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骨髓增生异常综合征中西医诊治概述

张$翔$叶宝东$周郁鸿

$$骨髓增生异常综合征$

+@A

%为临床难治的血液

系统疾病!既往认为该病为白血病前期!然而随着现代

分层治疗观的建立!

+@A

被认为是一组异质性较高的

疾病!预后也随国际预后积分系统$

(BAA

%分组不同而

有较大差异!临床需要个体化治疗& 目前
+@A

缺乏

有效的治疗手段!除造血干细胞移植$

CA&)

%被认为

可以治愈该病外!

@2D

甲基转移酶$

@2+)

%抑制剂阿

扎胞苷$

DED

%和地西他滨'免疫调节剂雷利度胺和沙

利度胺虽可取得一定的效果!然总体疗效仍不理

想(

#

)

& 中医药治疗
+@A

已经过
!"

余年的临床实践!

在改善症状'减毒增效'延缓病情发展方面有一定优

势!且辨证论治思想和西医所倡导的个体化治疗有很

大的相似之处!故中医药疗法为
+@A

治疗提供了新

的手段&

#

$

+@A

西医诊治概述

目前
+@A

诊断参考维也纳最低诊断标准(

!

)

!该

病以血一系或多系减少'病态造血'原始细胞增多'细

胞遗传学异常为特征!以往法美英$

FDG

%分型(

$

)依据

原始细胞多少将其分为
%

型!而
*CH

$

!""6

%分型(

I

)

则降低了白血病原始细胞比例的阈值!且承认
+@A

可以只有一系病态造血!同时将预后较好的
%J

#综合

征独立!共分
+@A

为
5

型!其中难治性血细胞减少伴

单系发育异常$

K&L@

%又分为
$

个亚型&

+@A

诊断

时需对患者进行
(BAA

评分(

%

)

!将患者分为低危'中危

"

#

'中危"

!

'高危
I

层!分层治疗& 低危
M

中危 "

#

患

者!若为存在
%

号染色体长臂缺失$

=40%J

%则以雷利

度胺为首选*其他患者需进行血清促红素$

7BH

%水平

检测!若
!%"" 8LM8N

!则首选
7BH

或
@,O<4P/4Q

#

9R

#

!

%粒细胞集落刺激因子$

S

#

&AF

%!若
T%"" 8LM

8N

!则可行强化免疫治疗$

(A)

%!以抗胸腺细胞球蛋

白$

D)S

%联合环孢霉素
D

$

&UD

%为主!对
(A)

疗效差

者!可以考虑
@2+)

抑制剂或雷利度胺& 中危 "

!M

高

危患者则需要综合考虑整体状况!以判断是否可以耐

受高强度的治疗!若可以耐受者!则首先进行配型!准

备
CA&)

!同胞兄弟姐妹为首选供者!无适合供者的患

者可以考虑
@2+)

抑制剂或者化疗*若不能耐受高强

度治疗!则以
@2+)

抑制剂治疗为主& 无论
(BAA

分

组如何!支持治疗贯穿
+@A

始终!包括输血'促造血'

预防出血'防治感染'祛铁等治疗!其中
+@A

患者依

赖输血者较多!若
KG&

输注预计或已达到
!" V$"L

'

铁蛋白
T! %"" RWM8N

!则需进行铁螯合治疗!将铁蛋

白水平降至
# """ RWM8N

以下& 若
+@A

转化为急性

髓系白血病$

D+N

%!则预后极差!对化疗的敏感性较

原发
D+N

差!故防止
+@A

向
D+N

转化是临床治疗

的重点& 目前阿米福汀(

3

)

'全反式维甲酸(

5

)

'砷剂(

5

)

等也用于
+@A

的治疗!然而疗效仅限于一部分人群!

并不十分确切& 总体来讲!

+@A

是临床十分难治的血

液系统疾病!因其为一组异质性很高的疾病!故不同危

险分层的患者需采用不同治疗策略!然患者对各种疗

法的反应个体差异较大!即使
@2+)

抑制剂'免疫调

节剂等针对
+@A

发病机制治疗的药物的反应率亦相

对较低!故
+@A

发病机制仍未明确!目前的治疗只是

针对部分机制!尚有其他重要机制未能探明&

!

$

+@A

中医认知$

+@A

以血一系或多系减少

为临床特征!主要表现为贫血'出血'感染等相关症状!

属中医学 +虚劳,' +血证,等范畴& 周永明等认为

+@A

病在脾'肾!以精枯气乏为本'毒蕴血瘀为标!乃

本虚标实之证(

6

)

*而麻柔的见解恰好相反!认为该病

乃因毒致瘀!暗耗精血!呈正虚邪实之证!以邪实为本

正虚为标(

X

)

*唐由君对该病的认识与周氏较为一致!

认为脾肾之虚为本!邪毒为标!而瘀血是因亦为果(

#"

)

&

邸海侠等(

##

)对
#"3

例
+@A

患者的症状进行分析!提

示本病乃本虚标实之证!以虚劳血虚为本!瘀血'热毒

为标!病位在肾'脾'心三脏!气阴两虚'脾肾阳虚'瘀血

内阻
$

型最为常见!进一步证实了
+@A

的病机特点&

官世芳等(

#!

