$

#

OYN2)1 # c!$

#

OYN( # N+,

-)N32U,.-),6J'-.-1(2) ,(.-+U2GA+58,-)-8,3+/'(5V+8),o$6? c!$

<

OPW2A!=6R 12KA$32)N-!!B>$ 12KA& 2)1 /52,-5-,A

o?$ c!$

<

OPW2A=>6# 12KA$32)N->RB!R$ 12KA&6F+83V'(513-) N+,25+)NB,-3.A,2G5--)N32U,.-),2)1 A83Q(Q-1 () 2

1(A-2A-BU3--A,2,-6JW+V'(513-) W(,' G-,2B,'252AA-.(2.2m+3'21 A-V+)123K3-m-V,(+) 2U,-3-)N32U,.-),2)1 28,+5+N+8A

'-.2,+/+(,(V3-V+Q-3K6d)-V'(51 1(-1 2U,-3-)N32U,.-),2)1 +)-V'(51 1(-1 () ,'--235K/-3(+1 2U,-3,32)A/52),2,(+)6dU,'-

!: V'(513-) () ,'-N3+8/ ()U8A-1 W(,' J7& L# c!$

#

OYN( != V'(513-) N+,-)N32U,.-),6J'-.-1(2) ,(.-+U2GA+58,-

)-8,3+/'(5V+8),o$6? c!$

<

OPW2A!<6? 12KA$32)N-!$B"< 12KA& 2)1 /52,-5-,Ao?$ c!$

<

OPW2A#$6! 12KA$32)N-R!B

!!= 12KA&6D(N',V'(513-) '21 25+)NB,-3.A,2G5--)N32U,.-),2)1 A83Q(Q-1 () 21(A-2A-BU3--A,2,-6JW+V'(513-) W(,' G-,2B

,'252AA-.(2.2m+3'21 A-V+)123K3-m-V,(+) 2U,-3-)N32U,.-),2)1 28,+5+N+8A'-.2,+/+(,(V3-V+Q-3K6_([V'(513-) 1(-1 2U,-3

-)N32U,.-),6JW+V'(513-) '21 N32U,U2(583-6!64+21.064.%J7&1+A-(A2) (./+3,2),()U58-)V()NU2V,+3U+3'-.2,+/+(-,(V

A,-.V-55-)N32U,.-),() V+31 G5++1 ,32)A/52),2,(+)6S) ()V3-2A-1 J7&1+A-.2K(./3+Q-,'-A8VV-AA+UV+31 G5++1

,32)A/52),2,(+)6 !!704G !643*;8H*/0-3,( "#$#( $" $%&%&&$ (&&V"

%%?*> :6,/.%%&+31 G5++1 ,32)A/52),2,(+)# @-.2,+/+(-,(VA,-.V-55# D)N32U,.-),# &'(51

)!??)



第 !" 卷第 # 期
"$!$ 年 # 月

%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%

中国当代儿科杂志
&'() *&+),-./ 0-1(2,3

4+56!" 7+6#

*856"$!$

%%造血干细胞移植是治疗多种血液病的有效治疗

手段' 既往多采用骨髓移植(随着血细胞分离技术

的发展和脐血库的建立(外周血造血干细胞移植和

脐血移植的例数也越来越多' 自 !<:: 年世界首例

脐血移植成功(各国相继开展了脐血移植治疗恶性

和非恶性血液病' 随着脐血库的建立和移植相关技

术的进步(近年来国际上脐血移植的例数有了显著

的增长(使脐血成为重要的造血干细胞来源之一'

脐血的有核细胞和&H>R

g细胞数有限(对于脐血移

植后的造血重建存在影响(因而限制了其应用于体

重较大的儿童和成人' 我院自 !<<= 年起建立脐血

库(并于 !<<: 年 ? 月开始应用非血缘及同胞脐血移

植治疗小儿血液病(现就脐血的有核细胞和 &H>R

g

细胞数对移植疗效的影响做一初步探讨'

$I资料与方法

$6$I一般资料

>R 例患者中(男 !< 例(女 !? 例#平均年龄 #6"

$!6> ]!#6!&岁(平均体重 ""6: $!$6$ ]?"6?& YN'

急性淋巴细胞性白血病$2V8,-5K./'+VK,-5-8Y-.(2(

SPP&? 例(其中第 ! 次完全缓解 $V+./5-,-3-.(AB

A(+)( &C!&" 例$例 =*例 <&(均为高危患者$诊断时

外周血白细胞计数 o?$ c!$

<

OP&

!!"

