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论著·临床研究

儿童慢性再生障碍性贫血与骨髓
异常增生综合征的临床特点比较

郝　邱奕宁　周东风　肖燕　刘勤　金润铭

（华中科技大学同济医学院附属协和医院儿科，湖北 武汉　４３００２２）

　　［摘　要］　目的　对儿童慢性再生障碍性贫血（ＣＡＡ）与骨髓异常增生综合征（ＭＤＳ）的临床特点进行比较分
析，探讨两种疾病之间的差异，帮助临床鉴别诊断。方法　回顾性分析２００７年９月至２０１０年９月收治的２３例
ＣＡＡ患儿和９例ＭＤＳ患儿的临床资料，对所有病例的血常规、网织红细胞计数、乳酸脱氢酶、血清铁蛋白等水平
及骨髓细胞学检查、骨髓ＣＤ３４＋计数、骨髓染色体检查、骨髓荧光原位杂交（ＦＩＳＨ）检查结果进行对比分析。结
果　ＭＤＳ组中性粒细胞、网织红细胞、血清铁蛋白、乳酸脱氢酶水平均高于ＣＡＡ组；ＭＤＳ组骨髓原始细胞计数及三
系血细胞的病态造血现象与ＣＡＡ组差异有显著性；ＭＤＳ组骨髓ＣＤ３４＋细胞计数水平较ＣＡＡ组高，ＦＩＳＨ异常的检
出率亦较ＣＡＡ组高。结论　ＣＡＡ和ＭＤＳ患儿实验室检查、骨髓细胞形态学、细胞遗传学检查结果存在显著不同，
三者联合检测对鉴别ＣＡＡ与ＭＤＳ有重要意义。 ［中国当代儿科杂志，２０１１，１３（１１）：８６７－８６９］
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　　再生障碍性贫血（ａｐｌａｓｔｉｃａｎｅｍｉａ，ＡＡ）是一种
以造血功能低下、全血细胞减少为主要特点的造血

功能衰竭性疾病。临床上根据病情急缓和严重程度

分为急性再障（ＳＡＡ）和慢性再障（ＣＡＡ）［１］。而骨
髓增生异常综合 征 （ｍｙｅｌｏｄｙｓｐｌａｓｔｉｃｓｙｎｄｒｏｍｅ，

ＭＤＳ）是一组骨髓克隆性疾病，以无效造血、造血细
胞形态功能异常及向急性髓系白血病的高转化率为

特征［２］。儿童ＭＤＳ和ＡＡ均为血液系统重症疾病，
治疗难度大，预后不良，且近年的发病率有明显增高

趋势。
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ＣＡＡ有时呈现骨髓造血活跃，而 ＭＤＳ病态造
血表现往往轻重不一，甚至无明显病态造血现象，使

两者在临床表现及实验室检查结果上有许多相似之

处，给临床鉴别带来很大困难。鉴于该两种疾病的

治疗预后明显不同，因此 ＣＡＡ与 ＭＤＳ的鉴别诊断
具有重要的临床意义。

本研究对近３年来我科收治的ＣＡＡ与ＭＤＳ患
儿的临床特点和相关检查指标进行回顾性比较分

析，旨在探讨这两种疾病的临床差异性，加深对疾病

本质的认识并期望对临床诊断有所帮助。

１　资料与方法

１．１　一般资料
收集本院２００７年９月至２０１０年９月儿科收治

的ＣＡＡ患儿２３例，ＭＤＳ患儿９例。ＣＡＡ患儿中，
男１４例，女９例；年龄２～１０岁，平均６岁。ＭＤＳ患
儿中，男５例，女４例；年龄２个月至１１岁，平均５
岁。均为初诊病例。

１．２　诊断标准
ＣＡＡ诊断符合《血液病诊断与疗效标准》［３］。

ＭＤＳ患儿诊断依据 ２００３年 Ｈａｓｌｅ等［４］参照成人

ＭＤＳ的ＷＨＯ诊断分型标准提出的儿童 ＭＤＳ相应
标准，并符合儿童 ＭＤＳ的最低诊断标准，即满足以
下４条中的至少２条：（１）持续性不能解释的血细
胞减少（中性粒细胞减少、血小板减少或贫血）；（２）
至少两系有发育异常的形态学特征；（３）造血细胞
存在获得性克隆性细胞遗传学异常；（４）原始细胞
增高（≥５％）。
１．３　方法

