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胎肝细胞悬液输注治疗某些血液病前后血象及临床观察

注坤铭 滕本秀 王庆余 彭贤贵 高全杰 刘 林 武大林 (第二附属医院 血液科 )

提 共 用自身对比法分析观察血液病6 4例
,

F L I 30 例 次 治 疗前后血象及临床疗效
。

化疗组

F IL 后两周W B C 及 B P C上升 20 %以上者分别为 7 5%及 70
。
3% , 与自身单纯化疗相比相差非常显 著

( P < 。 .

00 ” , 但 R o t改变不明显
。

升血药组中急性粒缺疗效显著迅速 , 纯红再障一例经自身 F L I

后缓解两年未复发
。

A M F一例 F L l l7 次仅有短暂血象改善
,

后加用维生 D : 治疗后缓 解 15 个月
。

慢

性再障
,

难治性贫血及 I T P疗效不显著不持久
。

F L I的细胞数量与疗效无明显相关
、

供受者 A B O

血型不同的F L I无不良反应
。

F L I疗效机制中体液因素比细胞因素似更重要
。

关. 询 血液病一药物疗法 , 肝
,

胎儿 , 粒细胞缺乏症一治疗 , 贫血
,

再生障碍性一治疗

骨做造血功能障碍性疾病目前治疗尚有

一定困难
,

用胎肝细胞液输注 ( F L )I 或 移

植 ( F L T ) 治疗虽有 30 余年历史
,

但临床实

际意义如何
,

意见不一
,

近几年国内外又取

得一些新的认 识 并 正 向 深 度 及 广 度探

讨`’ )`急) ` ’ 忽 )。
`

我院 2 9 5 5~ 1 9 8 6两年中以 F L I辅

助治疗血液病 46 例
,

共 1 30 例 次
,

各病种有

不同疗效
,

初步小结如下
:

材 料 与 方 法

住院血液病病人杨例 (男 30 例
,

女 16 例
,

年龄为

打 ~ 6`岁
,

平均 4 .2 4岁 )
。

凡血象有白细胞
、

红细

胞或血小板减少
,

和 /或骨髓增生低下
,

和 /或病态

造血
,

经常规方法治疗疗效不显者均 选 为 F L I 对

象
。

用自身对比方法
,

对比常规治疗后及其加 F L I

后对近期血象的改变
。

病例分两大组
,

一组为血液

系统恶性病
,

其中急性白血病《A L ) 17 例 ( A L L 4

例
, A N L L 1 3例 )

,

恶性淋巴瘤 ( M L )及多发性骨髓

润《M M )各 3 例 , 均先用化疗 1 ~ 4 疗程
.

大多在

血象明显减低和 /或骨髓抑制时
,

化疗方案及剂量不

改变的条件下加 F L I
,

此统称为化疗组
。

另一组为

造血障碍性或原发性血液病
.

其中再生障碍性贫血

(A A ) 8 例 ( CA A 6 例
,

P R C A 3 例 ) , 骨髓异常增

生的难治性贫血 ( R A ) 6 例 (其中含铁粒幼细胞贫血

忍例) , 急性骨位纤维化 ( A M F ) 1 例 , 原发性血小

板减少性萦夜 (I T P ) 5 例及急性药物性粒细胞缺乏

症 (人G ) 4例
。

除A G入院一周后即加 F L I外
,

均先

用常规治疗 2 一 8 周后不显效时再加 F L I
,

此统称

升血药组
。

入院即查骨髓
,

每周查全血象两次
,

必

要时由专人复查
。

因红细胞数及 H b 量受出血及输

血因素影响未列入近期分析
。

自身对比常规治疗后

及其加 F L I后两周内
,

与治疗前比较时超过 2。 %者

属
“
上升 ” 或

“
下降

” , 未 超 过 20 %者 属
“
无改

变
” 。

胎肝细胞悬液的制备及 静 脉输 注 方 法 与 文

献
`卜 11 ,

介绍基本相似
,

105 例次未用任 何药物预防

仅见三次低热
、

一次高热反应
,

大部分在 F IL 后 2~ 3

天精神好转
。

99 例次悬液细胞 计 数 为。
.

63 一 12 又

1 0 . / z o o m l ( 2
.

2 6 x 1 0 7一 2
.

4 x 2 0 5 / k g )平 均 为透
.

3 5

士 2
.

7 x 1 0 .
/ Zo o m l ( 8

.

7 6 x 1 0 ’ / kg ) ,

活 细胞 率 为

62 ~ 10 。%
,

平均为 88
.

7 %
。

曾加 肝 素抗凝的 悬液

2。份
,

细胞数减少 ( 0
.

1 5一 6
.

