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芦可替尼治疗骨髓纤维化效果观察

金　晶　洪　攀　封蔚莹　傅佳萍

骨髓纤维化属于骨髓增殖性肿瘤，传统治疗药物包括

羟基脲、沙利度胺、干扰素、雄激素等。芦可替尼是一种

选择性酪氨酸激酶抑制药，能特异性抑制JAK1/JAK2，阻

断JAK-STAT信号通路的激活，达到治疗骨髓纤维化的作

用[1]。我科采用芦可替尼治疗骨髓纤维化，并与传统治疗

药物进行效果比较，报道如下：

1　资料与方法

1.1　对象与分组　收集2017年9月至2019年10月我科确诊

的骨髓纤维化患者60例，符合2016年WHO诊断标准[2]，年

龄大于18岁。排除标准：肝肾功能异常、有血栓病史、继

发性骨髓纤维化。本研究经我院医学伦理委员会批准。按

治疗方法不同分为观察组与对照组，各30例。观察组：男

16例，女14例；年龄27～57岁，平均（41.0±5.9）岁；

原发性骨髓纤维化26例（86.7%），原发性血小板增多症

后骨髓纤维化3例（10.0%），真性红细胞增多症后骨髓纤

维化1例（3.3%）。对照组：男15例，女15例；年龄28～

58岁，平均（42.0±5.5）岁；原发性骨髓纤维化24例

（ 8 0 . 0 % ） ， 原 发 性 血 小 板 增 多 症 后 骨 髓 纤 维 化 4 例

（13.3%），真性红细胞增多症后骨髓纤维化2例（6.7%）。

1.2　治疗方法　对照组：采用α-2b干扰素300万U，隔日

1次，皮下注射；或口服羟基脲0.5～2g/d，根据血细胞计

数调整；或口服沙利度胺片100mg，每晚1次，贫血严重者

输红细胞支持等。观察组：口服磷酸芦可替尼片，PLT＞

200×109/L时40mg/次，（100～200）×109/L时30mg/次，

＜100×109/L时10mg/次，均每日两次，贫血严重者输红
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均低于治疗前，尤其是观察组。观察组不良反应发生率（86.7%）高于对照组（16.7%），但可耐受。结论　芦可替

尼治疗骨髓纤维化，在缩小患者脾脏及改善生活质量方面较传统治疗药物可能有一定的优势，不良反应发生率偏高，

但可耐受。
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细胞支持。两组均治疗7个月，未输注血小板。

1.3　疗效评定标准　采用骨髓增殖性肿瘤总症状评估量

表（MPN-SAF-TSS），先自我评估过去24小时内“ 严

重的”的疲倦程度，0～10任选1个数字，0表示完全不疲

倦，10表示 疲倦。再选择稍微进食后即感觉饱胀、腹部

不适、活动力不佳等9个症状在过去1周内造成的影响，0～

10任选1个数字，0表示完全没有影响，10表示影响 严重。

以B超检查脾脏长度缩短1cm以上，MPN-SAF-TSS评分降

低≥50%作为评估患者治疗反应的评价指标。

1.4　随访及药物安全性评估　① 两组用药情况、脾脏缩

小及MPN-SAF-TSS评分情况。② 通过门诊、电话联系进

行随访，评估两组用药不良反应，记录血常规、脾脏大小

等指标，以开始服用芦可替尼后6个月为随访终点。

1.5　统计学方法　应用SPSS 24.0软件处理数据，计量资

料以（x-  ±s）描述，计数资料以百分率（%）描述。

2　结果

2.1　两 组 用 药 情 况 　 观 察 组 ： P L T ＞ 20 0× 10 9/ L  6例

（ 2 0.0%），其中因血小板减少减量5例，减量后血小板

回升后恢复原剂量40mg/d至随访终点3例；6例均出现贫血

（Hb＜60g/L）予输红细胞支持，但均维持用药至终点。

PLT（100～200）×109/L 16例（53.3%），其中因血

小板减少减量，至随访终点维持在20mg/d 4例，因贫血

（Hb＜60g/L）予输红细胞支持，维持用药至终点10例。

PLT＜100×109/L 8例（13.3%），均规律服用至随访终点。

患者无一例停药。对照组：使用沙利度胺21例（70.0%），

α-2b干扰素6例（20.0%），羟基脲3例（10.0%）。

2.2　两组脾脏大小及MPN-SAF-TSS评分情况　观察组：

治疗后脾脏长度缩小27例（90.0%），平均缩短4.7cm，其
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中缩短5cm以上12例，MPN-SAF-TSS评分下降50%有24例

