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祛铁治疗改善恶性血液病患者造血干细胞移植后造血功能的临床分析
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　　［摘要］　目的　探讨祛铁治疗对异基因造血干细胞移植（ａｌｌｏｇｅｎｅｉｃｈｅｍａｔｏｐｏｉｅｔｉｃｓｔｅｍｃｅｌｌ
ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ，ａｌｌｏＨＳＣＴ）后铁过载的恶性血液病患者造血功能的影响和安全性。方法　　回顾性分析
本院２０１９年５月至２０２１年６月接受ａｌｌｏＨＳＣＴ后铁过载的恶性血液病患者３８例的资料。根据是否使
用祛铁治疗分成２组，其中治疗组２１例（采用地拉罗司口服祛铁治疗），对照组 １７例（未采用祛铁治
疗）。观察两组患者的血红蛋白（ｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎ，Ｈｂ）、血小板（ｐｌａｔｅｌｅｔ，ＰＬＴ）、白细胞 （ｗｈｉｔｅｂｌｏｏｄｃｅｌｌ，
ＷＢＣ）计数及血清铁蛋白（ｓｅｒｕｍｆｅｒｒｉｔｉｎ，ＳＦ）水平的变化，并观察用药期间的不良反应。结果　在治疗
后２、４、８周，与对照组相比，治疗组Ｈｂ、ＰＬＴ水平较基线有明显升高 （Ｐ＜０．０５）；而ＷＢＣ水平的变化与
对照组差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。治疗组在４、８周ＳＦ水平较基线下降，与对照组相比差异有统计
学意义［－８６７（－１９１８～４７７）μｇ／Ｌｖｓ４３６（－４０８～４６７）μｇ／Ｌ（Ｐ＜０．００１），－１２４３（－２７８４～３６４）μｇ／Ｌ
ｖｓ５４１（－６７４～５７８）μｇ／Ｌ（Ｐ＜０．００１）］。治疗组患者均未发生严重的胃肠道症状及肝肾功能损害等不
良反应。结论　祛铁治疗能够有效改善异基因造血干细胞移植后铁过载的恶性血液病患者的造血功
能，且安全性良好。
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　　异基因造血干细胞移植（ａｌｌｏｇｅｎｅｉｃｈｅｍａｔｏｐｏｉｅｔｉｃ
ｓｔｅｍｃｅｌｌｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ，ａｌｌｏＨＳＣＴ）是目前唯一可以治
愈恶性血液病的手段［１］。而移植后复发、移植物抗宿

主病（ｇｒａｆｔｖｅｒｓｕｓｈｏｓｔｄｉｓｅａｓｅ，ＧＶＨＤ）、严重感染等并
发症都会严重影响移植疗效［２］。由于移植前后患者

大量输血等原因，移植患者常发生铁过载的现象，发生

率高达３０％～６０％［３－４］。有研究表明，铁过载会升高骨
髓中活性氧（ｒｅａｃｔｉｖｅｏｘｙｇｅｎｓｐｅｃｉｅｓ，ＲＯＳ）水平，影响
调节造血功能蛋白的表达，造成骨髓微环境的破坏，影

响骨髓造血功能［５－６］。造血功能恢复不良会增加患者

出血、感染等风险，需反复多次输血，严重影响移植患

者的预后以及生活质量［７－８］。研究表明移植前使用祛

铁治疗能促进造血重建［９］，而移植后使用祛铁治疗对

患者造血功能的影响尚不清楚。本研究回顾性分析本

院２０１９年５月至２０２１年６月接受 ａｌｌｏＨＳＣＴ治疗后
３８例伴铁过载的血液系统恶性肿瘤患者的资料，探究
祛铁治疗对移植后铁过载的恶性血液病患者造血功能

的影响及其安全性。

１　资料与方法

１．１　临床资料
　　纳入本院 ２０１９年 ５月至 ２０２１年 ６月接受 ａｌｌｏ
ＨＳＣＴ治疗后铁过载的血液系统恶性肿瘤患者３８例。
男性２０例，女性１８例，中位年龄 ３６（１３～５２）岁。其中
急性髓系白血病（ａｃｕｔｅｍｙｅｌｏｉｄｌｅｕｋｅｍｉａ，ＡＭＬ）１８例，
急性淋巴细胞白血病（ａｃｕｔｅｌｙｍｐｈｏｃｙｔｉｃｌｅｕｋｅｍｉａ，ＡＬＬ）
５例，骨髓增生异常综合征（ｍｙｅｌｏｄｙｓｐｌａｓｔｉｃｓｙｎｄｒｏｍｅ，
ＭＤＳ）１５例。纳入标准：①血液系统恶性肿瘤患者；
②接受ａｌｌｏＨＳＣＴ后 ２～６个月；③移植前未接受祛铁
治疗；④血清铁蛋白（ｓｅｒｕｍｆｅｒｒｉｔｉｎ，ＳＦ）＞１０００μｇ／Ｌ；
⑤血红蛋白（ｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎ，Ｈｂ）＜１００ｇ／Ｌ；⑥完全嵌合状
态。排除标准：①谷丙转氨酶（ＡＬＴ）＞２×正常上限；
②肌酐（Ｃｒ）＞１．５×正常上限；③活动性 ＧＶＨＤ；④活动
性细菌感染；⑤临床相关的眼部或听觉异常。
　　全部患者中单倍体移植２５例，非血缘全相合移植
８例，同胞全相合移植５例。供受者血型不相合２５例，
血型相合 １３例。ＣＤ３４＋细胞回输的中位数为 ３．１６
（２．４５～５．１４）×１０６／ｋｇ。患者均采用改良的 ＢｕＣｙ＋／
－ＡＴＧ预处理方案：阿糖胞苷 ４ｇ／（ｍ２· ｄ），－８ｄ、
－７ｄ；白消安３．２ｍｇ／（ｋｇ· ｄ），－６～－４ｄ；环磷酰胺

