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供者特异性ＨＬＡ抗体及去敏治疗对单倍体造血干细胞移植植入效果的影响
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　　［摘要］　目的　分析供者特异性 ＨＬＡ抗体（ａｎｔｉＨＬＡｄｏｎｏｒｓｐｅｃｉｆｉｃａｎｔｉｂｏｄｉｅｓ，ＤＳＡ）及 ＤＳＡ阳性
患者的去敏治疗对单倍体造血干细胞移植（ｈａｐｌｏｉｄｅｎｔｉｃａｌｈｅｍａｔｏｐｏｉｅｔｉｃｓｔｅｍｃｅｌｌｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ，ｈａｐｌｏ
ＨＳＣＴ）植入效果的影响。方法　收集２０１７年３月至２０２３年７月重庆医科大学附属第二医院血液内科
行ｈａｐｌｏＨＳＣＴ，并完成ＨＬＡ抗体及ＤＳＡ检测的患者７０例，分析ＤＳＡ阳性和ＤＳＡ阳性患者去敏治疗对
造血干细胞移植植入效果的影响。结果　７０例 ｈａｐｌｏＨＳＣＴ患者完成抗体检测，ＤＳＡ阳性患者 １５例
（２１．４％），其中７例（４６．７％）强阳性，３例（２０．０％）中度阳性，５例（３３．３％）弱阳性。ＤＳＡ阳性患者移
植后粒系植入中位时间较ＤＳＡ阴性患者明显延迟（Ｐ＝０．０２７）。植入失败（ｇｒａｆｔｆａｉｌｕｒｅ，ＧＦ）患者６例，
ＤＳＡ阳性４例（２６．７％），明显高于 ＤＳＡ阴性（Ｐ＝０．０２５）。多因素分析结果显示，ＤＳＡ是发生 ＧＦ的独
立影响因素（ＨＲ＝９．２７３，９５％ＣＩ＝１．５０５～５７．１２４，Ｐ＝０．０１６）。１０例ＤＳＡ中度和强阳性患者进行去敏
治疗，４例采用联合去敏治疗，患者均成功植入（１００．０％），６例采用单一去敏治疗，有４例（６６．７％）发生
ＧＦ，联合去敏治疗的ＧＦ发生率显著低于单一去敏治疗（Ｐ＝０．００８）。结论　ＤＳＡ是导致ｈａｐｌｏＨＳＣＴ患
者植入延迟和ＧＦ的重要因素，对ＤＳＡ中度及强阳性患者的单一去敏治疗效果有限，而多联合的去敏治
疗时，动态监测抗体滴度水平下降，可保证干细胞的成功植入，降低ＧＦ发生。
　　［关键词］　供者特异性ＨＬＡ抗体；单倍体造血干细胞移植；植入失败；去敏治疗
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　　异基因造血干细胞移植是治疗恶性血液病、遗传
性疾病及骨髓衰竭性疾病等的重要方法［１］。人类白

细胞抗原（ｈｕｍａｎｌｅｕｋｏｃｙｔｅａｎｔｉｇｅｎ，ＨＬＡ）全相合的同
胞造血干细胞移植是异基因造血干细胞移植的重要方

式，但随着移植技术的进展，近年来 ＨＬＡ不匹配的造
血干细胞移植及单倍体造血干细胞移植（ｈａｐｌｏｉｄｅｎｔｉｃａｌ
ｈｅｍａｔｏｐｏｉｅｔｉｃｓｔｅｍｃｅｌｌｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ，ｈａｐｌｏＨＳＣＴ）已经
成为异基因造血干细胞移植的重要方式［２］。然而，

ｈａｐｌｏＨＳＣＴ存在较高的移植物抗宿主病（ｇｒａｆｔｖｅｒｓｕｓ
ｈｏｓｔｄｉｓｅａｓｅ，ＧＶＨＤ）、感染和移植后复发等问题，其中
较高的植入失败（ｇｒａｆｔｆａｉｌｕｒｅ，ＧＦ）发生率是严重威胁
患者生存的重要因素［３］。

　　ＨＬＡ是具有高度多态性的同种异体抗原，也是人
类主要组织相容性复合物抗原，与同种异体移植中的

排斥反应密切相关。在ＨＬＡ不匹配的器官移植中，患
者血清中预先存在的抗ＨＬＡ抗体，靶向针对不匹配供
者的ＨＬＡ抗原时，这些抗体被称为供者特异性 ＨＬＡ
抗体 （ａｎｔｉＨＬＡ ｄｏｎｏｒｓｐｅｃｉｆｉｃａｎｔｉｂｏｄｉｅｓ，ＤＳＡ）［４］。
ＤＳＡ的产生与多种因素相关，如女性、多次妊娠、反复
输血以及罹患骨髓增生异常综合征（ｍｙｅｌｏｄｙｓｐｌａｓｔｉｃ
ｓｙｎｄｒｏｍｅ，ＭＤＳ）等［５］。在ＨＬＡ不匹配的器官移植中，
ＤＳＡ的发生率达３０％，对器官移植排斥或 ＧＦ发生产
生重要影响［６］。近年来，ＤＳＡ在造血干细胞移植领域
中的作用也愈发受到医疗工作者的关注［７］。多项研

究表明，患者体内存在的ＤＳＡ是导致造血干细胞移植
物ＧＦ、粒系重建时间延迟和长期生存低下的重要因素
之一［８－９］。欧洲血液及骨髓移植协作组（ＥＢＭＴ）共识
强烈建议，接受 ｈａｐｌｏＨＳＣＴ的患者应进行 ＨＬＡ抗体
检测，以避免 ＤＳＡ所致的 ＧＦ和不良生存事件的发
生［１０－１１］。尽管患者可能有多个潜在的供者，但仍然面

临着可能选择患者与适当的供者有ＤＳＡ的情况，如果
没有替代供者，建议在移植前采取对ＤＳＡ阳性患者进
行去敏治疗。针对ＤＳＡ阳性的去敏治疗措施较多，但
主要运用于实体器官移植中，近期已有多种ＤＳＡ阳性
去敏治疗开始应用于造血干细胞移植，包括血浆置换、

