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　　[摘要]　目的:探讨再生障碍性贫血(AA)、AA继发骨髓增生异常综合征伴多系病态造血(MDS-MLD)和原

发性 MDS-MLD外周血常规及骨髓像特点,并分析T淋巴细胞亚群情况,为临床诊疗提供依据。方法:选取2021
年1月1日至2021年10月30日就诊的 AA、AA继发 MDS-MLD和原发性 MDS-MLD患者各15例,用流式细

胞仪检测外周血常规中 Th1、Th2、Th17和 Treg淋巴细胞比例,分析2组间 T淋巴亚群差异,并收集所有患者入

组时骨髓形态学和细胞遗传学信息。结果:①AA 继发 MDS-MLD 相较于原发性 MDS-MLD 病程更长(P<
0.01);②AA相较于 AA继发 MDS-MLD外周血常规中淋巴细胞百分比明显升高(P<0.05);③骨髓中 AA继发

MDS-MLD相较于 AA红系增加(P<0.05)、淋系减少(P<0.01),原发性 MDS-MLD相较于 AA红系增加(P<
0.01)、淋系(P<0.01)和粒红比(P<0.05)减少,原发性 MDS-MLD相较于 AA继发 MDS-MLD淋系减少(P<
0.05);④外周血中 AA继发 MDS-MLD相较于 AATh2细胞(P<0.01)减低,Th17细胞(P<0.01)、Th1/Th2
(P<0.05)和 Th17/Treg(P<0.01)增高;原发性 MDS-MLD相较于 AATh2细胞(P<0.05)减低,Th1/Th2水

平(P<0.05)增高;AA 继发 MDS-MLD 相较于原发性 MDS-MLDTh17细胞(P<0.01)和 Th17/Treg(P<
0.01)增高。结论:外周血常规和骨髓像中各系占比和细胞形态在 AA 和 MDS-MLD 鉴别中有重要作用,同
时3组间 T淋巴细胞各亚群存在差异,有助于临床诊疗。
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Abstract　Objective:Toinvestigatethecharacteristicsofperipheralbloodandbonemarrowimagesofaplastic
anemia(AA),AAsecondaryMDS-MLDandprimaryMDS-MLD,andanalyzetheTlymphocytesubsets,soasto
provideevidenceforclinicaldiagnosisandtreatment.Methods:FifteenpatientsdiagnosedasAA,AAsecondary
MDS-MLDandprimaryMDS-MLDineachgroupfromXiyuanHospital,ChinaAcademyofChineseMedicalSci-
encesfromJanuary1,2021toOctober30,2021wereselected.TheproportionofTh1,Th2,Th17andTreg
lymphocytesinperipheralbloodimagesweredetectedbyflowcytometry.ThedifferencesinTlymphocytesubsets
betweenthetwogroupswereanalyzed,andbonemarrowmorphologicalandcytogeneticinformationofallpatients
atenrollmentwascollected.Results:①AAsecondary MDS-MLDhadalongercourseofdiseasethanprimary
MDS-MLD(P<0.01);②ComparedwithAAsecondaryMDS-MLD,thepercentageoflymphocytesinAA was
significantlyincreased(P<0.05);③Inbonemarrow,AAsecondaryMDS-MLDcomparedwithAAtheerythro-
cytesincreased(P<0.05)andlymphocytedecreased(P<0.01);primaryMDS-MLDcomparedwithAAthee-
rythrocytesincreased(P<0.01),lymphocytedecreased(P<0.01)andthegranulocytetoerythrocyteratiode-
creased(P<0.05);primary MDS-MLDcomparedwithAAsecondary MDS-MLDlymphocytedecreased(P<
0.05);④Intheperipheralblood,AAsecondaryMDS-MLDcomparedwithAAtheTh2decreased(P<0.01),

whileTh17(P<0.01),Th1/Th2(P<0.05)andTh17/Treg(P<0.01)levelsincreased;primary MDS-MLD
comparedwithAATh2decreased(P<0.05)andTh1/Th2levelsincreased(P<0.05);AAsecondaryMDS-MLD
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comparedwithprimaryMDS-MLDtheTh17(P<0.01)andTh17/Treglevels(P<0.01)increased.Conclusion:

Theproportionofeachlineandcellmorphologyinperipheralbloodandbonemarrowimagesmightplayanimpor-
tantroleintheidentificationofAAandMDS-MLD.Atthesametime,thereweredifferencesinTlymphocyte
subsetsamongthethreegroups,whichmaybehelpfulforclinicaldiagnosisandtreatment.