１．８ｇ／（ｍ２· ｄ），－３ｄ、－２ｄ；司莫司汀 ２５０ｍｇ／ｍ２，
－２ｄ；抗胸腺细胞球蛋白２．５ｍｇ／（ｋｇ·ｄ），－３～－１ｄ。
　　同胞全相合移植患者采用环孢素 Ａ（ｃｙｃｌｏｓｐｏｒｉｎ，
ＣｓＡ）联合短程甲氨蝶呤（ｍｅｔｈｏｔｒｅｘａｔｅ，ＭＴＸ）的方案预
防ＧＶＨＤ。单倍体移植和非血缘移植患者在上述方案
基础上联合吗替麦考酚酯（ｍｙｃｏｐｈｅｎｏｌａｔｅｍｏｆｅｔｉｌ，
ＭＭＦ）预防 ＧＶＨＤ。发生Ⅱ度以上 ＧＶＨＤ时首选甲基
强的松龙２ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）静滴治疗。当Ｈｂ＜６０ｇ／Ｌ，血
小板（ｐｌａｔｅｌｅｔ，ＰＬＴ）＜２０×１０９／Ｌ时，输注辐照的红细
胞、血小板。

　　根据是否使用地拉罗司分成 ２组：治疗组 ２１例
（采用地拉罗司口服祛铁治疗），对照组１７例（未使用地
拉罗司治疗）。治疗组和对照组移植前ＳＦ＞１０００μｇ／Ｌ
的分别为 １８例和 １５例，移植前血清铁蛋白（ｓｅｒｕｍ
ｆｅｒｒｉｔｉｎ，ＳＦ）＜１０００μｇ／Ｌ的分别为３例和２例。两组
一般临床资料见表１。
１．２　铁过载监测
　　铁过载定义为在无感染、肿瘤、肝脏疾病、溶血以
及酗酒等情况下，ＳＦ＞１０００μｇ／Ｌ［１０］。全部患者每月
监测１次ＳＦ水平，并依据监测结果来调整祛铁治疗。

表１　治疗组和对照组患者的临床特征［例（％），中位数（范围）］

临床特征 治疗组（ｎ＝２１） 对照组（ｎ＝１７） Ｐ值

疾病 ０．９６６

　ＡＭＬ １０（４７．６） ８（４７．０）

　ＡＬＬ ３（１４．３） ２（１１．８）

　ＭＤＳ ８（３８．１） ７（４１．２）

性别 ０．２０３

　男 １３（６１．９） ７（４１．２）

　女 ８（３８．１） １０（５８．８）

年龄／岁 ３９（１３～５２） ３２（１５～４９） ０．１５０

移植前ＳＦ水平／μｇ·Ｌ－１ １５７６（３６７～１９８３） １３６８（３２６～１７４５） ０．２５８

供受者血型 ０．９５５

　相合 ６（２８．６） ７（４１．１）

　不相合 １５（７１．４） １０（５８．９）

移植类型 ０．７２７

　单倍体 １３（６１．９） １２（７０．５）

　非血缘全相合 ６（２８．６） ２（１１．８）

　同胞全相合 ２（９．６） ３（１７．７）

中位ＣＤ３４＋细胞回输数

／×１０６·ｋｇ－１
２．９４（２．４５～４．８７） ３．２３（２．８１～５．１４） ０．１４６

３０３２　ｈｔｔｐ：／／ａａｍｍｔ．ｔｍｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ　　 　　　　　　第三军医大学学报，２０２１，４３（２１）



１．３　祛铁治疗
　　治疗组予以剂量为２０ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）的地拉罗司口
服祛铁治疗。中位治疗时间２．５（２～４）个月。当患者
ＳＦ＜１０００μｇ／Ｌ，且没有输血依赖或者出现Ⅱ度以上
ＧＶＨＤ、严重感染等并发症时停止祛铁治疗。
１．４　植入指标和造血功能检测
　　粒系植活定义为持续３ｄ中性粒细胞计数＞０．５×
１０９／Ｌ；巨核系植活定义为持续７ｄＰＬＴ＞２０×１０９／Ｌ，并
脱离血小板输注。供受者嵌合率≥９５％为造血干细胞
完全植入指标。随访期间，每周检测患者血常规、血生