#第 " 次完全缓

解 $&C"& " 例#另 ! 例患者为第 R 次完全缓解

$&CR&(> 次复发均为中枢神经系统白血病$V-),325

)-3Q-AKA,-.5-8Y-.(2( &7_P&' 急性髓性白血病

$2V8,-.K-5+(1 5-8Y-.(2( SIP& # 例(完全缓解

$&C!&= 例(未缓解 ! 例' 难治性慢性重型再生障

碍性贫血 $A-Q-3-2/52A,(V2)-.(2( _SS& ! 例' 重型

"

B地中海贫血 "! 例(按0-A23+分度!""分为aBaaa度(a

度 R例(aa度 !? 例(aaa度 " 例' 脐血来源中(同胞脐

血"$例(非血缘相关脐血!R例' >例白血病患者$例

!<*"$*>$&进行双份脐血移植(> 例重型
"

地中海贫

血患者$例 "#*>"*>R&接受同一供者脐血及骨髓联合

移植' 例 "<为重型
"

地中海贫血患者(进行同胞脐

血和母亲骨髓间充质干细胞联合移植'

$J"I供受者性别'LSA匹配'ANC血型情况

>R 例患者中(供受者性别相同 !R 例$> 例输注

双份脐血者供受者性别均相同&(性别不同 "$ 例#

@PS全相合 !? 例(@PS! 个位点不合 : 例(@PS"

个位点不合 !! 例#> 例输入 " 份脐血(@PS位点不

合数分别为 $O!(!O!(!O"' 供受者 S;d血型相合

!R 例#不合 "$ 例(其中主要不合 # 例(次要不合 :

例$! 例双份脐血供O受者为 d(dOS;&(主*次要均

不合 > 例(" 例双份脐血移植供O受者血型分别为

S*S;O;和d*SOd'

$J'I预处理方案'输入有核细胞及 !)'K

^细胞数

量'粒<巨噬细胞集落形成单位

>R 例患者除 ! 例$_SS&选用含全淋巴结照射

$,+,255K./'+(1 (3321(2,(+)( JPa&的预处理方案外(其

余患者全部选用白消安$ G8A85U2)( ;8&*环磷酰胺

$VKV5+/'+A/'2.(1-( &K&*抗胸腺细胞球蛋白$2),KB

,'K.+VK,-N5+G85()( SJE&为主的方案(即每天 ;8

R .NOYN(移植前第 < 天 ]第 = 天#&K?$ .NOYN(移

植前第 ? 天 ]第 " 天#SJE>$ .NOYN(移植前第

R 天]第 " 天' 前期均采用 ;8 g&KgSJE方案'

后期白血病患者采用羟基脲$'K13+[K83-2( @8& g阿

糖胞甘 $VK,+32G()-( S32&& g甲环亚硝脲 $I-&&B

7n& g;8 g&KgSJE方案#重型
"

地中海贫血患者

采用移植前 > 个月开始高剂量输血维持 @G

!

!?$ NOP(去铁胺减轻铁负荷(@8 g氟达拉滨$U581232B

G()& g;8 g&KgSJE方案' >R 例患者平均输入总有

核细胞$,+,25)8V5-2,-1 V-55( J7&&#6?$$!6!< ]!=6>$&

c!$

#

OYN(&H>R

g细胞 R6$# $$6=" ]"#6==& c!$

?

