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伊马替尼联合重组人干扰素 αJOb治疗慢性髓性白血病患者的效果=
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摘= =要：目的= =探讨伊马替尼辅助重组人干扰素 αJOb治疗慢性髓性白血病（Cji）患者的效果。方法= =将 OMNO年 V月—OMNS
年 U月选择在汉中三二〇一医院血液科治疗的 Cji患者 VM例，随机分为各 QR例患者的实验组与对照组，对照组给予重组

人干扰素 αJOb治疗，实验组在对照组治疗的基础上给予伊马替尼辅助治疗，两组都治疗观察 P个月。比较两组的遗传学疗

效、血液学疗效，检测血清血管内皮生长因子（sbdc）和碱性成纤维细胞生长因子（bcdc）变化情况，并随访观察两组的

生存状况。结果= =治疗后实验组的完全细胞遗传学缓解（CCyo）率为 UUKVB，对照组为 TRKSB，实验组显著高于对照组= = =
（m＜MKMR）。治疗后实验组与对照组的总有效率分别为 TPKPB和 RNKNB，实验组显著高于对照组（m＜MKMR）。实验组与对照组

治疗后的血清 sbdc和 bcdc含量与治疗前对比显著降低（m＜MKMR），治疗后实验组也比对照组显著降低（m＜MKMR）。随访

至今，实验组的生存期和无病生存期都显著长于对照组（m＜MKMR）。结论= =伊马替尼辅助重组人干扰素 αJOb治疗 Cji能抑

制血清 sbdc和 bcdc的表达，改善血液学和遗传学疗效，故而达到延长患者生存时间的目的。=
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慢性髓性白血病（CÜronác=jyeäoád=ieukemá~，
Cji）是一种造血干细胞恶性克隆的血液疾病，也

是一种具有 mÜ 染色体的骨髓增殖性肿瘤，即

tEVXOOFEèPQXèNNFxNJOz。tEVXOOF产生的 bcrJ~bä融合基因

能触发下游的多重信号传导通路，也是慢性髓性白

血病的发病基础。流行病学调查显示我国 Cji 的

年发病率约为 MKQRLNM万，约占各类白血病的 NMB，

发病年龄以中年最多见，男性多于女性xPJQz。Cji
的传统治疗方法包括重组人干扰素Jα 治疗、化学药

物治疗及干细胞移植治疗等xRz。重组人干扰素Jα 可

直接抑制 akA多聚酶活性，增加 mÜH细胞 eiA分

子的表达量，影响 c~s 介导的凋亡、调节因子的基

因表达、高抗原递呈细胞和 q细胞的识别作用，从

而具有抗肿瘤、提高免疫功能、抑制细胞增殖等多

种作用xSJTz。伊马替尼（fj）是 OJ苯胺嘧啶衍生物，

能抑制酪氨酸激酶活性，阻断细胞间信号的转导，

并诱导细胞生长停滞和细胞凋亡，从而发挥对 Cji

的治疗作用xUJVz。其在临床上的应用具有起效快、持

续时间短、用于降低肿瘤负荷效果好等优点，但是

也有部分患者可出现伊马替尼耐药，导致治疗失

败xNMz。本文具体探讨了伊马替尼辅助重组人干扰素

αJOb治疗 Cji患者的效果。=
N= =资料与方法=
NKN= =一般资料=

将 OMNO年 V月—OMNS年 U月选择在汉中三二

〇一医院血液科治疗的 Cji患者 VM例作为研究对

象，纳入标准：bCld 评分≤P 分，心脏及肝肾功

能均处于正常范围内；患者签署知情同意书；所有

患者初诊时临床表现、实验室检查结果均符合 Cji
诊断标准；研究得到医院伦理委员会的批准。排除

标准：妊娠与哺乳期妇女；精神疾病患者。随机将

其分为各 QR例患者的实验组与对照组，统计学比较

两组的基础资料，无差异。见表 N。=

表 N= =两组一般资料对比=
q~ble=N= = Comp~rison=on=gener~l=d~t~=between=two=groups=

组别 nL例= 性别E男L女F= 年龄L岁= 血红蛋白LEg·i−NF= 血小板计数LE×NMV·i−NF= 体质指数LEkg·m−OF=
对照 QR= OSLNV= QSKRT–RKUV= UNKPP–RKOO= RURKMV–RKNP= OMKTU–SKNP=
实验 QR= OULNT= QSKRM–SKNP= UMKMV–SKPM= RVNKUT–QKUU= OMKVU–QKOP=