Keywords　myelodysplasticsyndrome;aplasticanemia;bonemarrowmorphology;Tlymphocytesubsets

　　骨髓增生异常综合征(myelodysplasticsyn-
drome,MDS)和再生障碍性贫血(aplasticanemia,
AA)两者均为骨髓衰竭性疾病,临床症状和体征相

似(骨髓造血功能衰竭、外周血细胞减少等),但

MDS作为异质性髓系克隆性疾病,相较于 AA 有

高风险向急性髓系白血病(acutemyelogenousleu-
kemia,AML)转化,故临床诊疗时需及时确诊后予

以规范化用药[1]。现国内外指南[2-5]对2种疾病的

鉴别基本依据骨髓细胞形态学和免疫遗传学等综

合判断,由于特异性不高,部分患者发病初期难以

明确诊断,需长期随访才能进一步确诊,易造成漏

诊、误诊。同时研究发现10%~20%的 AA 可继

发 MDS,这类患者开始表现为骨髓增生低下,后出

现骨髓原始细胞增高、特征性血细胞形态学改变或

细胞遗传学异常等表现[6-7]。临床需反复进行骨髓

相关检测,不仅易延误病情,还给患者身心带来巨

大负担,部分基层医院由于条件有限无法及时进行

骨髓病理学和免疫遗传学等复杂检测,故对这2种

疾病临床亟需更准确、及时、简便的鉴别方法。本

研究重点分析原发性 MDS伴多系病态造血(myel-
odysplasticsyndromewithmultilineagedysplasia,
MDS-MLD)、AA 继发 MDS-MLD 和 AA 患者外

周血常规、骨髓细胞形态学及各 T 淋巴亚群的临

床特点,探索三者之间的区别,为临床诊疗提供一

定参考。
1　资料与方法

1.1　标本来源

收集我院2021年1月1日至2021年10月30
日确 诊 为 AA、原 发 性 MDS-MLD 和 AA 继 发

MDS-MLD的患者各15例。纳入标准:参照《骨髓

增生异常综合征中国诊断与治疗指南》(2019年

版)[3]及《再生障碍性贫血诊断与治疗中国专家共

识》(2017年版)[5];患者知情同意、自愿参加,未成

年患 者 监 护 人 需 知 情 同 意;性 别 不 限,年 龄

≥12岁。排除标准:引起全血细胞减少的其他疾

病、先天性血液系统疾病或三代内直系亲属中患有

遗传性血液系统疾病;严重心、肝、肾功能障碍,有
精神疾病患者;妊娠、哺乳期妇女或过敏体质者;入
组前3个月内服用免疫抑制剂、免疫调节剂者;参
加其他临床研究,对观察指标有影响者。本研究获

得中国中医科学院西苑医院伦理委员会批准,标本

采集均与受试者签署相关知情同意书。
1.2　主要仪器和试剂

试剂 包 括:CD4-PC7(批 号:20200325)、CD25-

APC(批号:20200902)、CD127-PE(批号:20200828),
均为北京同生时代生物科技有 限 公 司;CD183-
FITC(批号:B313706)、CD196-PE-Dazzle594(批
号:B315651),均为美国 Biolegend公司。流式细

