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低剂量ＡＴＧ联合低剂量ＰＴＣＹ预防单倍型相合移植患者移植物抗宿主病的回顾性分析
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　　［摘要］　目的　回顾性分析低剂量抗胸腺细胞球蛋白（ａｎｔｉｔｈｙｍｏｃｙｔｅｇｌｏｂｕｌｉｎ，ＡＴＧ）联合低剂量移
植后环磷酰胺（ｐｏｓｔｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎｃｙｃｌｏｐｈｏｓｐｈａｍｉｄｅ，ＰＴＣＹ）预防单倍型相合移植患者移植物抗宿主病
（ｇｒａｆｔｖｅｒｓｕｓｈｏｓｔｄｉｓｅａｓｅ，ＧＶＨＤ）的疗效及安全性。方法　收集２０２２年１月至２０２３年２月在中国人民
解放军联勤保障部队第九二○医院血液科行单倍型相合移植的９０例患者资料，按照研究对象接受不同
的ＧＶＨＤ预防方案分为研究组和对照组，研究组为低剂量 ＡＴＧ联合低剂量 ＰＴＣＹ组，总共 ４７例；对照
组为标准剂量ＰＴＣＹ组，总共４３例。对两组患者的植入情况、ＧＶＨＤ的发生情况、生存情况等指标进行
分析。结果　①两组患者均成功植入，研究组中性粒细胞植入的中位时间显著短于对照组（１１ｖｓ１７ｄ，
Ｐ＜０．０５）、血小板植入的中位时间显著短于对照组（１２ｖｓ２０ｄ，Ｐ＜０．０５）。研究组Ⅱ～Ⅳ度ａＧＶＨＤ发生
率显著低于对照组（１２．８％ ｖｓ３４．９％，Ｐ＜０．０５）、Ⅲ～Ⅳ度 ａＧＶＨＤ发生率显著低于对照组（６．４％ ｖｓ
２０．９％，Ｐ＜０．０５）、非复发死亡率显著低于对照组（６．４％ｖｓ２０．９％，Ｐ＜０．０５）、出血性膀胱炎的发生率显
著低于对照组（１２．８％ ｖｓ３４．９％，Ｐ＜０．０５）。②截至研究结束，两组轻度 ｃＧＶＨＤ的发生率、中重度
ｃＧＶＨＤ的发生率、复发率、ＥＢ病毒及巨细胞病毒再激活率、总生存率、无进展生存率差异均无统计学
意义。结论　对于单倍型相合移植而言，低剂量 ＡＴＧ联合低剂量 ＰＴＣＹ方案具有较低的 ＧＶＨＤ发生
率、非复发死亡率、出血性膀胱炎发生率及植入较快的优势。
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低剂量
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　　异基因造血干细胞移植在血液病的治疗中占有重
要地位，而单倍型相合供者干细胞是异基因造血干细

胞的主要来源之一，移植物抗宿主病（ｇｒａｆｔｖｅｒｓｕｓｈｏｓｔ
ｄｉｓｅａｓｅ，ＧＶＨＤ）是单倍型相合移植常见的并发症之
一，严重影响单倍型相合移植的临床疗效。目前预防

单倍型相合移植ＧＶＨＤ的方法有：体外去Ｔ［１］、抗胸腺
细胞球蛋白（ａｎｔｉｔｈｙｍｏｃｙｔｅｇｌｏｂｕｌｉｎ，ＡＴＧ）、移植后应用
大剂量环磷酰胺（ｐｏｓｔｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎｃｙｃｌｏｐｈｏｓｐｈａｍｉｄｅ，
ＰＴＣＹ），尤以后两种方法应用较广泛，但各有优缺点，
本研究将 ＡＴＧ方案与 ＰＴＣＹ方案进行融合，扬长避
短，优化单倍型相合移植 ＧＶＨＤ预防方案，以期更好
地控制ＧＶＨＤ的同时克服单独应用任一方案的固有
不足。

１　资料与方法

１．１　研究对象
　　收集２０２２年１月至２０２３年２月在中国人民解放
军联勤保障部队第九二○医院血液科行单倍型相合移
植的９０例患者资料，按照研究对象接受不同的ＧＶＨＤ
预防方案分为研究组和对照组，研究组为低剂量 ＡＴＧ
联合低剂量 ＰＴＣＹ组，总共 ４７例；对照组为标准剂量
ＰＴＣＹ组，总共 ４３例。纳入标准：行单倍型相合移植
的血液系统疾病患者。排除标准：病例资料不完整者。