OYN(

粒B巨噬细胞集落形成单位$V+5+)KU+3.()N8)(,ABN32)B

85+VK,-B.2V3+/'2N-( &FnBEI& ?6R> $$6?# ]!#6$"&

c!$

R

OYN'

$6KI脐血来源'复温及输注

脐血有 !R 例来自非血缘供者(均由我院承建的

广州脐血库提供' "$ 例同胞脐血是在患者母亲再

次怀孕时(经产前诊断确定胎儿为正常儿或 地贫杂

合子并做 @PS配型了解供受者间 @PS匹配程度(

当患者母亲足月正常分娩时收集同胞脐血(并按脐

血库建立的标准操作方法处理后(置 9!<=`液氮

保存'

脐血输注前(用 R"`水浴快速复温(由中心静

脉快速输入' 复温后常规检测J7&*&H>R

g细胞数*

&FnBEI(锥虫蓝拒染色计算细胞活率'

$J&I急性移植物抗宿主病及肝静脉栓塞综合征的

预防

自9? 1开始静脉 "R '持续注射环孢霉素S$VKB

V5+A/+3() S( &_S&每天 > ]? .NOYN预防急性移植物

抗宿主病$N32U,BQ-3A8AB'+A,1(A-2A-( E4@H&(病情允

许后改为口服(定期监测其血药浓度(使其维持在有

效范围' 静脉滴注前列腺素 D! 每小时 " ]>

!

NOYN

预防肝静脉栓塞综合征$'-/2,(VQ-)+B+VV58A(Q-1(AB

-2A-( @4dH&(至移植后 >$ 1'

$6VI支持治疗

移植后 ? 1起(注射粒细胞集落刺激因子$N32)8B

)"??)
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5+VK,-BV+5+)KA,(.852,()NU2V,+3( EB&_F&每天 !$

!

NOYN(

必要时联合应用粒细胞B巨噬细胞集落刺激因子$N32)B

85+VK,-.2V3+/'2N-V+5+)KBA,(.852,()NU2V,+3( EIB&_F&(

直至白细胞计数连续> 1超过"6$ c!$

<

OP时开始减量

或停用' 当血红蛋白 L:$ NOP*血小板$0PJ& L"$

c!$

<

OP或临床有出血症状时输注红细胞及血

小板'

$6%I植入证据检测

当患者中性粒细胞计数 $2GA+58,-)-8,3+/'(5

V+8),( S7&& o$6? c!$

<

OP> 1 后认为获得植入(根

据供受者之间性别*血型*@PS配型的不同(选用检

测
"

B地中海贫血基因*性染色体的转变*S;d血型

转换*@PSBSO;OHC位点分型*H7S短串联重复序

列分析进行鉴定'

表 $I供受者LSA不合位点'预处理方案及输注细胞数'造血重建及预后I

$J7&o!$ c!$

#

OYN组&

例号
@PS

不合位点
预处理方案

J7&

$ c!$

#

OYN&

&H>R

g

$ c!$

?

OYN&

&FnBEI

$ c!$

R

OYN&

S7&恢复至

$6? c!$

<

OP

的时间$1&

0PJ恢复至

?$ c!$

<

OP

的时间$1&

预后

! $ ;8 g&KgSJE !=6>$ !$6>$ <6$$ g!? g=$ 无病存活

> " ;8 g&KgSJE !?6:: "#6== ?6#R g!> g"=

!年时复发(

化 疗 后 达

&C(无病存

活

!! " @8 gF581232g;8 g&KgSJE !"6$= "6$? !$6<: g!# g?$ 无病存活

"! " @8 gF581232g;8 g&KgSJE !R6=$ !6>$ !#6$" g!" g>< 无病存活

"" " @8 gF581232g;8 g&KgSJE !?6=$ !6$> <6?! g!R g?: 无病存活

>$ ! 及 " @8 gS32&gI-&&7ng;8 g&KgSJE R6!R g#6$$ >6?! g"6?< !$6<= g?6>: g"$ g:= 无病存活

>> " @8 gS32&gI-&&7ng;8 g&KgSJE !$6#? >6?! ?6R: g!> gR# 无病存活

表 "I供受者LSA不合位点'预处理方案及输注细胞数'造血重建及预后I

$!$ c!$

#

OYNoJ7&

!