3 x 1 0 . / Zo o m l )
,

且 有

时可见絮块状物但活细胞率不少 (7 8~ 96 % )
。

结 果

化疗组化疗后与加 F L I后比较
,

W B C (白细胞 )

及 B P C (血小板 )的改变均相差非常显著 ( P < 0
.

0 0 1 ) ,

而 R e (t 网织红细胞 )的改变相差不显著 ( P > 。 .

05 )见

(表 D
。

结果表明化疗后如加 F L I在近期有提升W B C

及 B PC 的作用
,

但对 R e t不明显
。

升血药组在常规治疗无效时 加 F L I后 W B C
.

B P C及 R e t上升率见 (表2 )
,

提升幅度为 4 0~ 2 5 0 ,`
。

其中人 G的疗效最好
,

W B C 回升快
,

回 升 幅 度 最

大
.

除一例因脑出血死亡外
,

3 例均在三周内痊愈

出院
.

比过去无 F L I者恢复快
。

A A S 例中 7 例 F L I
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表 1

诊 例 次 治疗

断 数 数 情况

化疗组化疗加 F L I与否三个血 象指标改 变的比较

W B C B P C R e t

上升 无改变 下降 上升 无改变 下降 上升 未查

00,臼咋̀4

( 7
。
1 )

1 3

A L

2

( 3
。
6 )

4 1

( 7 3
。
2 )

( 1
。
8 )

3 8

( 6 7
。
8 )

( 2 3
。
2 )

3

( 3
。
4 )

4 2

( 7 5
。
0 )

1 5

( 2 6
。
8 )

22

、.r、 .
刀、 .矛

OUnó0

甘J.1工.11孟r气8:0
了.、,é

了、

222424

M L

M M

化疗后
1 7 5 6

加 F L I后

化疗后
3 5

加 F L I后

化疗后

5 0

( 8 9
。
3 )

1 0

( 1 7
。
9 )

4

( 8 0
。
0 )

0

( 8 0
。
0 ) ( 2 0

。

4

( 8 0
。
0 )

3

( 8
。

3 )
1 2

( 3 3
。
3 )

0

2

( 6 6
。
7 )

无改变 下降

1 3 2 0

( 3 6
。
1 ) ( 55

。
6 )

8 1 6

( 2 2
。
2 ) ( 44

。
4 )

2 1

( 6 6
。
6 ) ( 33

。

3 )

1

( 33
。
3 )

8 3

1

( 1 0 0
。
0 )

力。 F L I后 ( , 。

灵
。 )

1 2

( 3 3
。
3 ) ( 6 6

。
7 )

0 0 3

( 10 0
。
0 )

3 2

( 6 0
。
0 ) ( 4 0

。
0 )

0 1

( 2 0
。
0 )

0 3

( 1 0 0
。
0 )

0 0 1

( 1 0 0
。
0 )

化疗后
合计 2 3 6 4

加 F L I后
6

O ) ( 9
.

5 6

( 8 7
。
5 )

1 0

( 1 5
。
6 )

1

( 1
。
6 )

4 5

( 7 0
。
3 )

1 6

( 2 5
。
0 )

3

( 4
。
7 )

4 7

( 7 3
。
4 )

1 6

( 2 5
。
0 )

3

( 7
。

5 )

1 5

( 3 7
。
5 )

1 6

( 4 0
。
0 )

8

( 2 0
。
0 )

2 1

( 5 2
。
5 )

1 7

( 4 2
。

5 )

、刀`、矛J比ùj性

6.9
,上

.̀.n己.-̀,dJ块一勺

了̀月了

了龟

表 2 升血 药组加 F IL 后 三个血 象指标的改 变

诊 例 次

断 数 数

W B C B P C

上升 无改变 下降 上升 无改变 下降

1 6 1 7 1 1 1 1 2

( 6 6
。

7 ) ( 4
。
2 ) ( 2 9

。
1 ) ( 4 5

。
8 ) ( 4

。
2 ) ( 5 0

。
0 )

4 0 5
、

3 0 6

( 4 4
。
4 ) ( 5 5

。
6 ) ( 3 3

。
3 ) ( 6 6

。
7 )

1 1 2 4 1 0 3 4

( 6 4
。
7 ) ( 1 1

。
8 ) ( 2 3

。
5 ) ( 5 8

。
8 ) ( 1 7

。
7 ) ( 2 3

。
5 )

6 1 4 6
’

5

( 5 4
。
5 ) ( 9

。
1 ) ( 3 6

。
4 ) ( 5 4

。
5 ) ( 45

。
5 )

6 0 0 8 0 2

( 10 0
。
0 ) ( 6 0

。
0 ) ( 4 0

。
0 )

4 2 4 2 0 3 3 4 2 9

( 6 3
。
6 ) ( 6

。
1 ) ( 3 0

。
0 ) ( 5 0

。
0 ) ( 6

,
1 ) ( 4 3

。
9 )

