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［摘要］　目的　探讨移植前乙型肝炎病毒表面抗原（ＨＢｓＡｇ）（＋）的乙型肝炎病毒（ＨＢＶ）感
染对异基因造血干细胞移植（ａｌｌｏＨＳＣＴ）患者粒系和巨核系造血重建、肝功能及 ＨＢＶ免疫标志
物的影响。方法　将 ＨＢＶ感染且 ＨＢｓＡｇ（＋）乙型肝炎病毒核心抗体（ＨＢｃＡｂ）（＋）并行亲缘
ａｌｌｏＨＳＣＴ的血液病患者１０例作为ＨＢｓＡｇ（＋）组，将年龄、性别、疾病类型和预处理方案等其他情
况与ＨＢｓＡｇ（＋）组相似，但供者和受者均为 ＨＢｓＡｇ（－）乙型肝炎病毒表面抗体（ＨＢｓＡｂ）（－）
ＨＢｃＡｂ（－）的患者２０例作为ＨＢｓＡｇ（－）组。收集两组患者造血重建时间及移植前后肝功能并进
行比较，观察ＨＢｓＡｇ（＋）组患者 ＨＢＶ免疫标志物及 ＨＢＶＤＮＡ变化情况。结果　两组患者在行
ａｌｌｏＨＳＣＴ后均获得造血重建。ＨＢｓＡｇ（＋）组与 ＨＢｓＡｇ（－）组患者粒系重建时间、巨核系重建时
间、移植前后肝功能异常率比较差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。ＨＢｓＡｇ（＋）组中，６例患者接受
ＨＢｓＡｇ（－）ＨＢｓＡｂ（＋）供者的干细胞后，５例实现了ＨＢｓＡｇ转阴、ＨＢｓＡｂ转阳的血清学转化；移植
前有４例受者 ＨＢＶＤＮＡ（＋），移植后除 １例 ＨＢｓＡｇ（＋）乙型肝炎病毒 ｅ抗原（ＨＢｅＡｇ）（＋）
ＨＢｃＡｂ（＋）大三阳患者ＨＢＶＤＮＡ持续未转阴，其余９例 ＨＢＶＤＮＡ均为阴性。结论　ＨＢＶ感染
不影响粒系和巨核系造血重建时间，对移植后肝功能影响较小，ＨＢｓＡｇ（＋）患者接受 ＨＢｓＡｂ（＋）
供者的干细胞有利于产生针对ＨＢＶ的保护性抗体，清除ＨＢＶ，达到乙型病毒性肝炎临床治愈。

［关键词］　异基因造血干细胞移植；　乙型肝炎病毒；　乙型肝炎病毒表面抗原
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　　异基因造血干细胞移植（ａｌｌｏＨＳＣＴ）是治愈血液
病的重要方法之一，目前尚无治疗药物能彻底清除乙

型肝炎病毒表面抗原（ＨＢｓＡｇ）和肝细胞内ＨＢＶＤＮＡ，
达到完全治愈乙型病毒性肝炎（简称乙肝）的目的。

本研究纳入３０例行 ａｌｌｏＨＳＣＴ的血液病患者，将其分
为有ＨＢＶ感染的 ＨＢｓＡｇ（＋）组与供受者均为 ＨＢＶ
免疫标志物阴性的ＨＢｓＡｇ（－）组，比较两组患者粒系
和巨核系造血重建时间、移植后肝功能，观察 ＨＢｓＡｇ
（＋）的ＨＢＶ感染患者行 ａｌｌｏＨＳＣＴ后 ＨＢＶ免疫标志
物［乙型肝炎病毒表面抗原（ＨＢｓＡｇ）、乙型肝炎病毒
表面抗体（ＨＢｓＡｂ）、乙型肝炎病毒ｅ抗原（ＨＢｅＡｇ）、乙
型肝炎病毒ｅ抗体（ＨＢｅＡｂ）、乙型肝炎病毒核心抗体
（ＨＢｃＡｂ）］的变化。现报道如下。