对所有患儿初诊时血常规、网织红细胞计数、乳

酸脱氢酶、血清铁蛋白等水平及骨髓细胞学检查、骨

髓ＣＤ３４＋计数、骨髓染色体检查、骨髓荧光原位杂
交技术（ＦＩＳＨ）结果进行分析。
１．４　统计学分析

采用ＳＰＳＳ１２．０统计软件进行分析，组间比较采
用ｔ检验及χ２检验，Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结果

２．１　血液检查
９例ＭＤＳ中，４例全血细胞减少，４例白细胞正

常，另１例血小板正常。与 ＣＡＡ患儿比较，ＭＤＳ患
儿中性粒细胞计数、网织红细胞、血清铁蛋白和乳酸

脱氢酶水平较高，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５），其

余指标比较差异无统计学意义，见表１。
２．２　骨髓细胞形态学检查

与ＣＡＡ患儿相比，ＭＤＳ患儿的骨髓细胞学原
始细胞比例明显更高（Ｐ＜０．０５）。９例ＭＤＳ患儿骨
髓细胞学检查中，均表现不同程度的病态造血，其中

４例表现为三系细胞病态造血，３例有两系病态造
血，２例仅红系明显病态造血。而２３例 ＣＡＡ患儿
中，红系轻度病态造血现象较常见，余两系病态造血

均少见。见表１。
２．３　骨髓干细胞计数及细胞遗传学检查

ＭＤＳ患儿骨髓ＣＤ３４＋细胞计数较ＣＡＡ患儿高，差
异有统计学意义。ＭＤＳ患儿有２例出现染色体异常，
均为－７；ＣＡＡ患儿仅１例染色体异常，为４７，ｘｘ，＋８
［１］／４６，ｘｘ［１９］。ＦＩＳＨ检查提示ＭＤＳ患儿有２例检出
异常结果，与染色体结果相同，均为－７；ＣＡＡ患儿未见
异常ＦＩＳＨ结果，其差异有统计学意义，见表１。

表１　９例ＭＤＳ与２３例ＣＡＡ的检查结果比较

检查项目
ＣＡＡ组
（ｎ＝２３）

ＭＤＳ组
（ｎ＝９）

Ｐ值

血液检查

　白细胞（Ｇ／Ｌ） １．６９ ２．１５ ０．６８
　中性粒细胞（Ｇ／Ｌ） ０．１２ ０．７５ ０．０４
　血小板（Ｇ／Ｌ） ３８ ５５ ０．９７
　网织红细胞（％） ０．１２ ０．４８ ０．０４７
　血清铁蛋白（μｇ／Ｌ） ４５．７８ ２９５．８２ ０．０３８
　乳酸脱氢酶（Ｕ／Ｌ） ２１１．９１ ３５７．６３ ０．０４６
骨髓检查

　原始细胞数（％） ０．６ ７．５ ０．０２７
　粒系病态造血［ｎ（％）］ １（４） ６（６７） ０．０００１
　红系病态造血［ｎ（％）］ ９（３９） ５（５６） ０．４
　巨核系病态造血［ｎ（％）］ ２（９） ６（６７） ０．００１
　ＣＤ３４＋细胞计数（％） ０．４４ １．２６ ０．０３９
　染色体核型异常［ｎ（％）］ １（４） ２（２２） ０．１１９
　ＦＩＳＨ异常［ｎ（％）］ ０ ２（２２） ０．０２

３　讨论

ＭＤＳ与ＡＡ均系造血干细胞疾病，前者主要是
造血干细胞分化受损，恶性克隆增殖，骨髓造血异

常［５］；后者主要为损伤造血干细胞增生，造血功能

抑制［６７］。儿童 ＭＤＳ的发病过程呈异质性，在一些
患儿表现为无症状或仅有贫血症状，呈慢性发病，病

程可达数年，数年后突然向急性白血病等恶性疾病转

换。而急性发病者病情发展较为迅猛，可与急性白血

病相似［８］。近年来有文献报道，ＭＤＳ与ＡＡ有相似的
病理生理机制，并可相互转换［９］。Ｔｉｃｈｅｌｌｉ等［１０］发

现，ＡＡ患者免疫抑制剂治疗后出现病态造血，这对
临床鉴别带来更大难度。临床工作中，由于这两种
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疾病治疗和预后有明显区别［１１］，ＭＤＳ与ＡＡ的相互
排除及鉴别尤为重要。由于目前缺乏能将两者完全

