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摘 要:目的 探讨手动干预在治疗性白细胞单采术的临床疗效。方法 将50例高白细胞白血病(HLL)的慢性粒细

胞白血病(CML)患者随机分为对照组和干预组,每组25例,在化疗前应用血细胞分离机进行白细胞单采治疗,对照组常

规用机器自动细胞采集,干预组是手动干预进行白细胞采集,对比两组的疗效。结果 对照组与干预组患者术前外周血

象各指标比较差异无统计学意义(P>0.05)。对照组术后外周血象白细胞、中性粒细胞、血小板水平与术前比较差异无

统计学意义(P>0.05),血红蛋白差异有统计学意义(P<0.001)。干预组术后外周血象白细胞、中性粒细胞、血红蛋

白水平与术前比较差异有统计学意义(P<0.001或P<0.05),血小板差异无统计学意义(P>0.05)。治疗后干预组

患者白细胞、中性粒细胞、血红蛋白明显低于对照组,差异有统计学意义(P<0.001或P<0.05)。两组凝血功能各项

指标及肝肾功能各项指标治疗前后变化不大(P均>0.05)。结论 手动干预白细胞单采能快速降低高白细胞白血病的

慢性粒细胞白血病患者体内的白细胞数,同时会出现患者血红蛋白明显下降,出现重度贫血(Hb<60g/L)的风险也较

高。
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  Abstract: Objective Toexploretheclinicaleffectofmanualinterventionforthetherapeuticleukaphere-
sis. Methods Fiftypatientswithchronicmyelocyticleukemiaassociatedwithhighwhitebloodcellleukemia
wererandomlydividedintoacontrolgroupandaninterventiongroup,25casesineachgroup.Beforechemo-
therapy,bloodcellseparatorwasusedforthetherapeuticleukapheresis.Thewhitebloodcellcollectionwas
performedforthecontrolgroupbyusingmachineconventionallyandautomatically;andmanualintervention
forwhitebloodcollectionbybloodcellseparatorwasperformedfortheinterventiongroup.Thecurativeeffect
wascomparedbetweenthetwogroups. Results Beforeoperation,therewerenostatisticallysignificant
differencesbetweenthecontrolgroupandtheinterventiongroupontheindexesofperipheralhemogram(P>
0.05).Comparedthepreoperativeindexeswiththepostoperativeindexesinthecontrolgroup,therewereno
significantdifferencesontheperipheralhemogramleukocytecount,theneutrophilcountandthebloodplatelet
(P>0.05),whiletherewassignificantdifferenceonhemoglobin(P <0.001).Comparedthepreoperative
indexeswiththepostoperativeindexesintheinterventiongroup,thereweresignificantdifferencesonperipher-
alhemogramleukocytecount,neutrophilcountandhemoglobinvalues(P<0.001orP<0.05),whilethere
wasnosignificantdifferenceonbloodplateletcount(P>0.05).Aftertreatment,theinterventiongrouppa-
tientshadlowerleukocytecount,neutrophilegranulocytecountandhemoglobinvaluesthanthecontrolgroup,

comparingbetweenthetwogroupsyieldedstatisticallysignificantdifferences(P <0.001orP <0.05).The
coagulationfunctionindexes,liverandkidneyfunctionindexesinbothofthetwogroupschangedlittlebefore
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andafteroperation(allP>0.05). Conclusion Manualinterventionforleukapheresiscanreducequicklythe
leukocytecountinpatientswithchronicmyelocyticleukemiaassociatedwithhighwhitebloodcellleukemia,

meanwhilethehemoglobinofpatientswilldecreaseapparently,whichwillleadtothehigherriskofsevereane-
mia(Hb<60g/L).
  Keywords: chronicmyelocyticleukemia;manualintervention;leukapheresis