NKO= =治疗方法=
对照组：给予重组人干扰素 αJOb治疗，注射重

组人干扰素 αJOb（国药准字 pNMVSMMOO，哈药集团

生物工程有限公司，规格 N×NMS= frL支，批号

OMNPMRMO、OMNRMRMSN）PMM～VMM万国际单位L次，

N次Ld，治疗观察 P个月。=
实验组：在对照组治疗的基础上给予伊马替尼

辅助治疗，口服甲磺酸伊马替尼片（江苏豪森药业

集团有限公司，国药准字 eOMNPPOMM，规格 MKN=g，
批号：NPMUMN、NQMPMP）QMM～SMM=mgL次，N次Ld，
也治疗观察 P个月。=
NKP= =观察指标= =

遗传学疗效评定标准：完全细胞遗传学缓解

（CCyo）为患者治疗后 éÜN 阳性细胞为 M；部分细

胞遗传学缓解（mCyo）为患者治疗后 éÜN阳性细胞

占 NB～PQB；微小细胞遗传学反应（jCyo）为患

者治疗后 éÜN阳性细胞占 PRB～VRB。=
血液学疗效评定标准：完全缓解为血细胞计数

完全正常，可触及的脾肿大已消失，血小板计数＜

QRM×NMVLi，外周血中无髓系不成熟细胞，无 Cji

相关症状及体征；部分缓解为外周血白细胞分类计

数可见幼稚细胞，血小板＞QRM×NMVLi但也有明显

下降，仍有脾脏肿大但较治疗前；无缓解为无达到

上述标准甚或恶化。

总有效率Z（完全缓解H部分缓解）L本组例数=

血清血管内皮生长因子（sbdc）和碱性成纤

维细胞生长因子（bcdc）检测：于治疗前后，清晨

空腹采集患者的外周血 R=mi，待肝素抗凝后，在转

速为 O= MMM= rLmán条件下离心 NM=mán并吸取上层血

清，使用双抗体夹心 bifpA 法检测血清 sbdc 和

bcdc含量。=
生存状况对比：随访至今，统计两组患者的生

存期与无病生存期。

NKQ= =统计方法=
选择 pmppONKMM软件，计数数据、计量数据分

别采用B、 –x s表示，对比经 χO分析、t检验等。=
O= =结果=
OKN= =遗传学疗效对比=

治疗后实验组的 CCyo 发生率为 UUKVB，对照

组为 TRKSB，实验组显著高于对照组（m＜MKMR）。
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见表 O。=
OKO= =总有效率对比=

治疗后实验组与对照组的总有效率分别为

TPKPB和 RNKNB，实验组显著高于对照组（m＜MKMR）。
见表 P。=

OKP= = sbdc和 bcdc表达情况对比=
实验组与对照组治疗后的血清 sbdc 和 bcdc

含量与治疗前对比显著降低（m＜MKMR），治疗后实

验组显著低于对照组（m＜MKMR）。见表 Q。=

表 O= =两组遗传学疗效对比=
q~ble=O= = Comp~rison=on=genetic=effects=between=two=groups=

组别 nL例= CCyoL例= mCyoL例= jCyoL例= CCyo发生率LB=
对照 QR= ON= NP= NN= TRKS=
实验 QR= PO= U= R= UUKVG=

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

表 P= =两组化疗总有效率对比=
q~ble=P= = Comp~rison=on=tot~l=chemother~py=efficiency=between=two=groups=

组别 nL例= 完全缓解L例= 部分缓解L例= 未缓解L例= 总有效率LB=
对照 QR= NR= U= OO= RNKN=
实验 QR= OP= NM= NO= TPKPG=
与对照组比较：Gm＜MKMR=
Gm Y=MKMR=vs=controä=groué=

