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骨髓增生异常综合征转化的急性白血病
中医病机特点和治疗对策
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(上海中医药大学附属岳阳医院血液科 ,上海市虹口区甘河路 110号 , 200437)

[摘　要 ]　目的　探讨由骨髓增生异常综合征 (简称 MDS)转化的急性白血病 ( AM L)的病机特点和治疗对策。 方法　根椐中医理

论 ,结合临床观察和文献资料的整理分析 ,以阴阳平衡及整体观念和辨证辨病相结合的思想为指导 ,概括其病机特点 ,提出相应的

治疗对策。 结果　 M DS转化的 AM L发病机理主要是虚 (气血阴精亏虚 )、损 (脏腑功能失调 )、劳 (伏邪髓毒蕴积化火 ) ;治疗采取综

合治疗策略: 早期中医扶正培本联合小剂量诱导化疗 ,中晚期中医调理脾胃为主的扶正祛邪 ,保全胃气、注意戒忌贯穿始终。 结论

　临证时抓住早期阶段 ,处理好虚损之本与邪毒之标、中药扶正固本和西药化疗祛邪、整体和脾胃的关系 ,治疗才能执简驭繁 ,稳定

病情 ,延长生存期。
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　　骨髓增生异常综合征 ( MDS)是一组起源于造血

髓系定向干细胞或多能干细胞的恶性克隆性疾病 ,具

有高度异质性。主要特征是无效造血和高危演变为急

性髓系白血病 ( AM L)。病程中约 30%转化为 AML
[1 ]
。

MDS一旦转化为 AML,治疗变得极为困难。因为

该病具有以下几大特点:①多为老年人。 MDS多累及

中老年人 , 50岁以上的病例占 50% ～ 70% ,除正常生

理功能不同程度减低 ,常合并心、脑、肾等重要脏器疾

病 ;②常见多种染色体异常及复杂核型异常 [2 ] ;③高耐

药:多药耐药基因 MDR1和 P-糖蛋白多呈高表达 ,阳

性率达 80% ;④高病死率: M DS一旦转化为 AML,自

然病程一般仅为 3～ 6个月。 与原发的 AML相比 ,高

强度化疗的耐受性差 ,早期化疗相关死亡率高 ,而低强

度诱导化疗也很难取得完全缓解 ,机体受损后出现各

类并发症 ,恢复时间较长。因此 ,与原发的 AML相比 ,

由 MDS转化的 AML因其治疗难度更大 ,预后更差 ,

目前已归属难治性 AML[3 ]。 我们根椐中医理论 ,结合

临床观察和文献资料的整理分析 ,将其病机特点概括

为虚、损、劳 ,治疗采用相应的对策。

1　病机特点

MDS转化的 AM L属中医学“髓劳”、“急劳”等范

畴。MDS一般病程较长 ,多由先天禀赋不足 ,和 (或 )后

天劳倦饮食情志内伤 ,遇外感六淫、疫毒、药毒等外因

诱发而病。“邪之所凑 ,其气必虚” ,邪正交争 ,早期尚以

乏力头晕 ,劳累后加重为主 ,发展到急性白血病阶段 ,

正虚邪实 ,机体正气逐渐消耗 ,气血亏损 ,久虚不复 ;而

邪毒蓄积转盛 ,损伤脏腑 ,伏于少阴 ,损精伤髓 ,肾水日

枯 ,火炎于上。清代姜礼在《风劳臌膈四大证治》中阐述

的“虚是气血不足 ,损是脏腑亏损 ,劳是火炎于上。劳瘵

者 ,既虚且损 ,复竭其力 ,而动于火以成其劳也” ,正体

现了其病机特点“由虚及损 ,终至劳瘵”。

1. 1　虚——气血阴精亏虚

寇宗 曰: “夫人之生 ,以气血为本 ,人之病 ,未有

不先伤其血气者。”《黄帝内经》所言虚劳 ,“惟是气血两

端”。 急性白血病早期阶段 ,骨髓中开始出现大量原始

细胞 ,外周血中血红蛋白、血小板在原有基础上逐步下

降 ,白细胞尚未变化。机体气血渐至枯耗 ,阴精亏损 ,全

身虚弱症状更为明显 ,症见神疲乏力 ,言语轻微 ,白天

嗜卧喜睡 ,动则心悸气短 ,或伴有面浮肢肿 ,纳谷不馨 ,

夜寐欠安。 “气血既亏 ,阴阳运行不能循度 ,动多窒滞”

