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●临床研究
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中的疗效比较
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【摘要】 目的 比较依托泊苷+阿糖胞苷+聚乙二醇化重组人粒细胞集落刺激因子（EAP方案）与传统化疗+重组人粒细胞

集落刺激因子（G-CSF）对淋巴瘤和多发性骨髓瘤自体造血干细胞的动员效果及安全性。 方法 回顾性分析2018年 10月至

2025年5月浙江大学医学院附属金华医院使用EAP方案（EAP组，15例）与传统化疗+G-CSF方案（传统化疗组，19例）动员后

进行自体干细胞移植的34例淋巴瘤及多发性骨髓瘤患者的临床资料。比较两组采集天数、采集CD34+细胞数、采集过程中血液学

毒性、感染风险以及对自体干细胞移植细胞植入的影响。 结果 EAP组达干细胞采集的时间短于传统化疗组（P＜0.05）；两组采集

过程中白细胞最低值、粒细胞最低值比较，差异均有统计学意义（均P＜0.05），EAP组粒细胞缺乏时间及血小板≤20×109个/L持续时

间更短（均P＜0.05）；传统化疗组发生感染事件比例更高，住院周期更长，总费用也更高（均P＜0.05）。两组干细胞动员后自体干

细胞移植的细胞植入和输血负担方面比较，差异均无统计学意义（均P＞0.05）。 结论 相比较与传统化疗联合G-CSF方案，EAP

动员方案达干细胞采集时间短，血液学不良反应发生率低，感染风险低，住院天数缩短，住院费用减少，值得推荐。

【关键词】 淋巴瘤；多发性骨髓瘤；干细胞动员；自体造血干细胞移植
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【Abstract】 Objective To compare the efficacy and safety of the etoposide plus cytarabine plus pegylated recombinant

human granulocyte colony-stimulating factor (EAP regimen) versus conventional chemotherapy combined with recombinant

human granulocyte colony- stimulating factor (G-CSF) for autologous hematopoietic stem cell mobilization in patients with

lymphoma and multiple myeloma. Methods A retrospective analysis was performed on the clinical data of 34 patients with

lymphoma and multiple myeloma who underwent autologous hematopoietic stem cell transplantation after stem cell

mobilization at Affiliated Jinhua Hospital, Zhejiang University School of Medicine, from October 2018 to May 2025. Among

them, 15 patients received the EAP regimen (EAP group), and 19 patients received conventional chemotherapy combined with

G-CSF (conventional chemotherapy group). The two groups were compared in terms of stem cell collection days, number of

CD34+ cells, hematological toxicity during collection, infection risk, and cell engraftment after autologous stem cell transplantation.

Results The time to stem cell collection in the EAP group was shorter than that in the conventional chemotherapy group (P＜

0.05). There were statistically significant differences in the minimum white blood cell count and minimum granulocyte count
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自体造血干细胞移植（autologous hematopoietic stem

