
Hainan Med J, Jan. 2019, Vol. 30, No. 2 海南医学2019年1月第30卷第2期

重组人白细胞介素-11
预防急性白血病化疗后血小板减少疗效观察
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【摘要】 目的 探讨重组人白细胞介素-11 (rhIL-11)预防急性白血病化疗后血小板减少的临床效果。方法 选

择2016年5月至2017年5月宝鸡市人民医院收治的急性白血病患者共56例，按照随机数表法分为观察组和对照

组，每组28例。对照组采用常规化疗，观察组在此基础上采用 rhIL-11治疗，治疗时间28 d。治疗后比较两组患者

的血小板计数最低值、血小板恢复至100×109/L的时间、平均血小板输注量、出血情况和不良反应发生率。结果 观察

组和对照组血小板最低值[(8.5±1.6)×109/L vs (8.4±1.9)×109/L]比较，差异无统计学意义(P>0.05)；观察组患者血小板

最高值为(167.4±25.3)×109/L，明显高于对照组的(91.8±20.6)×109/L，差异有统计学意义(P<0.05)；观察组患者的血小

板恢复时间为(12.1±5.4) d，明显短于对照组的(16.7±6.1) d，差异有统计学意义(P<0.05)；观察组患者血小板输注量

为(7.0±3.5) U，明显低于对照组 (10.4±3.9) U，差异有统计学意义(P<0.05)；观察组患者中有6例(21.4%)出现出血状

况，包括3例皮肤瘀点瘀斑，2例黏膜出血和1例内脏出血，对照组有17例(60.7%)出现出血状况，包括9例皮肤瘀点

瘀斑，6例黏膜出血和2例内脏出血，两组比较差异有统计学意义(P<0.05)。结论 rhIL-11预防急性白血病化疗后

血小板减少效果确切，可以有效促进血小板生成，值得临床推广应用。
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【Abstract】 Objective To investigate the clinical effect of recombinant human interleukin-11 (rhIL-11) in pre-

venting thrombocytopenia after chemotherapy in acute leukemia. Methods A total of 56 patients with acute leukemia

admitted to Baoji People's Hospital from May 2016 to May 2017 were randomly divided into an observation group and a

control group according to the random number table method, with 28 cases in each group. The control group received

conventional chemotherapy, and the observation group was treated with irhIL-11 on the basis of the control group; the

treatment time was 28 days. After treatment, the lowest platelet counts, the time of platelet recovery to 100×109/L, mean plate-

let transfusion volume, bleeding, and adverse reaction rates were compared between the two groups. Results There was no

significant difference in the lowest platelet count between the observation group and the control group: (8.5±1.6)×109/L

vs (8.4±1.9)×109/L, P>0.05. The highest platelet value in the observation group was (167.4±25.3)×109/L, which was sig-

nificantly higher than (91.8±20.6)×109/L in the control group (P>0.05). The platelet recovery time in the observation

group was significantly shorter than that in the control group: (12.1±5.4) d vs (16.7±6.1) d, P<0.05. The platelet transfu-

sion volume of the observation group was significantly lower than that of the control group: (7.0±3.5) U vs (10.4±3.9) U,

P<0.05. Bleeding occurred in 6 patients (21.4%) in the observation group, including 3 cases of skin ecchymosis, 2 cases

of mucosal hemorrhage and 1 case of visceral hemorrhage. In the control group, 17 cases (60.7%) showed bleeding, in-

cluding 9 cases of skin petechia, 6 cases of mucosal hemorrhage and 2 cases of visceral hemorrhage; all differences be-

tween the two groups were statistically significant (P<0.05). Conclusion Recombinant human interleukin-11 can pre-

vent thrombocytopenia after chemotherapy in acute leukemia, and can effectively promote platelet production, which is

worthy of clinical application.
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针对白血病的挽救性治疗除了骨髓移植，化疗也

是较为常用的治疗措施，其通过抑制白细胞克隆控制

和消灭白细胞的异常增值，缓解白细胞浸润产生的症

状，重建骨髓使其恢复正常造血功能[1]。然而，化疗药

物的无选择性杀伤作用使白血病患者容易发生骨髓

抑制，损伤正常骨髓造血干细胞和造血微环境，副作

用严重程度与化疗药物剂量呈正相关，导致血小板减

少，患者的出血倾向加大，严重者威胁患者生命，是限

制化疗剂量的主要原因[2]。临床上对于治疗急性白血

病化疗后血小板减少的措施尚无定论，输注血小板是
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常规治疗方法，但血小板来源紧张，保存时间短，费用