表 Q= = sbdc和 bcdc表达情况对比=
q~ble=Q= = Comp~rison=on=sbdc=~nd=bcdc=expressions=

组别 例数
sbdcLEég·mi−NF= bcdcLEng·mi−NF=

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

对照 QR= PVOKUT–QVKRR= OVTKPQ–POKNQG= OKQR–MKPO= OKOV–MKQOG=
实验 QR= PVPKQR–QNKVU= ONPKPP–PRKPPG@= OKQS–MKPN= OKMQ–MKONG@=

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=s~me=groué=before=tre~tmentX=@m Y=MKMR=vs=controä=groué=~fter=tre~tment=

OKQ= =生存时间对比=
随访至今，实验组的生存期和无病生存期都显

著多于对照组（m＜MKMR）。见表 Q。=

表 R= =两组随访生存时间对比=
q~ble=R= = Comp~rison=on=followJup=surviv~l=time=between=

two=groups= =

组别 nL例= 生存期L月= 无病生存期L月=
对照 QR= OPKQV–NMKUT= NVKUT–NOKQR=
实验 QR= PSKQR–NOKPUG= OUKQR–NNKTPG=
与对照组比较：Gm＜MKMR=
Gm Y=MKMR=vs=controä=groué=

P= =讨论=
Cji 是一种常见的血液系统恶性克隆增生性

疾病，死亡率比较高，临床治疗难度较大xNNz。Cji
起病症状急缓不一，临床主要表现为发热、贫血、

出血、感染；也可出现为淋巴结和肝脾肿大、骨骼

关节浸润、口腔皮肤浸润等xNOz。mÜN染色体是 Cji
的特征性改变，可表达 bcrJ~bä融合蛋白，能够激活

细胞增殖信号转导通路分子，抑制细胞凋亡xNPz。=
重组人干扰素 αJOb为治疗 Cji的传统药物，

但是长期使用的疗效不高，容易造成治疗失败。伊

马替尼是第一代以 bcrJ~bä 融合蛋白为靶目标的分

子靶向药物，具有高度特异性的抑制酪氨酸激酶活

性xNQJNRz。伊马替尼可有效阻止 _CoJA_i与 Aqm结
合，抑制蛋白酪氨酸激酶的活性xNSz。治疗后实验组

的 CCyo 发生率为 UUKVB，对照组为 TRKSB，实验
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组显著高于对照组（m＜MKMR）；治疗后实验组与对

照组的总有效率分别为 TPKPB和 RNKNB，实验组显

著高于对照组（m＜MKMR），表明伊马替尼辅助治疗

重组人干扰素 αJOb治疗 Cji能提高治疗的总体疗

效与遗传学疗效，有着持久的血液学和遗传学反应。=
Cji可以合成多种血管生成调控因子，促进新

血管的生成，能调节白血病细胞的进展和转移，因

此抗血管形成成为目前白血病治疗的新途径xNTz。相

关研究发现白血病细胞能合成 bcdc、分泌 sbdc
等促进血管生成xNUz。本研究显示实验组与对照组治

疗后的血清 sbdc和 bcdc含量与治疗前对比显著

降低（m＜MKMR），治疗后实验组也比对照组显著降

低（m＜MKMR）。从作用机制上分析，干扰素通过与

细胞膜上的受体结合，从而抑制生长因子，抑制感

染细胞中的病毒复制以及细胞增殖xNVz。而伊马替尼

能作用于细胞信号传导途径，从而促使细胞的骨髓

基质细胞黏附性降低，从而有利于抑制生长因子xOMz。=
白血病是一种起源于造血干细胞的恶性克隆性

疾病，其中 Cji 表现为疾病累及髓系，细胞分化

停滞于早期阶段，病情发展迅速xONz。特别是一旦患

者进入加速期或者急变期预后很差xOOz。本研究随访

至今，实验组的生存期和无病生存期都显著多于对

照组（m＜MKMR），也表明伊马替尼的应用能降低患

者疾病进展的概率，从而延长患者的生存时间。但

是关于伊马替尼治疗 Cji 的最佳剂量及疗程，仍

需进行大规模的多组对照研究。

综上所述，伊马替尼辅助治疗重组人干扰素

αJOb治疗 Cji能抑制血清sbdc和 bcdc的表达，

改善血液学和遗传学疗效，故而达到延长患者生存

时间的目的。
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