对象与方法

１．对象：２０１６年４月～２０１９年１月于我科行亲缘
ａｌｌｏＨＳＣＴ的血液病患者 ８２例，包括异基因全相合
２０例，异基因半相合６２例，将其中１０例 ＨＢＶ感染且
ＨＢｓＡｇ（＋）ＨＢｃＡｂ（＋）者作为ＨＢｓＡｇ（＋）组，男４例，
女６例，年龄２１～５１岁，平均年龄（３６．３０±１１．０２）岁，
病程８个月～３年１１个月；其中急性髓系白血病（ＡＭＬ）
４例、急性淋巴细胞白血病（ＡＬＬ）２例、多发性骨髓瘤
（ＭＭ）１例、再生障碍性贫血（ＡＡ）２例、骨髓增生异常
综合征（ＭＤＳ）１例，３例有乙肝家族史，４例移植前
ＨＢＶＤＮＡ（＋）；１０例供者中，人类白细胞抗原（ＨＬＡ）
全相合且ＨＢｓＡｂ（＋）３例，ＨＬＡ半相合且ＨＢｓＡｂ（＋）
１例，ＨＬＡ半相合且ＨＢｓＡｂ（＋）ＨＢｃＡｂ（＋）１例，ＨＬＡ
全相合且ＨＢｓＡｇ（＋）２例，ＨＬＡ半相合且 ＨＢｓＡｇ（＋）
１例，ＨＬＡ半相合且 ＨＢｓＡｇ（－）ＨＢｓＡｂ（－）ＨＢｃＡｂ
（－）２例。将年龄、性别、疾病类型和预处理方案等其
他情况与 ＨＢｓＡｇ（＋）组相似，但供者和受者均为
ＨＢｓＡｇ（－）ＨＢｓＡｂ（－）ＨＢｃＡｂ（－）的患者２０例作为
ＨＢｓＡｇ（－）组，其中男８例，女１２例，年龄７～６０岁，
平均年龄（２７．１０±１５．１０）岁，ＨＬＡ全相合６例。两组
患者性别、年龄比较差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５），
具有可比性。本研究经我院伦理委员会审核批准，所

有患者均签署知情同意书。

２．方法
（１）干细胞移植类型：均为亲缘ａｌｌｏＨＳＣＴ，采用骨

髓＋外周血干细胞联合输注。骨髓造血干细胞输注前
１天为－１ｄ，骨髓造血干细胞输注当天定义为移植０１ｄ，
外周血造血干细胞输注当天定义为移植０２ｄ，造血干
细胞回输后第１天为 ＋１ｄ，以后依次递推，临床随访
时间为移植后至患者死亡或截止至２０１９年１月。

（２）预处理方案：ＡＡ：抗人 Ｔ细胞兔免疫球蛋白

（ＡＴＧ）＋环磷酰胺（Ｃｙ）＋氟达拉滨（Ｆｌｕ）；ＭＤＳ：白消
安（ＢＵ）＋Ｃｙ＋ＦＬｕ＋ＡＴＧ；标危 ＡＭＬ、ＡＬＬ、ＭＭ：全身
照射（ＴＢＩ）＋ＡＴＧ＋Ｃｙ＋阿糖胞苷（Ａｒａｃ）＋Ｆｌｕ＋司莫
司汀（ＭｅＣＣＮＵ）；高危ＡＭＬ、ＡＬＬ、ＭＭ：在标危方案基
础上加用去甲氧柔红霉素（ＩＤＡ）＋羟喜树碱（ＨＣＰＴ）；
以上方案中药物使用方法为：ＴＢＩ５００ｃＧｙ×２ｄ；ＢＵ
３．２ｍｇ·ｋｇ－１·ｄ－１×１ｄ；Ｃｙ５０ｍｇ·ｋｇ－１·ｄ－１×２ｄ（除
ＡＡ×４ｄ、ＭＤＳ×４ｄ外）；法国兔ＡＴＧ２．５ｍｇ·ｋｇ－１·ｄ－１