本研究经中国人民解放军联勤保障部队第九二○医院
伦理委员会审批通过［伦审２０２３１５０（科）０１］。
１．２　方法
１．２．１　预处理方案　　两组预处理方案相同，预处理
方案根据不同疾病制定：①再生障碍性贫血、阵发性睡
眠性血红蛋白尿症：氟达拉滨４０ｍｇ／ｍ２×５ｄ［移植前
第６天（ｄ６）至ｄ２］＋环磷酰胺５０ｍｇ／ｋｇ×２ｄ（ｄ６、ｄ４）

＋美法仑１００ｍｇ／ｍ２×１ｄ（ｄ２）；②急性白血病、骨髓增
生异常综合征、地中海贫血及噬血细胞综合征：氟达拉

滨４０ｍｇ／ｍ２×５ｄ（ｄ６至ｄ２）＋白消安１３０ｍｇ／ｍ２×１ｄ
（ｄ６）＋美法仑１００ｍｇ／ｍ２×１ｄ（ｄ２）。
１．２．２　ＧＶＨＤ预防方案　　研究组：ＡＴＧ２ｍｇ／ｋｇ，ｄ１；
１ｍｇ／ｋｇ，粒细胞植入当天。ＰＴＣＹ２５ｍｇ／ｋｇ，移植后第
４天（ｄ４）。同时给予芦可替尼 ５ｍｇ，ｂｉｄ，ｄ１至 ｄ２１；
２．５ｍｇ，ｂｉｄ，ｄ２２至ｄ２８；２．５ｍｇ，ｑｄ，ｄ２９至 ｄ３５。环孢
素从ｄ５开始使用，２ｍｇ／（ｋｇ· ｄ），ｄ１００后逐渐减量，
ｄ１８０停用。甲氨蝶呤：５ｍｇ／ｍ２，ｄ３。麦考酚钠肠溶片
１０ｍｇ／ｋｇ，ｔｉｄ，ｄ５至 ｄ３５预防 ＧＶＨＤ。对照组：ＰＴＣＹ
５０ｍｇ／ｋｇ，ｄ３、ｄ４。同时给予芦可替尼、环孢素、甲氨蝶
呤、麦考酚钠肠溶片预防ＧＶＨＤ，芦可替尼、环孢素、甲
氨蝶呤、麦考酚钠肠溶片的给药剂量及给药时间与研

究组相同。根据急性移植物抗宿主病国际联盟分级标

准对急性 ＧＶＨＤ进行诊断和临床分级［２］。根据美国

国立卫生研究院共识标准对慢性 ＧＶＨＤ进行诊断和
分度［３］。

１．２．３　干细胞动员及采集　　干细胞动员前供者均
进行移植前常规检查，明确无禁忌证后于 ｄ４给予粒
细胞集落刺激因子５μｇ／（ｋｇ·ｄ）皮下注射进行干细
胞动员，连续使用４ｄ，于移植当天（ｄ０）采用血细胞分
离机采集供者外周血造血干细胞。

１．２．４　并发症防治及其他支持治疗　　所有患者完
成移植前全身评估，药浴后进入百级层流病房，移植过

程中预防真菌感染、细菌感染、卡氏肺孢子菌肺炎、抗

病毒等。ｄ５开始予粒细胞集落刺激因子促进粒细胞
植入，当中性粒细胞绝对值≥０．５×１０９／Ｌ时停用，当血
红蛋白＜６０ｇ／Ｌ、血小板＜２０×１０９／Ｌ或伴活动性出血或
严重凝血功能障碍时，积极输注血制品。
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１．２．５　造血重建标准　　粒细胞植入标准为患者外
周血中性粒细胞连续监测３ｄ绝对值≥０．５×１０９／Ｌ；血
小板植入标准为不依赖输血，血小板计数连续 ７ｄ≥
２０×１０９／Ｌ［４］。
１．２．６　观察指标　　两组患者的一般临床资料、植入
情况、急性移植物抗宿主病（ａｃｕｔｅｇｒａｆｔｖｅｒｓｕｓｈｏｓｔ
ｄｉｓｅａｓｅ，ａＧＶＨＤ）和慢性移植物抗宿主病（ｃｈｒｏｎｉｃｇｒａｆｔ
ｖｅｒｓｕｓｈｏｓｔｄｉｓｅａｓｅ，ｃＧＶＨＤ）的发生情况、其他移植相
关并发症的发生情况、生存情况。

１．２．７　随访方式　　主要采用门诊复诊、住院治疗及
电话随访，当患者出现死亡、失访或研究停止时随访

结束。

１．３　统计学分析
　　应用ＳＰＳＳ２７．０统计软件进行分析，符合正态分
布的计量资料以 珋ｘ±ｓ表示，采用独立样本 ｔ检验；符合
偏态分布的计量资料以中位数表示，采用 Ｍａｎｎ
ＷｈｉｔｎｅｙＵ检验；计数资料以例（％）表示，采用 χ２检
验；采用 ＫａｐｌａｎＭｅｉｅｒ生存曲线分析两组患者的总体
生存情况。检验水准α＝０．０５。

