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急性髓性白血病"

*6G4< )-<,.+> ,<GJ<)+*

!

FHI

$

的治疗一般采用联合序贯化疗!先采用诱导治疗!获

得初始缓解!恢复造血功能!然后进行缓解后的巩固

治疗!以获得完全缓解%经过诱导治疗获得缓解后大

约
'"KL79K

患者可能会在
&

年内复发&

#

'

!因此缓解

后如何进行巩固治疗!显得尤为重要%多疗程的高剂

量阿糖胞苷治疗是
:9

岁以下!具有良好或中危细胞

遗传学患者的标准治疗% 本研究探索不同剂量单药

阿糖胞苷巩固治疗的疗效与安全性! 以获得合适的

剂量%

#

资料与方法

!"!

一般资料

纳入的患者均为我院血液科
!9##

年
#

月至

!9#'

年
#!

月收治的
$:

例
FHI

患者! 其中男性
&'

例!女性
'#

例!年龄
#$L:9

岁%所有患者的诊断经骨

髓细胞形态学(免疫表型(融合基因及染色体检查确

诊!均符合张之南教授主编的)血液病诊断及疗效标

准* 的国内诊断标准 &

!

'

% 依据法国
MNA*/63O

( 美国

MF)<A+6*/O

和英国
MPA+4*+/O MNFPO

分型!其中
H

1

型
1'

例 !

H

!

型
&'

例 !

H

%

型
!9

例 !

H

'

型
19

例 !

H

:

型
:

例%

!"#

分组与治疗方案

纳入的研究对象经过以阿糖胞苷和蒽环类 "或

蒽醌类$药物联合化疗得到缓解后!采用巩固化疗%

巩固化疗采用单药阿糖胞苷
&

个剂量组进行治疗%

纳入
$:

例患者按照入院顺序随机分为
&

组!分别为

!$

例(

!Q

例(

!Q

例!剂量分别为每次
10R)

!

(

!0R)

! 及

&0R)

!

% 其中每次
10R)

! 组男性
1!

例!女性
1:

例!

H

1

型
'

例!

H

!

型
1!

例!

H

%

型
:

例!

H

'

型
&

例!

H

:

型
!

例%每次
!0R)

!

男性
11

例!女性
1$

例!

H

1

型
'

例!

H

!

型
1!

例!

H

%

型
7

例!

H

'

型
&

例!

H

:

型
!

例% 每次
&0R

)

! 组男性
1!

例! 女性
17

例!

H

1

型
'

例!

H

!

型
11

例!

H

%

型
7

例!

H

'

型
%

例!

H

:

型
!

例%

&

组间性别与

NFP

分布差异均无统计学意义% 单药阿糖胞苷静脉

滴注!

1

次
R1!3

!第
1

(

&

(

'>

!每天滴注
!

次!

:>

为
1

个

疗程!每一个疗程结束后间隔
!

周!共进行
%

个疗程

的巩固治疗%

摘 要!&目的' 探讨不同剂量阿糖胞苷在急性髓性白血病"

*6G4< )-<,.+> ,<GJ<)+*

!

FHI

$缓解后巩固治疗
中的安全性与疗效% &方法'

$:

例
FHI

患者均经过诱导治疗得到缓解!根据阿糖胞苷用药剂量的不同将
患者分为

&

组!分别给予阿糖胞苷每次
10R)

!

(

!0R)

! 及
&0R)

!

!进行
%

个疗程的巩固化疗!观察巩固化疗期
间不良反应% 化疗结束后随访至

!"1'

年
1!

月!分析患者持续缓解时间(总生存率(无复发生存率!比较
&

组剂量的安全性与疗效%&结果'

10R)

!

(

!0R)

! 及
&0R)

! 组总生存率分别为
&"5!S

(

%%5'K

和
:95%K

"

!

!

T$5Q%&

!

UV"5""1

$+

10R)

! 组第
1

(

&

(

'

年的无复发生存率分别为
7"5'K

(

%'5'K

和
!15!K

!

!0R)

! 组分别为
$%5'K

(

7"5QK

和
%"5'K

!

&0R)

! 组分别为
Q!5$K

(

7$5QK

和
'75$K

!

&

组间无复发生存率差异有统计学意义"

!

!

T:5'$&

!

UT"5"1!

$%

&0R)

! 组患者肺部感染率及真菌感染率均高于另外两组!差异有统计学意义"

UT"5"1!

!

"5"1:

$%

&结论' 大剂量阿糖胞苷巩固治疗
FHI

的疗效较好! 在做好预防和治疗副作用引起的并发症前提下!值
得进一步推广%
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<*=1> 85?@

!

!

A

"

!5?@

!

!

A

"

B5?@

!

!

A

"

C?!

!

D

3E1)+,, 2()E0E+, B":! %%:F GH:% $:I%B JH:HH8

K1,+L21!-)11 2()E0E+, )+C1MAN

8 61+) O":F $%:F I!:$

B 61+)2 %F:F O":I O$:I G:F$B ":"8!

F 61+)2 !8:! %":F FO:$
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患者均在层流床接受化疗#化疗期间加强止吐$

水化$碱化等对症支持治疗#激素预防阿糖胞苷热或

过敏反应#激素类滴眼液预防眼部不良反应#骨髓抑

制期选用敏感抗生素预防感染# 应用粒细胞集落刺

激因子升白细胞治疗# 若合并感染则积极抗感染治

疗# 静脉输注免疫球蛋白# 加强成分输血等支持治

疗#监测血常规$肝肾功能等%

'=:

随 访

所有患者巩固化疗结束后# 以定期门诊随访或

电话及邮件方式进行随访#随访至
!"8F

年
8!

