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地西他滨单药及联合半程和全程 HA方案治疗骨髓增生异常综合征
和急性髓系白血病的效果 *
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摘要目的：研究骨髓增生异常综合征和急性髓系白血病治疗中地西他滨单药及联合半程和全程 HA方案的效果。方法：采用回顾

性分析方法，选择 2016年 6月至 2019年 6月入院的 80例骨髓增生异常综合征与急性髓系白血病患者，参考不同治疗方式分为

研究组（40例）与对照组（40例），研究组选用地西他滨联合全程 HA方案治疗，对照组选用地西他滨联合半程 HA方案治疗；比较

两组治疗后血小板、中性粒细胞减少持续时间、缓解率、总反应率及毒副反应发生率。结果：研究组治疗后血小板、中性粒细胞减

少持续时间与缓解率、总反应率及毒副反应发生率依次为（10.18依0.98）d、（11.57依1.34）d、70.00 %、82.50 %、7.50 %，对照组治疗后
血小板、中性粒细胞减少持续时间与缓解率、总反应率及毒副反应发生率依次为（16.45依1.46）d、（18.03依1.92）d、30.00 %、60.00 %、
25.00 %。研究组较对照组治疗后血小板、中性粒细胞减少持续时间更短，缓解率及总反应率更高，毒副反应发生率更低（P＜
0.05）。结论：地西他滨联合全程 HA方案治疗骨髓增生异常综合征和急性髓系白血病的效果优于地西他滨联合半程 HA方案，且

毒副反应少。
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The Efficacy of Decitabine Monotherapy and Combined Half-course
and Full-course HA Regimens in the Treatment of

Myelodysplastic Syndrome and Acute Myeloid Leukemia*

To study the effect of decitabine monotherapy and combined half-course and full-course HA regimen in the

treatment of myelodysplastic syndrome and acute myeloid leukemia. Using a retrospective analysis method, 80 patients with

myelodysplastic syndrome and acute myeloid leukemia admitted from June 2016 to June 2019 were selected. According to different

treatment methods, they were divided into a research group and a control group (each 40 cases), the study group was treated with

decitabine combined with full-course HA regimen, and the control group was treated with decitabine combined with half-course HA

regimen; the duration and response rate of platelet and neutrophil decrease after treatment were compared. After treatment, the

duration of platelet and neutropenia and remission rate, total response rate and incidence of toxic and side effects were (10.18依0.98) d,
(11.57依1.34) d, 70.00 %, 82.50 % 7.50 %, the control group's platelet, neutropenia duration and remission rate, total response rate and

incidence of toxic and side effects were (16.45依1.46) d, (18.03依1.92) d, 30.00 %, 60.00 %, 25.00 %. Compared with the control group,
the study group had shorter duration of platelet and neutropenia, higher remission rate and total response rate, and lower incidence of

toxic and side effects (P<0.05). Decitabine combined with full-course HA regimen was better than decitabine combined with

half-course HA regimen in treating myelodysplastic syndrome and acute myeloid leukemia, and it had fewer toxic and side effects.
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前言
骨髓增生异常综合征与急性髓系白血病均为造血干细胞

恶性克隆性病症。骨髓增生异常综合征在临床上的主要表现为
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Note: Compared with the control group, *P<0.05.

Groups Duration of thrombocytopenia Duration of neutropenia

Study group（n=40） 10.18依0.98* 11.57依1.34*

Control group（n=40） 16.45依1.46 18.03依1.92

表 1 两组血小板、中性粒细胞减少持续时间比较（x依s，d）
Table 1 Comparison of duration of platelet and neutropenia between two groups (x依s, d)

