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小剂量地西他滨对骨髓增生异常综合征患者的疗效及对 fiJNP、fiJNU和
fiJPO的影响=

王继芳，魏秀丽 

新乡市第一人民医院血液内科，河南=新乡= = QRPMMM=

摘= =要：目的= =探讨小剂量地西他滨对骨髓增生异常综合征（jap）患者的疗效及白细胞介素JNP（fiJNP）、白细胞介素JNU
（fiJNU）和白细胞介素JPO（fiJPO）水平的影响。方法= =以 OMNR年 N月—OMNT年 N月在新乡市第一人民医院接受诊治的 SM
例 jap 患者为研究对象。根据入院的时间先后顺序分为对照组和观察组各 PM 例。两组患者均给予地西他滨，对照组用药

剂量为 OR=mgL（mO·d），观察组为 NM=mgL（mO·d）。比较两组治疗 P个月后的疗效和不良反应发生情况以及治疗前后的 fiJNP、
fiJNU和 fiJPO水平。结果= =两组的治疗总有效率分别为 UMKMMB和 TSKSTB，差异无统计学意义；两组的不良反应发生情况差

异不具有统计学意义，但观察组的不良反应总发生率低于对照组。治疗前，两组的 fiJNP、fiJNU和 fiJPO水平差异无统计学

意义；两组治疗后的 fiJNP 水平高于且 fiJNU 和 fiJPO 水平低于治疗前，同组治疗前后比较差异有统计学意义（m＜MKMR）；
治疗后，观察组的 fiJNP 水平高于对照组，且 fiJNU 和 fiJPO 水平低于对照组，差异有统计学意义（m＜MKMR）。结论= =地西

他滨对jap的疗效明显，剂量为 NM=mgL（mO·d）时临床效果好，不良反应少，可更有效改善免疫功能，并且更经济。=
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骨髓增生异常综合征（jap）是一组异质性的

髓系肿瘤，特点为髓系细胞分化及成熟异常，造血

功能更衰竭，难治性血细胞减少，无效造血以及因

遗传不稳定而引起的高风险向急性髓系白血病转

化xNz。目前，尚无完全能治愈此病的药物，治疗多

以提高患者的生活质量和延长生存时间为目的xOz。

地西他滨是一种胞嘧啶核苷类似物，具有去甲基化

作用，其对jap患者的病情改善效果已经得到肯=

收稿日期：OMNTJNMJNT=
第一作者：王继芳（NVTP—），女，硕士，副主任医师，研究方向为血液内科。qeäW=NRSTMRVVTPM= = bJm~áäW=w~ngjáf~ng_NVTP]é~émedÜosKíoé=



= = arug=Evaluation=oesearch= =第 QN卷=第 O期= = OMNU年 O月=• OUQ=•=

定，但最佳用药剂量与疗程的使用方案一直处于不

断的研究探索中xPz。因此，本研究探讨了两种不同

剂量地西他滨对 jap 的疗效和不良反应情况以及

对白细胞介素JNP（fiJNP）、白细胞介素JNU（fiJNU）
和白细胞介素JPO（fiJPO）的影响，以期为jap的
治疗方案的优化提供一定的参考。

N= =资料与方法=
NKN= =一般资料=

以 OMNR年 N月—OMNT年 N月在新乡市第一人

民医院接受诊治的 SM例jap患者为研究对象。均

经骨髓细胞形态学、多重 mCo检测、免疫分型和染

色体核型分析确诊，以文献xQz为诊断及分型标准。

排除妊娠或哺乳期、严重脏器功能不全、精神异常

或伴有其他恶性肿瘤者。研究经患者及其家属知情

并签署同意书，并获医院医学伦理委员会批准。根

据入院的时间先后顺序分为对照组和观察组各 PM
例。对照组，男 NV例，女 NN例；年龄 QR～TO岁，

平均（RQKU±TKO）；难治性血细胞减少伴多系病态造

血 NS例，难治性贫血伴原始细胞增多 S例，难治性

贫血伴原始细胞增多 ff型 Q例，难治性贫血伴环形

铁粒幼细胞增多 P例，jap未分类 N例。观察组，

男 ON例，女 V例；年龄 QO～TQ岁，平均（RUKO±
TKQ）；难治性血细胞减少伴多系病态造血 NQ例，难

治性贫血伴原始细胞增多 T例，难治性贫血伴原始

细胞增多 ff型 S例，难治性贫血伴环形铁粒幼细胞

增多 O例，jap未分类 N例。两组的性别、年龄和

分型等一般资料差异不具有统计学意义，具可比性。=
NKO= =治疗方法=

两组患者均给予地西他滨（正大天晴药业公司

生产，规格 NM= mg，生产批号 NQMTNRNPM）治疗。

对照组以 OR=mgL（mO·d）的剂量静滴大于 N=Ü，R=dL
周；观察组以 NM=mgL（mO·d）的剂量静滴大于 N=Ü，
R= dL周，两组均连续治疗 P 个月。治疗期间，密切