cell transplantation，auto-HSCT）是目前多发性骨髓瘤

（multiple myeloma，MM）、霍奇金淋巴瘤或非霍奇金

淋巴瘤等血液系统恶性肿瘤的有效治疗手段之一[1-2]，

但auto-HSCT成功的关键在于能够获取到足够数量的

高质量外周血干细胞（peripheral blood stem cell，PB-

SC）。现有研究表明，要确保成功恢复中性粒细胞和

血小板，CD34+细胞最低剂量应为 2.0×106 个/kg，而

5.0×106个/kg则被认为是最佳剂量[3-4]。常用的动员

方案一般包括稳态动员和非稳态动员两大类，稳态

动员是指单用重组人粒细胞集落刺激因子（granulo-

cyte colony-stimulating factor，G-CSF）或联合普乐沙

福，可极大提高造血干细胞动员效率[5]，但价格昂

贵。非稳态动员主要为化疗联合 G-CSF。MM 患者

常用的化疗方案为环磷酰胺；淋巴瘤患者可选用环

磷酰胺+多柔比星+长春新碱+泼尼松（cyclophospha-

mide+doxorubicin+vincristine+prednisone，CHOP）、地塞

米松+异环磷酰胺+顺铂+依托泊苷（dexamethasone+

ifosfamide+cisplatin+etoposide，DICE）、依托泊苷+甲泼

尼龙+阿糖胞苷+顺铂等方案进行动员；而B细胞来

源肿瘤表达 CD20，动员方案可联合利妥昔单抗[6]。

近年来，聚乙二醇化重组人粒细胞集落刺激因子

（pegylated recombinant human granulocyte colony-stimu-

lating factor，PEG-rhG-CSF）被证实可有效提高干细胞

动员的成功率[7-9]。Ye等[10]发现采用依托泊苷+阿糖胞

苷+PEG-rhG-CSF（EAP方案）可使93.8%动员不佳的

淋巴瘤和MM患者获得足够动员量，且有71.9%患者获

得最佳动员。现阶段关于EAP与传统化疗动员方案

的临床对照研究较为缺乏，两种方案在真实场景中

的临床系统性对比分析尚不充分。本研究比较并分

析EAP方案与传统化疗联合G-CSF方案在自体干细

胞动员中的临床疗效、安全性及卫生经济学差异，旨

在为临床优化自体造血干细胞动员方案、改善患者

移植预后、减轻医疗负担提供参考。

1 对象和方法

1.1 对象 回顾性收集2018年10月至2025年5月在

浙江大学医学院附属金华医院行外周血干细胞动员的

34例患者，其中采用EAP方案15例（EAP组），采用传统

化疗方案19例（传统化疗组）。纳入标准：（1）年龄14~

75岁，确诊血液系统恶性肿瘤，具备auto-HSCT及干细

胞动员指征；（2）采用化疗联合G-CSF行自体外周血干

细胞动员采集；（3）临床病历、检验数据、治疗记录及随

访资料完整；（4）患者及家属知情同意并接受规范干细

胞动员治疗；（5）既往无造血干细胞移植史。排除标准：

（1）合并严重心、肝、肾、肺等重要脏器功能不全，无法耐

受化疗及干细胞动员治疗者；（2）合并未控制的严重感

染、凝血功能紊乱及活动期自身免疫性疾病者；（3）合并

骨髓纤维化、骨髓造血功能衰竭等影响干细胞增殖与采

集的基础血液疾病；（4）动员过程中终止治疗、未完成完

整动员周期或放弃干细胞采集者；（5）合并其他系统恶

性肿瘤、严重精神疾病，治疗依从性差者。除1例MM

患者在采用EAP动员方案时处于疾病进展状态，其余

患者均获得部分缓解以上的疗效，两组基线资料比较，

差异均无统计学意义（均P＞0.05），见表1。本研究经

本院医学伦理委员会审查通过[批准文号：（研）2026-伦

理审查-84]。

1.2 方法

1.2.1 动员方案 （1）EAP组：全部使用EAP方案，其中

依托泊苷[齐鲁制药（海南）有限公司，0.1 g/支，国药准

字：H20143143]75 mg/m2，d 1~2；阿糖胞苷[辉瑞制药（无

锡）有限公司，0.5 g/支，国药准字：H20205028]200 mg/m2，

每12 h 1次，d 1~2；PEG-rhG-CSF（石药集团百克生物制

药有限公司，3 mg/支，国药准字：S20110014）6 mg，d 6。

无患者使用普乐沙福。（2）传统化疗组：使用DICE 1

例，其中地塞米松（海南倍特药业有限公司，5 mg/支，

国药准字：H32021561）40 mg/d，d 1~4；异环磷酰胺

（南京制药厂有限公司，0.5 g/支，国药准字：H20066726）

during collection between the two groups (both P＜0.05), and the duration of agranulocytosis and platelet count ≤20×109/L

were significantly shorter in the EAP group (both P＜0.05). The conventional chemotherapy group had a higher incidence of

infectious events, longer hospital stay, and higher total hospitalization costs (all P＜0.05). No significant differences were

observed in cell engraftment and transfusion burden after autologous stem cell transplantation between the two groups (both

P＞0.05). Conclusion Compared with conventional chemotherapy combined with G-CSF, the EAP mobilization regimen has

the advantages of shorter time to stem cell collection, lower incidence of hematological adverse reactions, lower infection risk,

shorter hospital stay, and reduced hospitalization costs, which is worthy of clinical promotion.

【Key words】 Lymphoma; Multiple myeloma; Stem cell mobilization; Autologous hematopoietic stem cell transplantation
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1 200 mg/m2，d 1~3；顺铂（江苏豪森药业集团有限公