化，分别比较两组患者 Ｈｂ、ＰＬＴ、白细胞（ｗｈｉｔｅｂｌｏｏｄ
ｃｅｌｌ，ＷＢＣ）在２、４、８周的变化。随访期间多次复查骨
髓，所有患者骨髓增生活跃，粒系增生活跃，红系增生活

跃到明显活跃，巨核细胞３～４５个／全片，未行铁染色。
１．５　随访
　　采用门诊随访的方式。随访内容包括血常规、
ＳＦ、血生化、嵌合度、骨髓以及治疗期间不良反应。所
有患者随访期间持续处于原发病完全缓解和供受者完

全嵌合状态。随访期间两组患者均未发生严重感染、

Ⅱ度以上ＧＶＨＤ、复发等并发症，均未使用其他促进造
血的药物且均未接受成分输血治疗。

１．６　统计学分析
　　使用 ＳＰＳＳ２４．０统计软件进行分析。对计量资料
进行正态性检验，正态分布资料以 珋ｘ±ｓ表示，采用 ｔ检
验，非正态分布资料以中位数（范围）表示，采用

Ｗｉｌｃｏｘｏｎ检验；计数资料以例（％）表示，采用χ２检验。
检验水准α＝０．０５。

２　结果

２．１　血液学变化
　　治疗组和对照组的 Ｈｂ、ＰＬＴ、ＷＢＣ中位基线水平
差异均无统计学意义（表２）。在治疗后２、４、８周，治
疗组和对照组 Ｈｂ和 ＰＬＴ变化差异均有统计学意义
（Ｐ＜０．０５，表２），治疗组较对照组均有明显提升；而治
疗组和对照组ＷＢＣ均未有明显变化（表２）。
２．２　血清铁蛋白水平的变化
　　治疗组和对照组 ＳＦ的中位基线水平差异无统计
学意义（Ｐ＝０．１７７，表２）。在治疗后４、８周，治疗组和
对照组 ＳＦ的中位数变化差异均有统计学意义（Ｐ＜
０．００１，表２），治疗组ＳＦ水平较对照组有明显下降。
２．３　地拉罗司治疗的安全性
　　地拉罗司治疗期间，患者出现的不良反应主要为恶
心呕吐（６例）、轻度腹泻（３例）、轻度皮疹（２例）、轻度
肝损（２例），予以治疗后症状好转。治疗组患者均未发
生消化道严重出血、肝肾功能严重损害等不良反应。

表２　治疗组和对照组患者血常规和铁蛋白的变化
［中位数（范围）］

指标 治疗组（ｎ＝２１） 对照组（ｎ＝１７） Ｐ值

Ｈｂ／ｇ·Ｌ－１

　治疗前 ７６（６１～８９） ８１（６５～９２） ０．１７２
　△０～２ １０（－４～２１） ６（－１０～１１） ０．０１１
　△０～４ １９（５～３２） １１（－８～１６） ０．００９
　△０～８ ２５（６～３８） １３（－３～１９） ０．００１

ＰＬＴ／×１０９·Ｌ－１

　治疗前 ６８（４３～９５） ７３（４８～９９） ０．２９０
　△０～２ ２６（４～６７） １５（－１１～２４） ０．００８
　△０～４ ３４（１１～８３） １８（５～２９） ０．００２
　△０～８ ３８（２１～９９） ２３（９～４１） ０．００１

ＷＢＣ／×１０９·Ｌ－１

　治疗前 ３．７（２．１～５．９） ４．３（２．６～６．４） ０．４９０
　△０～２ ０．７（－１．２～２．４） ０．４（－０．８～２．１） ０．５８７
　△０～４ ０．５（－０．９～２．１） －０．２（－１．４～１．８） ０．５０８
　△０～８ ０．９（－０．７～２．７） ０．６（－１．０～２．３） ０．３４０

ＳＦ／μｇ·Ｌ－１

　治疗前 ２４５６（１８１５～４７５３） １９４２（１１４３～３９４３） ０．１７７
　△０～４ －８６７（－１９１８～４７７） ４３６（－４０８～４６７） ＜０．００１
　△０～８ －１２４３（－２７８４～３６４） ５４１（－６７４～５７８） ＜０．００１

△０～２：从基线到第２周的上升值；△０～４：从基线到第４周
的上升值；△０～８：从基线到第８周的上升值

３　讨论

　　随着供者来源的多样化和移植技术的提高，ａｌｌｏ
ＨＳＣＴ成为恶性血液病重要的治疗方式。然而移植后
复发、ＧＶＨＤ、移植物功能不良（ｐｏｏｒｇｒａｆｔｆｕｎｃｔｉｏｎ，
ＰＧＦ）等并发症都会严重影响预后，是目前研究的焦
点。ＰＧＦ是一种移植后早期严重的并发症，发生率可
达 ５％～２７％［７］，其具体机制尚未完全阐明，目前认为
ＰＧＦ的发生可能与免疫机制异常和骨髓微环境受损
有关。前者主要与辅助 Ｔ细胞的比例失衡导致细胞
因子水平的变化和造血干／祖细胞的损伤、抗供者特异
性抗体破坏血管内皮细胞影响骨髓的造血功能等有