骨髓病态及无效造血，以老年人为高发人群，且中高危患者极

可能进展为急性髓系白血病[1，2]。急性髓系白血病是一种血液学

疾病，发病率呈逐年上升趋势，具有发病急、进展快等特点，对

患者生命安全有严重威胁，因此应重视有效治疗[3，4]。地西他滨

作为一种甲基化药物，可促使 DNA低甲基化及细胞死亡，发挥

抗肿瘤作用，广泛应用于骨髓增生异常综合征与急性髓系白血

病治疗中[5]；而 HA方案是一种临床化疗方案，包含高三尖杉酯

碱、阿糖胞苷两种药物，主要用于治疗白血病[6，7]。现阶段，地西

他滨联合 HA方案治疗骨髓增生异常综合征与急性髓系白血

病的研究报道较少，故本研究选取 80例骨髓增生异常综合征

与急性髓系白血病患者作为研究对象,观察分析骨髓增生异常

综合征和急性髓系白血病治疗中地西他滨单药及联合半程和

全程 HA方案的效果。

1 资料与方法

1.1 一般资料

采用回顾性分析方法，研究对象为 2016年 6月至 2019年

6 月入院的 80 例骨髓增生异常综合征与急性髓系白血病患

者，参考不同治疗方式将病例分为研究组（40例）与对照组（40

例）。研究组男女比例为 23:17例，年龄 29~70岁，平均年龄

（49.84依6.18）岁；15例骨髓增生异常综合征，25例急性髓系白
血病。对照组男女比例为 22:18例，年龄 30~71岁，平均年龄

（50.07依6.59）岁；14例骨髓增生异常综合征，26例急性髓系白
血病。两组一般情况无差异，有可比性（P＞0.05），所有患者知

情并签署知情同意书，且经我院医学伦理委员会批准，伦理标

号 20190514。

1.2 纳入与排除标准

1.2.1 纳入标准 ① 与《血液病诊断及疗效标准》[8]中骨髓增生

异常综合征与急性髓系白血病诊断标准相符者；② 经骨髓穿刺

分型检查确诊为骨髓增生异常综合征与急性髓系白血病者；③

可耐受化疗者。

1.2.2 排除标准 ① 伴有严重精神病症者；② 合并其他恶性肿

瘤疾病者；③ 过敏体质者；④ 合并重要器官功能严重异常者，如

肺脏、肝脏及心脏等。

1.3 方法

对照组选用地西他滨联合半程 HA方案治疗，即：静脉滴

注地西他滨（生产厂家：江苏豪森药业股份有限公司，批准文

号：国药准字 H20130067，规格：50mg），每次静脉滴注 20mg/m2，

每日静脉滴注 1次，第 3~5 d；静脉滴注高三尖杉酯碱（生产厂

家：哈药集团三精制药股份有限公司，批准文号：国药准字

H23021690，规格：1 mL:1 mg），每次静脉滴注 4 mg/m2，每日静

脉滴注 1次，第 1~7 d；静脉注射盐酸阿糖胞苷（生产厂家：亚宝

药业集团股份有限公司，批准文号：国药准字 H20083649，规

格：100 mg），每次静脉注射 10 mg/m2，每 12 h静脉注射 1次，

第 1~7 d。

研究组选用地西他滨联合全程 HA方案治疗，即：静脉滴

注地西他滨，每次静脉滴注 20 mg/m2，每日静脉滴注 1次，第

3~5 d；静脉滴注高三尖杉酯碱，每次静脉滴注 4 mg/m2，每日静

脉滴注 1次，第 1~14 d；静脉注射盐酸阿糖胞苷，每次静脉注射

10 mg/m2，每 12 h静脉注射 1次，第 1~14 d。

1.4 观察指标

观察两组治疗后血小板、中性粒细胞减少持续时间、缓解

率、总反应率及毒副反应（骨髓抑制、脑出血及肺部感染）发生

率。两组疗效参考《血液病诊断及疗效标准》进行评价，即：两组

疗效指标为：① 完全缓解。患者治疗后，临床症状、体征完全消

失，骨髓原始细胞≤ 5 %。② 部分缓解。患者治疗后，临床症状、

体征显著改善，较治疗前骨髓原始细胞减少 50 %及 50 %以上，

但仍＞5 %。③ 未缓解。患者治疗后，临床症状、体征无变化，较

治疗前骨髓原始细胞减少 50 %以下。缓解率 =完全缓解例数 /

总例数伊100 %；总反应率 =（完全缓解 +部分缓解）/总例数伊
100 %。

1.5 统计学方法

数据经 SPSS 19.0软件处理，计量、计数资料以 x依s、%表
示，行 t检验、x2检验，P＜0.05有统计学意义。

2 结果

2.1 两组血小板、中性粒细胞减少持续时间比较

经过比较发现，研究组较对照组治疗后血小板、中性粒细

胞减少持续时间更短，两组对比差异有统计学意义（P＜0.05），

见表 1。

2.2 两组缓解率及总反应率比较

经过比较发现，研究组治疗后缓解率及总反应率为 70.00

%和 82.5 %，对照组治疗后缓解率及总反应率为 30.00 %和

60.00 %，研究组较对照组治疗后缓解率及总反应率更高（P＜
0.05），见表 2。

2.3 两组毒副反应发生率比较

经过比较发现，研究组组治疗后毒副反应发生率为 7.50 %，

对照组组治疗后毒副反应发生率为 25.00%，研究组较对照组

治疗后毒副反应发生率更低（P＜0.05），见表 3。

3 讨论

骨髓增生异常综合征是一种克隆性造血异常疾病，诱发因

素主要为祖细胞及造血干细胞发育异常，导致造血质量下降，

产生大量无效且寿命较短的血细胞，且随着病程进展极可能进
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Note: Compared with the control group, *P<0.05.

表 2 两组缓解率及总反应率比较（例，%）

Table 2 Comparison of remission rate and total response rate between the two groups (n,%)

Groups CR PR Not relieved Remission rate Total response rate

Study group(n=40) 28(70.00) 5(12.50) 7(17.50) 28(70.00)* 33(82.50)*

Control group(n=40) 12(30.00) 12(30.00) 16(40.00) 12(30.00) 24(60.00)

表 3 两组毒副反应发生率比较（例，%）

Table 3 Comparison of the incidence of toxic and side effects between the two groups (n,%)

Note: Compared with the control group, *P<0.05.