月#中

位随访时间
%"

个月% 监测血常规#定期复查骨髓象

及融合基因$染色体等检查#统计患者不良反应$持

续缓解时间$总生存率$无复发生存率情况%

'=>

统计学处理

统计分析采用
<QR PDPP8I:"

软件#计量资料以

均数
"

标准差表示#组间比较采用
C

检验&计数资料

采用率表示# 采用
!

! 检验&

DJ":"F

为差异有统计学

意义%

!

结 果

?='

疗效分析

巩固化疗结束后# 随访至
!"8F

年
8!

月#

85?@

!

组 $

!5?@

! 组及
B5?@

! 组总生存率 分别为
B":!S

$

%%:FA

及
GH:%A

#详见
T05()1 #

%

#5?@

! 组第
#

$

B

$

F

年

的无复发生存率分别为
OH:FA

$

%F:FA

和
!#:!A

#

!5?@

!

组分别为
$%:FA

$

OH:IA

和
%H:FA

#

B5?@

! 组分别为

I!:$A

$

O$:IA

和
FO:$A

#

B

组间差

异有统计学意义
UDJH:HFN

% 至随

访结束时#

85?@

! 组患者持续缓

解时间为 !

%!I:B"B8!:G

"

=

#

!5?@

!

组患者持续缓解时间为 !

%GH:B"

!I!:!

"

=

#

B5?@

! 组患者为!

%$!:F"

B!!:G

"

=

#差异有统计学意义
UDJ

H:HFN

#详见
V+W,1 #

%

?=?

不良反应情况比较

B

组患者在接受巩固化疗期

间# 均有不同程度的不良反应#

主要表现为骨髓抑制$ 感染#消

化道不良反应%

#5?@

! 组 $

!5?@

! 组 及
B5?@

!

组中性粒细胞缺乏 !中性粒细胞计数
JH:F##H

I

X

"持

续时间分别为
BY!B

!

##:OG"!:GO

"

=

#

%Y!G

!

#B:%F"

B:H%

"

=

和
GY!I

!

#%:B!"B:!%

"

=

#

B

组间差异无统计学

意义!

DZ":"F

"% 血小板偏低!血小板计数
JB"$8"

I

?X

"

的持续时间分别为
FY!$U8!:BG%%:"FN=

#

GYB"

!

8B:!F"

!:I$

"

=

及
FYB!

!

8B:FI"B:!F

"

=

# 差异无统计学意义

!

DZ":"F

"%

85?@

! 组$

!5?@

! 组及
B5?@

! 组患者发生肺

部感染率分别为
BF:GA

$

%":OA

及
FG:%A

# 差异有统

计学意义 !

D[":"8!

"& 真菌感染率分别为
B!:FA

$

BI:BA

及
%F:IA

#差异有统计学意义!

D[":"8G

"% 其中

B5?@

! 组出现
8

例感染引起的败血症休克#经过迅速

补充血容量$ 升压及抗感染处理及时纠正患者的危

像% 详见
V+W,1 !

%

B

组患者在巩固化疗期间均表现不同程度胃肠

道反应#出现恶心$呕吐#其中
!5?@

! 出现
!

例胃出
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"
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血!通过输血小板安全渡过" 在整个巩固化疗期间
&

组均未出现治疗相关性死亡"

&

讨 论

'()

是较常见的恶性血液性疾病!阿糖胞苷是

治疗
'()

的有效药物之一!其主要作用于细胞分裂

周期的
*

期!诱导恶性肿瘤细胞凋亡"

'()

的治疗

方案一般分为诱导缓解治疗及缓解后期的继续巩固

治疗!以减少
'()

的复发!提高患者的无病生存时

间!因此后续的巩固治疗同样显得尤为重要"

临床药理学实验显示! 大剂量使用阿糖胞苷可

使细胞肝脏脱氢酶饱和! 使阿糖胞苷实际作用剂量

增加!进入细胞内浓度也会增加!从而对细胞的合

成抑制作用明显增强! 对
'()

可起到一定的防治

作用#

&+,

$

" 而且相关临床治疗中亦显示大剂量的单药

阿糖胞苷可获得较长的无病生存率 #

-+$

$

" 本研究将

$-

例患者分为
&

个剂量组! 分别为
#./0

! 组%

!./0

!

组及
&./0

! 组! 结果显示大剂量组患者的无病生存

率高于
!./0

! 及
#./0

! 组" 经过近
,

年的随访!发现

症状的持续缓解时间
&./0

! 组高于另外两组"

虽然结果显示大剂量阿糖胞苷组具有较好的疗

效!但是阿糖胞苷具有血液毒性#

1

$

!主要表现为骨髓

抑制及由于其引起的粒细胞缺乏而出现的感染!同

时也会出现化疗常见的消化道副作用等" 本研究结

果亦显示接受大剂量治疗的患者相对出现的副作用

更大及更多! 但是对于出现的严重副作用均采取了

及时有效的对症支持治疗! 没有出现由于治疗引起

的相关性死亡"

总之!对
'()

患者诱导治疗获得缓解后通过几

个疗程的大剂量阿糖胞苷巩固治疗可以延长患者的

无复发生存率!延长生存时间!但是对于其引起的副

作用!只要化疗前做好充分准备!积极处理并发症!

对症支持治疗!均能平稳渡过!因此还是相对安全!

在临床上可以进一步推广"
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