利妥昔单抗、硼替佐米、大剂量人免疫球蛋白、供者血

小板输注等［７］，然而其在造血干细胞移植中，去敏治

疗的效果仍存在争议。本研究总结并分析了本中心

ｈａｐｌｏＨＳＣＴ中ＤＳＡ阳性及 ＤＳＡ阳性患者去敏治疗对
造血干细胞移植植入效果的影响。

１　资料与方法

１．１　资料来源
　　筛选２０１７年３月至２０２３年７月重庆医科大学附
属第二医院住院的 １６０例血液系统疾病患者，纳入
７０例ｈａｐｌｏＨＳＣＴ患者。纳入标准：移植前进行ＨＬＡ配
型及抗体分析检测，ＥＣＯＧ评分＜２分，左心室射血分数
＞５０％，血清肌酐＜１３０ｍｍｏｌ／Ｌ，血清胆红素＜３５ｍｍｏｌ／Ｌ，
转氨酶＜２倍正常值的上限，肺功能测试值＞５０％预测，
供者和患者均签署知情同意书，完成 ｈａｐｌｏＨＳＣＴ。排
除标准：无ＨＬＡ检测或配型分析报告，全相合移植，无
关供者移植，人类免疫防御病毒阳性、重大精神疾病和

妊娠等。本研究已通过本院伦理委员会审批［２０２３年
科伦审第（１４２）号］。
１．２　ＨＬＡ分型及抗体的检测
　　ＨＬＡ分型及抗体检测外送至公共平台检测，采用
以测序为基础的ＳＢＴ法及ＩＭＧＴ／ＨＬＡ数据库，使用美
国Ｉｎｖｉｔｒｏｇｅｎ公司 ＨＬＡ基因分型试剂盒，对供患者进
行ＨＬＡ高分辨检测，包括 ＨＬＡＡ、Ｂ、Ｃ、ＤＲＢ１、ＤＱＢ１、
ＤＰＢ１共１２个位点。采用Ｌｕｍｉｎｅｘ流式液相芯片法筛
选患者的血清中是否存在抗 ＨＬＡ抗体，ＬＡＢＳｃｒｅｅｎ试
剂（美国ＯｎｅＬａｍｂｄａ公司）检测患者血浆／血清是否
存在Ⅰ类和Ⅱ类抗 ＨＬＡ抗体。ＨＬＡ抗体阳性者根据
制造商的说明（在 Ｌｕｍｉｎｅｘ平台上使用 ＬａｎｏｇａＰａｒｋ，
ＣＡ，美国）使用单抗原珠Ⅰ类（ＨＬＡＡ、Ｂ和Ｃ）和Ⅱ
类（ＨＬＡＤＲ、ＤＱ和ＤＰ）ＨＬＡ抗体检测，以确定是否
为针对供者位点的 ＤＳＡ阳性。根据实验室检测敏感
性及相关研究报道［１１－１２］，ＤＳＡ水平高于５００平均荧光
强度（ｍｅａｎｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｃｅｉｎｔｅｎｓｉｔｙ，ＭＦＩ）被认为是ＤＳＡ阳
性，ＭＦＩ＜５００为阴性，５００～５０００为弱阳性，５０００＜ＭＦＩ＜
１００００为中度阳性，ＭＦＩ≥１００００为强阳性。
１．３　ＤＳＡ中度及强阳性患者的去敏治疗
　　清除 ＤＳＡ抗体：治疗性血浆置换（ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃ
ｐｌａｓｍａｅｘｃｈａｎｇｅ，ＴＰＥ）血浆１５００～２０００ｍＬ／次，２～３次；

０２３ 　　　　　　　　　　　　　　陆军军医大学学报，２０２４，４６（４）　　 　　　　　　ｈｔｔｐ：／／ａａｍｍｔ．ｔｍｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ　



中和 ＤＳＡ抗体：静注人免疫球蛋白 （ｉｎｔｒａｖｅｎｏｕｓ
ｉｎｊｅｃｔｉｏｎｉｍｍｕｎｏｇｌｏｂｕｌｉｎ，ＩＶＩＧ）０．４ｇ／（ｋｇ·ｄ）×４ｄ。
　　抑制抗体生成：利妥昔单抗１００ｍｇ／次×１次；硼替
佐米 １．３ｍｇ／ｍ２×１次。
１．４　移植预处理方案
　　针对急性白血病、ＭＤＳ、淋巴瘤、慢性髓系白血病
（ｃｈｒｏｎｉｃｍｙｅｌｏｉｄｌｅｕｋｅｍｉａ，ＣＭＬ）患者采用下述 ＢＵＣＹ
方案：白消安（ｂｕｓｕｌｆａｎ，ＢＵ）３．２ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）×３ｄ；环
磷酰胺（ｃｙｃｌｏｐｈｏｓｐｈａｍｉｄｅ，ＣＹ）５０ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）×２ｄ；
氟达拉滨 ３０ｍｇ／（ｍ２·ｄ）×５ｄ；兔抗人胸腺细胞免疫
球蛋白（ｒａｂｂｉｔａｎｔｉｈｕｍａｎｔｈｙｍｏｃｙｔｅｉｍｍｕｎｏｇｌｏｂｕｌｉｎ，
ＡＴＧ）２．５ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）×（３～４）ｄ（若联合 ＣＤ２５单抗，
ＡＴＧ减少至２～３ｄ）；针对复发或难治患者，联合阿糖
胞苷 ２ｇ／（ｍ２·ｄ）×３ｄ；伴中枢神经系统受累患者，加
用噻替哌；针对再生障碍性贫血（ａｐｌａｓｔｉｃａｎｅｍｉａ，
ＡＡ）、阵发性睡眠性血红蛋白尿患者，ＢＵ减量至
３．２ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）×１ｄ。
　　ＰＴＣＹ方案：苯达莫司汀 ２００ｍｇ／（ｍ２·ｄ）×１ｄ；
ＢＵ３．２ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）×３ｄ；ＣＹ１２．５ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）×２ｄ，
后置ＣＹ５０ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）×２ｄ。
　　ＧＶＨＤ的预防采用环孢素 Ａ＋霉酚酸酯＋短程
ＭＴＸ的方案，部分加用间充质干细胞。
１．５　供者干细胞植入标准
　　粒系植入定义为移植后连续３ｄ绝对中性粒细胞
计数（ＡＮＣ）＞０．５×１０９／Ｌ的第１天记为粒系重建时间。
血小板植入的定义为：在不需要输注血小板情况下，连