司，30 mg/支，国药准字：H20040813）25 mg/m2，d 1~3；

依托泊苷100 mg/m2，d 1~3。使用甲氨蝶呤+阿糖胞

苷 1 例，其中甲氨蝶呤 [澳大利亚 Pfizer（Perth）Pty

Limited，1 000 mg/支，国药准字：HJ20140207]3 g/m2，

d 1；阿糖胞苷1 g/m2，每12 h 1次，d 2~3。使用环磷酰

胺+表柔比星+长春新碱+泼尼松+依托泊苷2例，其

中环磷酰胺（江苏恒瑞医药股份有限公司，0.2 g/支，

国药准字：H32020857）750 mg/m2，d 1；表柔比星（海

正 辉 瑞 制 药 有 限 公 司 ，10 mg/支 ，国 药 准 字 ：

H19990280）70 mg/m2，d 1；长春地辛（杭州民生药业

有限公司，1 mg/支，国药准字：H20057028）3 mg/m2，d 1；

泼尼松（江苏鹏鹞药业有限公司，5 mg/片，国药准

字：H32021728）100 mg，d 1~5；依托泊苷 100 mg/m2，

d 1~3。使用大剂量环磷酰胺7例，环磷酰胺2 g/m2，

d 1~2。使用依托泊苷+阿糖胞苷8例，其中依托泊苷

100 mg/m2，d 1~2；阿糖胞苷 2 g/m2，每 12 h 1 次，d 1~

2。所有传统化疗组患者在化疗结束后第5天开始加用

G-CSF（北京四环生物制药有限公司，150 μg/支，国

药准字：S20020050）5 μg/kg。无患者使用普乐沙福。

1.2.2 采集时机 动员后至外周血CD34+细胞数量≥
20个/μL或单核细胞计数≥1 000个/μL且白细胞数≥

4 000个/μL时启动采集干细胞；目标剂量：CD34+细胞

最低剂量应为2.0×106个/kg。

1.3 随访 本研究干细胞采集随访的核心疗效终点为

干细胞达标采集量，所有患者采集目标CD34+造血干细

胞最低剂量设定为2.0×106个/kg，采集过程中持续随访

细胞数量，直至达到移植所需最低干细胞剂量标准。

1.4 统计学处理 采用 SPSS 25.0统计软件。计量资

料以M（P25，P75）表示，两组间比较采用Mann-Whitney U

检验。计数资料以例（%）表示，组间比较采用Fisher确

切概率法。等级资料组间比较采用非参数秩和检验。

P＜0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组患者采集效果比较 34例患者均获得干细胞

有效采集。EAP组中位采集时间短于传统化疗组，差异

有统计学意义（P＜0.05）。两组患者中位采集次数、采

集的CD34+细胞数、单个核细胞数比较，差异均无统计

学意义（均P＞0.05）。见表2。

2.2 两组患者干细胞动员过程中血液学毒性及感染事

件比较 两组采集第1天白细胞数、单核细胞数、血小

板数以及采集过程中血小板最低值、红细胞输注单位

以及血小板输注单位比较，差异均无统计学意义（均

P＞0.05）。采集过程中EAP组白细胞最低值、粒细胞

最低值高于传统化疗组，中性粒细胞缺乏持续时间以

及血小板≤20×109个/L持续时间短于传统化疗组，差

异均有统计学意义（均P＜0.05）。EAP组中发生感染

事件并因此加用抗生素比例显著低于传统化疗组，发

热比例也低于传统化疗组，差异均有统计学意义（均

P＜0.05）。见表3。

2.3 两组患者住院天数及费用比较 EAP组住院天数、

总费用显著少于传统化疗组（均P＜0.05）。就费用组成

来看，由于EAP组感染率低，因此产生的抗菌药物费用亦

基线资料

性别[n（%）]

男

女

年龄（岁）

体重指数（kg/m2）

原发病[n（%）]

淋巴瘤

MM

疾病缓解情况[n（%）]

完全缓解

部分缓解

疾病进展

来那度胺使用[n（%）]

是

否

化疗线数（线）

化疗次数（次）

EAP组（n=15）

13（86.67）

2（13.33）

57.00（48.50，

65.00）

23.50（20.75，

26.10）

11（73.33）

4（26.67）

6（40.00）

8（53.33）

1（6.67）

5（33.33）

10（66.67）

1（1，2）

4.0（4.0，6.0）

表1 两组患者基线资料比较

传统化疗组（n=19）

12（63.16）

7（36.84）

53.00（46.00，

64.50）

23.10（21.30，

27.65）

12（63.16）

7（36.84）

10（52.63）

9（47.37）

0

7（36.84）

12（63.16）

1（1，2）

4.0（4.0，5.5）

Z值

-

0.396

0.153

-

-

-

-0.228

-0.106

P值

0.240

0.692

0.878

1.000

0.435

1.000

0.820

0.915

注：EAP为依托泊苷+阿糖胞苷+聚乙二醇化重组人粒细胞集

落刺激因子；MM为多发性骨髓瘤。

注：EAP为依托泊苷+阿糖胞苷+聚乙二醇化重组人粒细胞集

落刺激因子。

表2 两组患者采集效果比较

组别

EAP组

传统化疗组

Z值

P值

n

15

19

采集时间

（d）

13.00（11.75，

14.00）

15.00（13.75，

15.50）

-3.199

0.001

采集次数

（次）

1.00（1.00，

2.00）

1.00（1.00，

2.00）

-0.143

0.885

CD34+细胞数

（×106个/kg）

8.08（4.78，

16.75）

12.50（7.44，

22.58）

-1.401

0.166

单个核细胞数

（×108个/kg）

7.62（5.64，

10.80）

8.67（6.50，

10.61）

-0.541

0.599
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