# c!$

#

OYN组&

例号
@PS

不合位点
预处理方案

J7&

$ c!$

#

OYN&

&H>R

g

$ c!$

?

OYN&

&FnBEI

$ c!$

R

OYN&

S7&恢复至

$6? c!$

<

OP

的时间$1&

0PJ恢复至

?$ c!$

<

OP

的时间$1&

预后

" $ ;8 g&KgSJE :6!: =6:! ?6R= g>$ g=$ 恢复自体造血

R ! ;8 g&KgSJE #6!! R6#: #6!= g!> g!R$ 无病存活

? ! JPag&KgSJE #6#< ?6$# :6$> 未植活 9 gR? 1死亡

< ! ;8 g&KgSJE #6#" >6?# ?6#! g!# gR= 无病存活

"R ! @8 gF581232g;8 g&KgSJE :6<> !6"? !6?" g!= gR" 无病存活

"? " @8 gS32&gI-&&7ng;8 g&KgSJE #6>? R6R? "6?$ g!! g>R g<$ 1死亡

"= " @8 gF581232g;8 g&KgSJE #6>> $6<? >6:# g!R g:: 恢复自体造血

"# $ @8 g=JEgF581232g;8 g&KgSJE #6:: R6R: !6"$ g!R g>= 无病存活

": $ @8 g=JEgF581232g;8 g&KgSJE #6$$ >6$: >6=: 不能评价 9 g!" 1死亡

"I结果

"6$I造血重建

本组病例有 >$ 例患者获得植入(植入率

::6"^(其中 !< 例患者为长期稳定植入' 依据输入

有核细胞数可分为 > 组(其中 J7&o!$ c!$

#

OYN组

# 例$例 !*>*!!*"!*""*>$*>>&(平均 S7&o$6? c

!$

<

OP时间为 !R6:$!" ]"$&1(0PJo?$ c!$

<

OP时间

为 ?"6>$"= ]:=&1(#例均获得长期稳定植入(处于无

病存活状态$表 !&' !$ c!$

#

OYNoJ7&

!

# c!$

#

OYN

组 <例$例 "*R*?*<*"R*"?*"=*"#*":&(#例获得植入(

平均S7&o$6? c!$

<

OP时间为 !=6R $!! ]>$& 1(

0PJo?$ c!$

<

OP时间为 =>6# $>R ]!R$& 1' ! 例慢

性重型再生障碍性贫血未能植活#! 例$例 ":&于移

植后早期$!" 1&死于严重感染(不能评价植入情况'

R 例获得长期稳定植入(无病存活#" 例重型
"

B地中

海贫血患者植入呈混合嵌合型(移植物被排斥后恢

复自身造血#! 例急性淋巴细胞性白血病患儿在脐

血造血干细胞成功植入后死于严重感染$表 "&'

J7&L# c!$

#

OYN组 !: 例(!= 例获得植入(平均

S7&o$6? c!$

<

OP时间为 !<6? $!$ ]"<& 1(0PJ

o?$ c!$

<

OP时间为 #$6! $R# ]!!=& 1$表 >&' : 例

长期稳定植入(无病存活(" 例重型
"

B地中海贫血患

者在植入后出现移植排斥(自身造血功能恢复#= 例

植入后死亡' 见表 >'

)>??)
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表 'I供受者LSA不合位点'预处理方案及输注细胞数'造血重建及预后I

$J7&L# c!$

#

OYN组&

例号
@PS

不合位点
预处理方案

J7&

$ c!$

#

OYN&

&H>R

g

$ c!$

?