胞仪(NAVIOS型,贝克曼公司),全自动血细胞分

析仪(MEK6318,日本光电),由中国中医科学院西

苑医院提供。
1.3　观察指标和方式

1.3.1　外周血常规　入组患者采用真空 EDTA
抗凝管抽取2mL外周血上机检测。
1.3.2　外周血 T 细胞亚群　入组患者和健康人

群用真空 EDTA 抗凝管抽取2mL外周血,4℃放

置,4h内进行检测。取100μL抗凝全血,分别加

入20μLCD4-PC7、CD25-APC、CD127-PE和5μL
CD183-FITC、CD196-PE-Dazzle594,混匀后避光

孵育20min,同时设置同型对照管,细胞表面标记

染色。孵育后加入500μL红细胞裂解液,再次避

光孵育30min,后用磷酸盐缓冲液洗涤后上机检

测。界 定:CD4+ CD183+ CD196- 为 Th1 细 胞、
CD4+CD183-CD196- 为 Th2细胞、CD4+CD183-

CD196+ 为 Th17细胞、CD4+ CD25highCD127low 为

Treg细胞。
1.3.3　骨髓形态学收集　入组 AA和 MDS-MLD
患者就诊我院时所行的骨髓细胞形态学结果。
1.4　统计学处理

采用SPSS25.0统计学软件进行数据处理,计

量资料以■X±S 表示。先检验其正态性,符合正态

分布2组间采用t检验,多组间采用单因素方差分

析,两两多重比较若方差齐采用LSD方法,方差不

齐采用DunnettT3方法;不符合正态分布,组间差

异比较采用对应设计的非参数检验,检验水准α=
0.05(双尾)。以P<0.05为差异有统计学意义。
2　结果

2.1　一般情况

AA、AA 继 发 MDS-MLD 和 原 发 性 MDS-
MLD3组受试者的性别、年龄、发病时间(病程)和
输血情况见表1。3组间性别(χ2=0.715)、年龄

(HC=4.043)和输血情况(χ2=5.683)比较,差异

均无统计学意义,但病程间比较差异有统计学意义

(HC=12.951,P<0.01)。两两比较发现,AA 继

发 MDS-MLD相较于原发性 MDS-MLD病程更长

(P<0.01),AA 与 AA 继发 MDS-MLD、原发性

MDS-MLD差别不大。
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表1　3组一般情况 例,■X±S

项目
AA

(15例)
AA继发 MDS

(15例)
原发性 MDS

(15例)
性别

　男 9 7 7
　女 6 8 8
年龄/岁 30.40±18.72 33.93±12.60 43.40±20.43
病程/年 5.00±3.93 9.07±7.88 2.00±1.41
输血

　否 10 7 13
　是 5 8 2

2.2　外周血常规比较

3组外周血常规比较见表2。3组间白细胞

(WBC)、红细胞(RBC)、血红蛋白(HGB)、血小板

(PLT)和中性粒细胞百分比(GR%)比较差异无统

计学意义,淋巴细胞百分比(LY%)3组间比较,差
异有统计学意义(P<0.05)。两两比较发现,AA
相较于 AA 继发 MDS-MLDLY%明显升高(P<

0.05),AA与原发性 MDS、AA继发 MDS-MLD与原

发性 MDS-MLD间虽有差异,但差异无统计学意义。
2.3　骨髓形态学

AA组骨髓增生情况以Ⅲ、Ⅳ和Ⅴ级为主,粒和红

两系均未见明显形态异常,且均未见巨核细胞。AA
继发MDS-MLD组骨髓增生情况Ⅱ~Ⅴ级均有,粒和红

两系可见明显形态异常,有6例(40.00%)未见巨核细

胞,余9例中有3例(20.00%)巨核细胞有形态异常。
原发性 MDS组中骨髓增生情况以Ⅰ级、Ⅱ级和Ⅲ级为

主,粒和红两系均可见明显形态异常,有1例(6.67%)
未见巨核细胞,余14例(93.33%)可见巨核,其中有6
例(40.00%)有形态异常。在 AA继发 MDS-MLD组