续３ｄ血小板计数维持在２０×１０９／Ｌ以上的第１天记
为血小板重建时间。ＧＦ包括：原发植入失败定义为在
移植后２８ｄ连续３ｄ未能达到 ＡＮＣ＞０．５×１０９／Ｌ；继
发植入失败被定义为植入成功后续出现的持久 ＡＮＣ＜
０．５×１０９／Ｌ，或供体嵌合率低下。
１．６　其他定义
　　单核细胞计数和ＣＤ３４计数为每公斤受者体质量
单核细胞或 ＣＤ３４细胞的总数量。急性 ＧＶＨＤ
（ａＧＶＨＤ）和慢性ＧＶＨＤ（ｃＧＶＨＤ）根据标准进行定义。
从移植时间到因任何原因死亡，计算总体生存率

（ｏｖｅｒａｌｌｓｕｒｖｉｖａｌ，ＯＳ）。
１．７　统计学分析
　　采用ＳＰＳＳ２２．０进行数据处理。对供患者基本信
息和造血干细胞移植基本特征相关变量统计进行描述

性数据分析。抗体阳性组和阴性组之间，计数资料以

例（％）表示，组间比较采用卡方检验，数值小于５时采
用Ｆｉｓｈｅｒ’ｓ精确概率法；正态分布的计量资料以 珋ｘ±ｓ
表示，组间比较采用两独立样本ｔ检验，非正态分布的
计量资料以中位数Ｍ（范围）表示，组间比较采用非参

数统计。对影响供体细胞植入的相关因素进行

Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析，用ＫａｐｌａｎＭｅｉｅｒ计算ＯＳ。生存曲线
的比较采用ｌｏｇｒａｎｋ检验，Ｐ＜０．０５为有统计学意义。

２　结果

２．１　患者临床资料
　　共纳入 ７０例 ｈａｐｌｏＨＳＣＴ患者，中位年龄 ３９岁
（范围１２～５９岁），其中男性４３例（６１．４％），女性２７例
（３８．６％）；供者中位年龄３０岁（范围１３～５８岁）。３２例
（４５．７％）为急性髓系白血病（ａｃｕｔｅｍｙｅｌｏｉｄｌｅｕｋｅｍｉａ，
ＡＭＬ），１３例（１８．６％）为 ＡＡ，９例（１２．８％）为急性淋
巴细胞白血病（ａｃｕｔｅｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅｌｅｕｋｅｍｉａ，ＡＬＬ），７例
（１０．０％）为ＭＤＳ，其他疾病患者９例。患者均接受外
周血干细胞移植，患者的临床资料见表１。在受者供
者关系方面，父母供子女 ２０例（２８．６％），同胞供者
１６例（２２．８％），子女供父母３４例（４８．６％）。
２．２　ＤＳＡ阳性患者情况分析
　　１５例 ＤＳＡ阳性患者临床特征见表 ２，其中 ７例
（４６．７％）强阳性，３例（２０．０％）中度阳性，５例（３３．３％）弱
阳性。患者中位年龄为４８岁（范围１５～５９岁），其中
女性１４例，男性１例。７例（４６．６％）患者ＤＳＡ针对Ⅰ
类ＨＬＡ抗原，４例（２６．７％）针对Ⅱ类 ＨＬＡ抗原，４例
（２６．７％）是Ⅰ类和Ⅰ类抗原都有，ＨＬＡⅠ类抗体强阳
性６例，ＨＬＡⅡ类抗体强阳性７例。
２．３　干细胞植入及生存情况
　　５５例 ＤＳＡ阴性患者中，５３例（９６．４％）获得粒细
胞植入；早期死亡５例，其中２例在粒系植入前，３例
在粒系植入后。１５例 ＤＳＡ阳性患者，１１例（７３．３％）
粒系植入，无早期死亡。ＤＳＡ阳性患者粒系植入中位
时间较 ＤＳＡ阴性患者明显延迟（Ｐ＝０．０２７）。植入失
败患者６例，其中ＤＳＡ阳性患者ＧＦ的４例（２６．７％），
明显高于 ＤＳＡ阴性患者（χ２＝５．０３９，Ｐ＝０．０２５）。多
因素分析结果显示（表 ３），ＤＳＡ是 ＧＦ的独立影响因
素（ＨＲ＝９．２７３，９５％ＣＩ＝１．５０５～５７．１２４，Ｐ＝０．０１６），
与患者性别、患者年龄、供者年龄、血型相合程度、ＨＬＡ
相合程度、配型情况、累积 ＭＦＩ值、移植预处理方案、
ＤＳＡ阳性去敏治疗及回输干细胞数量因素无显著相
关。ａＧＶＨＤ和ｃＧＶＨＤ在 ＤＳＡ阳性和阴性的患者之
间均无显著差异。移植成功患者１年和２年的 ＯＳ分
别为８６．８％、７４．０％。ＤＳＡ阳性患者１年和２年ＯＳ均
为６０．９％，有低于 ＤＳＡ阴性患者趋势，但差异无统计
学意义（Ｐ＝０．５２４，图１）。通过多因素回归分析ＯＳ影
响因素，发现只有 ＧＦ是 ＯＳ的独立影响因素（ＨＲ＝
２６．７８０，９５％ＣＩ＝６．３８６～１１２．２９８，Ｐ＜０．０１）。
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表１　７０例患者临床资料 ［中位数（范围），例（％）］
指标 ｈａｐｌｏＨＳＣＴ患者（ｎ＝７０） ＤＳＡ阳性（ｎ＝１５） ＤＳＡ阴性（ｎ＝５５） Ｐ值