OYN&

&FnBEI

$ c!$

R

OYN&

S7&恢复至

$6? c!$

<

OP的

时间$1&

0PJ恢复至

?$ c!$

<

OP的

时间$1&

预后

= " ;8 g&KgSJE R6#" $6<$ R6!! g!< g#< 无病存活

# $ ;8 g&KgSJE R6:# ?6=? <6:# g!= g:< 无病存活

: ! ;8 g&KgSJE R6#R "6": "6#? g"? 9 gR> 1死亡

!$ " ;8 g&KgSJE ?6!: !6"R ?6>R g!< 9 g!!$ 1死亡

!" $ ;8 g&KgSJE =6!: $6<> R6R? g!# g=! 无病存活

!> $ @8 g;8 g&KgSJE =6$" ?6!" >6!> g"" g?" 无病存活

!R $ @8 g;8 g&KgSJE ?6$> !6$! "6?< g"< 9 恢复自体造血

!? $ @8 gF581232g;8 g&KgSJE >6#$ !6:= #6#: g"! g?> 无病存活

!= " @8 gF581232g;8 g&KgSJE =6<? "6=# !6#: g"#( g>! 1后下降 9 g#? 1死亡

!# " @8 gF581232g;8 g&KgSJE =6!" ?6!? >6>: 未植入 9 再障(恢复

自体造血

!: $ @8 gF581232g;8 g&KgSJE >6=> "6$$ !6#$ 未植入 9 恢复自体造

血(再次骨

髓移植成功

!< ! 及 ! ;8 g&KgSJE >6$? g>6$# =6$! g!6?# "6?$ g$6#: g!R 9 g!$! 1死亡

"$ $ 及 ! @8 gS32BVg;8 g&KgI-&&7ngSJE >6?: g!6:" R6!< g!6== !6:= g$6<" g"$ g?" 无病存活

"> ! @8 gF581232g;8 g&KgSJE R6#$ $6#$ !6<$ g"> g:" 无病存活

"< $ @8 gF581232g;8 g&KgSJE R6?= !6!# ?6>? g"> 9 恢复自体造血

>! ! @8 gS32&gI-&&7ng;8 g&KgSJE ?6?? =6"< #6>$ g!? 9 g!$> 1死亡

>" $ @8 gF581232g;8 g&KgSJE R6?? !6$" >6>" g!: g!!= 无病存活

>R $ @8 gF581232g;8 g&KgSJE !6!< $6=" $6?# g!$ 9 g:# 1死亡

"6"I合并症

"6"6!%预处理的不良反应%%全部患者均于首次

使用SJE后 = ]: ' 时出现局部或全身荨麻疹*程

度不等的寒战及发热$体温 ><6? ]R$6=`&#!" 例

出现轻度腹泻(!= 例发生口腔溃疡(经对症处理后

多于移植前恢复'

"6"6"%急性 E4@H%%>$ 例患者中(a度急性

E4@H: 例(aa度急性E4@H# 例(aaa度急性 E4@H

! 例(a4度急性E4@H! 例' 经用甲泼尼松龙*泼尼

松*麦考霉酚酸酯等治疗后得到缓解或控制'

"6"6>%出血性膀胱炎%%!R 例患者发生出血性膀

胱炎$'-.+33'2N(VVKA,(,(A( @&&(aaa度@&: 例(aa度

@&" 例(a度@&R 例(多数发生于移植 ! 个月以后'

经碱化尿液*应用前列腺素 D! 及对症治疗后多可

治愈' 有 : 例使用雌激素治疗(取得一定疗效'

> 例死亡'

"6"6R%@4dH%%> 例出现 @4dH(发生于移植后

:$ 1(经停用肝功能损害药物*应用前列腺素 D

!

及

利尿*护肝药物*对症支持治疗后(症状逐步得到

控制'

"6"6?%感染%%!R 例患者发生巨细胞病毒$VK,+B

.-N25+Q(38A( &I4&感染(! 例表现为间质性肺炎(其

余 !> 例均为病毒血症(除 ? 例死于其他移植相关并

发症外(其余 < 例患者经更昔洛韦和O或膦甲酸钠治

疗后得到控制' 真菌感染 R 例(应用二性霉素 ;治

疗有效#细菌感染 = 例(多数未能查到病原体(抗感

染治疗有效#感染部位有中心静脉插管感染 " 例*支

气管炎 " 例*肺炎 < 例*腹膜炎 " 例(舌和颌下软组

织蜂窝织炎 ! 例*脓毒败血症 " 例(发热原因不明但

综合治疗有效 !$ 例次' 单纯疱疹病毒感染 " 例*水

痘带状疱疹病毒感染 " 例' 甲沟炎 ! 例'