和原发性 MDS-MLD组中,粒系常见的形态异常有巨

幼样改变、核浆发育不平衡、双核粒、环形杆和细胞质

内颗粒减少等,红系为巨幼样改变、花型核、三核红、不
对称核、畸形核和成熟红大小不等,巨核系有淋巴样小

巨核、单圆核、双圆核、多圆核和三核巨等改变,见表

3、图1。

表2　3组外周血常规结果 ■X±S

项目 AA(15例) AA继发 MDS(15例) 原发性 MDS(15例) F/HC P
WBC/(×109·L-1) 2.69±0.90 2.49±1.09 3.03±2.65 0.932 0.628
RBC/(×1012·L-1) 2.77±1.02 2.67±1.06 2.39±0.94 1.580 0.454
HGB/(g·L-1) 90.33±33.72 86.60±36.46 77.20±24.19 0.675 0.514
PLT/(×109·L-1) 38.87±30.22 31.80±35.99 62.07±67.14 2.510 0.285
GR/% 33.61±15.41 49.12±22.78 46.27±19.67 2.672 0.081
LY/% 60.31±15.03 43.21±18.21 47.34±18.40 3.999 0.026

表3　3组骨髓像结果 例(%),■X±S

项目
AA

(15例)
AA继发 MDS

(15例)
原发性 MDS

(15例)

增生度

　Ⅰ级 0 0 1(6.67)

　Ⅱ级 0 2(13.33) 6(40.00)

　Ⅲ级 2(13.33) 8(53.33) 7(46.67)

　Ⅳ级 9(60.00) 1(6.67) 1(6.67)

　Ⅴ级 4(26.67) 4(26.67) 0
粒系形态

　异常 0 10(66.67) 14(93.33)

　未见异常 15(100.00) 5(33.33) 1(6.67)

红系形态

　异常 0 12(80.00) 14(93.33)

　未见异常 15(100.00) 3(20.00) 1(6.67)

巨核形态

　异常 0 3(20.00) 6(40.00)

　未见异常 15(100.00) 12(80.00) 9(60.00)

粒系/% 26.73±10.3838.33±15.9736.67±15.36
红系/% 8.37±12.6428.07±16.4447.07±18.36
粒红比 7.33±9.86 2.55±5.29 1.06±0.95
淋系/% 63.23±17.4331.57±20.1715.20±11.30

　　3组间骨髓增生度差异有统计学意义(χ2=
32.541;P<0.01)。两两比较发现,AA 与 AA 继

发 MDS-MLD 比 较 差 异 有 统 计 学 意 义 (χ2 =
12.000;P<0.01),AA 与原发性 MDS-MLD 比

较,差异有统计学意义(χ2=20.178;P<0.01);
AA 继发 MDS-MLD 与原发性 MDS-MLD 比较,
差异无统计学意义。3组骨髓各系形态学改变方

面,粒 系 (χ2 =35.740;P <0.01)、红 系 (χ2 =
38.930;P<0.01)和巨核细胞(χ2=9.834;P<
0.05)差异均有统计学意义。两两比较发现,AA
与 AA 继 发 MDS-MLD 比 较,粒 系 (χ2 =
15.000,P<0.01)、红系(χ2=20.000,P<0.01)差
异有统计学意义,巨核差异无统计学意义;AA 与

原发性 MDS-MLD 比较,粒系(χ2=26.250;P<
0.01)、红系(χ2=26.250;P<0.01)和巨核(χ2=
7.500;P <0.01)差 异 有 统 计 学 意 义;AA 继 发

MDS-MLD与原发性 MDS-MLD 比较,各系均差

异无统计学意义。
本研究发现3组间骨髓红系、淋系(P<0.01)

占比和粒红比(P<0.05)差异均有统计学意义,但
粒系占比差异不大(P>0.05)。两两比较发现,相
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较于 AA,AA继发 MDS-MLD红系细胞偏多(P<
0.05)、淋系细胞偏少(P<0.01),原发性 MDS-
MLD红系细胞偏多(P<0.01)、淋系细胞(P<
0.01)和粒红比(P<0.05)偏少;相较于 AA 继发