２　结果

２．１　一般临床资料
　　两组患者的性别、疾病种类、移植前疾病状态、供
受者关系、供受者性别等指标相比，差异均无统计学意

义（Ｐ＞０．０５）。两组患者的一般临床资料比较见表１。

表１　两组患者的一般临床资料比较 ［例（％）］

指标
研究组

（ｎ＝４７）
对照组

（ｎ＝４３）
χ２值 Ｐ值

患者性别 ０．００４ ０．９４７
　男 ２０（４２．６） １８（４１．９）
　女 ２７（５７．４） ２５（５８．１）
疾病种类 ０．２３９ ０．８８８
　ＡＭＬ ２０（４２．５） １７（３９．５）
　ＡＬＬ １７（３６．２） １５（３４．９）
　其他 １０（２１．３） １１（２５．６）
移植前疾病状态 ０．２３３ ０．６３０
　ＣＲ ３７（７８．７） ３２（７４．４）
　ＮＲ １０（２１．３） １１（２５．６）
供受者关系 ０．３５４ ０．８３８
　父母 ２０（４２．５） １８（４１．９）
　子女 １３（２７．７） １０（２３．２）
　同胞 １４（２９．８） １５（３４．９）
供受者性别 ０．００４ ０．９４７
　女供男 ２０（４２．６） １８（４１．９）
　其他 ２７（５７．４） ２５（５８．１）

２．２　植入情况
　　两组患者均成功植入，研究组中性粒细胞植入的

中位时间为 １１ｄ，显著短于对照组（１７ｄ，Ｐ＜０．０５，
图１Ａ）；研究组血小板植入的中位时间为１２ｄ，显著短
于对照组（２０ｄ，Ｐ＜０．０５，图１Ｂ）。
２．３　ＧＶＨＤ发生情况
　　研究组Ⅱ～Ⅳ度、Ⅲ～Ⅳ度 ａＧＶＨＤ的发生率均显
著低于对照组［１２．８％（６／４７）ｖｓ３４．９％（１５／４３），χ２＝
６．１４１，Ｐ＝０．０１３；６．４％（３／４７）ｖｓ２０．９％（９／４３），χ２＝
４．１１２，Ｐ＝０．０４３］。两组轻度、中重度 ｃＧＶＨＤ的发生
率差异均无统计学意义［３１．９％（１５／４７）ｖｓ４６．５％
（２０／４３），χ２＝２．０１３，Ｐ＝０．１５６；１２．８％（６／４７）ｖｓ
１８．６％（８／４３），χ２＝０．５８３，Ｐ＝０．４４５］。见图１Ｃ。
２．４　其他移植相关并发症的发生情况
　　两组 ＥＢ病毒（ＥｐｓｔｅｉｎＢａｒｒｖｉｒｕｓ，ＥＢＶ）及巨细胞
病毒（ｃｙｔｏｍｅｇａｌｏｖｉｒｕｓ，ＣＭＶ）再激活率均无显著差异
［３４．０％（１６／４７）ｖｓ３２．６％（１４／４３），χ２＝０．０２２，Ｐ＝
０．８８１；１４．９％（７／４７）ｖｓ１１．６％（５／４３），χ２＝０．２０７，Ｐ＝
０．６４９］。研究组出血性膀胱炎（ｈｅｍｏｒｒｈａｇｉｃｃｙｓｔｉｔｉｓ，
ＨＣ）的发生率显著低于对照组［１２．８％（６／４７）ｖｓ
３４．９％（１５／４３）；χ２＝６．１４１，Ｐ＝０．０１３］。见图１Ｃ。
２．５　生存情况
　　截止随访结束，研究组中位随访时间为１１个月，
显著短于对照组１５个月（Ｐ＜０．０５），研究组非复发死
亡（ｎｏｎｒｅｃｕｒｒｅｎｔｍｏｒｔａｌｉｔｙ，ＮＲＭ）率显著低于对照组
［６．４％（３／４７）ｖｓ２０．９％（９／４３），χ２＝４．１１２，Ｐ＝０．０４３］。
两组复发率、总生存率、无进展生存率差异均无统计学

意义［１７．０％（８／４７）ｖｓ１３．９％（６／４３），χ２＝０．１６１，Ｐ＝
０．６８８；７６．６％（３６／４７）ｖｓ６５．１％（２８／４３），χ２＝１．４４，
Ｐ＝０．２３；７２．３％（３４／４７）ｖｓ６２．８％（２７／４３），χ２＝
０．９３８，Ｐ＝０．３３］。见图１Ｃ～Ｅ。