（80.0%）。对照组：治疗后脾脏长度缩小9例（30.0%），

平均缩短1.5cm，MPN-SAF-TSS评分下降50%有3例（10.0%）。

2.3　两组治疗前后WBC、Hb、PLT水平比较（表1）　治

疗前两组WBC、Hb、PLT水平接近；治疗后两组上述指标

水平均明显低于治疗前，尤其是观察组。

2.4　两 组 不 良 反 应 比 较 　 两 组 均 定 期 监 测 血 常 规 、 B

超， 合 并感 染 者 使用 抗 生素 。 观 察组 发 生 不良 反 应26

例 （ 8 6 . 7%），其中贫血16例，血小板减少9例，转氨酶

升高、腹胀、失眠各2例（部分患者出现多个不良反应）；

对照组发生不良反应5例（16.7%），其中乏力、头痛、便

秘、腹胀、腹泻各1例。上述病例经相应处理后均可耐受。

3　讨论

芦可替尼是唯一已经被美国食品药品监督管理局批

准用于治疗中、高危骨髓纤维化患者的JAKl/2抑制药。

与安慰剂和干扰素、羟基脲等传统治疗药物比较，它可

显著改善患者脾大和骨髓纤维化相关症状，并提高生活

质量[3]。芦可替尼不良反应主要为贫血和血小板减少。日

本的一项骨髓纤维化多中心研究发现， 常见的不良反

应是贫血（62.7%），其次为血小板减少症（29.4%）[4]。

此外，COMFORT-Ⅰ和Ⅱ研究长达5年的随访发现，该药

可使骨髓纤维化患者的生存期显著延长[5]。金洁等[6]采用

芦可替尼治疗骨髓纤维化63例，1年随访结果显示，治疗

48周后39.7%的患者脾脏体积缩小达35%以上，53.1%的

患者MPN总症状评分下降50%以上，且生活质量得到改

善，其主要不良反应与COMFORT试验相似。

2012年Emanuel等[7]制定了MPN-SAF-TSS，是目前国

际公认的。羟基脲、干扰素等传统治疗药物并不能改善

患者乏力、盗汗、骨痛、发热等体质性症状。本文结果

显示，芦可替尼在改善骨髓纤维化患者全身症状方面作

用较好，结果与金洁等[6]研究类似，说明芦可替尼可使患

者全身症状快速改善，而且作用持久。

本文结果还显示，治疗后观察组脾脏缩小者占比明

显高于对照组，两组WBC、Hb、PLT水平均低于治疗前，

尤其是观察组。提示芦可替尼改善骨髓纤维化患者生活

质量的原因可能是缩脾效果，降低机体炎性细胞水平，

也可能存在其他原因，有待进一步研究。

综上所述，芦可替尼治疗骨髓纤维化患者在缩小脾

脏及改善生活质量方面较传统治疗药物可能有一定的优

势，不良反应发生率偏高，但可耐受。此外，有研究[8]

发现，部分骨髓纤维化患者治疗无效，故陆续会有将芦

可替尼与其他药物联合治疗，以进一步提高疗效及减轻

药物不良反应。
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表 1　两组治疗前后 WBC、Hb、PLT 水平比较　（x-  ±s）

组　别 例数
       WBC（× 109/L）                     Hb（g/L）                 PLT（× 109/L）

   治疗前                       治疗后      治疗前                           治疗后      治疗前                          治疗后

观察组   30 17.7 ± 8.9                 11.8 ± 3.7 105.5 ± 16.3                  81.5 ± 15.6 203.3 ± 18.3                151.2 ± 17.5

对照组   30 17.6 ± 9.4                 15.8 ± 4.7 103.9 ± 17.4                  93.1 ± 20.8 201.9 ± 16.9                 185.1 ± 17.4


