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胸骨穿刺对髂骨增生低下骨髓增生异常
综合征诊断意义探讨∗
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　　[摘要]　目的:探讨胸骨骨穿对于骨髓增生异常综合征(MDS)的诊断意义。方法:分析我院31例经胸骨骨

穿诊断的 MDS,对同期的髂骨和胸骨骨髓像进行对比研究。结果:31例经胸骨诊断为 MDS的患者髂骨穿刺及

髂骨活检表现为增生低下,按 WHO分型均为 MDS-RCMD;31例髂骨骨髓增生低下患者粒系、红系少见病态造

血,粒系仅6.5%(2例)出现巨幼样变,12.9%(4例)患者出现核浆发育失衡,红系仅6.5%(2例)患者出现巨幼样

改变,巨核细胞少见,仅3.2%(1例)患者见到4个巨核细胞,未见到病态巨核细胞;相反,同期的胸骨骨髓均表现

为增生活跃或明显活跃,三系病态造血明显,在粒系病态造血表现中54.8%(17例)出现双核粒,71.0%(22例)
出现了巨幼样粒细胞,93.5%(29例)出现了核浆发育失衡粒细胞,22.6%(7例)出现了假性派胡细胞;红系病态

造血表现中,35.5%(11例)患者出现三核红细胞,77.4%(24例)患者出现巨幼样红细胞;87.1%(27例)患者巨

核系统出现病态造血,其中小巨核、单圆核、双圆核、三圆核巨核出现的比例分别为19.4%(6例)、77.4%(24
例)、35.5%(11例)、35.5%(11例)。结论:部分 MDS患者表现为髂骨增生低下,髂骨穿刺发现病态造血的概率

低,胸骨穿刺能有效地发现具有重要意义的病态造血表现,为诊断提供明确的依据,是诊断此类 MDS的重要方

法。
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Discussiononthesignificanceofsternalpunctureindiagnosis
ofmyelodysplasticsyndromepatientswithhypoplasia
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　　Abstract　Objective:ToexplorethesignificanceofsternalpunctureinthediagnosisofMDS.Method:Weana-
lyzed31MDScaseswhichwerealldiagnosedbysternalpunctureandcomparedthemorphologyofbonemarrow
cellsobtainedfromiliumandsternumatthesametime.Result:TheseMDSpatientswerealldiagnosedhypoplastic
throughbonemarrowaspirationandbonemarrowbiopsyatilium,andfinallydiagnosedasRCMDaccordingto
WHOclassificationaftersternalpuncture;therewaslittledysplasiaingranulopoiesisanderythropoiesisanmong
these31caseswithlowhyperplasiathroughiliacpuncturebonemarrowaspirates.Only6.5%(2cases)patients
hadMegaloblastoidchangesand12.9%(4cases)patientshadnuclear-cytoplasmasynchronyingranulopoiesis;On-
ly6.5%(2cases)patientshadMegaloblastoidchangesinerythropoiesis;Only3.2% (1case)patientshadfour
megakaryocytes,otherpatientsdidnothavemegakaryocytesandthefourmegakaryocyteswerenormal;Onthe
otherhand,inthesameperiod,allpatients'bonemarrowswereactiveormoreactivethoughsternalpuncture,and
thedysplasiawasobvious.Thenumberandincidenceofmultinuclearity,megaloblastoid,nuclear-cytoplasmasyn-
chronyingranulopoiesiswas17(54.8%),22(71%),29(93.5%);Inerythropoiesis,thenumberandincidenceof
multinuclearity,megaloblastoidwas11(35.5%),24(77.4%);Inmegakaryocyticseries,87.1%(27cases)patients
haddysplasia.Thenumberandincidenceofmicromegakaryocytes,roundnucleus,binucleated megakaryocyte,
megakaryocytewithroundseparatednucleiwas6cases(19.4%),24cases(77.4%),11cases(35.5%),11cases
(35.5%).Conclusion:Some MDSpatientsshowhypoplasticthroughiliacpuncturebonemarrowaspirates,the
chanceoffoudingdysplasiaisverylow.Howeverwecaneffectivelyfoundsignificantpathologicalhematopoietic
performancethroughsternalpuncture,andthesignificantdysplasiaisveryimportantforthediagnosisofMDS.As
aresult,sternalpunctureisamajormethodfordiagnosisofsuchMDS.
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　　骨髓增生异常综合征(MDS)是一种源于造血