３　讨论

　　北京方案和ＰＴＣＹ方案是目前常用的单倍型相合
移植ＧＶＨＤ预防方案。北京方案以ＡＴＧ为核心，是我
国常用的ＧＶＨＤ预防方案，植入成功率较高、复发率
较低，但ＧＶＨＤ发生率、感染发生率较高，国内研究者
通过大量的临床试验探索ＡＴＧ的最佳剂量，剂量范围
为４．５～１０．０ｍｇ／ｋｇ，发现总量７．５ｍｇ／ｋｇ是目前最佳
的剂量，实现了较低的 ＧＶＨＤ发生率及 ＣＭＶ／ＥＢＶ相
关死亡率［５－６］。

　　ＰＴＣＹ方案是国外常用的ＧＶＨＤ预防方案，ＧＶＨＤ
发生率较低，但植入失败率及复发率较高［７］。标准剂

量ＰＴＣＹ５０ｍｇ／ｋｇ（ｄ３、ｄ４）有较高的心脏毒性、３～４级
黏膜炎、出血性膀胱炎发生率［８－９］。由于 ＰＴＣＹ标准
剂量伴有较多的毒副作用，有研究者探索降低 ＰＴＣＹ
用量的可行性。ＷＡＣＨＳＭＵＴＨ等［１０］在动物实验中发
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图１　两组患者的生存情况

现ＰＴＣＹ２５ｍｇ／ｋｇ（ｄ３、ｄ４）是最佳剂量，能有效预防致
命性ＧＶＨＤ的发生。一项关于ＰＴＣＹ不同剂量用于单
倍型相合移植的Ⅰ／Ⅱ期研究，比较了 ＰＴＣＹ３种剂量
（５０ｍｇ／ｋｇ，ｄ３、ｄ４；２５ｍｇ／ｋｇ，ｄ３、ｄ４；２５ｍｇ／ｋｇ，ｄ４）的
疗效，发现ＰＴＣＹ减量至２５ｍｇ／ｋｇ（ｄ３、ｄ４）和２５ｍｇ／ｋｇ
（ｄ４）是可行的，能有效预防严重ａＧＶＨＤ的发生，同时
能获得更快的植入，且移植后早期毒性较小、持续时间

较短［１１］。

　　国内外的移植中心尝试将上述两种方案进行结
合［１２－１７］，ＡＴＧ在移植前及移植后均有应用，但大多数
在移植前应用，剂量范围在２．５～１０．０ｍｇ／ｋｇ，ＰＴＣＹ在
移植后ｄ３、ｄ４使用，剂量范围在２９～１００ｍｇ／ｋｇ。结果
显示Ⅱ～Ⅳ度 ａＧＶＨＤ的发生率为 １１．５％～３４．６％，
Ⅲ～Ⅳ度ａＧＶＨＤ的发生率为１．４％～８．９％，与标准剂
量ＡＴＧ或标准剂量ＰＴＣＹ方案相比，低剂量ＡＴＧ联合
低剂量ＰＴＣＹ方案具有更好的 ＧＶＨＤ预防效果，但两
者联用时最佳的给药剂量及给药时机尚未明确。

　　本研究选取研究报道中较低剂量的 ＡＴＧ（总量
３ｍｇ／ｋｇ）联合报道中最低剂量的ＰＴＣＹ（２５ｍｇ／ｋｇ×１ｄ）
预防ＧＶＨＤ，ＡＴＧ在移植前１ｄ（ｄ１）使用２ｍｇ／ｋｇ，兼
具促进植入、降低移植排斥和 ＧＶＨＤ的多重作用，在
粒细胞植入当天再使用 １ｍｇ／ｋｇ，主要目的是继续清
除供者Ｔ细胞，进一步降低 ＧＶＨＤ的发生。结果显示
与对照组标准剂量ＰＴＣＹ方案相比，低剂量 ＡＴＧ联合

