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[摘  要] 目的：探讨恶性血液病患者循环DNA水平的变化及其临床意义。方法：选取2023年1月-2023

年12月50例恶性血液病患者,包括急性白血病和淋巴瘤患者,每组各25例,同时选择25例健康人作为对照

组,通过采集外周血样本,应用Picogreen荧光染色法对循环DNA进行定量分析,对比各组循环DNA水平

的差异,进行统计学分析。结果：恶性血液病患者化疗前的循环DNA水平显著高于健康对照组,经过化

疗后患者的循环DNA水平明显下降,化疗效果越好的患者,循环DNA水平下降越明显,此外化疗后循环

DNA水平的变化与患者的预后存在一定的相关性,循环DNA水平持续较高的患者预后较差。结论：恶

性血液病患者循环DNA水平的变化具有一定的临床意义,可以作为疾病诊断、预后判断及疗效监测的辅

助指标,通过监测循环DNA水平的变化,可以为恶性血液病患者的个体化治疗提供更加精准的依据,有助

于提高治疗效果和改善患者预后。 
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[Abstract] Objective: To investigate the changes of circulating DNA level and its clinical significance in 

malignant patients. Methods: Select 50 patients with hematological malignancies from January 2023 to 

December 2023, each group 25 cases, 25 healthy patients were selected as the control group, by collecting 

peripheral blood samples, quantify circulating DNA by Picogreen fluorescence staining, and compare the 

difference of circulating DNA levels in each group and make statistical analysis. Results: the level of circulating 

DNA in patients with malignant diseases before chemotherapy was significantly higher than that of healthy 

controls, the circulating DNA level of patients after chemotherapy decreased significantly, patients with the 

better chemotherapy effect, the more obvious, and the change of circulating DNA level after chemotherapy 

has certain correlation with the prognosis of patients, patients with higher circulating DNA level is poor 

prognosis. Conclusion: the change of circulating DNA level in patients with malignant blood disease has 

certain clinical significance, can be used as disease diagnosis, prognosis judgment and auxiliary index of 

efficacy monitoring, through monitoring the change of circulating DNA level, can provide individualized 

treatment of patients with malignant blood disease more accurate basis, help to improve the treatment effect 

and improve patient prognosis. 
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恶性血液病是一类对人类健康构成严重威胁的疾病,包

括急性白血病和淋巴瘤等,特点是起病急、进展快、预后差,

尽管现代医学技术和化疗手段取得了显著进展,恶性血液病

的治疗依然面临巨大挑战,如何实现早期诊断、准确评估预后

和监测治疗效果一直是临床研究的重点[1]。近年来循环

DNA(circulatingDNA,ctDNA)作为一种新兴的生物标志物,在恶

性血液病的研究中引起了广泛关注,循环DNA指的是游离于血

液中的DNA片段,水平的变化可反映体内肿瘤负荷和疾病进展

情况,特别是在恶性血液病患者中,循环DNA的检测具有重要

的临床意义。研究表明恶性血液病患者血液中的循环DNA水平
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显著高于健康人群,并且在化疗后循环DNA水平的下降与治疗

效果密切相关,因此循环DNA检测不仅可以作为疾病诊断和预后

判断的辅助指标,还可以用于疗效监测,为个体化治疗提供更加

精准的依据[2]。本研究探讨恶性血液病患者循环DNA水平的变化

及其临床意义。 

1 资料与方法 

1.1一般资料 

选取2023年1月-2023年12月50例恶性血液病患者,包括急

性白血病和淋巴瘤患者,每组各25例,男性患者27例,女性患者

23例,患者年龄范围在18至75岁之间,平均46.5±2.1岁,患者病

程时间最短为1个月,最长为10年,平均2.5±0.2年。同时选择25

例健康人作为对照组,男性28例,女性22例,年龄范围19-72岁,

平均45.9±2.2岁。 

纳入标准：经病理学或细胞学检查确诊为恶性血液病的患

者；未接受过其他针对恶性血液病的治疗,或已停止其他治疗至

少1个月；签署知情同意书,愿意参与本研究并接受相关检测。 

排除标准：合并有其他严重疾病心血管疾病、肝肾功能不

全等；孕妇或哺乳期妇女；对本研究中涉及的检测试剂或方法

有过敏反应的患者。 

1.2方法 

严格遵循无菌操作原则对50例恶性血液病患者及25例健康

对照者的外周血样本进行采集,采集过程在清晨空腹状态下进

行,使用抗凝真空采血管抽取肘静脉血约5毫升,确保样本的新

鲜度和完整性,血液样本随后被迅速送至实验室,进行循环DNA

的提取与分析工作。采用先进的分子生物学技术,通过离心、裂

解红细胞、提取白细胞组分、消化细胞核膜及蛋白等一系列精

细操作,成功从外周血样本中分离出高质量的循环DNA,这一过

程中特别注意防止DNA的降解和污染,确保后续定量分析的准确

性和可靠性。在循环DNA的定量分析方面选择Picogreen荧光染

色法,Picogreen是一种高灵敏度的双链DNA荧光染料,能够与

DNA双链紧密结合,在特定波长光激发下发出强烈的荧光信号,

通过测量荧光信号的强度准确计算样本中循环DNA的浓度[3]。为

了探究循环DNA水平与恶性血液病的关系,将研究对象分为五个

组别：健康组、急性白血病化疗前组、急性白血病化疗后组、

淋巴瘤化疗前组和淋巴瘤化疗后组,比较不同状态下循环DNA水

平的变化。 

1.3统计学计算 

采用SPSS22.0统计软件进行数据分析,包括描述性统计、t

检验、卡方检验等,以P<0.05为差异有统计学意义。 

2 结果 

恶性血液病患者在化疗前的循环DNA水平显著高于健康对

照组(P<0.001),而化疗后患者的循环DNA水平明显下降

(P<0.001),见表1。 

通过对化疗后患者进行随访观察发现那些循环DNA水平持

续下降的患者预后较好,循环DNA水平持续较高或波动较大的患

者预后较差。 

表1  恶性血液病患者化疗前后循环DNA水平变化[x±s,ng/mL] 