年龄／岁 ３９（１２～５９） ４８（１５～５９） ３９（１２～５９） ０．１０９
性别（男／女） ２７／４３ １４／１ ２６／２９ ０．００６
疾病类型 ０．１６５
　ＡＡ １３（１８．６） ６（４０．０） ７（１２．７）
　ＡＭＬ ３２（４５．７） ４（２６．７） ２８（５０．９）
　ＭＤＳ ７（１０．０） ２（１３．３） ５（９．１）
　ＡＬＬ ９（１２．８） １（６．７） ８（１４．５）
　其他 ９（１２．８） ２（１３．３） ７（１２．７）
供者年龄［中位数（范围）］／岁 ３０（１３～５８） ３４（１６～５２） ２９（１３～５８） ０．６４７
血型不合 ２８（４０．０） ５（３３．３） ２３（４１．８） ０．０１３
　主要不合／主次均不合 １５（２１．４） ０（０．０） １５（２７．３）
　次要不合 １３（１８．６） ５（３３．３） ８（１４．５）
配型位点相合（ＧＶＨ方向，１２位点） ０．６０９
　６位点 １２（１７．１） ２（１３．３） １０（１８．２）
　７位点 １８（２５．７） ４（２６．７） １４（２５．５）
　８位点 １６（２２．８） ２（１３．３） １４（２５．５）
　８位点以上 ２４（３４．３） ７（４６．７） １７（３０．９）
移植预处理方案 ０．０９５
　Ｂｕ＋ＣＹ ５５（７８．６） １４（９３．３） ３９（７０．９）
　ＰＴＣＹ １５（２１．４） １（６．７） １６（２９．１）
ＣＤ３４总量 ７．５（１．９～１９．７） ７．３（３．０～１９．７） ７．６（１．９～１７．８） ０．８６４
单个核总量 ７．０（３．８～１７．４） ６．９（４．７～１２．０） ７．１（３．８～１７．４） ０．９３２
植入失败 ６（８．６） ４（２６．７） ２（３．６） ０．０２５
早期死亡 ５（７．１４） ０（０．０） ５（９．１）
粒系重建时间 １４（８～３５） １５（１０～３５） １４（８～２０） ０．０２７
血小板重建时间 １５（９～２１０） １６（１１～６６） １５（９～２１０） ０．４４７
ａＧＶＨＤ分级 ０．２５９
　０～Ⅰ级 ４５（６４．３） １２（８０．０） ３３（６０．０）
　Ⅱ～Ⅳ级 ２５（３５．７） ３（２０．０） ２２（４０．０）
ｃＧＶＨＤ分级 ２９（４７．５） ７（４６．７） ２２（４７．８） ０．９３８

ＡＡ：再生障碍性贫血；ＡＭＬ：急性髓系白血病；ＭＤＳ：骨髓增生异常综合征；ＡＬＬ：急性淋巴细胞白血病；ＢＵ：白消安；ＣＹ：环磷酰
胺；ａＧＶＨＤ：急性移植物抗宿主病；ｃＧＶＨＤ：慢性移植物抗宿主病

表２　１５例ＤＳＡ阳性患者的临床特征

编号 性别 年龄／岁 诊断
配型位点

相合数

供受者

关系

供者

年龄／岁
供受者

血型
ＨＬＡ类型

ＤＳＡ去
敏治疗

ＣＤ３４计数
／（×１０６／ｋｇ）

单个核计数

／（×１０８／ｋｇ）
是否植

入成功

１ 女 ２４ ＡＬＬ ７ 父供女 ４８ ＢＢ Ⅰ类 无 ４．３ ９．５ 是

２ 女 ５６ ＡＡ ９ 子供母 ３２ ＯＯ Ⅱ类 有 ６．１ １１．７ 是

３ 女 ５５ ＭＤＳ ８ 子供母 ２６ ＯＯ Ⅱ类 有 ８．７ ７．０ 是

４ 男 ３３ ＡＡ ９ 同胞兄弟 ３４ ＡＡ Ⅰ类 无 ７．０ ６．７ 是

５ 女 １５ ＡＭＬ １０ 父供女 ５０ ＡＯ Ⅰ类＋Ⅱ类 有 １２．０ ８．７ 是

６ 女 １８ ＡＡ ７ 父供女 ４９ ＯＡ Ⅱ类 有 １４．０ ６．０ 是

７ 女 ４８ ＡＭＬ ７ 女供母 ２４ ＡＡ Ⅰ类＋Ⅱ类 有 ７．３ ８．０ 是

８ 女 ３９ ＡＭＬ ６ 女供母 ２０ ＡＡ Ⅰ类＋Ⅱ类 有 ３．０ ６．２ 否

９ 女 ５４ ＡＡ ９ 同胞兄弟 ４９ ＢＢ Ⅰ类 有 ４．５ ６．１ 是

１０ 女 ４５ ＡＭＬ ６ 同胞兄弟 ４２ ＯＯ Ⅰ类 有 １０．９ ５．７ 否

１１ 女 ４９ ＡＡ ９ 子供母 ２４ ＢＢ Ⅰ类＋Ⅱ类 无 ８．０ ８．３ 是

１２ 女 ５１ ＡＭＬ ７ 同胞兄弟 ５０ ＡＡＢ Ⅰ类 无 ５．３ ４．７ 是

１３ 女 ５１ ＣＭＬ ８ 子供母 ２９ ＯＡ Ⅰ类 有 ５．３ ６．４ 否

１４ 女 ３６ ＡＡ １０ 子供母 １６ ＡＡ Ⅱ类 无 １１．０ １２．０ 是

１５ 女 ５９ ＭＤＳ １２ 子供母 ３６ ＯＡ Ⅰ类 有 １９．７ ６．９ 否

ＡＬＬ：急性淋巴细胞白血病；ＡＡ：再生障碍性贫血；ＭＤＳ：骨髓增生异常综合征；ＡＭＬ：急性髓系白血病；ＣＭＬ：慢性髓系白血病

２２３ 　　　　　　　　　　　　　　陆军军医大学学报，２０２４，４６（４）　　 　　　　　　ｈｔｔｐ：／／ａａｍｍｔ．ｔｍｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ　



表３　ＧＦ及ＯＳ的多因素回归分析

ＧＦ ＯＳ
影响因素

Ｐ值 ＨＲ（９５％ＣＩ） Ｐ值 ＨＲ（９５％ＣＩ）
患者性别 ０．２５４ ０．２７７（０．０３１～２．５１３） ０．６０７ １．２７５（０．５０６～３．２１３）
患者年龄 ０．１２１ １．０６９（０．９８３～１．１６２） ０．４５２ １．０１３（０．９８０～１．０４７）
供者年龄 ０．２４７ ０．９５５（０．８８４～１．０３２） ０．２７０ ０．９７８（０．９４０～１．０１７）
血型不合 ０．１７６ ０．６６２
　主要及主次均不合 ０．８０９ １．３５７（０．１１４～１６．１６４） ０．７８７ ０．８３８（０．２３３～３．０１１）
　次要不合 ０．０７６ ５．７００（０．６３６～３８．８００） ０．４３８ １．５７７（０．４９９～４．９８３）
配型情况（ＧＶＨ） ０．６２６ ０．７０５
配型情况（ＧＶＨ６个位点相合） ０．３５０ ２．７５０（０．３３０～３３．９２１） ０．５９３ ０．６５１（０．１３５～３．１４１）
配型情况（ＧＶＨ７个位点相合） ０．７３１ ０．６４７（０．０５４～７．７４６） ０．３１７ ０．５０１（０．１２９～１．９４０）
配型情况（ＧＶＨ８个位点及以上相合） ０．８０７ ０．７３３（０．０６１～８．８３２） ０．９４４ １．０４０（０．３４９～３．０９５）
ＤＳＡ阳性 ０．０１６ ９．２７３（１．５０５～５７．１２４） ０．５３０ １．３９３（０．４９６～３．９１２）
累积ＭＦＩ值＞１００００ ０．６９８ １．５７１（０．１６０～１５．４６５） ０．３７６ ０．４０２（０．０５３～３．０２６）
移植预处理方案 ０．６８０ １．５９６（０．１７３～１４．７５６） ０．５２１ ０．７１２（０．２５３～２．００５）
ＤＳＡ阳性去敏治疗 ０．１７８ ３．６００（０．５５８～２３．２４４） ０．８４９ １．１３１（０．３１８～４．０２１）
干细胞ＣＤ３４计数 ０．９６６ ０．９９５（０．７９６～１．２４４） ０．８８０ ０．９８９（０．８６１～１．１３７）
干细胞单个核计数 ０．１２７ ０．６４０（０．３６２～１．１３４） ０．１６９ ０．８５２（０．６７９～１．０７０）
植入失败 － － ＜０．００１ ２６．７８０（６．３８６～１１２．２９８）
粒系植入时间 － － ０．４３０ １．０３８（０．９４６～１．１４０）
血小板植入时间 － － ０．９１２ ０．９９９（０．９８１～１．０１８）
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图１　ＤＳＡ阳性和ＤＳＡ阴性患者的ＯＳ比较