干/祖细胞水平损伤的克隆性疾病。临床表现为外

周血细胞减少,易发展为急性白血病。根据 WHO
2008年 MDS分型〔1〕、2007年张之南〔2〕《血液病诊

断及疗效标准》及国际 MDS形态工作组对高度提

示 MDS细胞发育异常的形态学改变判定标准〔3〕,
目前对 MDS的诊断分型主要基于骨髓细胞形态

学、病理活检及染色体检查,免疫表型及基因点突

变分析也是重要的辅助方法,其中骨髓细胞学检测

是最基本也是最主要的诊断手段,能直接发现有意

义的病态造血表现。但是临床上仍有部分 MDS
患者的诊断存在难点,特别是对那些髂骨穿刺表现

为增生低下或重度低下的患者,此时髂骨穿刺检查

往往不能有效地发现发育异常的病态细胞,极易被

误诊为再障或不能做出明确诊断,因而对于伴有髂

骨增生低下 MDS的诊断也一直是临床工作的难

点。我们在临床工作中,对于髂骨增生低下患者加

做胸骨穿刺。现分析我院2011-11-2012-06经胸

骨穿刺诊断的伴有髂骨增生低下的 MDS-RCMD
患者31例,对同期的经胸骨和髂骨穿刺骨髓细胞

形态进行比较,明确胸骨穿刺对此类 MDS的重大

诊断意义,报告如下。
1　资料与方法

1.1　一般资料

本组31例患者来自我院门诊。男19例,女
12例;年龄15~70岁,中位年龄40岁。31例患者

外周血1系或多系血细胞减少,其中外院诊断为慢

性再生障碍性贫血(CAA)16例,SAA2例,未作

明确诊断者13例。病史2个月~10年,中位5
年。
1.2　诊断标准

1.2.1　《血液病诊断及疗效标准》第3版　①临床

表现:以贫血症状为主,可兼有发热或出血。初期

可无 症 状。② 血 常 规:外 周 血 1 系 或 多 系 减

少。③骨髓像:骨髓有核细胞常增多,髓系细胞一

系或多系呈发育异常的病态造血形态学表现。④
除外叶酸或维生素 B12 缺乏、重金属中毒、微小病

毒B19 或 HIV 病毒感染、应用粒细胞集落刺激因

子等引起的非克隆造血细胞发育异常。⑤以下实

验室检查有助于诊断本病:骨髓组织切片显示造血

细胞空间定位紊乱,或 ALIP(+)。有非随机的-
5/5q-、-7/7q-、+8、20q-等 MDS常见的核型

异常。血细胞克隆分析提示单克隆造血。姊妹染

色单体分化试验延迟,或有其他造血细胞,细胞周

期延长的证据。造血细胞有ras或fms等 MDS可

有的癌基因异常。
1.2.2　国际工作组关于 MDS形态的判定　①高

度提示 MDS细胞发育异常的形态学改变有:粒系

为无颗粒的中性粒细胞和假Pelger-Hüet异常,红

系为多核红细胞和不对称核红细胞、核间桥和环状

铁粒幼红细胞,巨核系统为小巨核细胞、低分叶核

巨核细胞和双核或多核巨核细胞;②骨髓原始细胞

分为两类:一类是无嗜天青颗粒的原始粒细胞,另
一类是有嗜天青颗粒的原始粒细胞,当出现清晰可

辨的核旁高尔基区时则划分为早幼粒细胞;③铁粒

幼红细胞分为型:第Ⅰ型,<5个铁颗粒;第Ⅱ型,
≥5个铁颗粒但不呈核周分布;第Ⅲ型为环状铁粒

幼红细胞,≥5个绕核周分布的铁颗粒(常≥1/3核

周);④红系细胞比例≥50%时,在进行原始细胞比

例计数时至少应数500个有核细胞和100个非红

系细胞。
1.3　方法

所有患者需做髂骨及胸骨穿刺涂片经瑞特-姬

姆萨混合染色液染色,光学显微镜下细胞分析。对

所有患者髂骨及胸骨骨髓细胞的形态进行比较分

析。所有患者同时作髂骨骨髓活检,塑料包埋,H-
G-E染色,光学显微镜下观察分析。

骨髓细胞形态学检查法:计数500个有核细胞

计数各类细胞所占有核细胞的百分率。
计数全片巨核细胞数:计数淋巴样小巨核细

胞,小单元核巨核细胞,小双元核巨核细胞,小多元

核巨核细胞。并注意血小板大小,有无畸形。观察

全片粒细胞是否有核浆发育不平衡,双核粒细胞,
假性Pelger-Hüet异常,巨型改变,环形核,微核,
核碎裂等。观察全片有核红细胞是否有巨大奇数

核、不对称核、核出芽、多核,花瓣样幼红细胞,巨型

改变的幼红细胞。
1.4　统计学方法

采用SPSS17.0统计软件,计量资料采用t检

验,不符合正态分布或等级资料采用秩和检验,计
数资料采用χ2 检验。
2　结果

2.1　MDS患者髂骨、胸骨骨髓细胞增生程度比较

本组 MDS患者髂骨穿刺骨髓细胞增生表现

为低增生,而胸骨穿刺表现为增生活跃或明显活

跃,两组在增生程度上差距明显,差异有统计学意

义(P<0.01),见表1。在穿刺的同时均做了髂骨

活检,均表现为增生低下。

表1　髂骨和胸骨骨髓细胞增生程度比较 例

部位 例数
增生

低下

重度

低下

增生

活跃

明显

活跃

极度

活跃

髂骨 31 16 15 0 0 0
胸骨 31 0 0 22 9 0

2.2　骨髓粒系及红系发育异常细胞在髂骨及胸骨

中的比较

31例髂骨穿刺涂片患者出现粒系及红系细胞
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病态造血的均为4例次,而同期的胸骨穿刺涂片出