低剂量ＰＴＣＹ方案具有更低的 ＧＶＨＤ发生率，Ⅱ～Ⅳ
度ａＧＶＨＤ的发生率从 ３４．９％降到 １２．８％，Ⅲ～Ⅳ度
ａＧＶＨＤ的发生率从２０．９％降到６．４％。在植入方面，
研究组植入更快，中性粒细胞植入的中位时间从１７ｄ
缩短到１１ｄ，血小板植入的中位时间从 ２０ｄ缩短到
１２ｄ。此外，研究组具有更低的非复发死亡率和出血
性膀胱炎发生率，且不增加 ＥＢＶ及 ＣＭＶ感染风险。
因 ＡＴＧ和 ＰＴＣＹ均能较好地预防 ｃＧＶＨＤ，研究组
ＰＴＣＹ剂量虽低于对照组，但加入了 ＡＴＧ协同预防
ｃＧＶＨＤ，两组总体的免疫抑制强度相差不大，所以两
组ｃＧＶＨＤ发生率差异无统计学意义。因此 ＡＴＧ与
ＰＴＣＹ联用时，在剂量方面，ＡＴＧ可安全减量至总量
３ｍｇ／ｋｇ，比研究报道的最低剂量 ２．５ｍｇ／ｋｇ略高，
ＡＴＧ是否还能继续减量值得进一步探索。ＰＴＣＹ剂量
可安全降至２５ｍｇ／ｋｇ×１ｄ，是目前研究报道中的最低
剂量，预防 ＧＶＨＤ的效果比较满意。在应用时机方
面，ＡＴＧ可在移植前及移植后应用，ＰＴＣＹ可只在移植
后第４天（ｄ４）应用。
　　综上所述，低剂量ＡＴＧ联合低剂量 ＰＴＣＹ预防单
倍型相合移植 ＧＶＨＤ有效且优于标准剂量 ＰＴＣＹ方
案。因本研究属于回顾性研究，样本量偏少，随访时间

不够长，有一定的局限性，尚需更多前瞻性、大样本、多

中心、随机对照试验证明该方案的优选性。
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［Ｊ］．ＥｕｒＪＨａｅｍａｔｏｌ，２０２１，１０７（１）：３８－４７．ＤＯＩ：１０．
１１１１／ｅｊｈ．１３６３６．

［２］ＳＣＨＯＥＭＡＮＳＨＭ，ＬＥＥＳＪ，ＦＥＲＲＡＲＡＪＬ，ｅｔａｌ．ＥＢＭＴ
ＮＩＨＣＩＢＭＴＲＴａｓｋＦｏｒｃｅｐｏｓｉｔｉｏｎｓｔａｔｅｍｅｎｔｏｎｓｔａｎｄａｒｄｉｚｅｄ
ｔｅｒｍｉｎｏｌｏｇｙ ＆ ｇｕｉｄａｎｃｅ ｆｏｒ ｇｒａｆｔｖｅｒｓｕｓｈｏｓｔ ｄｉｓｅａｓｅ
ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ［Ｊ］．ＢｏｎｅＭａｒｒｏｗＴｒａｎｓｐｌａｎｔ，２０１８，５３（１１）：
１４０１－１４１５．ＤＯＩ：１０．１０３８／ｓ４１４０９０１８０２０４７．

［３］ＣＵＶＥＬＩＥＲＧＤＥ，ＳＣＨＯＥＴＴＬＥＲＭ，ＢＵＸＢＡＵＭＮＰ，ｅｔａｌ．
Ｔｏｗａｒｄａｂｅｔｔｅｒｕｎｄｅｒｓｔａｎｄｉｎｇｏｆｔｈｅａｔｙｐｉｃａｌｆｅａｔｕｒｅｓｏｆ
ｃｈｒｏｎｉｃｇｒａｆｔｖｅｒｓｕｓｈｏｓｔｄｉｓｅａｓｅ：ａｒｅｐｏｒｔｆｒｏｍ ｔｈｅ２０２０
ＮａｔｉｏｎａｌＩｎｓｔｉｔｕｔｅｓｏｆＨｅａｌｔｈＣｏｎｓｅｎｓｕｓＰｒｏｊｅｃｔＴａｓｋＦｏｒｃｅ
［Ｊ］．ＴｒａｎｓｐｌａｎｔＣｅｌｌＴｈｅｒ，２０２２，２８（８）：４２６－４４５．ＤＯＩ：
１０．１０１６／ｊ．ｊｔｃｔ．２０２２．０５．０３８．

［４］ＨＵＴＴＤ．Ｅｎｇｒａｆｔｍｅｎｔ，ｇｒａｆｔｆａｉｌｕｒｅ，ａｎｄｒｅｊｅｃｔｉｏｎ［Ｍ］／／
ＫＥＮＹＯＮＭ，ＢＡＢＩＣＡ．ＴｈｅＥｕｒｏｐｅａｎｂｌｏｏｄａｎｄｍａｒｒｏｗ
ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎｔｅｘｔｂｏｏｋｆｏｒｎｕｒｓｅｓ：ｕｎｄｅｒｔｈｅａｕｓｐｉｃｅｓｏｆ
ＥＢＭＴ．Ｃｈａｍ（ＣＨ）：Ｓｐｒｉｎｇｅｒ，２０１８：２５９－２７０．ＤＯＩ：１０．
１００７／９７８３３１９５００２６３＿１３．