２．４　ＤＳＡ阳性患者的去敏治疗
　　１５例ＤＳＡ阳性患者，针对１０例中度阳性和强阳
性的患者进行去敏治疗（表４），联合去敏治疗组患者

４例（３例强阳性，１例中度阳性，累及 ＭＦＩ中位值
２７６７５），采用清除或中和抗体（ＴＰＥ、ＩＶＩＧ）＋抑制抗体
生成（硼替佐米、利妥昔单抗）的方法；单一去敏治疗

组患者６例（累及ＭＦＩ中位值１５８９８），包括４例强阳
性，２例中度阳性，仅采用中和抗体或者抑制抗体产生
的措施；５例患者ＤＳＡ弱阳性（累及ＭＦＩ中位值１１２７），
未采取去敏治疗。３个治疗组在性别、年龄、粒系重建
时间及血小板重建时间无显著差异，联合去敏治疗组

和单一去敏治疗组患者累积 ＭＦＩ值明显高于无去敏
治疗组（Ｐ＝０．０３２），累及 ＭＦＩ值＞１００００患者比例更
高（Ｐ＝０．０１４）。而单一去敏治疗组患者 ＧＦ发生率明
显高于联合去敏治疗组（Ｐ＝０．００８）。治疗后有３例患
者监测抗体水平，其中２例患者复查ＤＳＡ位点水平明
显下降，干细胞成功植入，而１例患者的抗体滴度，经
治疗后无明显降低，最终发生ＧＦ。

表４　ＤＳＡ阳性患者去敏治疗对比 ［中位数（范围），例（％）］

ＤＳＡ去敏治疗措施 联合去敏治疗组（ｎ＝４） 单一去敏治疗组（ｎ＝６） 无去敏治疗组（ｎ＝５） Ｐ值
性别（女） ４（１００．０） ６（１００．０） １（０．２） ０．３１０
年龄／岁 ３６（１５～５６） ４９（３９～５９） ３９（２４～５１） ０．４６６
累积ＭＦＩ值 ２７６７５（９７１１～５５４９５） １５８９８（５０８４～９３７４１） １１２７（９７３～１４３６） ０．０３２
累积ＭＦＩ＞１００００ ３（７５．０） ４（６６．７） ０（０．０） ０．０１４
粒系重建时间／ｄ １６（１５～３５） １５（１４～１６） １５（１５～１６） ０．３９８
血小板重建时间／ｄ １９（１５～６６） １６（１５～１８） １６（１５～１８） ０．７２１
植入失败 ０（０．０） ４（６６．７） ０（０．０） ０．００８

３２３　ｈｔｔｐ：／／ａａｍｍｔ．ｔｍｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ　　 　　　　　　陆军军医大学学报，２０２４，４６（４）



３　讨论

　　既往研究表明，在 ｈａｌｏＨＳＣＴ、脐带血移植、无关
供者全相合移植中，ＤＳＡ均与植入延迟及 ＧＦ密切相
关［１３－１４］。一项关于 ８９例接受 ｈａｐｌｏＨＳＣＴ患者的研
究结果显示，ＤＳＡ阳性患者的 ＧＦ为３０％、植入延迟率
４０％、治疗相关死亡率７５％，均显著升高（Ｐ＜０．０５）［１５］。
而一项针对１２６例 ＨＬＡ不匹配的造血干细胞移植患
者中，ＤＳＡ阳性率仅为 ３．９７％，中性粒细胞植入延迟
主要与女性、干细胞来源和高 ＨＳＣＴ特异性共病指数
相关，采取ＤＳＡ去敏治疗后，发现 ＤＳＡ阳性对干细胞
植入无显著影响［１６］。西班牙的一项多中心回顾性分

析包括 １４５４例 ｈａｐｌｏＨＳＣＴ患者，在 ６９例（４．７％）
ＤＳＡ阳性患者中８例（１２％）发生原发性ＧＦ，明显高于
ＤＳＡ阴性患者，ＤＳＡ强度与更差的 ＯＳ相关［１７］。本研

究显示，ＤＳＡ阳性患者在 ｈａｌｐｏＨＳＣＴ占 ２１．４％，均以
女性为主，ＤＳＡ阳性患者粒系植入时间明显延迟，ＧＦ
率达２６．７％，明显高于 ＤＳＡ阴性患者（Ｐ＝０．０２５）。
ＤＳＡ对ＧＶＨＤ、ＯＳ均无显著影响，可能与样本量较小
及采取了ＤＳＡ阳性的去敏治疗影响有关。
　　为降低 ＧＦ的风险，实体器官移植中，采用 ＴＰＥ、
ＩＶＩＧ、利妥昔单抗和硼替佐米来逆转ＤＳＡ介导的移植
排斥反应和减少抗体负荷［６，１１］。ＭＩＳＲＡ等［１８］发现血

