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制止急性髓细胞样白血病的 4 种药物

有 4 种药物抑制一种突变型酶来制止小鼠的死亡性白血病. 这种突变型酶能诱导骨髓细胞失去控制地

增殖. 其中 3 种药物现正在急性髓细胞样白血病患者中进行试验 ,急性髓细胞样白血病是一种致命的血癌.

现计划开始进行第 4 种药物的试验. 在急性髓细胞样白血病中 ,骨髓干细胞失去控制地增殖 ,而且不能形成

成熟的红细胞或其他血液成份. 该病预后不良 ———只有 14 %的病人可存活 5 年. 粗略估计该病患者中的 2/ 5

的人 ,其编码一个称为 F M S样酪氨酸激酶 3 (FLT3)的酶的基因发生了突变. 该 FLT3 酶在细胞生长周期中起

着作用. 在正常的骨髓细胞中 ,该基因编码的 FLT3 启动或关闭细胞的成熟. 突变的 FLT3 基因保留活性 ,其编

码产生的 FLT3 酶加快一个导致细胞异常增殖的链反应. 一位分子生物学家指出 ,不成熟的血细胞排挤健康

的血细胞 ,并在骨髓中蓄积起来 ,在肝脏与脾脏中也是如此. 从而造成贫血、器官损伤以及其他并发症. 所有

这 4 种新药都靠其与 FLT3 相结合而抑制 FLT3 的生长诱导作用来使该链反应离开原定进程. 仅在 10 年以前

还几乎无人相信抑制一个单个的酶就能抑制癌. 但是这种想法得到了改变 ,因为有科学家证明在动物与人

中 ,能抑制另一个突变型酪氨酸激酶的药物 ,如 imatinib mesylate 或是 Gleevec 都能抑制慢性髓性白血病. ima2
tinib mesylate 抑癌的成功使很多人对激酶失活产生了极大的兴趣. 研究者在 2002 年 6 月的 Cancer Cell 上发表

二项研究时报道 ,称为 PKC 412 以及 CT 53518 的药物在实验室试验中与小鼠实验中都跟踪着 FLT3 这个目

标. 注射了含有突变的 FLT3 的细胞发生类似白血病的疾病. 用这 2 种药物中的任何一种药物治疗患有这种

白血病的小鼠比不用这 2 种药物中的任何一种药物治疗的小鼠更能消除异常细胞并能大大地延长动物的存

活期. 有一位儿科肿瘤学家在 2002 年 6 月 1 日的 Blood 上报道了类似的实验结果. 他们用称为 CEP2701 的药

物治疗了小鼠白血病 ,并正在试验治疗人的白血病. 第 4 种药物 SU 11248 现正在进行临床试验. 所有这 4 种

药物都是口服 ,极少产生副作用并增加小鼠骨髓中健康细胞部份 ,减少脾脏中细胞的蓄积. 这些药物仅抑制

一种单个的酶 ,而且这些药物仅能制止急性髓细胞样白血病 ,而对其他白血病无效. 幸运的是急性髓细胞样

白血病是一种最常见的白血病. 在美国 ,每年约有 10 000 个新的急性髓细胞样白血病被诊断出来. 而急性髓

细胞样白血病在美国占全部成年人白血病的 90 %. 每年有 7 200 人因该病而死亡. 全球每年约有 30 000 人死

于该病.

(李潇 摘译自 N. Seppa : Science News ,Vol . 161 ,June 15 ,2002 ,p371)
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