×４ｄ；Ｆｌｕ３０ｍｇ·（ｍ２）－１·ｄ－１×５ｄ；Ａｒａｃ４ｇ·（ｍ２）－１·ｄ－１

×２ｄ；ＭｅＣＣＮＵ２５０ｍｇ·（ｍ２）－１·ｄ－１×２ｄ；ＩＤＡ
８ｍｇ·（ｍ２）－１·ｄ－１×２ｄ；ＨＣＰＴ５ｍｇ／ｄ×２ｄ。

（３）移植物抗宿主病（ＧＶＨＤ）预防：两组患者均
进行ＧＶＨＤ预防，方案为他克莫司（ＦＫ５０６）＋甲氨蝶
呤（ＭＴＸ）＋吗替麦考酚酯（ＭＭＦ）±巴利昔单抗，具体
用法如下：ＦＫ５０６０．０２ｍｇ·ｋｇ－１·ｄ－１静脉滴注，待患者
能够口服时改为２ｍｇ每日２次，高危患者３～４个月停
用，标危患者４～６个月停用，ＡＡ患者９～１２个月停用。
ＨＬＡ全相合患者给予 ＭＴＸ１５ｍｇ·（ｍ２）－１·ｄ－１静脉
推注，＋１ｄ，１０ｍｇ·（ｍ２）－１·ｄ－１静脉推注，＋３ｄ、＋６ｄ；
ＨＬＡ半相合患者给予ＭＴＸ１５ｍｇ·（ｍ２）－１·ｄ－１静脉
推注，＋１ｄ，１０ｍｇ·（ｍ２）－１·ｄ－１静脉推注，＋３ｄ、＋６ｄ、
＋１１ｄ。ＭＭＦ０．５ｇ每日２次口服，＋２８ｄ停药。ＨＬＡ
半相合患者加用巴利昔单抗２０ｍｇ静脉滴注，＋１ｄ、
＋８ｄ。急性肝脏ＧＶＨＤ诊断和分级采用西雅图诊断
标准，慢性肝脏ＧＶＨＤ诊断参照美国国家卫生研究所
（ＮＩＨ）专家共识标准［１］：血清总胆红素（ＴＢＩＬ）、碱性
磷酸酶（ＡＬＰ）均 ＞正常参考值范围上限值２倍，ＡＳＴ
或ＡＬＴ均＞正常参考值范围上限值２倍，排除由药物
反应、肝静脉闭塞症（ＨＶＯＤ）、感染等导致的肝功能损
害。ＧＶＨＤ临床症状出现后积极加用甲泼尼龙琥珀酸
钠治疗。

（４）ＨＶＯＤ预防：前列地尔０．３μｇ·ｋｇ－１·ｄ－１静
脉注射，自－１ｄ开始至＋２８ｄ。

（５）ＨＢＶ感染防治方案：ＨＢｓＡｇ（＋）组１０例患者
中，２例口服拉米夫定 １００ｍｇ／ｄ，７例口服恩替卡韦
５０ｍｇ／ｄ，１例口服拉米夫定 １００ｍｇ／ｄ联合恩替卡韦
５０ｍｇ／ｄ，ＡＬＴ或ＡＳＴ均≤正常参考值范围上限值２倍
后再行ａｌｌｏＨＳＣＴ，于－１ｄ、０１ｄ、０２ｄ均给予乙肝人免
疫球蛋白４００ＩＵ肌注。自预处理开始输注复方甘草
酸苷、多烯磷脂酰胆碱护肝。