浆置换可以降低ＤＳＡ，但如果ＭＦＩ值很高（超过１８０００），
则需高达２０次以上的置换频率才能达到预期疗效。
利妥昔单抗和硼替佐米，则是通过抑制 Ｂ细胞／浆细
胞，阻断ＤＳＡ的产生。对８３例 ｈａｐｌｏＨＳＣＴ患者前瞻
性分析，采用利妥昔单抗单药对ＤＳＡ阳性患者进行去
敏治疗，但高水平的ＤＳＡ（ＭＦＩ≥５０００）阳性患者仍发
生较高的植入不良［１９］。而在１４例 ＤＳＡ阳性的 ｈａｐｌｏ
ＨＳＣＴ患者中，接受硼替佐米联合 ＩＶＩＧ的去敏治疗，
仅２例患者抗体滴度明显下降；需要通过再次增加
ＩＶＩＧ剂量、利妥昔单抗、ＴＰＥ等联合治疗手段，才能使
抗体滴度下降，保证患者成功植入［２０］。因此，单一去

敏治疗不能达到理想的效果，而联合的去敏治疗可能

带来较好的效果。

　　对于ＤＳＡ高滴度患者，采用联合去敏治疗临床效
果也存在差异。一项多中心回顾性分析，对６４例ＤＳＡ
阳性患者，采用ＴＰＥ、利妥昔单抗、硼替佐米及供者血
小板输注等组成的联合去敏治疗，监测治疗后的抗体

水平，仍有７％的患者持续 ＭＦＩ＞５０００，５％的患者 ＭＦＩ
持续 ＞１００００，２例患者出现植入失败［１７］。而一项１２６
例ＨＬＡ不匹配的造血干细胞移植的前瞻性临床研究
显示，５例 ＤＳＡ阳性患者，其中 ３例（１０００＜ＭＦＩ
＜５０００）采取包括 ＴＰＥ、ＩＶＩＧ、利妥昔单抗和供者血小

板输注的联合去敏治疗后干细胞成功植入，无 ＧＦ发
生，对移植未产生不良影响［１６］。本中心采用 ＴＰＥ、
ＩＶＩＧ、利妥昔单抗、硼替佐米等多药组合方式，对 ＤＳＡ
中度及强阳性患者进行去敏治疗，联合去敏治疗效果

优于单一去敏治疗，ＧＦ发生率更低。
　　总之，在拟行 ｈａｐｌｏＨＳＣＴ患者，检测 ＨＬＡ抗体，
对于ＤＳＡ阳性患者，ＤＳＡ抗体水平滴度过高，可能导
致粒系植入延迟或植入失败的发生，需采取联合的

ＤＳＡ去敏治疗，并在处理后动态监测抗体滴度水平，
保证干细胞的成功植入，降低 ＧＦ发生。因本研究为
单中心回顾性研究分析，样本量有限，存在一定的局限

性，需要前瞻性的多中心临床研究更好地定义和验证

ｈａｐｌｏＨＳＣＴ中ＤＳＡ管理的共识策略。
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２０１１，１１８（２２）：５９５７－５９６４．ＤＯＩ：１０．１１８２／ｂｌｏｏｄ２０１１
０６３６２１１１．

［５］ＣＩＵＲＥＡ ＳＯ，ＴＨＡＬＬ Ｐ Ｆ，ＭＩＬＴＯＮ Ｄ Ｒ，ｅｔａｌ．
ＣｏｍｐｌｅｍｅｎｔｂｉｎｄｉｎｇｄｏｎｏｒｓｐｅｃｉｆｉｃａｎｔｉＨＬＡａｎｔｉｂｏｄｉｅｓａｎｄ
ｒｉｓｋｏｆｐｒｉｍａｒｙｇｒａｆｔｆａｉｌｕｒｅｉｎｈｅｍａｔｏｐｏｉｅｔｉｃｓｔｅｍ ｃｅｌｌ
ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ［Ｊ］．ＢｉｏｌＢｌｏｏｄＭａｒｒｏｗＴｒａｎｓｐｌａｎｔ，２０１５，２１
（８）：１３９２－１３９８．ＤＯＩ：１０．１０１６／ｊ．ｂｂｍｔ．２０１５．０５．００１．

［６］ＡＫＨＴＡＲＷ，ＰＥＴＥＲＺＡＮＭＡ，ＢＡＮＹＡＷ，ｅｔａｌ．Ｄｏｎｏｒ
ｓｐｅｃｉｆｉｃａｎｔｉｂｏｄｉｅｓａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎｗｉｔｈｓｕｒｖｉｖａｌａｎｄａｄｖｅｒｓｅｅｖｅｎｔｓ
ａｆｔｅｒｈｅａｒｔｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ：ａｓｉｎｇｌｅｃｅｎｔｅｒｒｅｔｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅｓｔｕｄｙ
ｂｅｔｗｅｅｎ２００６ａｎｄ２０２１［Ｊ］．ＣｌｉｎＴｒａｎｓｐｌａｎｔ，２０２３，３７（４）：
ｅ１４９１４．ＤＯＩ：１０．１１１１／ｃｔｒ．１４９１４．

４２３ 　　　　　　　　　　　　　　陆军军医大学学报，２０２４，４６（４）　　 　　　　　　ｈｔｔｐ：／／ａａｍｍｔ．ｔｍｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ　



［７］ＲＯＣＣＡＵＬ，ＰＥＲＲＯＮＥＭＰ，ＰＩＣＩＯＣＣＨＩＡ，ｅｔａｌ．Ａｎｔｉ
ＨＬＡ ｄｏｎｏｒｓｐｅｃｉｆｉｃ ａｎｔｉｂｏｄｉｅｓ ｉｎ ａｌｌｏｇｅｎｅｉｃ ｓｔｅｍ ｃｅｌｌ
ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ：ｍａｎａｇｅｍｅｎｔａｎｄｄｅｓｅｎｓｉｔｉｚａｔｉｏｎｐｒｏｔｏｃｏｌ［Ｊ］．
ＢｏｎｅＭａｒｒｏｗＴｒａｎｓｐｌａｎｔ，２０１９，５４（１０）：１７１７－１７２０．ＤＯＩ：
１０．１０３８／ｓ４１４０９０１９０４９７１．