R e t

上升 无改变 未查

29523Q
` .产、声
`、声、尹二马ù勺njn口

5.13人2.31.315
目rtJno几O

A A 8 2 4

R A 5 9

下降

4

( 3 3
。
3 )

1 2

A M F 1 1 7

I T P 6 1 1

A G 4 5

合计 2 3 6 6

8

( 6 6
。
7 )

2

( 2 8
。
6 )

3

( 3 7
。
5 )

4

( 6 6
。
7 )

2

( 6 6
。
7 )

1 9

( 5 2
。
8 )

名

( 2 5
。
0 )

2

(万
. 5 ) ( 41

。
7 )

. 括号内为百分率

后血象短暂回升
,

但 1 ~ 2 月后又复原状 , 仅一例

22 岁孕妇
,

妊娠 5 月
,

重度贫血 4 月
,

骨髓呈单纯

红细胞性再生障碍性贫血
,

常规治疗输血无效
。

经

自身 F L I后一周即见血象回升
,

三月内H b 达正常
,

骨髓红系回升至 n 一20 %随访25 个月已参加劳动
。

A M F
,

R A及 I T P经 F L I后仅部份血象短暂轻度上

升
,

15 ~ 40 天后又复原状
。

讨 论

F L I或 F L T 目前为国内外实验及临床研

究的重要课题
,

临床应用广 ( `一 ’ “ ,
。

本组临床

研究体会如下
:

一
、

F L I的疗效

本组化疗后血象下降和骨髓抑制经 F IL

后有明显加速恢复的效 果 与 文 献 报 道一

致 (s) (毛 )
。

但多数病人继续化疗血象 又 复 下

降
,

F L I对化疗过多的晚期患者 疗效较差
。

但对两例难治性急淋患者给大剂量甲氨喋吟

冲击性治疗
,

配合用四氢叶酸钙解毒及 FLI
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获得缓解
,

F L I 对恢复骨髓造血起 了辅助作

用
。

药物性 A G 加 F L I 后血象及髓象恢复比

过去无 F L I 者更快可能起了特异 性 治 疗效

果
。

本组再障疗效差
,

可能与未加强免疫抑

制剂的使用有关 (“ ) , 病例少
,

未严格分型也

影响疗效判断
。

但一例纯红再障亦未加大免

疫抑制药而经自身 F LI 获得较长期缓解
,

与

文献 《 . 〕报道结果很吻合
,

说明自身 F L I 刺激

造血功能恢复更为有效
,

但不能排除妊娠本

身对骨髓造血的影响
。

A M F经 F U 17 次仅有

短暂升血效果
,

加用维生素 D
:

治疗后很快

缓解达 15 个月 ( ’ 〕 ,

证明 F LI 配合其它有关治

疗疗效可能更好更稳定
。

R A及 IT P经 F U 的

疗效差可能与 R A 及 IT P 本身特殊发病机理

有关
。

二
、

胎 肝细胞数及 A B O血型与疗效的关

系

F LI 的疗效机理 目前认为除胎肝造血细

胞植入外
,

还可能有刺激造血的因子及非特

异性免疫机制 ( ’ “ 2 )
。

就 F L T来说大多认为输

入细胞越多
,

植入的机率就越 大
。

S t or b 等

要求在 3 x 10 .
/ k g以上

,

而严文 伟 等 认为

5 x 1 0
7

/ k g以上即有移植成功的机会 (“ )
。

而

对F L I 尚无统一要求
。

本组输入细胞数虽基

本达到要求
,

但观察分析细胞数多少与疗效

并非直接相关
。

我们观察悬液涂片中细胞几

乎一半是破碎退化细胞
。

雷伦等报道无细胞

全胎注射液治之再生障碍性贫血的基本治愈

率为 4 1
。

7%
,

总有效率为 91
。

7% ( . )
。

楼方定

等也认为输入细胞数与疗效之间似无明显相

关.()
。

我们同意 F U 疗效的主要机制 中
,

体

液因素比细胞因素似更重要
。

文献 多 强 调

F L T或 F LI 要求 A B O 血型相同 ( . )( ’ 。 ,
。

本组

FL I供受者血型相同 24 例次 ( 27
。

3% )
,

不

相同者 64 例次 ( 72
。

7% ) 临床无不良反应
,

升血效果也无明 显 差 别 与 文 献 报 道 相

似(’) ( ’ ` )。 胎肝悬液中红细胞很少
,

胎肝细胞

的A
、

B凝集原也很弱
,

虽血型 不同
,

但 临

床应用还是安全的
。

我们体会 F U 对许多血

液系统疾病有强力辅助治疗作用
,

有的还起

主要治疗作用
。

胎肝来源
、

悬液制备
、

输注

方法均较方便
,

副反应很少
,

值得临床推广

应用并进一步研究提高疗效
。
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