（６）观察指标：移植前１０ｄ内常规检测供者和受
者血常规、ＨＢＶ免疫标志物、ＨＢＶＤＮＡ及肝功能（ＡＬＴ、
ＡＳＴ、ＴＢＩＬ），移植后平均每周二、周五随访患者血常
规、ＡＬＴ、ＡＳＴ、ＴＢＩＬ至移植后６个月，每４～６周检测
１次ＨＢＶ免疫标志物和ＨＢＶＤＮＡ，直至移植后３个月，
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以后每３～６个月检查１次。采用速率法检测 ＡＬＴ和
ＡＳＴ，正常参考值范围分别为９～５０Ｕ／Ｌ、１５～４０Ｕ／Ｌ，
采用终点比色法检测 ＴＢＩＬ，正常参考值范围为５．１～
２０．１μｏｍｌ／Ｌ。采用化学发光法检测ＨＢＶ免疫标志物；
使用聚合酶链反应（ＰＣＲ）试剂盒定量检测ＨＢＶＤＮＡ，
最低检测敏感度为 ５×１０２ｃｏｐｉｅｓ／ｍｌ。造血重建判断
标准：脱离ＰＬＴ输注后连续７ｄ的 ＰＬＴ计数均≥２０×
１０９／Ｌ为巨核系造血重建；连续３ｄ中性粒细胞计数绝
对值均≥０．５×１０９／Ｌ为粒系造血重建。通过检测患
者移植后供体嵌合率评估供者细胞在受者体内的嵌合

状态进一步获得供体细胞植入程度的实验室证据。

３．统计学处理：应用 ＳＰＳＳ１７．０软件进行统计分
析。符合正态分布的计量资料以 珋ｘ±ｓ表示，两组间比
较采用独立样本 ｔ检验；不符合正态分布的计量资料
以Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）表示；计数资料以例数和百分比表示，
组间比较采用χ２检验。以 Ｐ＜０．０５为差异有统计学
意义。

结　　果

１．两组患者的造血重建时间比较：两组患者在
行ａｌｌｏＨＳＣＴ后均获得造血重建。ＨＢｓＡｇ（＋）组与
ＨＢｓＡｇ（－）组患者粒系重建时间［（１２．５５±０．９３）ｄ比
（１３．７５±２．３４）ｄ，ｔ＝１．５５，Ｐ＝０．１３］、巨核系重建时
间［（１８．３０±４．６２）ｄ比（２６．３５±２０．１５）ｄ，ｔ＝１．２４，
Ｐ＝０．２３］比较差异均无统计学意义。
２．两组患者移植前后肝功能比较：ＨＢｓＡｇ（＋）组移

植前４例患者肝功能异常，其中ＡＬＴ升高２例（分别为
４６Ｕ／Ｌ、５４Ｕ／Ｌ），ＴＢＩＬ升高２例（分别为４７．０μｏｍｌ／Ｌ、
４３．１μｍｏｌ／Ｌ）；移植后８例患者肝功能异常，ＡＬＴ和
ＴＢＩＬ均升高，其中６例为药物性肝损害，２例为急性肝
脏ＧＶＨＤ：１例为女性 ＡＬＬ患者病情复发化疗后未缓
解，发生ＧＶＨＤⅢ度，给予甲泼尼龙２０ｍｇ／ｄ治疗２周
后ＧＶＨＤ缓解；１例患者为 ＧＶＨＤⅣ度，给予甲泼尼
龙４０ｍｇ／ｄ治疗４周后 ＧＶＨＤ缓解。未发生 ＨＶＯＤ、
肝衰竭、病毒性肝炎爆发等严重并发症。ＨＢｓＡｇ（＋）
组患者ＡＬＴ峰值为８７．１０（６０．８３，４４８．４８）Ｕ／Ｌ，峰值
发生时间为＋（２２．２５±１３．８５）ｄ，ＡＬＴ均一过性升高，
ＴＢＩＬ峰值为５８．００（４７．８３，９８．２５）ｍｍｏｌ／Ｌ，峰值发生
时间为＋（２４．３８±１３．２）ｄ，此后对ＨＢｓＡｂ转阳的受者
追踪观察（１６．２０±９．６８）个月，ＨＢｓＡｂ均高滴度存在，
ＡＬＴ、ＡＳＴ、ＴＢＩＬ等指标均正常。ＨＢｓＡｇ（－）组移植前
９例患者肝功能异常，ＡＬＴ升高４例（分别为４０．９Ｕ／Ｌ、
５０．２Ｕ／Ｌ、５９．９Ｕ／Ｌ、６４．２Ｕ／Ｌ），ＴＢＩＬ升高３例（分别
为３１．０μｍｏｌ／Ｌ、３７．０μｍｏｌ／Ｌ、４０．９μｍｏｌ／Ｌ），ＡＬＴ
和ＴＢＩＬ均升高 ２例，分别为 ６１．２Ｕ／Ｌ、５２．３Ｕ／Ｌ和