［８］ＬＩＭＡＡＣＭ，ＧＥＴＺＪ，ＤＯＡＭＡＲＡＬＧＢ，ｅｔａｌ．Ｄｏｎｏｒ
ｓｐｅｃｉｆｉｃＨＬＡａｎｔｉｂｏｄｉｅｓａｒｅａｓｓｏｃｉａｔｅｄｗｉｔｈｇｒａｆｔｆａｉｌｕｒｅａｎｄ
ｄｅｌａｙｅｄ ｈｅｍａｔｏｌｏｇｉｃ ｒｅｃｏｖｅｒｙ ａｆｔｅｒ ｕｎｒｅｌａｔｅｄ ｄｏｎｏｒ
ｈｅｍａｔｏｐｏｉｅｔｉｃｃｅｌｌｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ［Ｊ］．ＴｒａｎｓｐｌａｎｔＣｅｌｌＴｈｅｒ，
２０２３，２９（８）：４９３．ｅ１－４９３．ｅ１０．ＤＯＩ：１０．１０１６／ｊ．ｊｔｃｔ．
２０２３．０５．０１４．

［９］ＨＵＡＮＧＹＲ，ＬＵＯＣＸ，ＷＵＧＸ，ｅｔａｌ．Ｅｆｆｅｃｔｓｏｆｄｏｎｏｒ
ｓｐｅｃｉｆｉｃａｎｔｉｂｏｄｉｅｓｏｎｅｎｇｒａｆｔｍｅｎｔａｎｄｌｏｎｇｔｅｒｍｓｕｒｖｉｖａｌａｆｔｅｒ
ａｌｌｏｇｅｎｅｉｃｈｅｍａｔｏｐｏｉｅｔｉｃｓｔｅｍｃｅｌｌｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎａｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ
ｒｅｖｉｅｗａｎｄｍｅｔａａｎａｌｙｓｉｓ［Ｊ］．ＢｏｎｅＭａｒｒｏｗ Ｔｒａｎｓｐｌａｎｔ，
２０２３，５８（５）：５４４－５５１．ＤＯＩ：１０．１０３８／ｓ４１４０９０２３０１９３２６．

［１０］ＡＰＰＥＲＬＥＹＪ，ＮＩＥＤＥＲＷＩＥＳＥＲＤ，ＨＵＡＮＧＸＪ，ｅｔａｌ．
Ｈａｐｌｏｉｄｅｎｔｉｃａｌｈｅｍａｔｏｐｏｉｅｔｉｃｓｔｅｍ ｃｅｌｌｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ：ａ
ｇｌｏｂａｌｏｖｅｒｖｉｅｗｃｏｍｐａｒｉｎｇＡｓｉａ，ｔｈｅＥｕｒｏｐｅａｎｕｎｉｏｎ，ａｎｄ
ｔｈｅＵｎｉｔｅｄＳｔａｔｅｓ［Ｊ］．ＢｉｏｌＢｌｏｏｄＭａｒｒｏｗＴｒａｎｓｐｌａｎｔ，２０１６，
２２（１）：２３－２６．ＤＯＩ：１０．１０１６／ｊ．ｂｂｍｔ．２０１５．１１．００１．

［１１］ＣＩＵＲＥＡＳＯ，ＣＡＯＫ，ＦＥＲＮＡＮＤＥＺＶＩＮＡＭ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅ
Ｅｕｒｏｐｅａｎｓｏｃｉｅｔｙｆｏｒｂｌｏｏｄ ａｎｄ ｍａｒｒｏｗ ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ
（ＥＢＭＴ） ｃｏｎｓｅｎｓｕｓｇｕｉｄｅｌｉｎｅｓｆｏｒｔｈｅ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ａｎｄ
ｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｄｏｎｏｒｓｐｅｃｉｆｉｃａｎｔｉＨＬＡａｎｔｉｂｏｄｉｅｓ（ＤＳＡ）ｉｎ
ｈａｐｌｏｉｄｅｎｔｉｃａｌｈｅｍａｔｏｐｏｉｅｔｉｃｃｅｌｌｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ［Ｊ］．Ｂｏｎｅ
ＭａｒｒｏｗＴｒａｎｓｐｌａｎｔ，２０１８，５３（５）：５２１－５３４．ＤＯＩ：１０．
１０３８／ｓ４１４０９０１７００６２８．

［１２］ＡＬＴＡＲＥＢＭ，ＡＬＡＷＷＡＭＩＭ，ＡＬＦＲＡＩＨ Ｆ，ｅｔａｌ．
Ｉｎｃｉｄｅｎｃｅａｎｄｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅｏｆｄｏｎｏｒｓｐｅｃｉｆｉｃａｎｔｉｂｏｄｉｅｓｉｎ
ｈａｐｌｏｉｄｅｎｔｉｃａｌｓｔｅｍｃｅｌｌｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ［Ｊ］．ＢｏｎｅＭａｒｒｏｗ
Ｔｒａｎｓｐｌａｎｔ，２０２３，５８（６）：６８０－６８６．ＤＯＩ：１０．１０３８／
ｓ４１４０９０２３０１９５０４．

［１３］ＪＯＴ，ＡＲＡＩＹ，ＨＡＴＡＮＡＫＡＫ，ｅｔａｌ．Ａｄｖｅｒｓｅｅｆｆｅｃｔｏｆ
ｄｏｎｏｒｓｐｅｃｉｆｉｃ ａｎｔｉｈｕｍａｎ ｌｅｕｋｏｃｙｔｅ ａｎｔｉｇｅｎ （ＨＬＡ）
ａｎｔｉｂｏｄｉｅｓｄｉｒｅｃｔｅｄａｔＨＬＡＤＰ／ＤＱｏｎｅｎｇｒａｆｔｍｅｎｔｉｎｃｏｒｄ
ｂｌｏｏｄｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ［Ｊ］．Ｃｙｔｏｔｈｅｒａｐｙ，２０２３，２５（４）：４０７－
４１４．ＤＯＩ：１０．１０１６／ｊ．ｊｃｙｔ．２０２２．１０．００５．

［１４］ ＫＲＵＭＭＥＹＳＭ，ＧＡＲＥＡＵＡＪ．ＤｏｎｏｒｓｐｅｃｉｆｉｃＨＬＡ
ａｎｔｉｂｏｄｙ ｉｎ ｈｅｍａｔｏｐｏｉｅｔｉｃ ｓｔｅｍ ｃｅｌｌ ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ：
ｉｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓｆｏｒｄｏｎｏｒｓｅｌｅｃｔｉｏｎ［Ｊ］．ＦｒｏｎｔＩｍｍｕｎｏｌ，２０２２，
１３：９１６２００．ＤＯＩ：１０．３３８９／ｆｉｍｍｕ．２０２２．９１６２００．