高，且在输注时容易发生输血反应[3]。白细胞介素-11

(IL-11)是由人类成纤维细胞和间质细胞分泌产生，其

作用是直接刺激造血干细胞、多能祖细胞和巨核祖细

胞增殖，诱导和促进巨核细胞生成血小板，从而增加

外周血小板数量[4]。动物实验证实，IL-11可以在用药

后的 14~21 d 使外周血中的血小板数量达到峰值 [5]。

重组人白细胞介素-11 (rhIL-11)是在大肠杆菌中通过

基因工程技术重组DNA产生的，在其作用下，促进巨

核细胞发育成熟，且巨核细胞的超微结构是正常的，

对正常巨核系、红系及粒系造血祖细胞均有刺激作

用，诱导血小板生成，其形成的血小板在形态、功能和

寿命上均与正常血小板相同[6]。通过动物实验发现，

rhIL-11可以快速恢复经化疗处理过后动物体内的外

周血小板数量[7]。本研究旨在观察 rhIL-11 在预防急

性白血病化疗后血小板减少的疗效和不良反应，现将

结果报道如下：

1 资料与方法

1.1 一般资料 选取 2016年 5月至 2017年 5月

宝鸡市人民医院收治且符合以下纳入和排除标准的

急性白血病患者共 56例，所有患者经病理诊断确诊，

诊断符合《血液病诊断与疗效标准》[8]。纳入标准：

①化疗方案不限，用药时间限制在8 d内完成；②化疗

前血小板计数正常，化疗后血小板减少(世界卫生组织

抗癌药物毒副反应标准血小板≤75×109/L)；③预计生

存期超过 3个月。排除标准：①治疗周期内有重要脏

器功能障碍者；②患有其他系统恶性肿瘤者；③化疗

前血小板计数<50×109/L者；④患有血液系统疾病者。

所有患者化疗前和化疗期间均未使用过血小板生成

素(TPO)、IL-11等药物。按照随机数表法将患者分为

观察组和对照组，每组28例。观察组中男性16例，女

性 12例；年龄 15~62岁，平均(43.65±8.2)岁；急性淋巴

细胞白血病10例，其中急性髓细胞白血病18例，化疗

前血小板计数为(238.5±25.3)×109/L。对照组中男性

18 例，女性 10 例；年龄 16~64 岁，平均(44.27±7.9)岁；

急性淋巴细胞白血病 9例，急性髓细胞白血病 19例，

化疗前血小板计数为(246.1±28.7)×109/L。两组患者

的性别、年龄、白血病类型和治疗前血小板计数比较

差异均无统计学意义(P<0.05)，具有可比性。本研究

经医院医学伦理委员会批准，所有患者自愿签署知情

同意书。

1.2 治疗方法 所有患者入院和治疗期间定期

复查血常规、心电图、肝肾功能和凝血功能。急性淋

巴细胞白血病采用VDCP方案(长春新碱、环磷酰胺、

泼尼松和柔红霉素)或VDLP方案(长春新碱、左旋门

冬酰胺酶、泼尼松和荣红霉素)治疗。急性非淋巴细胞

白血病采用吡喃阿霉素和阿糖胞苷 (TA)、柔红霉素和

阿糖胞苷(DA)、高三尖杉酯碱和阿糖胞苷(HA)。治疗

时间为 28 d。观察组在化疗结束后 2 d开始皮下注射

rhIL-11 (山东齐鲁制药厂，1.5 mg)，连续用药 14 d，每

天1.5 mg，治疗期间血小板计数超过100×109/L时停止

用药，治疗期间血小板计数≤20×109/L或有其他出血

症状时给予输注血小板治疗。对照组在血小板计数

≤20×109/L 或有其他出血症状时给予输注血小板治

疗。所有患者治疗期间给予常规止血和抗感染治疗，

每3 d复查一次血常规。

1.3 观察指标 患者化疗后外周血小板计数最

低值；患者化疗后血小板恢复至 100×109/L 的时间；

患者平均血小板输注量；患者治疗期间出现的不良

反应。

1.4 统计学方法 应用SPSS19.0统计软件对数

据进行分析，计量资料以均数±标准差(x-±s)表示，组间

比较采用 t 检验，计数资料以率表示，采用χ2检验，以

P<0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组患者化疗后血小板计数最低值和平均

血小板输注量比较 观察组和对照组血小板最低值

比较差异无统计学意义(P>0.05)；观察组血小板最高

值明显高于对照组，血小板平均输注量明显低于对照

组，血小板平均恢复时间明显短于对照组，差异均有

统计学意义(P<0.05)，见表1。

