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Ξ1　临床资料　患者,男性, 48岁,因“确诊慢性淋巴细胞性

白血病 (CLL ) 8年余,确诊慢性髓细胞性白血病 (CM L ) 2年

余”入院。患者 1995年 1月起无诱因出现下肢水肿,于我院

确诊为肾小球肾炎、肾病综合征,经泼尼松、环磷酰胺 (CTX)

及中药等治疗后症状明显好转,但 8月份复查血常规时发现

“白细胞高”。9月 8日至某医科大学附属医院就诊,查体脾大

肋下 2. 5 cm , 浅表淋巴结不大, 查血常规示: WBC 20. 1×

109öL , N 0. 39, L 0. 60, P lt 88×109öL , 未见幼稚细胞; 骨髓

象示: 有核细胞增生活跃,淋巴系 0. 60,其中幼淋细胞 0. 05;

免疫分型: CD 5、CD 19、CD 20、CD 22 阳性, 其中 CD 5+ CD 19+

0. 67,诊为CLL ,予口服苯丁酸氮芥,定期复查血常规均处于

正常范围。1998年自行停药, 2000年 6月查体时发现“脾大

肋下 8 cm”,血常规查:“白细胞高”,考虑“CLL 急变”住院治

疗,骨髓象检查示:“粒系增生活跃,原粒 0,早幼粒 1,中幼粒

19,晚幼粒 30,嗜碱粒细胞易见,无急变表现,考虑CM L”,予

口服羟基脲治疗,白细胞数下降。9月行染色体检查,核型:

46、XY、Ph1 (+ )、检测核型数 20,正常核型 9,异常核型 11,

bcröab l融合基因 b3a2型阳性, b2a2型阴性。免疫分型CD 5、

CD 9、CD 11、CD 15、CD 19、CD 20、CD 38 阳性, 其中 CD 5+

CD 19+ 0. 62,基因重排 TCR、IgH 均阳性,查骨髓象示“粒系

增生欠活跃,以中幼粒以下阶段为主,淋巴系增生明显活跃,

以成熟淋巴细胞增生为主, 其中原淋+ 幼淋 0. 14, 考虑

CLL”,确诊CLL 合并CM L ,考虑有急变倾向,患者与其胞弟

HLA 配型相合,经会诊至我院行造血干细胞移植。入科时体

格检查: 浅表淋巴结无肿大,肝肋下未触及,脾左锁骨中线肋

下 2 cm 可触及,质中,缘钝,无触痛。2003年 3月 2日行非清

髓性异基因外周血造血干细胞移植术 (NA ST ) ,预处理方案

为氟达拉滨 35 m göm 2 (连用 5 d) + 白消安 12 m gökg (连用 3

d)。供者采用非格司亭 (格拉诺赛特)动员,共回输单个核细

胞 (M N C) 6. 0×108ökg, CD 34+ 细胞 4. 4×106ökg,造血重建

顺利, 移植后 35 d、60 d 行供体淋巴细胞输注, 回输M N C

1. 0×107ökg和 2. 0×107ökg。移植后 15 d PCR 2STR 检查提

示为嵌合体,移植后 60 d PCR 2STR 检查提示已完全转为供

者型,复查 bcröab l融合基因已转阴。随访至今患者血常规、

骨髓象正常,一般情况良好,无不良反应。

2　讨　论　CLL 是相对成熟的小淋巴细胞克隆性增殖并蓄

积在血液、骨髓、淋巴结、脾、肝及其他造血组织的恶性增殖

性疾病。亚洲发病率较低。CM L 则是多能干细胞恶性增殖性

疾病, 其特征为 t (9, 22)产生的 bcröab l融合基因。CLL 和

CM L 混合存在的病例,文献报道不多于 10例。多数病例都

是先有 CLL 再发生 CM L [1 ], 但也有报道[2 ]先有 CM L 再发

生CLL ,可能原因有: (1)双克隆, (2)双表型[3 ], (3)可能由于

CLL 患者应用过 CTX、苯丁酸氮芥等烷化剂治疗和放疗而

导致CM L 发生, CLL 患者常常发生的免疫缺陷增加了这种

易感性[4 ]。但本患者未能行进一步检查,不能确定具体原因。

CLL 的病情发展较慢,疾病早期不需要治疗。进展期可

以采用苯丁酸氮芥、氟达拉滨及小剂量联合化疗等治疗。

CM L 随着病情发展往往进入急变期而需要进行异基因造血

干细胞移植。CLL 合并CM L 的患者往往年龄较大,并不适

合做常规的清髓性移植。NA ST 减轻了预处理的强度,抑制

患者免疫反应后移植HLA 相合的造血干细胞,植入的细胞

初步形成混合嵌合体,逐步形成完全供者嵌合体,逐步取代

患者的造血细胞,重建供者型正常造血及免疫功能,并通过

介导免疫反应逐步增加移植物抗白血病 (GVL )作用,清除体

内残留的白血病细胞。本病例的成功治疗再次证明了这种移

植新技术的优越性。
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