  治疗性白细胞单采术是指利用血细胞分离机梯度

离心原理去除患者血液中的病理性白细胞,同时回输

正常血液成分的一种见效迅速的治疗技术[1]。高白细

胞白血病(hyperleukocyticleukemia,HLL),是外周血

白细胞异常增多(>100×109/L)的急性、慢性白血

病[2]。目前认为对HLL化疗前实行白细胞单采术能

快速降低患者体内白细胞数[3-4],减少高肿瘤负荷,防
止化疗后白细胞大量破坏后造成高尿酸血、高血钾症

等[5],提高诱导缓解率,再联合化疗治疗,可取得较满

意效果,降低死亡率[6]。最近,我院对慢性粒细胞性白

血病(chronicmyelocyticleukemia,CML)伴高白细

胞血症患者进行白细胞单采时发现,手动干预采集较

常规机器自动细胞采集效果好,能有效地降低异常增

生的中幼粒、晚幼粒和杆状核粒细胞,并且最大限度地

减少其他血细胞损失,减少不良反应的发生率[7],现报

道如下。

1 资料和方法

1.1 一般资料 2016年1月—2017年1月在我院血

液风湿科住院,按张之南[8]主编《血液病诊断及疗效标

准》诊断为CML伴 HLL患者,随机抽取50例,其中

男28例,女22例,年龄为11~65岁,平均(24.3±
11.5)岁,患者生命体征平稳,白细胞数>150×109/

L,血红蛋白≥50g/L,血小板≥300×109/L,全部患

者凝 血 酶 原 时 间(PT)、活 化 部 分 凝 血 活 酶 时 间

(APTT)、凝血酶时间(TT)、纤维蛋白原(FIB)、总胆

红素、谷丙转氨酶、血清尿素氮、肌酐和血尿酸等指标

均在正常范围内。按双盲法随机分为对照组和干预

组,每组25例。两组患者在年龄、性别比较,差异无统

计学意义(P>0.05)。

1.2 治疗方法 用FRESENIUS(德国)COM.TEC
型血细胞分离机选择autoMNC程序功能对两组高白

细胞白血病的CML进行白细胞单采术,1次/天,连续

2d为1个疗程,所有患者取两侧肘正中静脉或颈静脉

穿刺,全血流速40~60ml/min,循环血量8000~
12000ml,平均运行时间200min,用复方枸橼酸钠注

射液(ACD液),ACD液与血液的比率为1∶9,术中常

规使用10%葡萄糖酸钙20ml+生理盐水50ml缓慢

静脉滴注[3]。两组患者术中在全血流速、循环血量、抗
凝剂比例、离心转速不变情况下,对照组用常规机器自

动细胞采集;干预组根据患者外周全血细胞的分型和

计数,利用离心血细胞梯度沉降原理判断需采集的细

胞层面,将产品管路从白膜探测器取出,在白膜泵出阶

段,肉眼观察腔内白膜泵出情况,在白膜收集阶段观察

白膜及收集的产品性状,当泵出的白膜前端到达4号

夹子时,手动按下“stopphase”键,手动控制收集截止

点,对白细胞采集进行手动干预,准确收集所需的细胞

层面,并对白膜泵出量、白膜收集量进行相应的调整。

1.3 观察指标 两组患者于术前和术后分别检测外

周血象、白细胞、中性粒细胞数、血红蛋白、血小板、

PT、APTT、TT、FIB、总胆红素、谷丙转氨酶、尿素氮、
肌酐和血尿酸等,并观察患者临床症状、生命体征改变

情况[3]。

1.4 统计学方法 数据用SPSS17.0软件处理,计量

资料用(췍x±s)表示,治疗前后比较用配对资料t检验,
双侧P<0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组患者治疗前后外周血象变化 对照组与干