４２．３μｏｍｌ／Ｌ、３７．２μｏｍｌ／Ｌ；移植后１４例患者肝功能
异常，其中ＡＬＴ升高１例，ＡＬＴ和 ＴＢＩＬ均升高１３例，
ＡＬＴ峰值为８９．２０（７２．１３，２２６．４０）Ｕ／Ｌ，峰值发生时
间为＋（２４．３８±１３．２０）ｄ，ＴＢＩＬ峰值为４３．００（２８．００，
６３．４３）ｍｍｏｌ／Ｌ，峰值发生时间为＋（２９．３５±１５．６１）ｄ，
其中１０例为药物性肝损害，３例为肝脏 ＧＶＨＤⅠ度，
１例为肝脏ＧＶＨＤⅢ度，治疗后均缓解。ＨＢｓＡｇ（＋）
组和ＨＢｓＡｇ（－）组患者移植前后肝功能异常率比较
差异均无统计学意义（４０．０％比 ４２．５％，χ２＝０．０２，
Ｐ＝０．９０；８０．０％比７０．０％，χ２＝０．０２，Ｐ＝０．８８）。
３．ＨＢｓＡｇ（＋）组患者ＨＢＶ免疫标志物及ＨＢＶＤＮＡ

变化情况：ＨＢｓＡｇ（＋）组中，６例患者接受ＨＢｓＡｇ（－）
ＨＢｓＡｂ（＋）供者的干细胞后，５例实现了ＨＢｓＡｇ转阴、
ＨＢｓＡｂ转阳的血清学转化，其中 ３例 ＨＢｓＡｇ（＋）
ＨＢｅＡｇ（＋）ＨＢｃＡｂ（＋）大三阳患者［２例供者 ＨＢｃＡｂ
（＋）、１例供者 ＨＢｃＡｂ（－）］移植后 ＨＢｅＡｇ均转阴，
２例ＨＢｓＡｇ（＋）ＨＢｅＡｂ（＋）ＨＢｃＡｂ（＋）小三阳患者
［其中１例有乙肝家族史患者接受了ＨＢｃＡｂ（－）供者
的干细胞］移植后 ＨＢｅＡｂ均转阴。３例发生 ＨＢＶ血
清学转化的大三阳患者中，移植前 ２例 ＨＢＶＤＮＡ
（＋），移植后ＨＢＶＤＮＡ转阴时间分别为＋３５ｄ、＋６０ｄ，
此３例患者分别于＋６０ｄ、＋９０ｄ、＋４５ｄ出现ＨＢｓＡｂ，
分别于＋６０ｄ、＋１２０ｄ、＋９０ｄＨＢｓＡｇ消失，分别于
＋６０ｄ、＋１２０ｄ、＋７５ｄＨＢｅＡｇ消失。移植前４例受者
ＨＢＶＤＮＡ（＋），移植后仅１例大三阳患者 ＨＢＶＤＮＡ
持续未转阴，其余９例ＨＢＶＤＮＡ均为阴性。