)提出
+@A

+治从痰瘀,之说!重视痰瘀在

该病发病中的作用!补充了对病机的认识& 总而言之!

目前学界对
+@A

病机认识较为一致!大部分学者认

为该病为本虚标实之证!脾肾之虚'毒瘀内蕴贯穿整个

病程!不同阶段各有偏重!临床治疗应因人制宜!采取

个体化的治疗方案&

$

$

+@A

中医治疗$目前中医治疗
+@A

主要以

健脾补肾'解毒活血法为核心!随症加减!而在具体临
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床实践中!不同学者形成了几种不同的治疗体系!主要

包括辨证论治'专方验方加减治疗'分层分期治疗等!

不同体系的立论依据既有相互联系!又有自身特色!临

床均取得了一定的疗效&

$

!

#

$辨证论治$辨证论治是中医传统的治疗体

系!

+@A

的中医治疗大多以此为基础!其他治疗体系

亦是该体系的升华& 潘铭等(

#$

)将
+@A

分为热毒炽

盛'痰湿瘀阻'气血亏虚'肝肾阴虚'脾肾阳虚'阴阳两

虚
3

型辨证论治*张小亮'王萍等(

#I

!

#%

)则将该病分为

气血亏虚型'脾肾双亏型'正气亏虚型'瘀毒阻滞型
I

型& 虽然
+@A

的中医证型千变万化!但是其基本病

机统一于+脾肾之虚为本!毒瘀内蕴为标,!故更多医

家趋向于将该病的治疗大法定为+健脾补肾'解毒活

血,!随证型不同改变各方向药物的比例!同时根据兼

症加减治疗!以方便指导临床!然在治疗体系升华的同

时!不可以丢失辨证论治之精神!中医个体化治疗的思

想和该病异质性大的特点恰好吻合!故其治疗理念值

得更广泛的推广&

$

!

!

$专方验方加减治疗$麻柔等(

#3

!

#5

)以青黄散

合补脾益肾汤剂加减治疗
+@A

!主要起到提升外周血

象'改善临床症状的效果!可以抑制但并不能消除异常

克隆& 有临床研究(

#6

)发现该方对低危'中危"

#

'中危

"

!

'高危组患者的疗效分别为
X%

!

!IY

$

!"M !#

%'

5!

!

5$Y

$

%3M55

%'

3%

!

""Y

$

#$M!"

%'

#3

!

35Y

$

#M3

%!

且难治性贫血$

KD

%为
6"

!

!!Y

$

5$MX#

%*疗效明显好

于难治性贫血伴原始细胞增多$

KD7G

%为
%#

!

%!Y

$

#5M$$

%*可见低危'中危患者从该治疗中的获益最

大*该研究还发现
6

号染色体三体异常的患者有不亚

于染色体正常患者的疗效 (

5$

!

"6Y

$

#XM !3

%

.A 56

!

!#Y

$

3#M56

%)!其机制有待进一步研究& 青

黄散由青黛'雄黄组成!具解毒化瘀之效!现代研究认

为青黛主要成分甲异靛及雄黄主要成分硫化砷合用可

以诱导肿瘤细胞凋亡!抑制骨髓微血管形成!有助于阐

明该方对
+@A

作用的机制(

#X

"

!!

)

& 刘锋等(

!$

)对益髓

青黄散$青黄散合红参%进一步研究发现该方对粒系

具有双向调节作用!可以诱导分化!亦可诱导
+@A

原

始细胞凋亡& 另一个研究较多的验方为益髓解毒方!

周永明等(

!I

!

!%

)主要使用该方治疗骨髓增生异常综合

征---难治性贫血$

+@A

#

KD

%患者!并且做了大量的

基础研究!发现该方可以改变骨髓造血细胞培养体系

上清细胞因子水平!如白介素#

$

$

(N

#

$

%'

"

#干扰素

$

(F2

#

"

%的上调(

!3

)及白介素 "

!

$

(N

#

!

%'肿瘤坏死因

子"

!

$

)2F

#

!

%的下调!阻滞
'DZ!

#

A)D)%

通路信号

转导!抑制
G?0

#

[N

表达(

!5

)

!进而起到促进造血祖细胞

增殖'抑制过度凋亡的作用(

!6

)

& 目前益髓解毒方已制

成针剂!静脉注射有助于提高血药浓度!加强疗效& 总

而言之!专方验方治则治法不离+健脾补肾'解毒活

血,八字!而上述两家单位在中医治疗
+@A

之地位的

确认及作用机制的研究方面已完成了部分工作!为其

他单位从事该方面研究提供了思路!目前单用中医治

疗的患者还是以低危组患者居多!最终还是以提升血

象'改善临床症状为目的&

$

!

$

$分层分期治疗$早期的分层分期治疗(

!X

!