"6"6=%其他情况%%发生颅内出血 R 例(合并消化

道出血 > 例(经积极抢救后 " 例得到控制(" 例

死亡'

"6'I预后

< 例患者死亡' 其中 ! 例为慢性重型再生障碍

性贫血' !" 例白血病患者死亡 ? 例(均死于移植后

!!$ 1内(死亡原因多为移植相关合并症(如感染*

E4@H*出血等## 例存活病例 ! 例在移植后 ! 年时

复发(经化疗达完全缓解(化疗疗程结束后处于无病

存活状态(其余 = 例无病存活(暂未发现其他远期并

发症' 重型
"

B地中海贫血患者有 > 例死亡(! 例于

移植后早期死于严重感染#! 例脐血造血干细胞在

植入后迅速下降(死于感染及出血#! 例脐血获得成

功植入(但在移植后早期即出现严重的颅内出血(经

积极抢救无效死亡'

)R??)
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'I讨论

自 !<:: 年 E58VY.2) 等率先开展脐血移植以

来(世界各地脐血移植的例数日益增多(尤其在日

本*欧洲等地区(脐血移植已广泛应用于治疗儿童及

成人白血病*地中海贫血等恶性及非恶性血液病'

脐血移植的优点在于%$!&能较快获得 @PS相合程

度不等的造血干细胞源#$"&急慢性 E4@H发生率

低*程度轻#$>&能耐受 @PS不相合的移植' 但是

受单份脐血细胞数的限制(脐血移植多用于治疗儿

童血液病(而对于体重较大的儿童及成人进行脐血

移植则有一定困难' 另外由于造血细胞指数较低(

造血恢复延迟(尤其血小板恢复延迟(发生感染*出

血的几率增加(移植早期的相关死亡率增加' C+V'2

等!>"分析了 ?R! 例急性白血病儿童采用非血缘供者

脐血 移 植 $ 8)3-52,-1 V+31 G5++1 ,32)A/52),2,(+)(

n&;J&*去除 J细胞非血缘供者骨髓移植$JV-55B

1-/5-,-1 8)3-52,-1 G+)-.233+W,32)A/52),2,(+)( JBn;B

IJ&*非血缘供者骨髓移植的疗效$n;IJ&' 结果

发现和n;IJ相比(n&;J造血恢复延迟*!$$ 1 内

移植相关死亡率高*急性移植物抗宿主病发生率低'

JBn;IJ患者急性移植物抗宿主病发生率下降的同

时(复发率升高' n&;J与 n;IJ两组的复发率相

近' 慢性移植物抗宿主病在 n&;J*JBn;IJ发生率

降低的同时(JBn;IJ患者总的死亡率较高' 脐血

移植有核细胞重建时间与输入的有核细胞数及疾病

类型相关(同@PS相合程度不相关!R"

' 脐血移植有

核细胞和&H>R

g细胞数较高者能获得较好的疗效'

E58VY.2)等!?"认为脐血J7&o>6# c!$

#

OYN时粒细

胞恢复较快' X83,iG-3N等!="报告较高的 J7&o?6!

c!$

#

OYN明显改善中性粒细胞和血小板的植入(而

输注脐血 J7&

$

"6? c!$

#

OYN者植入率较低且较

慢(存活率明显降低(建议儿童恶性血液病患者接受

造血干细胞移植时J7&应大于 "6? c!$

#

OYN' 脐血

J7&最低不能少于!6? c!$

#

OYN(以缩短造血恢复时

间和提高植入率!#"

' 脐血 &H>R

g细胞
!

"6> ]"6?

c!$

?

OYN可改善脐血移植存活率!:B<"

' 本组病例脐

血移植输入细胞中位数为 J7&#6?$ c!$

#

OYN(

&H>R

g细胞 R6$# c!$

?