(《医门棒喝》 ) ,机枢不利 ,则气血郁滞 ,阴精更难化生。

气血阴精亏虚 ,进一步加重机体正气衰弱 ,阴阳失衡。

1. 2　损——脏腑功能失调

“损者 ,虚之积” ,“虚久致损”。正气衰弱 ,阴阳失衡

的结果导致脏腑功能渐至失调。五脏生克相连 ,皆受影

响 ,其中肺、脾、肾受损更为突出。 “虚损久病 ,俱是伤

脾 ,则肺先受之” (《风劳臌膈四大证治》 )。 肺为华盖 ,

“五脏之天” ,肺主气 ,属娇脏。至急性白血病中期阶段 ,

气血严重耗伤 ,贫血进一步加剧 ,机体防御功能日趋衰

退 ,极易外感 ,先伤其肺 ,临床上最常见表现为在贫血

虚弱的基础上伴有反复咳嗽、咯痰 ,量多或少 ,气短气

急等呼吸道症状。肺金不保 ,犯及中州脾土。脾胃为后

天之本 ,水谷之海 ,五脏六腑气血阴液化生之源。 脾虚

胃弱 ,受纳化生乏源 ,气血阴液告竭 ,症见面色灰滞 ,形

体消瘦 ,肢软乏力 ,浮肿 ,食欲不振 ,大便失调 ,或溏或

干。 “五脏之虚 ,穷必及肾” (《景岳全书》 ) ,肾主水藏精
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生髓。气血虚衰 ,五脏亏损 ,日久必累及肾中阴阳 ,元阴