预组患者术前的白细胞、中性粒细胞、血红蛋白和血小

板比较差异无统计学意义(P >0.05)。对照组的外

周血象白细胞、中性粒细胞、血小板水平术前与术后比

较差异无统计学意义(P>0.05),血红蛋白差异有统

计学意义(P <0.001)。而干预组术前、术后外周血

象白细胞、中性粒细胞、血红蛋白水平术前与术后比较

差异有统计学意义(P <0.01或P <0.05),血小板

差异无统计学意义(P>0.05)。治疗后,干预组白细

胞、中性粒细胞、血红蛋白均低于对照组,两组比较差

异有统计学意义(P <0.01或P <0.05),血小板比

较差异无统计学意义(P>0.05)。见表1。

2.2 两组患者治疗前后凝血功能变化 对照组及干

预组患者术前凝血功能各指标:PT、APTT、TT 和

FIB比较差异无统计学意义(P>0.05);对照组及干

预组组内术前与术后各凝血功能指标比较差异无统计

学意义(P>0.05);对照组及干预组术后各凝血功能

指标比较差异无统计学意义(P>0.05)。见表2。

2.3 两组患者治疗前后肝肾功能变化 对照组及治

疗组术前肝肾功能各指标:总胆红素、谷丙转氨酶、血
清肌酐、血清尿素氮和血尿酸比较差异无统计学意义;
两组分别术前术后各肝肾功能指标比较差异无统计学

意义;对照组及干预组术后各肝肾功能指标差异也无

统计学意义(P>0.05),见表3。
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表1 治疗性白细胞单采术前后两组患者

外周血象变化 (췍x±s)

组别
白细胞

(×109/L)

中性粒细胞

(×109/L)

血红蛋白

(g/L)

血小板

(×109/L)
对照组(n=25)

 治疗前 276.50±89.40102.70±34.10 70.40±4.30 344.60±87.40
 治疗后 231.30±75.30 89.40±24.60 61.40±3.50 313.50±75.90
 t 1.934 1.582 8.116 1.343
 P 0.059 0.120 <0.001 0.186
干预组(n=25)

 治疗前 283.70±91.20110.30±38.20 72.30±4.20 327.40±82.80
 治疗后 164.70±43.50 55.70±18.70 58.7±5.30 305.9±71.60
 t 5.889 6.419 10.056 0.982
 P <0.05 <0.05 <0.001 0.331

 注:两组治疗前比较,白细胞:t=0.282,P=0.779;中性粒

细胞:t=0.742,P=0.462;血红蛋白:t=1.581,P=0.121;

血小板:t=0.714,P=0.479。两组治疗后比较,白细胞:t=
3.829,P<0.05;中性粒细胞:t=5.453,P<0.001;血红蛋

白:t=2.126,P<0.05;血小板:t=0.364,P=0.717

2.4 两组患者治疗前与治疗后临床症状改变情况比

较 在两组各25例诊断为CML伴 HLL患者中,治
疗后对照组出现头晕乏力8例,胸闷气促4例,反应迟

钝3例,四肢麻木3例,高黏滞综合征无明显改善。干

预组没有明显的临床症状。

2.5 术中、术后并发症情况 在给两组患者进行白细

胞单采的过程中,对照组和干预组都分别有2例患者

表2 治疗性白细胞单采术前后两组患者

凝血功能变化 (췍x±s)

组别 PT(s) APTT(s) TT(s) FIB(μmol/L)

对照组(n=25)

 治疗前 12.10±1.50 38.71±1.18 18.95±2.27 16.82±3.97
 治疗后 11.70±1.20 38.80±1.13 19.11±2.54 16.71±3.81
 t 1.041 0.275 0.235 0.100
 P 0.303 0.784 0.815 0.921
干预组(n=25)

 治疗前 11.80±1.90 38.54±1.20 19.19±2.21 17.21±4.13
 治疗后 12.10±1.40 38.11±1.16 18.91±2.31 16.97±3.88
 t 0.636 1.288 0.438 0.212
 P 0.528 0.204 0.663 0.833

 注:两组治疗前比较,PT:t=0.620,P=0.538;APTT:t=
0.505,P=0.616;TT:t=0.379,P=0.707;FIB:t=0.340,

P=0.735。两 组 治 疗 后 比 较,PT:t=1.085,P =0.284;

APTT:t=2.130,P=0.038;TT:t=0.291,P=0.772;FIB:

t=0.239,P=0.812

肢体麻木、抽搐、恶心呕吐,考虑为低钙血症,给予减慢

单采速度,并给10%葡萄糖酸钙20ml加生理盐水30
ml缓慢静脉推注后,症状得到缓解。因两组患者治疗

后血红蛋白均降低,干预组降低更显著。当患者出现

重度贫血(Hb<60g/L)时,需输注红细胞悬液2~4
单位,改善缺氧直接造成的症状。

表3 治疗性白细胞单采术前后两组患者肝肾功能变化 (췍x±s)