关；而后者则可能与细胞因子等对造血干细胞的调控

失衡、信号传导通路的异常激活、氧化应激水平升高等

有关［１１］。目前，ＰＧＦ尚无有效的治疗手段，可采用的
治疗措施包含二次供者细胞输注、间充质干细胞治疗、

细胞因子支持等［１２－１３］，但其有效性尚未得到强有力的

证实。由于ＰＧＦ治疗手段的缺乏且可增加出血、严重
感染等风险，患者预后极差。北京大学人民医院 ＳＵＮ
等［８］回顾性分析了５６４例移植患者，其中发生继发性
ＰＧＦ的有２８例，累积发病率为５．７％，继发性ＰＧＦ患者
移植后１年的总体生存率显著低于移植物功能良好
（ｇｏｏｄｇｒａｆｔｆｕｎｃｔｉｏｎ，ＧＧＦ）患者（５０．５％ｖｓ８７．２％，Ｐ＜

４０３２ 　　　　　　　　　　　　　　第三军医大学学报，２０２１，４３（２１）　　 　　　　　　ｈｔｔｐ：／／ａａｍｍｔ．ｔｍｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ　



０．００１）。ＺＨＡＯ等［７］对８３０例患者进行了 １∶４比例
的巢式病例对照研究，其中原发性 ＰＧＦ２４例，原发性
ＰＧＦ患者移植后１年的总体生存率显著低于 ＧＧＦ患
者（２５．０％ ｖｓ９０．６％；Ｐ＜０．００１），且低 ＣＤ３４＋细胞数
量、ＳＦ、脾大被认为是原发性ＰＧＦ的独立危险因素。
　　铁过载可能是导致造血功能不良的原因之一，并
且是ａｌｌｏＨＳＣＴ患者常见的并发症，发生率高达３０％～
６０％［３］。ａｌｌｏＨＳＣＴ患者发生铁过载可能与移植前后
大量输注红细胞、化疗相关黏膜炎导致肠道铁吸收增

加、受损组织铁释放增加等有关［１４］。ＭＥＹＥＲ等［１５］对

２９０例ａｌｌｏＨＳＣＴ患者进行研究，证实了移植后铁过载
对预后的不利影响，ＳＦ水平在移植后的前３个月达到
峰值，然后在移植后５年降至正常。
　　有研究表明，ＭＤＳ患者移植前使用祛铁治疗可降
低移植后并发症，并加快造血重建［９］，但较少有研究

关注移植后使用铁螯合剂对造血功能的影响，特别是

对摆脱输血依赖的影响。在移植领域之外，祛铁治疗

能够显著改善地中海贫血和大量输血的 ＭＤＳ患者的
造血功能［１６－１７］。本研究主要探讨祛铁治疗对 ａｌｌｏ
ＨＳＣＴ后铁过载患者造血功能的影响。
　　本研究结果显示，治疗组４、８周后的ＳＦ与基线相
比有显著下降，且与对照组相比差异有统计学意义

（Ｐ＜０．０５）。地拉罗司能够快速降低移植后患者的铁
负荷。但有３例患者在治疗期间ＳＦ较基线增加，考虑
可能受到其他引起铁蛋白升高的因素干扰。为了更准

确反映铁过载，需要对铁负荷进行高度特异性和更准

确的测量，如磁共振成像或肝活检［１８］。因其花费较高

和有创操作等原因，限制了在临床工作中的使用，患者

及家属接受度普遍不高。

　　本研究结果显示，治疗组 Ｈｂ在２周即有升高，在
４～８周时能够较基线水平有明显的改善，且与对照组
相比差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。表明祛铁治疗能
够对移植后患者的血红蛋白水平有明显的改善作用。

我们发现，治疗组不仅红系造血有明显改善，ＰＬＴ也较
基线水平有明显升高，说明祛铁治疗不仅对红系有改

善，对ＰＬＴ计数的提升也能起到促进作用。祛铁治疗
对ＷＢＣ计数无明显影响，但因本研究未对淋巴细胞
亚群和中性粒细胞进行分析，所以祛铁治疗对 ＷＢＣ
计数的影响有待进一步研究证实。祛铁治疗期间除轻

度的胃肠道反应、轻度肝损及轻度皮疹外，未发生其他

不良反应，患者耐受性良好。

　　铁是造血的必需元素。但有研究显示，铁过载会
升高ＣＤ３４＋细胞中 ＲＯＳ水平，从而抑制造血干／祖细
胞的自我更新，诱导ＤＮＡ损伤和凋亡，导致造血干／祖

细胞过早衰竭和造血功能障碍［６］。此外，移植后造血

功能恢复不良的发生可能与骨髓微环境中活性氧自由

基的增加有关，它能干扰造血调节蛋白的基因表

达［５］。有小鼠模型实验进一步证实，铁过载通过降低磷

脂酰肌醇 ３激酶 （ＰＩ３Ｋ）的升高和叉头蛋白 Ｏ３
（ＦＯＸＯ３）ｍＲＮＡ表达，诱导过多的ＲＯＳ产生，损害正常
的骨髓微环境，抑制骨髓的造血功能，而祛铁治疗能够