$"

)

常以
FDG

分型为基础!分为
KD

及环状铁粒幼细胞性

难治性贫血$

KDA

%期及
KD7G

'难治性贫血伴原始细

胞增多转变型$

KD7GQ

%'慢性粒"单核细胞性白血病

$

&++N

%期两期治疗!对于
KD

及
KDA

期患者!治以

益气养血! 补肾健脾法为主*对于
KD7G

'

KD7GQ

'

&++N

期患者!治以清热解毒法为主& 现代的分层分

期治疗多以
*CH

分型及
(BAA

预后评分!有学者(

$#

)

将
+@A

分为低危期'中危期'高危期!低危期以难治

性血细胞减少伴有多系发育异常$

K&+@

%'

KD

'

KDA

低危型为主!包括部分中危"

#

!治以益气养血'调补脾

肾'填精益髓法*中危期以
K7DG

'中危"

!

患者为主!

治以健脾滋肾'清肝解毒'泄热止血法*高危期多为难

治复发
+@A

!治以益气养阴'扶正祛邪为主!兼清肝木

之火& 分层分期治疗体现了中西医结合的治疗思想!

中医治疗!西医指导策略及评价疗效!然该模式的缺陷

在于受制于西医评价系统的不足!

(BAA

预后评分系统

并不完善!故中医治疗仍然要在辨证论治的基础上进

行分层分期治疗!充分考虑各种因素对预后的影响&

总而言之!中医治疗
+@A

仍以辨证论治为基础!

专方验方治疗可以看作对
+@A

病机总结后在辨治体

系上升华而来的一种简化的临床路径!而分层分期治

疗则是将中医证型和西医
+@A

分型及预后评分相结

合的产物!体现了中西结合的思想!然目前中医治疗的

地位仍作为一种提升血象'改善临床症状的疗法!对于

疾病的自然病程没有明确的阻断作用!故中医治疗

+@A

的研究应当更加深入&

I

$中西医治疗思想对比及结合$在
+@A

治疗

的临床实践中!中'西医在治疗思想上有相似之处&

中医强调辨证论治!西医对于不同危险分层的患者

采取不同的治疗策略及药物!均体现出了个体化的

治疗思想!表明该病的异质性较大& 然两者个体化

治疗的依据并不相同!中医多根据证型!即以临床症

状为基础*西医则根据
*CH

分型及
(BAA

预后评

分!即以实验室检查结果为依据!两者各有所欠缺!

临床表现有一定的滞后性!故中医治疗往往不能及
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时地阻断病情*而西医的
(BAA

评分存在一定的缺

陷!如对于严重中性粒细胞'血小板减少产生的并发

症赋以的权重不够!且另一些与预后相关的重要因

素没有包含等!故相对不够全面& 因此!我们需要建

立一种更加全面的评价系统以指导临床的个体化治

疗!现有学者将中医辨证和西医
*CH

分型及
(BAA

评分结合!以指导中医对
+@A

的分层分期治疗!为

丰富个体化治疗体系提供了思路&

作为国家中医$血液病%临床研究基地!笔者在

+@A

的中西医结合治疗方面积累了一定的经验!主张

分期辨治
+@A

& 低危组患者以脾肾两虚表现为主!治

以补益脾肾'填精益髓法!方以左归丸合右归丸加减*

中危"

#

和中危"

!

组患者常有发热'出血之症!治以

清热解毒'扶正驱邪法!方以清瘟败毒饮合八珍汤加

减*高危组患者除表现为正虚出血外!常伴有瘀血内

阻'热毒雍盛之象!治以解毒祛瘀'阴阳双补!方以膈下

逐瘀汤'青蒿鳖甲汤合十全大补汤加减& 若有阴虚火

旺证者!酌加知母'黄柏'龟版'鳖甲'龙骨'牡蛎*若有

恶心'呕吐'纳呆等脾胃不和症状!则可加姜半夏'姜竹

茹'木香'砂仁等*如血小板减少明显可加仙鹤草'紫珠

草'茜草等& 对于低危组'或者年龄较大难以耐受高强

度治疗的患者!可采用西医对症支持联合中医药治疗

为主!以改善症状'提高生活质量'延缓疾病进展为主*

而对于中危'高危组患者!当以西医治疗为主!阻断疾

病的自然病程!同时辅以中医治疗!减毒增效&

总之!目前中医对
+@A

的病机认识基本一致!主

要治法亦已确定!然中医治疗仍处于辅助疗法的地位!

这可能是由于中医治疗亦使用西医的评价体系进行评

估所致!然从另一角度来讲!现有的中医治疗思路已经

达到最大的疗效!若要进一步提高中医疗法的疗效!急

需建立新的治疗体系与方法& 因此!我们认为进一步

的研究可从以下三方面入手#一是从中药的角度进行

研究!发现有效的中药成分!以注射液的形式单用或者

几种联用!发挥治疗作用*二是深入研究
+@A

的发病

机制!发现中医药疗法在何种机制中可以发挥最重要

的作用!将中药作为该种机制的主流疗法*三是加强多

中心大样本的随机双盲临床研究!以明确中医药疗法

的效能及地位!提出令人信服的循证证据&
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