OYN(植入率达 ::6"^' 未植

入 R 例中 ! 例输入 J7&>6=> c!$

#

OYN(低于 >6# c

!$

#

OYN(与文献报道相符' 本研究中 J7&o!$ c

!$

#

OYN组平均达到 S7&o$6? c!$

<

OP*0PJo?$ c

!$

<

OP时间均早于另 " 组(长期稳定植入及无病存

活率也均好于另 " 组(也与文献相符'

有文献报道(可通过扩增使脐血有核细胞数增

加!!$"

(但此方法目前已不再应用' 也有学者报道可

通过输注双份或多份脐血增加有核细胞数量!!!"

'

采用脐血与骨髓*脐血与外周血造血干细胞*脐血与

间充质干细胞混合移植增加输入的造血干细胞数

量(从而促使脐血造血干细胞更快植入(减少患者造

血恢复前感染和出血的发生率(提高脐血移植的植

入率和存活率!!"B!>"

' 对体重较大儿童和成人(双份

或多份脐血移植或脐血加骨髓移植解决了脐血有核

细胞*&H>R

g细胞数不足的问题(从而提高造血干细

胞的植入率(使脐血移植的成功率得到改善' 本组

细胞数较低的病例有 > 例白血病患者采用双份脐血

移植(使J7&达到 R6R ]!!6!R c!$

#

OYN# > 例重型

"

地中海贫血患者采用同胞脐血加骨髓联合移植(

使J7&达到 R6= ]:6"< c!$

#

OYN(造血干细胞均获

得植入'

本研究非血缘供者脐血移植 !R 例中移植失败

# 例(失败原因可能和预处理方案*病种*移植前疾

病状态及移植后并发症等多因素有关' 如例 ? 为

_SS患者(移植前用雄激素*=?RB"*再障生血片*

SJE等治疗 " 年未达缓解(曾多次输红细胞*血小

板(并曾在未做预处理情况下输注脐血两次' 例 :

和例 !< 均为合并严重感染和E4@H(导致多器官功

能衰竭死亡' 例 <*例 "? 和例 >! 均为移植后出现

出血性膀胱炎及严重感染死亡'

P8V23-55(等!""在分析造血干细胞移植治疗重型

"

B地中海贫血患者的疗效后认为重型
"

B地中海贫

血患者接受造血干细胞移植治疗的效果与移植前患

者的疾病状态(即临床分度$主要依据有无规则使

用铁螯合剂去铁*肝脏肿大*肝脏纤维化&密切相

关' 本研究施行同胞脐血移植治疗的 "$ 例患者中

!# 例获得植入(其中 !" 例患者为长期稳定植入(

? 例在植入后发生排斥' 而移植失败的 : 例患者按

0-A23+分度 " 例为aaa度地中海贫血患者(肝脾明显

肿大(肝纤维化明显(结果导致移植失败(提示临床

医生应重视患者在常规治疗过程中接受正规的输血

和铁螯合剂的治疗(维持较理想的临床分度(尽可能

降低今后接受造血干细胞移植的危险因素的问题'

另外输入的脐血造血细胞指数较低(使得输注脐血

后植入困难(在植入后发生移植排斥(是导致失败的

重要原因!:(!R"

' 脐血加骨髓移植有助于解决脐血移

植造血细胞指数低所致的植入困难及易被排斥的

问题'

)???)
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!参%考%文%献"

!!"%顾龙君( 孙桂香6小儿急性淋巴细胞白血病诊疗建议$第二次

修订草案&!*"6中华儿科杂志(!<<<(>#$?&%>$?B>$#6

!""%P8V23-55(E( S)13-2)(I( S)N-58VV(D6J'-V83-+U,'252AA-.(2

W(,' G+)-.233+W,32)A/52),2,(+)!*"6;+)-I233+WJ32)A/52),(

"$$!( ":%_!!B_!>6

!>"%C+V'24( &+3)(A' *( _(-Q-3ADP( F(5(/+Q(V' S( P+V2,-55(F( 0-B

,-3A&( -,256&+./23(A+) +U+8,V+.-A+U8)3-52,-1 G+)-.233+W

2)1 8)G(5(V25V+31 G5++1 ,32)A/52),A() V'(513-) W(,' 2V8,-5-8Y-B

.(2!*"6;5++1( "$$!( <#$!$&%"<="B"<#!6

!R"%廖灿( 刘斌( 黄以宁( 许遵鹏( 辜少玲( 吴韶清(等6?R 例非

亲缘脐血造血干细胞移植回顾分析!*"6中国实验血液学杂

志( "$$?( !>$"&% "R$B"RR6

!?"%E58VY.2) D( C+V'24( ;+K-3B&'2..231 S( P+V2,-55(F( S3V-A-

h( 02Al8()(C( -,256d8,V+.-+UV+31BG5++1 ,32)A/52),2,(+) U3+.