讨　　论

造血干细胞移植是对患者进行 ＴＢＩ、化疗和免疫
抑制处理后，将正常供体或自体的造血细胞输入患者

体内，使之重建正常造血和免疫功能以治愈疾病［２］。

随着单倍体移植技术的开展，ａｌｌｏＨＳＣＴ目前已成为治
疗血液病、部分实体肿瘤、风湿免疫性疾病、儿科代谢

性疾病的有效方法。但造血干细胞易受多种病毒的感

染和影响。我们对 ＨＢｓＡｇ（＋）的１０例 ＨＢＶ感染者
ａｌｌｏＨＳＣＴ前后均给予抗病毒治疗，ａｌｌｏＨＳＣＴ后造血干
细胞均顺利植活，植活时间与对照组比较差异无统计

学意义，提示ＨＢＶ慢性感染不影响造血干细胞植入，与
费新红等［３］报道一致，该研究对伴有 ＨＢＶ感染的血液
病患者造血干细胞移植前进行有效抗病毒治疗及造血

重建后服用拉米夫定和（或）阿德福韦／恩替卡韦治
疗，发现进行ａｌｌｏＨＳＣＴ是安全的，不影响患者造血重
建。其机制可能与ＨＢＶ慢性感染者已形成免疫耐受，
不能对感染 ＨＢＶ的细胞（包括肝细胞、造血干细胞、
外周血单个核细胞等）形成有效的免疫应答有关。
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造血干细胞移植后患者易出现肝细胞受损，表现

为肝功能异常，常见原因包括ＨＢＶ感染、肝脏ＧＶＨＤ、
药物性肝损害，尤其是携带ＨＢＶ的血液病患者应用化
疗或免疫抑制剂治疗后可诱发ＨＢＶ激活，发生急性肝
脏炎症甚至进展为肝硬化或肝功能衰竭。既往有免疫

抑制剂致ＨＢＶ再激活导致患者死亡的报道［４］。张仁

忠等［５］的研究结果显示，ＨＢＶ感染的恶性肿瘤患者在
接受化疗时会出现 ＨＢＶ激活的情况，ＨＢＶ激活患者
的肝功能损害更为严重，糖皮质激素类和蒽环类药物

是影响 ＨＢＶ激活的高危因素。本研究中，ＨＢＶ感染
患者在回输造血干细胞前均需要大剂量化疗甚至放疗

预处理，ａｌｌｏＨＳＣＴ前有 ４例患者存在轻度肝功能异
常，ａｌｌｏＨＳＣＴ后有８例患者出现不同程度的肝功能受
损。在抗ＨＢＶ前提下行 ａｌｌｏＨＳＣＴ，有２例患者发生
肝脏ＧＶＨＤ，但未发生肝衰竭及因肝脏并发症死亡情
况，提示在使用免疫抑制剂前或同时给予抗ＨＢＶ治疗
可减少ＨＢＶ激活、肝脏损伤及肝衰竭的发生，降低移植
后死亡率［６］。对于移植前肝功能受损严重、ＨＢＶＤＮＡ
载量高但给予抗病毒和保肝药物治疗后肝功能改

善、ＨＢＶＤＮＡ载量下降及移植前轻度肝功能受损、
ＨＢＶＤＮＡ（－）的ＨＢＶ感染患者，可耐受化疗预处理
进行造血干细胞移植。

ＨＢＶ感染的治愈标准是 ＨＢｓＡｇ转阴、ＨＢＶＤＮＡ
持续检测不到、ＨＢｅＡｇ转阴伴或不伴 ＨＢｓＡｂ转阳，目
前所有的抗 ＨＢＶ药物均可抑制 ＨＢＶ复制，但难以彻
底清除 ＨＢＶ以治愈乙肝。本研究中有 ５例供者为
ＨＢｓＡｂ（＋）的受者均实现了 ＨＢｓＡｇ转阴，而供者为
ＨＢｓＡｂ（－）的受者均未出现 ＨＢｓＡｇ转阴、ＨＢｓＡｂ转
阳，可见供者ＨＢｓＡｂ（＋）是受者ＨＢｓＡｇ转阴的重要因
素，可能与供者主动或被动获得的细胞免疫及体液免