［１５］ＺＯＵＪ，ＲＯＭＥＥＲ，ＳＬＡＤＥＭ，ｅｔａｌ．Ｕｎｔｒｅａｔｅｄｄｏｎｏｒ
ｓｐｅｃｉｆｉｃａｎｔｉｂｏｄｉｅｓａｇａｉｎｓｔＨＬＡａｒｅａｓｓｏｃｉａｔｅｄｗｉｔｈｐｏｏｒ
ｏｕｔｃｏｍｅｓｉｎｐｅｒｉｐｈｅｒａｌｂｌｏｏｄｈａｐｌｏｉｄｅｎｔｉｃａｌｈｅｍａｔｏｐｏｉｅｔｉｃ
ｃｅｌｌｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ［Ｊ］．ＢｏｎｅＭａｒｒｏｗＴｒａｎｓｐｌａｎｔ，２０１７，５２
（６）：８９８－９０１．ＤＯＩ：１０．１０３８／ｂｍｔ．２０１７．７．

［１６］ＬＡＲＯＣＣＡＵ，ＰＥＲＲＯＮＥＭ Ｐ，ＰＩＣＩＯＣＣＨＩＡ，ｅｔａｌ．
ＤｏｎｏｒｓｐｅｃｉｆｉｃａｎｔｉＨＬＡａｎｔｉｂｏｄｉｅｓｉｎｈｅｍａｔｏｐｏｉｅｔｉｃｓｔｅｍ
ｃｅｌｌｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ．Ｓｉｎｇｌｅｃｅｎｔｅｒｐｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅｅｖａｌｕａｔｉｏｎａｎｄ
ｄｅｓｅｎｓｉｔｉｚａｔｉｏｎｓｔｒａｔｅｇｉｅｓｅｍｐｌｏｙｅｄ［Ｊ］．ＢｌｏｏｄＴｒａｎｓｆｕｓ，
２０２３．［Ｅｐｕｂ ａｈｅａｄ ｏｆ ｐｒｉｎｔ］． ＤＯＩ： １０．２４５０／
ＢｌｏｏｄＴｒａｎｓｆｕｓ．４６４．

［１７］ＢＡＩＬ?ＮＲ，ＡＬＥＮＤＡＲ，ＨＥＲＲＵＺＯＤＥＬＧＡＤＯＢ，ｅｔａｌ．
Ｒｅｓｕｌｔｓｏｆｈａｐｌｏｉｄｅｎｔｉｃａｌｔｒａｎｓｐｌａｎｔｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｄｏｎｏｒ
ｓｐｅｃｉｆｉｃａｎｔｉｂｏｄｉｅｓ：ａｓｕｒｖｅｙｏｎｂｅｈａｌｆｏｆｔｈｅＳｐａｎｉｓｈＧｒｏｕｐ
ｏｆＨｅｍａｔｏｐｏｉｅｔｉｃＴｒａｎｓｐｌａｎｔａｎｄＣｅｌｌＴｈｅｒａｐｙ［Ｊ］．Ｆｒｏｎｔ
Ｉｍｍｕｎｏｌ，２０２３，１４：１１６５７５９．ＤＯＩ：１０．３３８９／ｆｉｍｍｕ．
２０２３．１１６５７５９．

［１８］ＭＩＳＲＡＭ Ｋ，ＸＩＮＪＪ，ＢＲＯＷＮＮＫ，ｅｔａｌ．Ｅｆｆｅｃｔｉｖｅ
ｄｅｓｅｎｓｉｔｉｚａｔｉｏｎｆｏｒａｓｔｒｏｎｇｄｏｎｏｒｓｐｅｃｉｆｉｃＨＬＡａｎｔｉｂｏｄｙｉｎａ
ｃａｓｅｏｆＨＬＡｍｉｓｍａｔｃｈｅｄ ａｌｌｏｇｅｎｅｉｃ ｈｅｍａｔｏｐｏｉｅｔｉｃ ｃｅｌｌ
ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ［Ｊ］．ＨＬＡ，２０１９，９４（３）：３０７－３１１．ＤＯＩ：
１０．１１１１／ｔａｎ．１３６２７．

［１９］王志东，孙于谦，闫晨华，等．单倍型相合造血干细胞
移植前血液病患者体内供者特异性抗人类白细胞抗原抗

体水平对利妥昔单抗去敏治疗后造血重建不良的影响分

析［Ｊ］．中华内科杂志，２０２１，６０（７）：６４４－６４９．ＤＯＩ：
１０．３７６０／ｃｍａ．ｊ．ｃｎ１１２１３８２０２００７２８００７１３．
ＷＡＮＧＺＤ，ＳＵＮＹＱ，ＹＡＮＣＨ，ｅｔａｌ．Ｎｅｇａｔｉｖｅｅｆｆｅｃｔｓ
ｏｆｄｏｎｏｒｓｐｅｃｉｆｉｃａｎｔｉＨＬＡａｎｔｉｂｏｄｙｏｎｐｏｏｒｈｅｍａｔｏｐｏｉｅｔｉｃ
ｒｅｃｏｖｅｒｙｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｈｅｍａｔｏｌｏｇｉｃａｌｄｉｓｅａｓｅｓｒｅｃｅｉｖｉｎｇ
ｈａｐｌｏｉｄｅｎｔｉｃａｌｓｔｅｍ ｃｅｌｌｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎａｎｄｒｉｔｕｘｉｍａｂｆｏｒ
ｄｅｓｅｎｓｉｔｉｚａｔｉｏｎ［Ｊ］．ＣｈｉｎＪＩｎｔｅｒｎＭｅｄ，２０２１，６０（７）：
６４４－６４９．ＤＯＩ：１０．３７６０／ｃｍａ．ｊ．ｃｎ１１２１３８２０２００７２８
００７１３．

［２０］ＣＨＯＥＨ，ＧＥＲＧＩＳＵ，ＨＳＵＪ，ｅｔａｌ．Ｂｏｒｔｅｚｏｍｉｂａｎｄ
ｉｍｍｕｎｅｇｌｏｂｕｌｉｎｈａｖｅｌｉｍｉｔｅｄｅｆｆｅｃｔｓｏｎｄｏｎｏｒｓｐｅｃｉｆｉｃＨＬＡ
ａｎｔｉｂｏｄｉｅｓ ｉｎ ｈａｐｌｏｉｄｅｎｔｉｃａｌ ｃｏｒｄ ｂｌｏｏｄ ｓｔｅｍ ｃｅｌｌ
ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ：ｄｅｔｒｉｍｅｎｔａｌｅｆｆｅｃｔｏｆｐｅｒｓｉｓｔｅｎｔｈａｐｌｏｉｄｅｎｔｉｃａｌ
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