［５］ＣＨＡＮＧＹＪ，ＷＵＤＰ，ＬＡＩＹＲ，ｅｔａｌ．Ａｎｔｉｔｈｙｍｏｃｙｔｅ
ｇｌｏｂｕｌｉｎｆｏｒｍａｔｃｈｅｄｓｉｂｌｉｎｇｄｏｎｏｒｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎｉｎｐａｔｉｅｎｔｓ
ｗｉｔｈｈｅｍａｔｏｌｏｇｉｃｍａｌｉｇｎａｎｃｉｅｓ：Ａｍｕｌｔｉｃｅｎｔｅｒ，ｏｐｅｎｌａｂｅｌ，
ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄｓｔｕｄｙ［Ｊ］．ＪＣｌｉｎＯｎｃｏｌ，２０２０，３８
（２９）：３３６７－３３７６．ＤＯＩ：１０．１２００／ＪＣＯ．２０．００１５０．

［６］ＷＡＮＧＹ，ＬＩＵＱＦ，ＬＩＮＲ，ｅｔａｌ．Ｏｐｔｉｍｉｚｉｎｇａｎｔｉｔｈｙｍｏｃｙｔｅ
ｇｌｏｂｕｌｉｎ ｄｏｓｉｎｇ ｉｎ ｈａｐｌｏｉｄｅｎｔｉｃａｌ ｈｅｍａｔｏｐｏｉｅｔｉｃ ｃｅｌｌ
ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ： ｌｏｎｇｔｅｒｍ ｆｏｌｌｏｗｕｐ ｏｆａ ｍｕｌｔｉｃｅｎｔｅｒ，
ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄｔｒｉａｌ［Ｊ］．ＳｃｉＢｕｌｌ，２０２１，６６（２４）：
２４９８－２５０５．ＤＯＩ：１０．１０１６／ｊ．ｓｃｉｂ．２０２１．０６．００２．

［７］ＳＵＧＩＴＡ Ｊ， ＫＡＧＡＹＡ Ｙ， ＭＩＹＡＭＯＴＯ Ｔ， ｅｔ ａｌ．
ＭｙｅｌｏａｂｌａｔｉｖｅａｎｄｒｅｄｕｃｅｄｉｎｔｅｎｓｉｔｙｃｏｎｄｉｔｉｏｎｉｎｇｉｎＨＬＡ
ｈａｐｌｏｉｄｅｎｔｉｃａｌｐｅｒｉｐｈｅｒａｌｂｌｏｏｄｓｔｅｍｃｅｌｌｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎｕｓｉｎｇ
ｐｏｓｔｔｒａｎｓｐｌａｎｔｃｙｃｌｏｐｈｏｓｐｈａｍｉｄｅ ［Ｊ］． Ｂｏｎｅ Ｍａｒｒｏｗ
Ｔｒａｎｓｐｌａｎｔ，２０１９，５４（３）：４３２－４４１．ＤＯＩ：１０．１０３８／
ｓ４１４０９０１８０２７９１．

［８］ＯＭＡＲＡ，ＳＥＯＮＧＨＯＫ，ＡＮＵＰＡＭＡＫ，ｅｔａｌ．Ｉｎｃｉｄｅｎｃｅ，
ｒｉｓｋｆａｃｔｏｒｓａｎｄｏｕｔｃｏｍｅｓｏｆｃａｒｄｉａｃｔｏｘｉｃｉｔｙｉｎｈａｐｌｏｉｄｅｎｔｉｃａｌ
ｐｅｒｉｐｈｅｒａｌ ｓｔｅｍ ｃｅｌｌ ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ｈｉｇｈ ｄｏｓｅ
ｃｙｃｌｏｐｈｏｓｐｈａｍｉｄｅ［Ｊ］．Ｂｌｏｏｄ，２０２０，１３６（Ｓｕｐｐｌｅｍｅｎｔ１）：
３５－３６．ＤＯＩ：１０．１１８２／ｂｌｏｏｄ２０２０１４１４１６．

［９］ＭＯＤＩＤ，ＡＬＢＡＮＹＡＮＯ，ＫＩＭＳ，ｅｔａｌ．Ｔｏｘｉｃｉｔｉｅｓａｆｔｅｒｈｉｇｈ
ｄｏｓｅｐｏｓｔｔｒａｎｓｐｌａｎｔｃｙｃｌｏｐｈｏｓｐｈａｍｉｄｅｉｎｈａｐｌｏｉｄｅｎｔｉｃａｌｄｏｎｏｒ
ｔｒａｎｓｐｌａｎｔｓ：ｒｉｓｋｆａｃｔｏｒｓａｎｄｉｍｐａｃｔｏｎｓｕｒｖｉｖａｌ［Ｊ］．ＪＣｌｉｎ
Ｏｎｃｏｌ，２０２０，３８（１５＿ｓｕｐｐｌ）：７５４５．ＤＯＩ：１０．１２００／ｊｃｏ．
２０２０．３８．１５＿ｓｕｐｐｌ．７５４５．