减轻细胞损伤并抑制铁过载的信号通路，改善造血功

能［１９］。有动物实验观察到铁过载小鼠中肝脏血小板生

成素（ｔｈｒｏｍｂｏｐｏｉｅｔｉｎ，ＴＰＯ）表达减少［２０］。ＴＰＯ是造血
干细胞增殖和血小板生成所必需的细胞因子，主要由肝

脏产生，ＴＰＯ不足可能导致骨髓移植后造血恢复延迟。
因此推测祛铁治疗可能促进移植后铁过载患者ＰＬＴ的
提升，但本研究未监测祛铁治疗前后ＴＰＯ水平的变化，
下一步拟监测祛铁治疗前后 ＴＰＯ水平的变化，从而进
一步挖掘祛铁治疗改善ＰＬＴ水平可能的作用机制。
　　本研究样本量有限，研究结果存在一定的局限性。
再生障碍性贫血等良性血液病常需输注大量红细胞，但

因骨髓衰竭导致铁利用减少，因此高风险发生铁过载［２１］。

而本研究纳入的病种主要为恶性血液病，存在一定的局

限性。下一步拟扩大样本量，同时纳入骨髓衰竭性疾病

等良性疾病，以便进一步验证祛铁治疗的效果。

　　综上，本研究结果显示，异基因造血干细胞移植后铁
过载的恶性血液病患者使用祛铁治疗能够有效改善造血

功能。其具体作用机制有待前瞻性研究进一步明确。
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ａｌｌｏｇｅｎｅｉｃｈｅｍａｔｏｐｏｉｅｔｉｃｃｅｌｌｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎｆｏｒｈｅｍａｔｏｌｏｇｉｃａｌ
ｄｉｓｅａｓｅｓｉｎＣｈｉｎａｒｅｃｏｍｍｅｎｄａｔｉｏｎｓｆｒｏｍｔｈｅＣｈｉｎｅｓｅＳｏｃｉｅｔｙ
ｏｆＨｅｍａｔｏｌｏｇｙ［Ｊ］．ＪＨｅｍａｔｏｌＯｎｃｏｌ，２０１８，１１（１）：３３．
ＤＯＩ：１０．１１８６／ｓ１３０４５０１８０５６４ｘ．

［２］ＫＨＡＮＭＡ，ＢＡＳＨＩＲＱ，ＣＨＡＵＤＨＲＹＱＵ，ｅｔａｌ．Ｒｅｖｉｅｗ
ｏｆｈａｐｌｏｉｄｅｎｔｉｃａｌｈｅｍａｔｏｐｏｉｅｔｉｃｃｅｌｌｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ［Ｊ］．Ｊ
ＧｌｏｂＯｎｃｏｌ，２０１８，４：１－１３．ＤＯＩ：１０．１２００／ｊｇｏ．１８．００１３０．

［３］ＩＮＡＭＯＴＯＹ，ＬＥＥＳＪ．Ｌａｔｅｅｆｆｅｃｔｓｏｆｂｌｏｏｄａｎｄｍａｒｒｏｗ
ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ［Ｊ］．Ｈａｅｍａｔｏｌｏｇｉｃａ，２０１７，１０２（４）：６１４－
６２５．ＤＯＩ：１０．３３２４／ｈａｅｍａｔｏｌ．２０１６．１５０２５０．

［４］ＫＯＮＴＯＧＨＩＯＲＧＨＥＳＧＪ．Ｈｏｗｔｏｍａｎａｇｅｉｒｏｎｔｏｘｉｃｉｔｙｉｎ
ｐｏｓｔａｌｌｏｇｅｎｅｉｃｈｅｍａｔｏｐｏｉｅｔｉｃｓｔｅｍｃｅｌｌｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ？［Ｊ］．
ＥｘｐｅｒｔＲｅｖＨｅｍａｔｏｌ，２０２０，１３（４）：２９９－３０２．ＤＯＩ：１０．
１０８０／１７４７４０８６．２０２０．１７１９３５９．

［５］ＫＯＮＧＹ，ＳＯＮＧＹ，ＨＵＹ，ｅｔａｌ．Ｉｎｃｒｅａｓｅｄｒｅａｃｔｉｖｅｏｘｙｇｅｎ
ｓｐｅｃｉｅｓａｎｄｅｘｈａｕｓｔｉｏｎｏｆｑｕｉｅｓｃｅｎｔＣＤ３４ｐｏｓｉｔｉｖｅｂｏｎｅ
ｍａｒｒｏｗｃｅｌｌｓｍａｙｃｏｎｔｒｉｂｕｔｅｔｏｐｏｏｒｇｒａｆｔｆｕｎｃｔｉｏｎａｆｔｅｒ

５０３２　ｈｔｔｐ：／／ａａｍｍｔ．ｔｍｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ　　 　　　　　　第三军医大学学报，２０２１，４３（２１）



ａｌｌｏｔｒａｎｓｐｌａｎｔｓ［Ｊ］．Ｏｎｃｏｔａｒｇｅｔ，２０１６，７（２１）：３０８９２－
３０９０６．ＤＯＩ：１０．１８６３２／ｏｎｃｏｔａｒｇｅｔ．８８１０．