2.2 两组患者治疗期间的出血状况比较 观察

组患者中有 6例(21.4%)出现出血状况，包括 3例皮肤

瘀点瘀斑、2例黏膜出血和1例内脏出血，对照组有17

例(60.7%)出现出血状况，包括9例皮肤瘀点瘀斑、6例

黏膜出血和 2例内脏出血，两组比较差异有统计学意

义(P<0.05)，见表2。

2.3 两组患者治疗期间的不良反应比较 观察

组有3例发生不良反应，1例为急性肺水肿，立即给予

停药并抗心衰处理后好转；1例发热和1例呕吐，停药

后症状消失。

表1 两组患者化疗后的血小板数值、平均血小板输注量和恢复时间比较(x-±s)

组别

观察组

对照组

t值
P值

例数

28

28

血小板计数

最低值(×109/L)

8.5±1.6

8.4±1.9

0.213

0.831 3

血小板计数

最高值(×109/L)

167.4±25.3

91.8±20.6

12.261 3

0.000 0

平均血小

板输注量(U)

7.0±3.5

10.4±3.9

3.433 3

0.000 6

血小板恢

复时间(d)

12.1±5.4

16.7±6.1

2.987 8

0.002 8

表2 两组患者治疗期间的出血状况比较(例)

组别

观察组

对照组

χ2值

P值

例数

28

28

皮肤瘀点瘀斑

3

9

黏膜出血

2

6

内脏出血

1

2

总发生率(%)

21.4

60.7

7.378 1

0.006 6
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3 讨论

急性白血病是由于造血干细胞和祖细胞发生恶

变，导致失去正常增殖、分化和成熟的能力。临床上

治疗白血病最常用也是最有效的方法是化疗，其优

点是在控制白细胞异常增殖的同时，缓解因白细胞

浸润而造成的不良影响。但其弊端是抑制了骨髓的

造血功能，导致粒细胞减少和血小板计数减少，患者

出现出血状况和其他严重并发症，甚至威胁患者生

命，其副作用大小与化疗药物剂量呈正相关，血小板

计数的减少严重影响了化疗疗程的如期进行和化疗

剂量的保证[9]。化疗所致血小板减少治疗相对困难，

临床上针对严重血小板减少者多采取输入血小板治

疗，但此种治疗方式会增加肝炎等传染病的发生率，

且输入血小板后患者可能发生自身机体免疫反应，

降低治疗效果[10]。

rhIL-11是一种由骨髓基质细胞产生的多功能细

胞因子，具有促进血小板生产的作用，其可以诱导前

体细胞增殖分化，刺激巨核细胞成熟，增加骨髓中血

小板的生长速度，提升外周血中血小板计数[11]。同时，

rhIL-11还可以促进促血小板生成素的合成和释放，并

与内源性促血小板生成素发挥协同作用，增强巨核细

胞血小板生成能力[12]。据报道，对化疗后血小板减少

的患者应用 rhIL-11可以显著提高血小板计数[13]，且血

小板恢复至正常的时间明显短于未进行 rhIL-11治疗

的患者，说明 rhIL-11 对提升化疗后血小板计数具有

显著作用，可减少患者血小板输注量[14]。本研究结果

显示，观察组患者血小板平均输注量明显少于对照

组，且化疗后观察组患者血小板计数恢复至100×109/L

的时间明显短于对照组，差异均有统计学意义(P<

0.05)。两组患者治疗期间均出现出血状况，观察组患

者出现6例，包括3例皮肤瘀点瘀斑，2例黏膜出血和1

例内脏出血；对照组出现 17例，包括 9例皮肤瘀点瘀

斑，6例黏膜出血和2例内脏出血，两组比较差异有统

计学意义(P<0.05)。注射 rhIL-11后观察组发生1例急

性肺水肿，立即给予停药并抗心衰处理后好转；1例发

热和1例呕吐，不良反应均为轻中度，停药后症状迅速

消失。发生急性肺水肿主要是由于患者在注射

rhIL-11后出现钠潴留，导致体液潴留引发水肿。发生

的不良反应表现轻微，患者均能耐受，未出现严重不

良反应。

综上所述，重组人白细胞介素-11对急性白血病

化疗后血小板减少症具有确切的临床效果，其可以明

显提升血小板计数，缩短血小板恢复至正常的时间，

安全性好，值得临床推广应用。
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