［１０］ＷＡＣＨＳＭＵＴＨＬＰ，ＰＡＴＴＥＲＳＯＮＭＴ，ＥＣＫＨＡＵＳＭＡ，

ｅｔａｌ．Ｐｏｓｔｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎｃｙｃｌｏｐｈｏｓｐｈａｍｉｄｅｐｒｅｖｅｎｔｓｇｒａｆｔ
ｖｅｒｓｕｓｈｏｓｔｄｉｓｅａｓｅ ｂｙ ｉｎｄｕｃｉｎｇ ａｌｌｏｒｅａｃｔｉｖｅ Ｔ ｃｅｌｌ
ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎａｎｄｓｕｐｐｒｅｓｓｉｏｎ［Ｊ］．ＪＣｌｉｎＩｎｖｅｓｔｉｇ，２０１９，１２９
（６）：２３５７－２３７３．ＤＯＩ：１０．１１７２／ｊｃｉ１２４２１８．

［１１］ＭＣＡＤＡＭＳＭＪ，ＨＹＤＥＲＭ，ＤＩＭＩＴＲＯＶＡＤ，ｅｔａｌ．Ｐｈａｓｅ
Ⅰ／Ⅱ ｓｔｕｄｙｏｆｒｅｄｕｃｅｄ ｄｏｓｉｎｇｏｆｐｏｓｔｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ
ｃｙｃｌｏｐｈｏｓｐｈａｍｉｄｅ（ＰＴＣｙ）ａｆｔｅｒＨＬＡｈａｐｌｏｉｄｅｎｔｉｃａｌｂｏｎｅ
ｍａｒｒｏｗｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ［Ｊ］．Ｂｌｏｏｄ，２０２１，１３８（Ｓｕｐｐｌｅｍｅｎｔ１）：
１０１．ＤＯＩ：１０．１１８２／ｂｌｏｏｄ２０２１１４６９９７．

［１２］ＢＡＲＫＨＯＲＤＡＲＭ，ＫＡＳＡＥＩＡＮＡ，ＪＡＮＢＡＢＡＩＧ，ｅｔａｌ．
Ｍｏｄｉｆｉｅｄｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎｏｆａｎｔｉｔｈｙｍｏｃｙｔｅｇｌｏｂｕｌｉｎ（ＡＴＧ）ａｎｄ
ｐｏｓｔｔｒａｎｓｐｌａｎｔｃｙｃｌｏｐｈｏｓｐｈａｍｉｄｅ（ＰＴＣｙ）ａｓｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈ
ｓｔａｎｄａｒｄＡＴＧｐｒｏｔｏｃｏｌｉｎｈａｐｌｏｉｄｅｎｔｉｃａｌｐｅｒｉｐｈｅｒａｌｂｌｏｏｄ
ｓｔｅｍ ｃｅｌｌｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎｆｏｒａｃｕｔｅｌｅｕｋｅｍｉａ［Ｊ］．Ｆｒｏｎｔ
Ｉｍｍｕｎｏｌ，２０２２，１３：９２１２９３．ＤＯＩ：１０．３３８９／ｆｉｍｍｕ．２０２２．
９２１２９３．

［１３］ＺＨＡＮＧＷ Ｌ，ＧＵＩＲＲ，ＺＵＹＬ，ｅｔａｌ．Ｒｅｄｕｃｅｄｄｏｓｅ
ｐｏｓｔｔｒａｎｓｐｌａｎｔ ｃｙｃｌｏｐｈｏｓｐｈａｍｉｄｅ ｐｌｕｓ ｌｏｗｄｏｓｅ ｐｏｓｔ
ｔｒａｎｓｐｌａｎｔ ａｎｔｉｔｈｙｍｏｃｙｔｅ ｇｌｏｂｕｌｉｎ ａｓ ｇｒａｆｔｖｅｒｓｕｓｈｏｓｔ
ｄｉｓｅａｓｅ ｐｒｏｐｈｙｌａｘｉｓ ｗｉｔｈ ｆｌｕｄａｒａｂｉｎｅｂｕｓｕｌｆａｎｃｙｔａｒａｂｉｎｅ
ｃｏｎｄｉｔｉｏｎｉｎｇｉｎｈａｐｌｏｉｄｅｎｔｉｃａｌｐｅｒｉｐｈｅｒａｌｂｌｏｏｄｓｔｅｍ ｃｅｌｌ
ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ： ａ ｍｕｌｔｉｃｅｎｔｒｅ， ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ
ｃｌｉｎｉｃａｌｔｒｉａｌ［Ｊ］．ＢｒＪＨａｅｍａｔｏｌ，２０２３，２００（２）：２１０－
２２１．ＤＯＩ：１０．１１１１／ｂｊｈ．１８４８３．