［６］ＩＳＩＤＯＲＩＡ，ＢＯＲＩＮＬ，ＥＬＬＩＥ，ｅｔａｌ．ＩｒｏｎｔｏｘｉｃｉｔｙＩｔｓ
ｅｆｆｅｃｔｏｎｔｈｅｂｏｎｅｍａｒｒｏｗ［Ｊ］．ＢｌｏｏｄＲｅｖ，２０１８，３２（６）：
４７３－４７９．ＤＯＩ：１０．１０１６／ｊ．ｂｌｒｅ．２０１８．０４．００４．

［７］ＺＨＡＯＹ，ＧＡＯＦ，ＳＨＩＪ，ｅｔａｌ．Ｉｎｃｉｄｅｎｃｅ，ｒｉｓｋｆａｃｔｏｒｓ，ａｎｄ
ｏｕｔｃｏｍｅｓｏｆｐｒｉｍａｒｙｐｏｏｒｇｒａｆｔｆｕｎｃｔｉｏｎａｆｔｅｒａｌｌｏｇｅｎｅｉｃ
ｈｅｍａｔｏｐｏｉｅｔｉｃｓｔｅｍ ｃｅｌｌｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ［Ｊ］．ＢｉｏｌＢｌｏｏｄ
ＭａｒｒｏｗＴｒａｎｓｐｌａｎｔ，２０１９，２５（９）：１８９８－１９０７．ＤＯＩ：１０．
１０１６／ｊ．ｂｂｍｔ．２０１９．０５．０３６．

［８］ＳＵＮＹＱ，ＷＡＮＧＹ，ＺＨＡＮＧＸＨ，ｅｔａｌ．Ｖｉｒｕｓｒｅａｃｔｉｖａｔｉｏｎ
ａｎｄｌｏｗ ｄｏｓｅｏｆＣＤ３４＋ ｃｅｌｌ，ｒａｔｈｅｒｔｈａｎｈａｐｌｏｉｄｅｎｔｉｃａｌ
ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ，ｗｅｒｅａｓｓｏｃｉａｔｅｄｗｉｔｈｓｅｃｏｎｄａｒｙｐｏｏｒｇｒａｆｔ
ｆｕｎｃｔｉｏｎｗｉｔｈｉｎｔｈｅｆｉｒｓｔ１００ｄａｙｓａｆｔｅｒａｌｌｏｇｅｎｅｉｃｓｔｅｍｃｅｌｌ
ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ［Ｊ］．ＡｎｎＨｅｍａｔｏｌ，２０１９，９８（８）：１８７７－
１８８３．ＤＯＩ：１０．１００７／ｓ００２７７０１９０３７１５ｗ．

［９］顾彩红，李彩霞，叶璐，等．祛铁治疗对伴铁过载骨髓增生
异常综合征患者异基因造血干细胞移植的影响［Ｊ］．中华
血液学杂志，２０１６，３７（３）：１８９－１９３．ＤＯＩ：１０．３７６０／ｃｍａ．ｊ．
ｉｓｓｎ．０２５３２７２７．２０１６．０３．００３．
ＧＵＣＨ，ＬＩＣＸ，ＹＥＬ，ｅｔａｌ．Ｅｆｆｅｃｔｏｆｉｒｏｎｒｅｍｏｖａｌｔｈｅｒａｐｙ
ｏｎａｌｌｏｇｅｎｅｉｃｈｅｍａｔｏｐｏｉｅｔｉｃｓｔｅｍ ｃｅｌｌｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ ｉｎ
ｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｉｒｏｎｏｖｅｒｌｏａｄｍｙｅｌｏｄｙｓｐｌａｓｔｉｃｓｙｎｄｒｏｍｅ［Ｊ］．
ＣｈｉｎＪＨｅｍａｔｏｌ，２０１６，３７（３）：１８９－１９３．ＤＯＩ：１０．３７６０／
ｃｍａ．ｊ．ｉｓｓｎ．０２５３２７２７．２０１６．０３．００３．

［１０］ＬＯＫＥＪ，ＭＡＬＬＡＤＩＲ，ＭＯＳＳＰ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅｒｏｌｅｏｆ
ａｌｌｏｇｅｎｅｉｃｓｔｅｍｃｅｌｌｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎｉｎｔｈｅｍａｎａｇｅｍｅｎｔｏｆ
ａｃｕｔｅｍｙｅｌｏｉｄｌｅｕｋａｅｍｉａ：ａｔｒｉｕｍｐｈｏｆｈｏｐｅａｎｄｅｘｐｅｒｉｅｎｃｅ
［Ｊ］．ＢｒＪＨａｅｍａｔｏｌ，２０２０，１８８（１）：１２９－１４６．ＤＯＩ：１０．
１１１１／ｂｊｈ．１６３５５．

