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大剂量甲氨喋呤治疗急性淋巴细胞白血病临床效果

及不良反应率分析

马 晶

吉林市中心医院血液科 吉林 吉林 132000

【摘 要】：目的：分析大剂量甲氨蝶呤用于急性淋巴细胞白血病的价值。方法：2020 年 1 月-2021 年 10 月本科接诊急性淋

巴细胞白血病病人 60名，随机均分 2 组。试验组用大剂量甲氨蝶呤疗法，对照组用常规剂量甲氨蝶呤疗法。对比不良反应等

指标。结果：从不良反应上看，试验组发生率 10.0%，和对照组 33.33%相比更低（P＜0.05）。从 48h 血药浓度上看，试验组

（0.38±0.12）umol/L，和对照组（0.59±0.15）umol/L 相比更少（P＜0.05）。从总有效率上看，试验组 93.33%，和对照组

73.33%相比更高（P＜0.05）。从 sf-36评分上看，治疗后：试验组（86.42±3.01）分，和对照组（79.53±3.96）分相比更高

（P＜0.05）。结论：急性淋巴细胞白血病用大剂量甲氨蝶呤疗法，效果显著，不良反应更少，48h 血药浓度更低，预后更好。
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医院血液科中，急性淋巴细胞白血病十分常见，属于是

一种造血系统恶性疾病，具有病因不明确等特点，可引起发

热、贫血、感染、淋巴结肿大与出血等症状[1]。相关资料中

提及，急性淋巴细胞白血病的发生与病毒感染、化学因素、

淋巴瘤、遗传、电离辐射、多发性骨髓瘤和免疫功能异常等

因素都有着较为密切的关系，可损害病人身体健康，降低生

活质量[2]。目前，药物治疗乃急性淋巴细胞白血病的一种重

要干预方式，如：甲氨蝶呤等，但有报道称，甲氨蝶呤不同

用药剂量在治疗急性淋巴细胞白血病中可取得不同的疗效，

且用药安全性也不同，需要引起临床的重视。本文选取 60

名急性淋巴细胞白血病病人（2020 年 1 月-2021 年 10月），

着重分析大剂量甲氨蝶呤疗法用于急性淋巴细胞白血病的

价值，如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料

对 20202年 1月-2021年 10月本科接诊急性淋巴细胞白

血病病人（n=60）进行随机分组，试验和对照组各 30 人。

试验组女性 13人，男性 17人，年纪最小 20 岁，最大 62 岁，

均值是（42.68±5.24）岁；病程最短 1个月，最长 7 个月，

均值是（3.14±1.02）个月；体重最小 39kg，最大 80kg，均

值是（53.69±4.28）kg。对照组女性 14 人，男性 16 人，年

纪最小 21岁，最大 63岁，均值是（42.15±5.03）岁；病程

最短 0.5个月，最长 7 个月，均值是（3.02±0.95）个月；体

重最小 39kg，最大 79kg，均值是（53.98±4.67）kg。病人意

识清楚，依从性良好，无药敏史，无精神病史。病人对研究

知情，且在近 30d 内未进行过免疫、抗凝、抗感染与抗炎等

治疗。2组病程等相比，P＞0.05，具有可比性。

1.2排除标准

（1）多器官功能衰竭者。（2）孕妇。（3）严重心脏

疾病者。（4）恶性肿瘤临终期者。（5）依从性极差者。（6）

肝肾功能不全者。（7）急性传染性疾病者。（8）有精神病

史者。（9）近 30d 内接受过免疫、抗凝、抗感染或抗炎等

治疗者。（10）过敏体质者。

1.3方法

2组都用甲氨蝶呤，本药品由“江苏恒瑞医药股份有限

公司”提供，国药准字：H32026197。试验组采取大剂量甲

氨蝶呤疗法，详细如下：甲氨蝶呤，单次用药量 4g/m2，取

总药量的 1/3，于半小时内快速静滴完毕，此后，再用剩下

的药物，对病人施以静脉滴注治疗，需于 5h 内静滴完毕。

从病人用药前 1d 到用药后 2d 内，需确保其每日液体摄入量

超过 3000ml，同时用碳酸氢钠对病人的尿液进行碱化，使其

每日尿量超过 2000ml。用药 1d 后，以 6h 为周期，指导病人

使用 1 次亚叶酸，单次用药量 20mg，需连续使用 10次。

对照组采取常规剂量甲氨蝶呤疗法，详细如下：甲氨蝶

呤，单次用药量 2g/m2，取总药量的 1/3，于半小时内快速静

滴完毕，此后，再用剩下的药量，对病人施以静脉滴注治疗，

需于 5h 内静滴完毕。从用药前 1d 到用药后 2d 内，确保病

人液体摄入量充足，同时用碳酸氢钠对病人的尿液进行碱

化，并指导病人食用亚叶酸，其使用方法同试验组。2组都

间隔 14d 治疗 1 次，总共需治疗 4次。
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1.4 评价指标