疫过继给受者有关。ＨＢｅＡｇ是 ＨＢＶ感染和复制的标
志之一，因其可诱导Ｔ淋巴细胞对感染的免疫耐受性，
使ＨＢＶ逃避人体免疫系统对其进行清除，导致 ＨＢＶ
持续感染。既往研究报道，ＡＬＴ水平间接反映机体免
疫应答的强弱，而免疫应答是清除 ＨＢｅＡｇ的关键；肝
脏炎症反应越重，表明免疫应答越强，越有利于清除

ＨＢｅＡｇ；基线 ＡＳＴ与 ＰＬＴ比值指数（ＡＰＲＩ）评分及
ＴＢＩＬ水平较高的ＨＢｅＡｇ（＋）慢性乙肝患者可获得较
高的ＨＢｅＡｇ转阴率［７］。亦有多项研究报道，基线ＡＬＴ
水平与血清学ＨＢｅＡｇ转阴率相关，且基线ＡＬＴ水平联
合２４周ＨＢＶＤＮＡ水平可预测后期 ＨＢｅＡｇ血清学转
换率［８１０］。本研究中有３例ＨＢｓＡｇ（＋）ＨＢｅＡｇ（＋）
ＨＢｃＡｂ（＋）大三阳受者移植后发生ＨＢｓＡｇ转阴、ＨＢｓＡｂ
转阳，移植后均有不同程度ＡＬＴ水平异常，２例移植后
ＨＢＶＤＮＡ转阴者均发生在ＨＢｅＡｇ转阴之前。但本研

究中有２例供者为 ＨＢｓＡｂ（＋）ＨＢｃＡｂ（－）的受者也
实现了 ＨＢｓＡｇ转阴，与既往报道不同：Ｌａｕ等［１１］的研

究中，７例供者均为 ＨＢｓＡｂ（＋）ＨＢｃＡｂ（＋），而受者
均为ＨＢＶ携带者，移植后４例 ＨＢｓＡｇ转阴，而供者为
ＨＢｓＡｂ一项阳性的受者均未出现ＨＢｓＡｇ转阴，并证明
了接受ＨＢｓＡｂ（＋）ＨＢｃＡｂ（＋）供者干细胞移植后发
生ＨＢＶ清除是供者Ｔ淋巴细胞所致。因此，输注多种
ＨＢＶ抗原疫苗激活 ＨＬＡ相匹配的供者淋巴细胞可能
是一种有效的过继免疫治疗乙肝的方法。受者在输注

供者骨髓及外周血干细胞同时也会将大量白细胞、红

细胞、血小板输入体内，类似于换血疗法，多次换血疗

法即多次放血后输注同血型 ＨＢｓＡｂ（＋）供者的全血
能否实现ＨＢｓＡｇ（－）ＨＢｓＡｂ（＋）值得临床探索。

综上所述，ＨＢＶ感染对 ａｌｌｏＨＳＣＴ后粒系和巨核
系造血重建时间无明显影响，对移植后肝功能影响较

小，移植前或同时给予抗病毒及保肝治疗可以安全进

行造血干细胞移植，尤其是ＨＢＶ感染受者接受ＨＢｓＡｂ
（＋）供者的造血干细胞有助于实现 ＨＢｓＡｇ转阴并产
生ＨＢｓＡｂ，但对于ＨＢｓＡｇ（＋）受者接受ＨＢｓＡｂ（＋）供
者的造血干细胞后，ＨＢｓＡｇ转阴机制尚待进一步研
究，转阴机制一旦明确，相信对于慢性乙肝患者的治愈

方法会有新的突破。
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