［１１］王佳丽，韩明哲．异基因造血干细胞移植后植入功能不
良发生机制研究进展［Ｊ］．中华血液学杂志，２０１９，４０
（９）：７９２－７９５．ＤＯＩ：１０．３７６０／ｃｍａ．ｊ．ｉｓｓｎ．０２５３２７２７．
２０１９．０９．０２１．
ＷＡＮＧＪＬ，ＨＡＮＭ Ｚ．Ｔｈｅｐａｔｈｏｇｅｎｅｓｉｓｏｆｐｏｏｒｇｒａｆｔ
ｆｕｎｃｔｉｏｎ ａｆｔｅｒ ａｌｌｏｇｅｎｅｉｃ ｈｅｍａｔｏｐｏｉｅｔｉｃ ｓｔｅｍ ｃｅｌｌ
ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ［Ｊ］．ＣｈｉｎＪＨｅｍａｔｏｌ，２０１９，４０（９）：７９２－
７９５．ＤＯＩ：１０．３７６０／ｃｍａ．ｊ．ｉｓｓｎ．０２５３２７２７．２０１９．０９．０２１．

［１２］ＳＯＮＧＹ，ＺＨＡＯＨＹ，ＬＹＵＺＳ，ｅｔａｌ．Ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎａｌｂｏｎｅ
ｍａｒｒｏｗｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌｓｔｅｍｃｅｌｌｓｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｐｏｏｒｇｒａｆｔ
ｆｕｎｃｔｉｏｎ ａｆｔｅｒ ａｌｌｏｇｅｎｅｉｃ ｈｅｍａｔｏｐｏｉｅｔｉｃ ｓｔｅｍ ｃｅｌｌ
ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ［Ｊ］．ＢｉｏｌＢｌｏｏｄＭａｒｒｏｗＴｒａｎｓｐｌａｎｔ，２０１８，２４
（１０）：１９８１－１９８９．ＤＯＩ：１０．１０１６／ｊ．ｂｂｍｔ．２０１８．０６．０２１．

［１３］ＧＨＯＢＡＤＩＡ，ＦＩＡＬＡＭＡ，ＲＡＭＳＩＮＧＨＧ，ｅｔａｌ．Ｆｒｅｓｈｏｒ
ｃｒｙｏｐｒｅｓｅｒｖｅｄＣＤ３４＋ｓｅｌｅｃｔｅｄｍｏｂｉｌｉｚｅｄｐｅｒｉｐｈｅｒａｌｂｌｏｏｄ

ｓｔｅｍａｎｄｐｒｏｇｅｎｉｔｏｒｃｅｌｌｓｆｏｒｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｐｏｏｒｇｒａｆｔ
ｆｕｎｃｔｉｏｎａｆｔｅｒａｌｌｏｇｅｎｅｉｃｈｅｍａｔｏｐｏｉｅｔｉｃｃｅｌｌｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ
［Ｊ］．ＢｉｏｌＢｌｏｏｄＭａｒｒｏｗＴｒａｎｓｐｌａｎｔ，２０１７，２３（７）：１０７２－
１０７７．ＤＯＩ：１０．１０１６／ｊ．ｂｂｍｔ．２０１７．０３．０１９．

［１４］ＡＴＩＬＬＡＥ，ＴＯＰＲＡＫＳＫ，ＤＥＭＩＲＥＲＴ．Ｃｕｒｒｅｎｔｒｅｖｉｅｗｏｆ
ｉｒｏｎｏｖｅｒｌｏａｄａｎｄｒｅｌａｔｅｄｃｏｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓｉｎｈｅｍａｔｏｐｏｉｅｔｉｃｓｔｅｍ
ｃｅｌｌｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ［Ｊ］．ＴｕｒｋＪＨａｅｍａｔｏｌ，２０１７，３４（１）：
１－９．ＤＯＩ：１０．４２７４／ｔｊｈ．２０１６．０４５０．

［１５］ＭＥＹＥＲＳＣ，Ｏ’ＭＥＡＲＡＡ，ＢＵＳＥＲＡＳ，ｅｔａｌ．Ｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃ
ｉｍｐａｃｔｏｆｐｏｓｔｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎｉｒｏｎｏｖｅｒｌｏａｄａｆｔｅｒａｌｌｏｇｅｎｅｉｃｓｔｅｍ
ｃｅｌｌｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ［Ｊ］．ＢｉｏｌＢｌｏｏｄＭａｒｒｏｗＴｒａｎｓｐｌａｎｔ，２０１３，
１９（３）：４４０－４４４．ＤＯＩ：１０．１０１６／ｊ．ｂｂｍｔ．２０１２．１０．０１２．

［１６］ＬＥＩＴＣＨＨＡ， ＧＡＴＴＥＲＭＡＮＮ Ｎ． Ｈｅｍａｔｏｌｏｇｉｃ
ｉｍｐｒｏｖｅｍｅｎｔｗｉｔｈｉｒｏｎｃｈｅｌａｔｉｏｎｔｈｅｒａｐｙｉｎｍｙｅｌｏｄｙｓｐｌａｓｔｉｃ
ｓｙｎｄｒｏｍｅｓ： Ｃｌｉｎｉｃａｌｄａｔａ， ｐｏｔｅｎｔｉａｌｍｅｃｈａｎｉｓｍｓ， ａｎｄ
ｏｕｔｓｔａｎｄｉｎｇｑｕｅｓｔｉｏｎｓ［Ｊ］．ＣｒｉｔＲｅｖＯｎｃｏｌＨｅｍａｔｏｌ，２０１９，
１４１：５４－７２．ＤＯＩ：１０．１０１６／ｊ．ｃｒｉｔｒｅｖｏｎｃ．２０１９．０６．００２．