Groups Bone marrow suppression Cerebral hemorrhage Lung infection Total incidence

Study group(n=40) 0(0.00) 1(2.50) 2(5.00) 3(7.50)*

Control group(n=40) 2(5.00) 3(7.50) 5(12.50) 10(25.00)

展为急性髓系白血病[9，10]。急性髓系白血病涵盖所有非淋巴细

胞来源的急性白血病，骨髓内髓系定向造血干细胞变异后阻碍

骨髓髓系细胞分化，原始髓系细胞出现克隆性增生，导致造血

异常，危及患者生命安全[11，12]。现阶段，骨髓增生异常综合征与

急性髓系白血病的发病机理尚未明确，主要与 DNA异常甲基

化造成抑制癌症细胞丧失活性有关；DNA过度甲基化作用下，

一部分控制细胞可造成分化、生长及凋亡的基因失去活性，而

NDA甲基化转移酶在这一过程中发挥着重要作用，因此抑制

DNA甲基化与激活失去活性的基因是治疗髓增生异常综合征

与急性髓系白血病的新靶点之一[13，14]。

地西他滨作为一种甲基化药物，可有效抑制肿瘤细胞

DNA甲基转移酶，减少 DNA甲基化的可能性，激活抑癌基因

表达，诱导机体内肿瘤细胞逐渐分化，以达到抗肿瘤目的，此药

物在骨髓增生异常综合征与急性髓系白血病的治疗中已显现

出独特优势[15，16]。HA方案包括高三尖杉酯碱、阿糖胞苷，其中

三尖杉酯碱是由粗榧属植物内分离而来的生物碱，具有抗肿瘤

作用，可抑制蛋白质合成，对 DNA聚合酶表达产生影响，促进

白血病细胞分化及凋亡，而阿糖胞苷作为一种嘧啶类药物，可

抑制 DNA合成与细胞增殖，诱导恶性细胞分化，所以此化疗方

案在骨髓增生异常综合征与急性髓系白血病治疗中均有广泛

应用[17，18]。

本研究中，研究组较对照组治疗后缓解率及总反应率更

高，与高苏[19]等学者的研究类似，该学者比较单药地西他滨方

案、地西他滨联合半程 CAG方案及地西他滨联合全程 CAG

方案治疗骨髓增生异常综合征或急性髓系白血病患者的临床

疗效，发现单药地西他滨组、地西他滨联合半程 CAG组及地西

他滨联合全程 CAG 组的总反应率分别为 53.3 %、56.5 %和

69.2 %。三组 2年总生存率分别为 34.8 %、24.8 %和 29.2 %，说

明地西他滨单药、联合半程及全程 CAG方案治疗 MDS/AML

均有较好的疗效，其中联合全程 CAG方案诱导治疗有效率相

对较高。提示治疗效果随着联合方案的加强而增加，主要在于

半程及全程 HA方案中采用的药物虽然一致，但全程 HA方案

的治疗时间是半程 HA方案的 2倍，进一步延长了血液肿瘤细

胞在化疗药物中的暴露时间，可促使更多的骨髓增生异常综合

征与急性髓系白血病细胞进入 S期，增强 S期高三尖杉酯碱、

阿糖胞苷的疗效，且全程 HA方虽未增加用药量，但适当延长

治疗时间可有效增强肿瘤细胞杀伤作用[20-23]。临床治疗中化疗

药物虽可有效抑制骨髓异常细胞增殖，但也会对患者机体内正

常细胞产生损害，导致其免疫力下降，化疗产生的毒副反应主

要有骨髓抑制、脑出血及肺部感染等[24，25]。本研究中，研究组较

对照组治疗后血小板、中性粒细胞减少持续时间更短，毒副反

应发生率更低。与范华[26]等学者的研究类似，该学者分析地西

他滨联合半程和全程 CAG方案治疗骨髓增生异常综合征和急

性髓系白血病的效果差异，结果显示治疗后，观察组治疗后缓

解率及总反应率均高于对照组，观察组治疗过程中肺部感染、

脑出血、严重骨髓抑制、严重中性粒细胞减少以及血小板减少

事件发生率均显著低于对照组，说明地西他滨联合全程 CAG

方案治疗可以更为有效地提升治疗效果。本研究的结果也提示

全程 HA方案不会增加毒副作用，且全程 HA方案因增加单位

时间的治疗剂量，在进一步提升疗效的同事还可缩短疗程，减

少化疗药物与患者全身正常组织脏器之间的接触时间，进而降

低全身毒副作用[27，28]。

综上所述，地西他滨联合全程 HA方案治疗骨髓增生异常

综合征和急性髓系白血病具有显著效果，可进一步改善患者症

状及体征，并减少毒副作用；但是，由于本研究采用回顾性研究

方式，对病例的选择上可能存在一定主观性，同时受研究对象

数量较少，未对患者的个体差异进行有效分析及有效跟踪随访

等因素限制，因此本研究结果还需要更大规模、更长时间的试

验进一步证实并完善临床疗效及安全性。
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