元阳衰惫 ,则元气精血更无以化生 ,导致恶性循环。从

临床病理看 ,该阶段骨髓中原始细胞大量增殖 ,正常的

造血功能受到严重抑制 ,外周血幼稚白细胞开始增多 ,

血红蛋白、血小板进行性下降 ,心、脑、肾等重要脏器的

供血更显不足 ,全身虚损症状更为突出。

1. 3　劳—— 伏邪髓毒蕴积化火

“虚劳一症 ,偏于阴虚者居多” (《吴医汇讲》 ) ,“阴

虚更生内热 ,则损从骨髓肾始” (《医宗金鉴》 )。 明代龚

居中也指出: “夫痨者劳也 ,以劳伤精气血液 ,遂致阳盛

阴亏 ,火炎痰聚”。 可见这一阶段的急性白血病具有病

势凶险 ,症状笃重 ,精髓萎竭 ,邪毒多从热化 ,最易伤营

动血 ,顽固难愈等特征。其临床特点何梦瑶在《医碥》中

作了充分描述: “虚损久为劳瘵 ,积热骨蒸 ,咳嗽吐血 ,

肌肤甲错 ,面目黑暗无光 ,偏睡 ,声哑咽痛 ,颈生瘰疬 ,

两胁疼痛 ,转筋拘急 ,或周身筋骨皆痛 ,夜梦鬼交 ,时多

忿怒 ,五心烦热 ,头发作穗 ,面唇时红如敷胭脂 ,大便不

调 ,小便淋浊 ,此肾水竭 ,肝血亏 ,无以制火始然。”邪毒

内蕴骨髓 ,留着不去 ,郁久则最易从热化火 ,煎灼津液 ,

化生胶痰 ,真阴水枯不能胜火 ,出现发热、肺痿 ;邪毒燔

灼 ,热入营血 ,血热内盛 ,或血中伏火 ,伤络动血 ,则见

出血诸症 ;亦或邪毒上扰神明 ,清窍昏朦。伏邪髓毒 ,充

斥体内 ,郁滞于肺、脑、血脉、筋骨 ,正不遏邪 ,邪盛正

衰 ,机体免疫功能极度低下 ,表现为反复高热 ,骨痛 ,皮

肤瘀斑 ,鼻衄呕血 ,呼吸困难 ,甚至神昏休克 ,危及生

命 ,死亡率极高。

2　治疗对策

基于上述病机分析 ,由 MDS转化的 AM L其特点

是久病体虚 ,气血不足 ,正气亏损 ,渐至阴阳失衡 ,脏腑

功能失调 ,伏邪髓毒蓄势转强 ,耗阴化火 ,衰竭机体 ,这

一连续动态的演变反映了正邪交争、虚实交替的转化

过程。 MDS转化的 AM L属于难治性的造血系统恶性

肿瘤。中医认为 ,肿瘤乃因虚而得 ,因虚致实 ,整体为

虚 ,局部癌肿属实的疾病 [4 ]。因此 ,对于该病应采取综

合治疗原则:即早期中医扶正培本联合西医小剂量诱

导化疗 ;中晚期中医调理脾胃为主的扶正祛邪 ,保全胃

气、注意戒忌贯穿始终。

2. 1　早期中医扶正培本联合西医小剂量诱导化疗

疾病早期 ,虽有气血不足、正气虚弱之候 ,但伏邪

髓毒尚未炽盛 ,骨髓刚出现一定比例的原始细胞 ,正气

尚能抗邪。此时虚宜早培 ,邪宜速祛。抓住这一阶段的

治疗时机 ,可以减缓白血病的进展 ,使疾病处于相对稳

定状态 ,从而延长生存期 ,所以是治疗的关键时期。单

纯依靠中药来缓解白血病是不现实的 ,单纯依靠中高

强度化疗也不能奏效。因此 ,结合中医扶正而补虚以调

节整体 ,同时联合西医小剂量化疗诱导白血病分化与

凋亡而祛邪以针对局部 (骨髓 )。只有中西医结合 ,才能

取长补短 ,发挥中医整体调节的优势与西医局部抗癌

的特长 ,在尽可能维持机体阴阳气血平衡的前提下 ,进

行小剂量化疗 ,增强疗效 ,减轻毒副反应 ,改善预后。

2. 1. 1　中医扶正培本　根据气血亏虚之程度 ,权衡

肺、脾、肾虚损之轻重 ,采用清金保肺 ,健脾益肾 ,调养

气血之法。《理虚元鉴》言: “肺为五脏之天 ,脾为百骸之

母 ,肾为性命之根 ,治肺治脾治肾 ,治虚之道毕矣。”又

说: “一曰清金保肺 ,无犯中州之土。 一曰培土调中 ,不

损至高之气。 一曰金行清化 ,不觉水自流长 ,遒合金水

一致也。”张景岳也提出: “诸气之损 ,其治在肺 ;饮食肌

肉之损 ,其治在脾 ;精髓之损 ,其治在肾……”。急性白

血病早期 ,骨髓原始细胞增殖 ,正常白细胞受抑 ,中性

粒细胞减少或缺乏 ,免疫功能低下 ,动则肺感外邪 ,出

现呼吸道症状 ,故保护肺金 ,宣肃外邪 ,对预防或减轻

感染尤为重要。肾为阴阳之本 ,脾操生化之权 ,虚劳重

在补脾肾已成为共识。 健脾益肾 ,则填精生髓 ,化生气

血 ,调达气机 ,以补养气血 ,促进骨髓造血细胞的增殖

分化 ,有助于改善体质 ,提高机体抗病能力。

然扶正补虚过程中应重视两方面问题。其一 ,先理

顺脾胃。“治损之道 ,惟其症难速愈 ,所以全赖扶助胃气

为主也” (《医级》 )。 “治虚劳者 ,须健顺脾胃 ,然后徐用

本脏补药 ,无不成功 ,否则不效” (《赤水玄珠》 )。脾虚胃

弱 ,滋肾填精等厚味之品难以消化吸收 ,徒增胃肠负

担 ,反耗伤脾胃。故补养之中 ,健脾和胃为先。其二 ,久

病则法宜徐缓 ,药宜平和。 所谓“久病者 ,阴阳渐入 ,扶

元养正 ,宜用其平” (《寓意草》 )。虚损久病 ,阴阳渐有相

偕之机 ,用药既不可过于补正以助邪 ,亦不可过于攻邪

以伤正。 补阳者 ,不可以耗阴 ,滋阴者 ,不可以损阳。

故临床选方用药 ,宜人参润肺丸、紫菀散、大补元

煎、养荣归脾汤、开胃填精汤、薯蓣丸、三才封髓丹、大

补地黄丸等 ;补肺之气阴常选太子参、黄芪、玉竹、麦

冬、百合、杏仁、川贝母等甘凉柔润之品 ;健脾和胃有黄

芪、党参、白术、当归、茯苓、山药、黄精、炙甘草、陈皮

等 ;滋肾温阳宜选熟地黄、山茱萸、山药、制何首乌、龟

甲、牡丹皮、枸杞子、淫羊藿、补骨脂、菟丝子、杜仲等。

现代药理研究也证实 ,黄芪、党参、白术、茯苓、山药、熟

地黄等中药可以诱导白血病细胞凋亡、预防白血病细

胞耐药 ,还可以调节机体免疫功能、活化各种免疫细

胞 [5 ]。

2. 1. 2　西医小剂量诱导化疗　临床小剂量诱导方案

常用以下几种: ①全反式维 A酸或三氧化二砷或小剂
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量阿糖胞苷 (每次 10～ 15mg /m
2
) ,皮下注射 , 1次 /