MDS-MLD,原 发 性 MDS-MLD 淋 系 细 胞 偏

低(P<0.05),其 余 虽 有 差 别 但 差 异 无 统 计 学

意义。
2.4　T淋巴细胞亚群

AA、AA 继 发 MDS-MLD 和 原 发 性 MDS-
MLD3组各淋巴亚群数据见表4和图2。3组间

Th2、Th17细胞和 Th1/Th2、Th17/Treg水平比

较,差异有统计学意义(P<0.01),而 Th1和 Treg
细胞差异无统计学意义(P>0.05)。两两比较发

现,相较于 AA,AA 继发 MDS-MLD 中 Th2细胞

(P<0.01)减低,Th17细胞(P<0.01)、Th1/Th2
(P<0.05)和 Th17/Treg(P=0.007)增高;原发

性 MDS-MLD中 Th2细胞减低(P<0.05),Th1/
Th2水平增高(P<0.05)。相较于 AA继发 MDS-
MLD,原发性 MDS-MLD 中 Th17细胞和 Th17/
Treg偏低(P<0.01)。

a:AA骨髓像;b:AA继发 MDS-MLD骨髓像;c:原发性 MDS-MLD骨髓像。
图1　各组骨髓像形态(×1000)

表4　3组T淋巴亚群结果 ■X±S

项目 AA(15例) AA继发 MDS(15例) 原发性 MDS(15例) F/HC P

Th1细胞/% 7.39±2.38 8.81±2.85 9.78±3.28 2.646 0.083

Th2细胞/% 22.15±5.20 15.17±4.31 17.97±6.25 6.554 0.003

Th1/Th2 0.35±0.15 0.70±0.52 0.62±0.35 10.204 0.006

Th17细胞/% 4.80±2.36 7.49±2.74 5.07±1.97 5.848 0.006

Treg细胞/% 3.05±1.02 2.51±0.72 3.31±0.90 3.142 0.054

Th17/Treg 1.68±0.85 3.21±1.49 1.54±0.41 12.430 <0.001

3　讨论

AA与 MDS的治疗方法、预后生存等存在较

大差异,前者因骨髓中非造血细胞增多而导致外周

血全血细胞减少,中位生存期可达174个月[8],临
床主要采用免疫抑制和促进造血治疗,后者则是因

异常克隆导致的无效造血,除造血功能衰竭外,还
需注意 AML 转化,生存时间通常在 22~33 个

月[9],常用治疗方法有去甲基化、化疗、免疫抑制剂

和免疫调节剂等,故两者鉴别诊断具有重要意义。
参照 2016 年 WHO 的 分 型 标 准[10],MDS-

MLD亚型骨髓多系血细胞发育异常,原始细胞不

多(<5%),外周血常规中有1~3系细胞减少,相
较于 MDS-EB和 MDS-RS等其他亚型,特异性不

明显。本研究中,3组患者外周血常规中 WBC、
HGB、PLT三系均减少,且组间比较差异无统计学

意义,但 AA 组淋巴细胞比例较另外2组 MDS-
MLD明显增加,这可能与 AA骨髓中淋巴细胞、网

状细胞、组织嗜碱细胞等非造血细胞比例增高相

关[11],提示外周血中淋巴细胞百分比有助于鉴别

AA和 MDS-MLD。此外,MDS-MLD由于骨髓细

胞发育异常,导致外周血中成熟红细胞大小不一情

况显著,粒细胞可能出现假性派胡畸形、颗粒减少

等异常,而 AA极少出现形态异常,故有学者提出

血涂片在 AA 和 MDS-MLD 鉴别诊断中有一定

意义[12]。
AA继发 MDS-MLD由于克隆转化,病情进展

较快,采用免疫抑制治疗一般疗效不佳或无效[6],
所以 MDS诊疗时需重视病史询问,但临床有部分

患者既往史缺失,如部分患者外周血三系减少多

年,发病初未行骨髓像检测,无法确诊,未行规范化

治疗或间断治疗;部分患者既往外周血三系减少,
但未确诊未治疗且后续未监测血常规变化等,这类

患者在临床鉴别时存在一定困难。本研究中 AA
继发 MDS-MLD 平均病史为9年,明显长于原发
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性 MDS-MLD的2年,这15例继发患者中有8例