［１７］ＱＵＡＲＴＡＡ，ＳＧＨＥＲＺＡＮ，ＰＡＳＡＮＩＳＩＡ，ｅｔａｌ．Ｓｗｉｔｃｈｉｎｇ
ｆｒｏｍ ｄｉｓｐｅｒｓｉｂｌｅ ｔｏ ｆｉｌｍ ｃｏａｔｅｄ ｔａｂｌｅｔｆｏｒｍｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ
ｄｅｆｅｒａｓｉｒｏｘｉｍｐｒｏｖｅｓｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎｌｅｖｅｌｓａｎｄｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎａｌ
ｉｎｔｅｒｖａｌｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎｄｅｐｅｎｄｅｎｔｔｈａｌａｓｓｅｍｉａ
［Ｊ］．ＢｒＪＨａｅｍａｔｏｌ，２０２０，１８９（２）：ｅ６０－ｅ６３．ＤＯＩ：１０．
１１１１／ｂｊｈ．１６４６８．

［１８］ＶＩＰＲＡＫＡＳＩＴＶ，ＡＪＬＡＮＡ，ＡＹＤＩＮＯＫＹ，ｅｔａｌ．ＭＲＩｆｏｒ
ｔｈｅｄｉａｇｎｏｓｉｓｏｆｃａｒｄｉａｃａｎｄｌｉｖｅｒｉｒｏｎｏｖｅｒｌｏａｄｉｎｐａｔｉｅｎｔｓ
ｗｉｔｈｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎｄｅｐｅｎｄｅｎｔｔｈａｌａｓｓｅｍｉａ：ａｎａｌｇｏｒｉｔｈｍ ｔｏ
ｇｕｉｄｅｃｌｉｎｉｃａｌｕｓｅｗｈｅｎａｖａｉｌａｂｉｌｉｔｙｉｓｌｉｍｉｔｅｄ［Ｊ］．ＡｍＪ
Ｈｅｍａｔｏｌ，２０１８，９３（６）：Ｅ１３５－Ｅ１３７．ＤＯＩ：１０．１００２／ａｊｈ．
２５０７５．

［１９］ＺＨＡＮＧＹ，ＺＨＡＩＷ，ＺＨＡＯＭ，ｅｔａｌ．Ｅｆｆｅｃｔｓｏｆｉｒｏｎ
ｏｖｅｒｌｏａｄｏｎｔｈｅｂｏｎｅｍａｒｒｏｗｍｉｃｒｏｅｎｖｉｒｏｎｍｅｎｔｉｎｍｉｃｅ［Ｊ］．
ＰＬｏＳＯＮＥ，２０１５，１０（３）：ｅ０１２０２１９．ＤＯＩ：１０．１３７１／
ｊｏｕｒｎａｌ．ｐｏｎｅ．０１２０２１９．

［２０］ＯＫＡＢＥＨ，ＳＵＺＵＫＩＴ，ＵＥＨＡＲＡＥ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅｂｏｎｅ
ｍａｒｒｏｗｈｅｍａｔｏｐｏｉｅｔｉｃｍｉｃｒｏｅｎｖｉｒｏｎｍｅｎｔｉｓｉｍｐａｉｒｅｄｉｎｉｒｏｎ
ｏｖｅｒｌｏａｄｅｄｍｉｃｅ［Ｊ］．ＥｕｒＪＨａｅｍａｔｏｌ，２０１４，９３（２）：１１８－
１２８．ＤＯＩ：１０．１１１１／ｅｊｈ．１２３０９．

［２１］ＺＨＡＮＧＸ，ＳＨＩＹ，ＨＵＡＮＧＹ，ｅｔａｌ．Ｓｅｒｕｍｆｅｒｒｉｔｉｎｉｓａ
ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｐｒｅｄｉｃｔｏｒｆｒｏｍ ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎｈｉｓｔｏｒｙｆｏｒａｌｌｏｇｅｎｅｉｃ
ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎｏｕｔｃｏｍｅｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｓｅｖｅｒｅａｐｌａｓｔｉｃ
Ａｎｅｍｉａ［Ｊ］．Ｈｅｍａｔｏｌｏｇｙ，２０１８，２３（５）：２９１－２９８．ＤＯＩ：
１０．１０８０／１０２４５３３２．２０１７．１３９０９２９．

（收稿：２０２１０８１６；修回：２０２１０９０５）

（编辑　汪勤俭）

６０３２ 　　　　　　　　　　　　　　第三军医大学学报，２０２１，４３（２１）　　 　　　　　　ｈｔｔｐ：／／ａａｍｍｔ．ｔｍｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ　