监测患者的心电图、血常规、生化指标，观察其不

良反应情况。同时应用止吐剂，并给予保肝和抗胃

肠道反应脏器保护等支持治疗。

NKP= =疗效标准和观察指标=
比较两组治疗 P个月后的疗效和不良反应发生

情况以及治疗前后的 fiJNP、fiJNU和 fiJPO水平。=
疗效评定xRz：显效为临床症状完全消失，骨髓

原始细胞＜RB，血常规正常，骨髓增生程度恢复正

常或接近正常；有效为临床症状明显减轻，骨髓原

始细胞 RB～OMB，血常规部分恢复正常；无效为临

床症状无减轻甚至加重，骨髓原始细胞＞OMB，血

常规异常。

总有效率Z（显效例数＋有效例数）L总例数=

不良反应评价：按照 tel 急性和亚急性药物

不良反应分级标准监测每个疗程后的不良反应xSz。=
fiJNP、fiJNU 和 fiJPO 水平的检测：采集患者

治疗前后治疗 P个月后的清晨空腹静脉血 O=mi，静
置 NR=mán后 P=MMM= rLmán离心 OM=mán，取上清液置

于−OM℃保存待检。采用 bifpA对 fiJNP、fiJNU和
fiJPO水平进行测定。操作完全按照试剂盒进行。=
NKQ= =统计学方法=

用 pmppNUKM分析数据。计量资料以 –x s表示，

组间比较用独立样本 t 检验，组内比较用配对样本

t检验；计数资料用 χO检验；等级资料用táäcoxon=t
检验。

O= =结果=
OKN= =两组的疗效比较=

两组的治疗总有效率差异无统计学意义，见

表 N。=

表 N= =两组的疗效比较=
qable=N= = Comparison=on=efficacy=between=two=groups=

组别= nL例= 显效L例= 有效L例= 无效L例= 总有效率LB=
对照 PM= NN= NP= S= UMKMM=
观察 PM= V= NQ= T= TSKST=

OKO= =两组的 fiJNP、fiJNU和 fiJPO水平比较=
治疗前，两组的 fiJNP、fiJNU和 fiJPO水平差

异无统计学意义；两组治疗后的 fiJNP 水平高于且

fiJNU和 fiJPO水平低于治疗前，同组治疗前后比较

差异有统计学意义（m＜MKMR）；治疗后，观察组的

fiJNP水平高于且 fiJNU和 fiJPO水平低于对照组，

差异有统计学意义（m＜MKMR），见表 O。=
OKP= =两组的不良反应发生情况比较=

两组的不良反应发生情况差异不具有统计学意

义，但观察组的不良反应总发生率低于对照组，差

异有统计学意义（m＜MKMR），见表 P。=
P= =讨论=

jap多发病于年龄较大的患者，并且往往有多

种合并症。因此，其治疗困难较大且目前尚缺乏有

效的治疗手段，对于大多数患者而言主要采用广谱

抗生素、红细胞及血细胞输注等支持治疗以改善患

者的生活质量，延长生存时间xTz。研究发现，在jap
等血液肿瘤疾病当中，akA的过度甲基化可以使一=
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表 O= =两组的 fiJNP、fiJNU和 fiJPO水平比较=
qable=O= = Comparison=on=fiJNPI=fiJNUI=and=fiJPO=levels=between=two=groups=

组别
fiJNPLEng·i−NF= fiJNULEng·i−NF= fiJPOLEng·i−NF=

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

对照 OPKQR–QKNT= QVKOP–SKNSG= NSOKTR–ORKSV= NQOKNV–OPKQOG= TUKOQ–NNKOU= SSKOP–NMKNTG=
观察 OQKSO–RKMO= SPKNU–UKSRG@= NRVKNV–OTKPQ= NOTKSR–OQKPSG@= UMKRP–NMKVT= ROKTT–UKNSG@=