鉴别的诊断标准，寻找两种疾病在实验室检查、骨髓

细胞形态学、遗传学等方面的差异对临床工作意义

重大。

本研究结果显示，ＭＤＳ患儿血液中中性粒细
胞、网织红细胞计数、血清铁蛋白和乳酸脱氢酶水平

较高，与 ＣＡＡ患儿相比差异有显著性。ＣＡＡ患儿
的骨髓虽然可能存在一些代偿性增生的病灶，但总

体而言造血功能仍属低下，故网织红细胞水平较低。

ＭＤＳ本质为造血干细胞疾病，存在恶性克隆性增
殖，乳酸脱氢酶增高考虑与ＭＤＳ的病态造血及原位
溶血有关。Ｗｉｍａｚａｌ等［１２］报道 ＭＤＳ患者乳酸脱氢
酶水平增高，甚至可将乳酸脱氢酶作为ＭＤＳ的一个
预后参考指标。ＭＤＳ患儿血清铁蛋白升高反映了
ＭＤＳ的恶性疾病性质，ＭＤＳ又称白血病前期疾病，
血清铁蛋白增高可能反映其与白血病的类似性质。

由于目前尚不能明确统一这两种疾病在这些指标上

的分界值，诊断价值有一定的局限性。

骨髓细胞形态学差异是鉴别ＭＤＳ与ＣＡＡ两种
疾病的主要诊断依据。本研究结果表明，ＣＡＡ患儿
鲜见原始细胞，病态造血现象亦少见，而病态造血以

轻微红系病态造血为主。而 ＭＤＳ患儿有超过五成
病例出现不同程度的三系病态造血，表明病态造血

现象仍是ＭＤＳ的特征性骨髓象。同时多部位骨髓
穿刺对提高检出率和疾病鉴别有重要意义。Ｍａｔｓｕｉ
等［１３］认为，骨髓ＣＤ３４＋细胞计数是 ＣＡＡ与 ＭＤＳ的
重要鉴别指标，本研究亦显示ＭＤＳ患儿骨髓ＣＤ３４＋

细胞计数明显高于 ＣＡＡ患儿。细胞遗传学检查是
近年来诊断 ＭＤＳ和 ＣＡＡ的优势性项目。一般认
为，尽管 ＭＤＳ染色体畸变缺乏特异性，但只要出现
克隆性染色体异常，常被归为 ＭＤＳ。综合相关文
献，约５０％～６０％ＭＤＳ患者骨髓细胞中存在染色体
异常［１４］。本研究检出率未达到此水平，可能还需扩

大病例样本量。文献报道 ＭＤＳ最常见的染色体异
常是单体缺失或单臂缺失，导致相关抑癌基因丢

失［１５］。应用更为敏感的 ＦＩＳＨ后，异常位点的检出
率相当。本研究结果显示，ＭＤＳ患儿中２例染色体
核型异常，均为 －７；ＣＡＡ患儿中１例出现染色体异
常，为４７，ｘｘ，＋８［１］／４６，ｘｘ［１９］，因为患儿骨髓活
检结果提示造血组织少见而诊断为ＣＡＡ，但在ＦＩＳＨ
检查中ＣＡＡ患儿未见异常。有报道认为，染色体异
常的 ＡＡ患者易进展或转换为 ＭＤＳ，可能是预后不
良的指标［１６］。本组临床资料仅分析了 ＣＡＡ患儿，
考虑ＣＡＡ患儿总体预后较好，故出现异常核型的可

能性较低。

综上所述，在采用上述两种疾病的诊断标准的

基础上，同时参考临床资料、多次骨髓检查，联合分

析骨髓细胞形态学、细胞遗传学、分子生物学资料及

观察疾病的转归，有利于提高疾病诊断的准确性，减

少误诊率，从而为临床治疗提供及时、准确的依据。
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