3-52,-1 2)1 8)3-52,-1 1+)+3A% D83+V+31 J32)A/52),E3+8/ 2)1 ,'-

D83+/-2) ;5++1 2)1 I233+WJ32)A/52),2,(+) E3+8/!*"67D)N5*

I-1( !<<#( >>#$=&%>#>B>:!6

!=" X83,iG-3N*( 032A21 4X( &23,-3_P( h2N)-3*D( ;2[,-3BP+W-PS(

h255H( -,256C-A85,A+U,'-&+31 ;5++1 J32)A/52),2,(+) _,81K

$&d;PJ&% V5()(V25+8,V+.-A+U8)3-52,-1 1+)+38.G(5(V25V+31

G5++1 ,32)A/52),2,(+) () /-1(2,3(V/2,(-),AW(,' '-.2,+5+N(V.25(NB

)2)V(-A!*"6;5++1( "$$:( !!"$!$&%R>!:BR>"#6

!#"%E58VY.2) D6@-.2,+/+(-,(VA,-.BV-55,32)A/52),A8A()N8.G(5(V25B

V+31 G5++1!*"67D)N5*I-1( "$$!( >RR$"R&%!:=$B!:=!6

!:"%h2N)-3*D( ;23Y-3*7( H-F+3JD( ;2Y-3X_( ;52i23;C( D(1-&(

%% -,256J32)A/52),2,(+) +U8)3-52,-1 1+)+38.G(5(V25V+31 G5++1 ()

!$" /2,(-),AW(,' .25(N)2),2)1 )+).25(N)2),1(A-2A-A% ()U58-)V-

+U&H>R V-551+A-2)1 @PS1(A/23(,K+) ,3-2,.-),B3-52,-1 .+3,25(,K

2)1 A83Q(Q25!*"6;5++1( "$$"( !$$$?&% !=!!B!=!:6

!<"%_,KViK)AY(*( &'-8)NfX( E23Q() *( _2Q2N-HE( ;(55+,-E;(

@233(A+) P( -,256d8,V+.-A+U8)3-52,-1 V+31 G5++1 ,32)A/52),2B

,(+) () /-1(2,3(V3-V(/(-),A!*"6;+)-I233+WJ32)A/52),( "$$R(

>R$"&( !"<B!>=6

!!$" _'/255D*( k8()+)-AC( E(55-3C( b-)N&( ;23+) SD( *+)-AC;(

-,256J32)A/52),2,(+) +U-[Q(Q+-[/2)1-1 V+31 G5++1 !*"6;(+5

;5++1 I233+WJ32)A/52),( "$$"(:$#&%>=:B>#=6

!!!" 廖灿(杨昕(许遵鹏(陈劲松(黄以宁(刘斌(等6多份脐血移植

!> 例回顾性分析!*"6中国实验血液学杂志( "$$R( !" $>& %

"#R B"##

!!"" E+8AA-,(AD( 0-3(A,-3(*( X(,324( X2,,2.(AS( 0-,3+/+85+AH( 02B

/2AA+,(3(+8 a( -,256&+.G()-1 8.G(5(V25V+31 G5++1 2)1 G+)-.23B

3+W,32)A/52),2,(+) () ,'-,3-2,.-),+UG-,2B,'252AA-.(2.2m+3!*"6

0-1(2,3@-.2,+5d)V+5( "$$$( !#$R&%>$#B>!R6

!!>" I2N3+D( C-N(1+3&( &2G3-32C( _2)m8w) a( F+3zAC( E23Vx2B
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