现粒系及红系细胞病态造血分别为56例次、80例

次,两组比较,差异均有统计学意义(均P<0.01)。
2.3　骨髓巨核系发育异常细胞在髂骨及胸骨骨髓

中的比较

2.3.1　巨核系巨核细胞数比较　30例患者未见

巨核细胞,1例患者见到4个颗粒巨核细胞。31例

胸骨穿刺涂片患者中均出现巨核细胞,计数巨核细

胞数,最少为5个,最多为183个,中位为23个。
两组比较差异明显。
2.3.2　巨核系病态造血比较　未发现巨核系细胞

异常发育,而同期的胸骨穿刺涂片出现52例次,两
组比较,差异有统计学意义(P<0.01)。
3　讨论

本组31例 MDS-RCMD患者多次髂骨穿刺表

现为增生低下,属于低增生性 MDS(hypo-MDS)。
与正常增生和高增生 MDS 不同,hypo-MDS 与

AA有许多共同的临床表现,以至于在很多情况

下,hypo-MDS与 AA难以做到明确区分〔3〕。本组

31例 MDS患者在外院有16例被诊断为AA,其余

病例未作明确诊断。肖志坚等〔4〕认为对于 MDS
的诊断应抓住以下几个关键词:血细胞减少、髓系

细胞发育异常(病态造血)和克隆性造血干细胞疾

病。Dragomir等〔5〕的研究表明,hypo-MDS仅有

12.5%的患者具有染色体异常,因而仅有少部分患

者能通过染色体检查明确诊断,对于正常核型低增

生 MDS患者的诊断,寻找病态造血证据就显得尤

为重要。本组31例患者髂骨活检显示低增生,没
有发现如热点现象、ALIP或小巨核等有价值的病

态造血表现,也无纤维组织增生,显然通过活检来

发现此类患者的病态造血表现似乎并不可靠。所

以我们认为髂骨骨髓的低增生性是造成此类患者

难以诊断的原因,即低增生性直接导致发现病态造

血的概率降低,因而利用人体向心性造血的特点,
即胸骨骨髓较髂骨骨髓造血更加旺盛,发现病态造

血的概率随之得到了明显的提高。本组31例患者

中,胸骨骨髓粒系、红系、巨核三系细胞出现病态造

血的例次与同期的髂骨出现病态造血的例次差异

十分明显。特别需要提出的是,本组31例患者髂

骨骨髓巨核细胞大多缺如(29例未见巨核细胞),
而胸骨骨髓巨核细胞则容易观察,且有29例出现

了病态巨核细胞。因而临床上对于多次髂骨穿刺

显示增生低下而未明确诊断或诊断为 AA 但临床

治疗效果欠佳的患者,必须要考虑到 MDS的可能

性,而胸骨穿刺检查能明确有无病态造血,从而为

诊断提供依据。另一方面,我们提倡对于考虑为

AA的患者如有条件需作胸骨穿刺,以首先除外

MDS的可能性。
本组31例 MDS患者大多缺乏克隆性标志,其

确诊依赖于对细胞发育异常的识别和认定。在

MDS复杂多样的发育异常中,哪些是与 MDS高度

相关的形态学改变,哪些属非特异性改变,是人们

一直致力探索的问题。因为在没有恶性克隆存在

的情况下,非 MDS病例也会出现发育异常,正常

人偶尔也见到。因此,发育异常反映 MDS的本

质,但发育异常并非 MDS所特有,如巨幼细胞贫

血(MA)、原发性血小板减少性紫癜(ITP)、阵发性

睡眠性血红蛋白尿(PNH)以及某些其他溶血性疾

病、CAA、近期细胞毒药物的治疗、乙醇中毒和某

些感染(结核病、HIV、真菌感染等)所致造血异常,
以及肝病、某些自身免疫性疾病如系统性红斑狼

疮、某些重金属中毒等均可出现发育异常〔6〕。为

此,我们在胸骨诊断 MDS时十分注重具有高度提

示意义的病态造血表现。在临床的实际工作中,我
们发现粒系双核粒、红系三核红、巨核系小巨核、奇
数核巨核细胞等发育异常细胞对于 MDS的诊断

意义巨大。在对本组的31例 MDS的骨髓细胞学

检查时,我们特别重视双核粒、三核红、小巨核及奇

数巨核细胞的观察,并结合其他病态造血表现,如
巨幼变、核浆发育不平衡、不对称核等,因此,本研

究中经胸骨确诊 MDS的证据是充分的。
本组病例中,有一半患者经外院诊断为 AA,

因此我们提出 AA 患者应尽量做胸骨骨穿以除外

hypo-MDS,尤其对于染色体检查为正常核型的

AA患者经治疗疗效不佳者应尽快作胸骨骨穿。