与同组治疗前比较：Gm＜MKMR；与对照组治疗后比较：@m＜MKMR=
Gm Y=MKMR=vs=~me=groué=before=íre~ímeníX=@m Y=MKMR=vs=coníroä=groué=~fíer=íre~ímení=

表 P= =两组的不良反应发生情况比较=
qable=P= = Comparison=on=incidence=of=adverse=reactions=between=two=groups=

组别
血液学不良反应L例=

感染（f）L例= 肝功能异常EfF=L例= 恶心、呕吐（f）L例= 腹泻EfF=L例= 总发生率LB=
f= ff= fff=

对照 N= R= O= O= N= O= O= RMKMM=
观察 O= O= M= M= M= M= N= NSKSTG=

与对照组比较：Gm＜MKMR=
Gm Y=MKMR=vs=coníroä=groué=

些控制细胞生长、分化和凋亡的基因失活，而甲基

化转移酶在其中起着关键的作用xUz。地西他滨是一

种 O’J脱氧胞苷类似物，作为一种特异性 akA 甲

基化转移酶抑制剂，可以逆转 akA的甲基化过程，

激活沉默失活的基因。地西他滨高浓度具有细胞毒

作用，而低浓度则具有去甲基化的作用xVz。该药于

NVSQ 年首次合成并于上世界 UM 年代被作为经典的

临床抗癌药物。OMMS 年经美国 caA 批准上市，适

应症为各种类型的 japxNMz。研究显示，对于 jap
尤其是中高危老年患者，除了最佳的支持治疗外，

地西他滨是该病临床治疗的又一新选择xNNz。=
目前，地西他滨的最佳给药方案仍处于不断探

索阶段，píeensm~等xNOz研究显示了地西他滨的 R= d
给药方案在总体改善率、Co 率、改善持续时间、

无进展生存时间、进展为白血病和死亡时间以及能

否脱离输血依赖等方面较 P= d给药方案具有明显的

优势。本研究采用了地西他滨的 R= d给药方案，分

析比较了用药剂量为 OR=mgLEmO·dF和 NM=mgLEmO·dF的
近期疗效、不良反应情况。结果显示，两种剂量的

治疗总有效率差异无统计学意义，但 NM= mgLEmO·dF
的不良反应总发生率低于对照组 OR= mgLEmO·dF，提

示综合治疗效果和安全性两方面因素，NM=mgLEmO·dF
更具有优势。

fiJNP 是由活化 q 细胞分泌产生的一种细胞因

子，它除了可以抑制单核细胞释放炎症因子和化学

因子，诱导 _细胞的增殖和分化，促进巨噬细胞的

生长，促进免疫球蛋白（fd）合成和肺的纤维化外，

还可以对原始造血细胞前体细胞的增殖分化起到一

定的作用xNPz。而 jap 的发病机制涉及了增殖、凋

亡和免疫监视功能低下等复杂机制，fiJNP 可能参

与其中xNQz。并且，hornbäu~等xNRz研究发现 jap患

者 fiJNP 低于健康人。本研究结果显示，地西他滨

治疗后患者的血清 fiJNP 水平有所升高，并且治疗

后用药剂量为 NM= mgLEmO·dF的 fiJNP 水平高于 OR=
mgLEmO·dF，提示地西他滨可以改善患者 fiJNP水平。=

fiJNU和 fiJPO在机体的免疫反应的发挥着重要

作用，并介导一系列免疫反应发挥抗肿瘤作用。相

关研究显示，jap患者血清 fiJNU和 fiJPO水平高

于健康人，并且可作为了解 jap 患者和白血病患

者病程和治疗疗效的指标xNSz。本研究结果显示，地

西他滨治疗后患者的血清 fiJNU 和 fiJPO 水平有所

降低，并且治疗后用药剂量为 NM=mgLEmO·dF的 fiJNU
和 fiJPO水平低于 OR=mgLEmO·dF，可能是因为较高剂

量的地西他滨对患者引起的血液学毒性等不良反应

影响了患者的免疫功能xNTz。=
综上所述，地西他滨对 jap 的疗效明显，剂

量为 NM= mgLEmO·dF时临床效果好，不良反应少，可

更有效改善免疫功能，并且更经济。
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