12h, 14～ 21d为 1个疗程 ,间隔 14～ 21d重复 ) ;②三

氧化二砷联合小剂量阿糖胞苷或三氧化二砷联合全反

式维 A酸 ;③ CAG方案 (阿糖胞苷 10mg /m
2
;每 12h

皮下注射 ,共 14d;④阿柔比星每日 7mg /m
2 ,共 8d;⑤

G-CSF每日 200μg /m
2 ,共 14d)

[6 ]。如化疗过程出现相

关不良反应 ,可以缩短疗程 ,甚至停药。相对来讲 ,小剂

量诱导化疗可以促进白血病细胞凋亡 ,抑制其增殖 ,治

疗耐受性好 ,毒副反应少。

2. 2　中晚期中医调理脾胃为主的扶正祛邪

疾病发展到中晚期 ,病势往往急转直下。邪正交

争 ,正虚邪实转为正不胜邪 ,元气耗伤 ,阴阳俱虚 ,脏腑

功能衰竭 ,机体虚损症状日趋严重 ;同时由于白血病细

胞毫无遏制地增殖 ,髓毒亢盛 ,侵及遍身脏腑、筋骨、血

脉 ,诸证丛生 ,变证百出 ,使此阶段的治疗变得极为困

难。虽然白血病在进展 ,但机体极度虚弱 ,已不能耐受

化疗 ,如李中梓所言“虚而误攻 ,元气立脱 ,莫可挽救”。

因此 ,治疗就不能单着眼于抑制消灭白血病细胞 ,更重

要的是调整已经严重失衡和因治疗带来的新的不平

衡。故求之中医扶正为主 ,扶正以祛邪的双向调节 ,重

在平衡阴阳 ,保护脏器 ,尤其重视脾胃功能 ,遣方用药

宜甘润平和 ,忌辛温燥烈或苦寒厚浊。《慎斋遗书》中论

虚损认为 ,“……故杂证不必顾 ,久近亦不论 ,生死凶

吉 ,只视脾胃二经”。 《黄帝内经》曰: “阴阳形气俱不足

者 ,调以甘药”。 惟用甘药调养脾胃 ,建立中气 ,保全胃

气 ,尚有生机。“有胃气者生 ,无胃气者死。……诸病若

能食 ,势虽重尚可挽救” (《临证指南医案》 )。可见病情

危重而复杂 ,调理脾胃 ,以简驭繁 ,是扶正祛邪的重点。

到疾病终末期 ,病势愈变愈重 ,正气渐至不支 ,临床可

出现如李中梓所言“面红目赤 ,口舌破裂 ,手扬足掷 ,语

言错妄” ,“口鼻无气 ,手足厥冷”等格阳格阴证 ,所谓

“至虚有盛候”。虚之甚者 ,必致脱散 ,脱散之极 ,则正气

消尽而亡。此时“所重在命 ,不在乎病” (张景岳 )。邪气

内入不必皆死 ,而正气消尽势在必亡。抢救急宜回阳救

逆 ,收敛固托以保全正气 ,力争挽回败局。

2. 3　病程戒忌

MDS转化的 AML治疗困难 ,预后不良 ,中医属

于正气亏耗、邪毒炽盛的虚损劳瘵之重病。 证有常变 ,

治有经权。临床审证施治 ,既要通常 ,又要达变 ;既要知

宜 ,又要知忌。病程中“戒房事 ,戒利欲 ,戒恼怒 ,戒多

言 ,戒肥浓 ,戒风寒” ,对稳定症情 ,提高疗效有着不可

估量的作用。清代吴澄论虚损禁忌中提出上述六戒 ,并

分析道“盖人之既虚 ,如器物之损坏 ,必珍重爱惜 ,加意

持护 ,乃能长久而不敝” ,“虚损之症 ,能守戒忌 ,则功过

药之半矣” ,“患虚损之人 ,形如朽木 ,心如死灰 ,凡酒色

财气 ,饮食起居 ,多言厚味 ,实病人生死关头 ,遵之则不

药自愈 ,违之则日药无益也”。日常的戒忌其实也是配

合治疗的一部分 ,甚至是重要的辅助治疗 ;戒忌内容又

往往是疾病发生、发展的诱发因素 ,戒忌上述方面可以

防止真阴、元气之耗伤 ,脾胃之受损及外感六淫之邪

气。中医理论重视戒忌的思想也是重养生、治未病的体

现。 何况病至虚损 ,戒忌更具意义。
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