同时对于多次髂骨增生低下而不能明确诊断者也

应作胸骨穿刺。近年来,以地西他滨为代表的去甲

基化药物被证明能够延长 MDS患者的生存期,提
高治疗反应效率,推迟白血病转化〔7〕,相反,越来越

多的临床研究也表明运用环孢素等免疫抑制剂治

疗 MDS并不能延长生存期〔8〕。当前 AA 与hypo-
MDS治疗皆以环孢素免疫抑制为主,这种临床实

际情况或许并不合理。因而从临床治疗角度讲,要
求 AA与hypo-MDS的诊断必须要明确,以便选择

不同的治疗方案,从而取得最佳的临床效果,从这

一角度来讲,胸骨穿刺无疑是十分必要的。
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减低剂量的地西他滨治疗骨髓增生异常
综合征-难治性血小板减少∗

刘真真1　何广胜1　吴德沛1　孙爱宁1　仇惠英1　苗瞄1

王秀丽1　方宝枝1　吴倩1　常伟荣1　陈子兴1　阮长耿1

　　[摘要]　目的:总结减低剂量的地西他滨治疗3例骨髓增生异常综合征-难治性血小板减少(MDS-RT)患者

的诊疗体会。方法:起始3例患者均行减低剂量地西他滨治疗1疗程:20mg/m2,静脉滴注1h,qd×3d,之后患

者2巩固3疗程,患者3转用免疫抑制剂治疗。结果:1疗程结束后,患者1血小板3×109/L升为50×109/L,患
者2血小板5×109/L升为45×109/L,均脱离输注,患者3仍未脱离输注,免疫抑制剂治疗无效,后进展为急性

单核细胞白血病。结论:减低剂量地西他滨治疗低危的 MDS-RT可改善血小板减少、血小板输注依赖问题,且不

良反应少,值得在大样本的临床实验中检验其疗效。
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　　Abstract　Objective:Tosummarizetheexperienceofdose-reduceddecitabineintreating3patientswithmyel-
odysplasticsyndrome-refractorythrombocytopenia(MDS-RT).Method:Dose-reduceddecitabinewasusedtotreat
3patientswithMDS-RTforthefirstcourse:20mg/m2,iv1h,qd×3d.ThenNo.2patientwentontogetdecit-
abine-treatmentfor3coursesandNo.3patientchoseimmunosuppressivetherapy.Result:Theplateletcountof
No.1patientincreasedfrom5×109/Lto45×109/LafteronecoursetreatmentandtheplateletcountofNo.2pa-
tientincreasedfrom5×109/Lto45×109/L.Thesetwopatientsbothgotridofplatelettransfusionandthecount
ofplateletwasstableinthefollowing6 months.No.3Patientstilldependedonplatelettransfusionandtrans-
formedintoAML-M5inthenext5months.Conclusion:Dose-reduceddecitabinetreatingMDS-RTmayameliorate
platelettransfusiondependenceandthrombocytopenia,whileitsside-effectisnotserious.Moreover,theefficiency
ofdecitabineneedtobetestedinlargesamplestudy.
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