［１４］ＺＵＹＬ，ＬＩＺ，ＧＵＩＲＲ，ｅｔａｌ．Ｌｏｗｄｏｓｅｐｏｓｔｔｒａｎｓｐｌａｎｔ
ｃｙｃｌｏｐｈｏｓｐｈａｍｉｄｅｗｉｔｈｌｏｗｄｏｓｅａｎｔｉｔｈｙｍｏｃｙｔｅｇｌｏｂｕｌｉｎｆｏｒ
ｐｒｅｖｅｎｔｉｏｎｏｆｇｒａｆｔｖｅｒｓｕｓｈｏｓｔｄｉｓｅａｓｅｉｎｆｉｒｓｔｃｏｍｐｌｅｔｅ
ｒｅｍｉｓｓｉｏｎｕｎｄｅｒｇｏｉｎｇ１０／１０ＨＬＡｍａｔｃｈｅｄｕｎｒｅｌａｔｅｄｄｏｎｏｒ
ｐｅｒｉｐｈｅｒａｌｂｌｏｏｄ ｓｔｅｍ ｃｅｌｌｔｒａｎｓｐｌａｎｔｓ： ａｍｕｌｔｉｃｅｎｔｒｅ，
ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄｔｒｉａｌ［Ｊ］．ＢｏｎｅＭａｒｒｏｗＴｒａｎｓｐｌａｎｔ，
２０２２，５７（１０）：１５７３－１５８０．ＤＯＩ：１０．１０３８／ｓ４１４０９０２２
０１７５４ｙ．

［１５］ＷＡＮＧＹ，ＷＵＤＰ，ＬＩＵＱＦ，ｅｔａｌ．Ｌｏｗｄｏｓｅｐｏｓｔ
ｔｒａｎｓｐｌａｎｔｃｙｃｌｏｐｈｏｓｐｈａｍｉｄｅａｎｄａｎｔｉｔｈｙｍｏｃｙｔｅｇｌｏｂｕｌｉｎａｓ
ａｎｅｆｆｅｃｔｉｖｅｓｔｒａｔｅｇｙｆｏｒＧＶＨＤｐｒｅｖｅｎｔｉｏｎｉｎｈａｐｌｏｉｄｅｎｔｉｃａｌ
ｐａｔｉｅｎｔｓ［Ｊ］．ＪＨｅｍａｔｏｌＯｎｃｏｌ，２０１９，１２（１）：８８．ＤＯＩ：
１０．１１８６／ｓ１３０４５０１９０７８１ｙ．

［１６］ＳＡＬＡＳＭＱ，ＰＲＥＭＳ，ＡＴＥＮＡＦＵＥＧ，ｅｔａｌ．Ｒｅｄｕｃｅｄ
ｉｎｔｅｎｓｉｔｙａｌｌｏｇｅｎｅｉｃｓｔｅｍｃｅｌｌｔｒａｎｓｐｌａｎｔｗｉｔｈａｎｔｉｔｈｙｍｏｃｙｔｅ
ｇｌｏｂｕｌｉｎａｎｄ ｐｏｓｔｔｒａｎｓｐｌａｎｔｃｙｃｌｏｐｈｏｓｐｈａｍｉｄｅｉｎ ａｃｕｔｅ
ｍｙｅｌｏｉｄｌｅｕｋｅｍｉａ［Ｊ］．ＥｕｒＪＨａｅｍａｔｏｌ，２０１９，１０３（５）：
５１０－５１８．ＤＯＩ：１０．１１１１／ｅｊｈ．１３３２１．

［１７］ＭＡＫＡＮＧＡＤＲ，ＧＵＩＬＬＡＵＭＥＴ，ＷＩＬＬＥＭ Ｃ，ｅｔａｌ．
Ｐｏｓｔｔｒａｎｓｐｌａｎｔｃｙｃｌｏｐｈｏｓｐｈａｍｉｄｅａｎｄａｎｔｉｔｈｙｍｏｃｙｔｅｇｌｏｂｕｌｉｎ
ｖｅｒｓｕｓｐｏｓｔｔｒａｎｓｐｌａｎｔｃｙｃｌｏｐｈｏｓｐｈａｍｉｄｅａｓｇｒａｆｔｖｅｒｓｕｓｈｏｓｔ
ｄｉｓｅａｓｅ ｐｒｏｐｈｙｌａｘｉｓ ｆｏｒ ｐｅｒｉｐｈｅｒａｌ ｂｌｏｏｄ ｓｔｅｍ ｃｅｌｌ
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