(53.33%)既往予以环孢素联合雄激素治疗可缓

解,在减量过程中病情进展或停药后复发,有5例

(33.33%)行免疫抑制治疗后疗效不佳,提示 AA

患者予以规范化治疗后疗效不佳或病情反复者,需
考虑病情是否有转变,同时对于既往史缺失的

MDS-MLD患者,若病程较长且既往无规范化治

疗,不排除由 AA继发。

a:AA中淋巴细胞;b:AA继发 MDS-MLD中淋巴细胞;c:原发性 MDS-MLD中淋巴细胞;d:AA中 CD4+T淋巴细胞;

e:AA继发 MDS-MLD中CD4+T淋巴细胞;f:原发性 MDS-MLD中 CD4+T淋巴细胞;g:AA中 Th1、Th2和 Th17细

胞;h:AA继发 MDS-MLD中Th1、Th2和Th17细胞;i:原发性 MDS-MLD中Th1、Th2和Th17细胞;j:AA中Treg细

胞;k:AA继发 MDS-MLD中 Treg细胞;l:原发性 MDS-MLD中 Treg细胞。
图2　各组T淋巴细胞流式检测图
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　　骨髓细胞形态学是鉴别 AA 和 MDS-MLD的

重要指标,本研究发现 AA、AA 继发 MDS-MLD
和原发性 MDS-MLD 三者在骨髓增生程度、各系

占比和形态等有明显差异。AA 骨髓增生减低,多
为Ⅳ 和 Ⅴ 级,MDS-MLD 中 除 5 例 为 低 增 生 性

MDS外余10例骨髓增生度多增生活跃,原发性

MDS-MLD增生度也以Ⅱ和Ⅲ级为主。AA 中粒、
红和巨核三系均无病态造血,而 MDS-MLD 中无

论是继发还是原发均可见形态异常改变。此外

AA中非造血细胞增多,淋系增多,粒红两系减少,
相较于 AA,MDS-MLD淋系减少,红系增多,且原

发性 MDS-MLD比继发性 MDS-MLD淋系占比更

低。此外,骨髓活检及细胞遗传学也能有助于鉴别

AA和 MDS。AA骨髓网状纤维改变极为轻微,若
活检 Gomeri染色2级以上基本排除 AA,需考虑

MDS等恶性克隆性疾病[13];AA 染色体核型异常

少见,发生率为2%~7%,且多为良性随机突变

(如部分老年女性或男性患者会丢失 X或 Y 染色

体、偶见8号染色体三体等),MDS染色体异常检

出率为50%~60%,最常见于5、7、8和20号染色

体,有时染色体畸变会累及多条染色体,甚至出现

复杂核型[4、14]。
Th1、Th2、Th17和 Treg细胞均属于 CD4+T

细胞,其中Th1和Th2是最早被发现的CD4+T细

胞功能亚群,前者能产生炎性因子IL-2和IFNγ介

导细胞免疫,后者能分泌IL-4等介导体液免疫应

答,两者之间处于一种平衡状态,若向一方极化,可
能会引起免疫功能紊乱[15]。Th17是强有力的致

炎效应细胞,能特异性分泌IL-17,抵御胞外病原微

生物感染[16];而 Treg细胞在维持机体内环境稳

态、诱导免疫耐受中发挥重要作用[17]。各亚群之

间的相互作用制约,维持机体正常免疫功能,若数

量、比例、功能异常,均会导致免疫功能异常,诱发

一系列病理变化,最终导致疾病的发生,故对 T淋

巴细胞 亚 群 的 检 测 是 评 估 机 体 免 疫 状 态 的 有

效指标[15-17]。
本研究发现相较于 AA,MDS-MLD患者 Th2

细胞亚群减低,所产生的IL-4减少,对 Th1分化的

抑制作用减弱,Th1/Th2亚群向 Th1极化,导致细