组别
总胆红素

(μmol/L)
谷丙转氨酶

(U/L)
血清肌酐

(mmol/L)
血清尿素氮

(μmol/L)
血尿酸

(μmol/L)
对照组(n=25)

 治疗前 12.70±1.60 26.30±9.60 76.70±10.40 5.12±1.30 345.6±56.7
 治疗后 12.20±1.50 27.10±10.20 74.90±9.74 4.89±1.67 341.7±57.2
 t 1.140 0.286 0.632 0.543 0.242
 P 0.260 0.776 0.531 0.589 0.810
干预组(n=25)

 治疗前 13.10±1.40 27.10±10.10 75.90±9.70 4.95±1.50 351.2±55.3
 治疗后 12.60±1.60 26.60±9.80 77.10±9.97 5.21±1.65 347.7±56.2
 t 1.176 0.178 0.431 0.583 0.222
 P 0.245 0.860 0.668 0.563 0.825

 注:两组治疗前比较,总胆红素:t=0.94,P=0.352;谷丙转氨酶:t=0.287,P=0.775;血清肌酐:t=0.281,P=0.780;血清

尿素氮:t=0.428,P=0.670;血尿酸:t=0.354,P=0.725。两组治疗后比较,总胆红素:t=0.912,P=0.366;谷丙转氨酶:

t=0.177,P=0.861;血清肌酐:t=0.789,P=0434;血清尿素氮:t=0.682,P=0.499;血尿酸:t=0.374,P=0.710

3 讨论

近年来,血细胞单采技术,特别是白细胞单采技

术,在临床上的应用愈来愈广泛[7]。目前认为对 HLL
患者化疗前实行白细胞单采术是快速降低患者体内白

细胞数较有效的方法,提高治疗性白细胞单采术的成

功率是治疗高白细胞白血病的重要环节之一[8]。据临

床实践发现几乎所有CML患者均伴有 HLL现象[9],
但对CML伴HLL的患者,在临床实践中如果常采用

常规机器自动探测细胞采集,术后患者外周血异常增

生的中、晚幼粒细胞和杯状核粒细胞未明显下降,效果

不理想,严重影响治疗效果[10]。笔者对CML伴 HLL
患者施行治疗性白细胞单采手术时,根据患者外周全
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血的细胞类型和计数,利用离心血细胞沉降梯度原理

判断需采集的细胞层面,对白细胞采集进行手动干预,
准确收集所需的细胞层面,并对白膜泵出量、白膜收集

量进行相应的调整。
本研究发现治疗后观察组白细胞、中性粒细胞、血

红蛋白明显低于对照组,说明干预组的白细胞及中性

粒细胞降低较对照组明显,治疗效果好,对照组和干预

组同时存在血红蛋白下降的现象,原因是白细胞单采

本身也采出少量红细胞,同时残留在分离盘和血路管

的红细胞也不少。干预组因采集到更多的是中、晚性

粒细胞,血红蛋白下降更明显,出现重度贫血(Hb<60
g/L)的风险也较高,手动干预的白细胞单采术可明显

降低患者外周血的白细胞数,治疗效果比常规机器自

动细胞采集好(P<0.05),为进一步指导高白细胞白

血病白细胞单采在临床中的广泛运用提供理论依据和

借鉴。不足的是患者血红蛋白水平下降程度与常规机

器自动细胞采 集 术 比 较 差 异 有 统 计 学 意 义(P <
0.05),患者出现重度贫血的风险较大。根据近年研究

及本实验结果,我们认为对于CML伴 HLL的患者,
手动干预的白细胞单采术效果优异,可满足临床治疗

的需要,同时不良反应轻微,被采集者血小板损失小,
值得临床上进一步应用[11-16]。同时应注意血红蛋白一

直较低,贫血较为严重的患者,在选择手动干预的白细

胞单采术时应做好充分准备,规避好相关风险以改善

患者的临床症状和治疗效果[17]。
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