统计 2 组不良反应（骨髓抑制，及口腔黏膜损伤等）发

生者例数，检测 48h 血药浓度。

参考下述标准评估疗效：（1）无效：出血、感染与贫

血等症状未缓解，骨髓分类和白细胞计数等指标均未改善。

（2）好转：出血、感染和贫血等症状明显缓解，骨髓分类

与白细胞计数等指标明显改善。（3）显效：出血、感染和

贫血等症状消失，骨髓分类与白细胞计数等指标都恢复正

常。对总有效率的计算以（好转+显效）/n*100%的结果为准。

选择 sf-36量表评估 2组治疗前/后生活质量，涉及总体

健康、活力、生理功能和躯体疼痛等，总分 100。量表得分

和生活质量之间的关系是：正相关。

1.5 统计学分析

数据处理经 SPSS 20.0，t 对计量资料（ sx  ）检验，X2

对计数资料[n(%)]检验。若 P＜0.05，差异显著。

2 结果

2.1 安全性分析

从不良反应上看，试验组发生率 10.0%，和对照组 33.33%

相比更低（P＜0.05）。如表 1。

表 1 不良反应统计结果表[n,(%)]

组别 试验组 对照组 X2 P

例数 30 30

口腔黏膜损伤 0（0.0） 3（10.0）

胃肠道反应 2（6.67） 4（13.33）

骨髓抑制 0（0.0） 1（3.33）

肝肾损伤 1（3.33） 2（6.67）

发生率 10.0 33.33 7.0125 0.0284

2.2 48h 血药浓度分析

从 48h 血药浓度上看，试验组（0.38±0.12）umol/L，

对照组（0.59±0.15）umol/L，对比可知，试验组血药浓度更

低（t=4.0259，P＜0.05）。

2.3 疗效分析

评估结果显示，试验组：无效者 2 人、好转者 10 人、

显效者 18人，本组总有效率 93.33%（28/30）；对照组：无

效者 8 人、好转者 12 人、显效者 10 人，本组总有效率 73.33%

（22/30）。对比可知，试验组总有效率更高（X2=6.9734，P

＜0.05）。

2.4生活质量分析

从 sf-36 这项评分上看，治疗前：试验组（52.67±4.96）

分，对照组（52.83±4.25）分，组间对比无显著差异（t=0.3168，

P＞0.05）；治疗后：试验组（86.42±3.01）分，对照组（79.53

±3.96）分，对比可知，试验组得分更高（P＜0.05）。

3 讨论

临床上，急性淋巴细胞白血病十分常见，通常是由骨髓

中淋巴细胞异常增生所致，从免疫标志上进行分类，本病主

要包含 T细胞型与非 T 细胞型这两种病理类型，可通过骨髓

抑制的方式对病人进行干预[3]。对于急性淋巴细胞白血病病

人来说，其在发病初期会出现食欲不振和烦躁不安等症状，

待病情进展后，会出现皮肤紫癜、贫血和牙龈出血等症状，

一旦出现浸润的情况，将会引起中枢神经系统症状、关节疼

痛与淋巴结肿大等情况。因急性淋巴细胞白血病的危害性非

常大，不仅会损害病人的身体健康，还会降低其生活质量，

若情况严重，也会导致病人的死亡。所以，医院还应加强对

急性淋巴细胞白血病病人进行早期对症治疗的力度。甲氨蝶

呤为抗叶酸代谢药，能够和二氢叶酸还原酶进行有效的结

合，以抑制二氢叶酸还原酶转变成四氢叶酸，减轻嘌呤与嘧

啶组合障碍的程度，减少特异性脱氧核糖核酸生成量，从而

实现抗肿瘤的效果。多年临床实践表明，常规剂量甲氨蝶呤

不能通过血睾与血-脑脊液屏障，所以，病人在用药后，其脑

脊液当中的药物浓度非常低，而在通过增加甲氨蝶呤的用药

剂量之后，病人血液及脑脊液当中的药物浓度都得到了显著

的提升。大剂量甲氨蝶呤能够维持病人机体细胞外较高的药

物浓度，并能延长药效持续的时间，从而有助于提高疗效。

因甲氨蝶呤的使用会影响到病人的肾脏功能，所以在用药期

间需同时对病人施以水化和碱化等治疗。

李允的研究中，对 18 名急性淋巴细胞白血病病人进行

了大剂量甲氨蝶呤治疗，同时对另外 18 名急性淋巴细胞白

血病病人进行了常规剂量甲氨蝶呤治疗，结果显示，大剂量

组总有效率 94.44%（17/18），比常规组 66.67%（12/18）高；

大剂量组不良反应发生率 5.56%（1/18），比常规组 38.89%

（7/18）低。这表明大剂量甲氨蝶呤疗法对提升病人疗效与

降低不良反应发生率等都具有显著作用。对于此项研究，分

析总有效率，试验组比对照组更高（P＜0.05）；分析不良反

应发生率，试验组比对照组更低（P＜0.05），这和李允的研

究结果相似。分析 48h 血药浓度，试验组比对照组更低（P

＜0.05）；分析 sf-36 评分，治疗后：试验组和对照组相比更

高（P＜0.05）。
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综上，急性淋巴细胞白血病用大剂量甲氨蝶呤疗法，效 果好，安全性也更高，生活质量提升更为迅速，值得推广。
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