胞毒 T淋巴细胞活化亢进,通过Fas/FasL途径介

导细胞凋亡,进而导致外周血细胞减少[15,18]。此外

研究发现 MDS-MLD中 Th17/Treg比例较 AA增

高,Th17作为强有力的致炎效应细胞,分泌的IL-
17不仅能直接破坏血细胞的增殖分化,还能刺激

巨噬细胞分泌IL-6等因子间接抑制骨髓造血[16],
而 Treg则具有免疫抑制作用,能有效抑制 CD4+

和CD8+T细胞的活化增殖、树突状细胞和单核细

胞功 能,以 及 相 关 造 血 负 调 控 因 子 的 释 放[17]。
MDS-MLD中 Th17/Treg的比例失调会影响骨髓

造血细胞正常增殖分化,导致细胞形态异常、外周

血常规减低。有研究[19-20]发现治疗有效的 MDS患

者中Th1/Th2和Th17/Treg紊乱情况能改善,提
示调节机体免疫是有效的治疗靶点,指南[3]中也将

免疫调节剂(沙利度胺、来那度胺等)和免疫抑制剂

(胸腺细胞球蛋白、环孢素等)作为 MDS-MLD(骨
髓原始细胞比例<5%)的临床推荐用药。

此外,比 较 AA 继 发 MDS-MLD 和 原 发 性

MDS-MLD淋巴亚群比例发现,前者 Th17细胞和

Th17/Treg更高,说明继发 MDS-MLD 患者机体

免疫功能更亢进。Th17作为最早参与抗感染应答

的效应细胞,能介导胞外病原体,反映体液免疫水

平[15],提示 AA 继发 MDS-MLD 中体液免疫更为

显著,由此解释了为何这类继发患者采用免疫抑制

治疗一般疗效不佳或无效。对于既往史缺失的

MDS-MLD患者,Th17和 Treg淋巴亚群水平在原

发或由 AA继发的鉴别中具有一定的参考意义,进
而有助于临床诊疗的药物选择。AA 继发 MDS-
MLD相较于 AA 免疫状态亢进,Th17细胞增高、
Th17/Treg比例增高,Th2减低,Th1/Th2向 Th1
极化,提示临床中 Th2、Th17等淋巴亚群的监测能

有效反映 AA 的病情转归。有研究发现[21-22],AA
患者 Th1、Th17增多,Th1/Th2、Th17/Treg比例

增加,治疗有效的患者 Th1、Th17水平会降低,且
Th1/Th2、Th17/Treg异常状态能逐渐恢复,提示

若 AA患者规范化治疗后疗效不佳,外周血 Th1/
Th2、Th17/Treg异常情况未改善,甚至比例较之

前有增加,向 Th1和 Th17极化更明显,此时需考

虑病情转变(即 AA 继发 MDS),必要时需及时行

骨髓相关检测以明确诊断。
由此可见,外周血粒淋比、骨髓涂片活检、染色

体基因及 T淋巴亚群有助于 AA 和 MDS-MLD鉴

别,指南也将骨髓穿刺、活检和染色体核型分析作

为必检项目,临床将检测结果与体征症状等综合分

析,能很大程度避免漏诊和误诊。AA 和 MDS-
MLD两者作为慢性疾病,在治疗和随访过程中对

血常规和骨髓像密切监测,不仅能及时反映病情变

化,还 有 助 于 疗 效 判 断,特 别 是 对 于 AA 继 发

MDS,早期诊断的时效性最为关键,分析既往病史、
外周血常规及 T 淋巴亚群的变化,能对病情转归

有初步判断,对高度怀疑者再行骨髓相关检测,这
样方便临床患者随诊,避免反复骨髓穿刺给患者带

来的身心和经济压力,也减轻了医疗机构的负担。
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