组别 样本量 化疗前 化疗后
P值(与健康对照

组比较,化疗前)

P值(化疗前后比

较)

急性白血病化疗前组 25 210.00±30.00 60.00±10.00 <0.001 <0.001

急性白血病化疗后组 25 - 60.00±10.00 - -

淋巴瘤化疗前组 25 190.00±25.00 45.00±5.00 <0.001 <0.001

淋巴瘤化疗后组 25 - 45.00±5.00 - -

健康对照组 25 35.00±5.00 - - -

 

3 讨论 

恶性血液病是指源于造血系统的恶性肿瘤,主要包括白血

病、淋巴瘤和多发性骨髓瘤等,这些疾病的共同特征是造血细胞

的异常增殖和分化,导致正常造血功能受损,从而引发一系列临

床症状,恶性血液病在全球范围内均有发生,对患者的健康和生

活质量产生严重影响。白血病是一种典型的恶性血液病,根据其

发病速度和细胞形态,可分为急性白血病和慢性白血病,急性白

血病的特点是病情进展迅速,患者常出现明显的贫血、出血和感

染等症状,急性白血病主要分为急性淋巴细胞白血病和急性髓

细胞白血病,慢性白血病病程较长,症状相对缓和,但仍可引起

严重的并发症,慢性白血病主要分为慢性淋巴细胞白血病和慢

性髓细胞白血病。淋巴瘤是另一类常见的恶性血液病,主要分为

霍奇金淋巴瘤和非霍奇金淋巴瘤,霍奇金淋巴瘤的特征是病变

中存在Reed-Sternberg细胞,患者多表现为无痛性淋巴结肿大、

发热、盗汗和体重减轻等症状,非霍奇金淋巴瘤种类繁多,根据

其起源细胞的不同,可分为B细胞淋巴瘤和T细胞淋巴瘤等,病程

和治疗反应也各不相同[4]。多发性骨髓瘤是发生在骨髓浆细胞

的恶性血液病,患者多表现为骨痛、贫血、高钙血症和肾功能损

害,由于骨髓瘤细胞的异常增殖和浸润,患者的骨骼容易发生病

理性骨折,严重影响生活质量。恶性血液病的发病机制复杂,涉

及基因突变、染色体异常、免疫功能紊乱等多种因素,白血病患

者常常在基因水平上存在特定的染色体易位,如t(9；22)染色体

易位形成的费城染色体是慢性髓细胞白血病的标志性突变,此

外环境因素、病毒感染和放射线暴露等也可能增加恶性血液病

的发病风险。恶性血液病的诊断主要依赖于血液学检查、骨髓

穿刺活检和影像学检查等,血液学检查可以发现异常的血细胞

形态和数量变化,骨髓穿刺活检可以明确造血细胞的病理变化,

影像学检查有助于评估疾病的扩散和侵犯范围。近年来分子生

物学技术的发展使得基因突变和染色体异常的检测成为可能,

为恶性血液病的精确诊断提供了重要依据。本研究通过对50例

恶性血液病患者和25例健康对照者的循环DNA水平进行检测与

分析,研究结果显示,恶性血液病患者化疗前的循环DNA水平显

著高于健康对照组,经过化疗后,患者的循环DNA水平明显下降,
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化疗效果越好的患者,循环DNA水平下降越显著,化疗后循环DNA

水平的变化与患者预后存在显著相关性,循环DNA水平持续较高

的患者预后较差。循环DNA水平可以作为恶性血液病的诊断和监

测指标,由于恶性血液病患者体内肿瘤细胞增殖异常活跃,大量

细胞凋亡和坏死释放出大量的DNA片段进入血液循环,导致血清

中循环DNA水平显著升高,通过检测血液中的循环DNA水平,可以

早期发现恶性血液病的存在,为临床医生提供早期诊断的依据,

此外循环DNA水平的显著下降反映了化疗对肿瘤细胞的有效杀

伤作用,循环DNA水平下降越显著,表明化疗效果越好,因此循环

DNA水平的检测不仅可以用于恶性血液病的早期诊断,还可以实

时监测化疗的疗效。循环DNA水平的变化可以为预后评估提供重

要参考,研究结果显示化疗后循环DNA水平持续较高的患者,预

后较差,由于这些患者体内残存的肿瘤细胞数量较多,化疗未能

完全清除肿瘤细胞,从而导致旧病复发和进展,因此通过监测化

疗后循环DNA水平的变化,可以预测患者的预后,帮助临床医生

制定更为个体化的治疗方案,及时调整治疗策略,改善患者的生

存率和生活质量。循环DNA检测作为一种非侵入性的检测方法,

具有方便、快速和高效的优点,与传统的组织活检相比,循环DNA

检测仅需采集血液样本,对患者的身体负担较小,能够更频繁地

进行监测,有助于动态观察疾病的变化情况,及时发现疾病的进

展和复发,使循环DNA检测在临床应用中具有广阔的前景[5]。 

总之,恶性血液病患者循环DNA水平的变化具有重要的临床

意义,可以作为疾病诊断、预后评估及疗效监测的辅助指标,通

过监测循环DNA水平的变化,可以为恶性血液病患者的个体化治

疗提供更加精准的依据,有助于提高治疗效果和改善患者预后,

未来应进一步扩大样本量,深入探索循环DNA在不同类型恶性血

液病中的应用价值。 
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