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骨髓增生异常综合征中西医结合诊疗优势

麻$柔

麻$柔教授

$$骨髓增生异常综合征$

<083

#

2F0?G3,?H=A ?0-F/2<8

!

+BI

%

是一组异质性后天获得性恶性

克隆性疾病& 由于其异质性分

了许多亚型!不同亚型和就诊

时处于不同疾病发展阶段!因

此临床表现多样!可表现为外

周血一系或多系减少!或贫血'

或白细胞减少'或血小板减少'

或全血减少(又由于它是后天

获得性恶性克隆性疾病!所以有向白血病转化趋势!临

床诊断和治疗较其他血液病困难& 中西医结合的诊断

和治疗有利于本病的诊疗!有利于患者的康复&

#

$诊断$

+BI

主要靠骨髓细胞形态学'免疫表

型'染色体甚或基因诊断&

!"#9

年
*JC

标准仍然认

为形态学病态造血
K#"L

$强调排除反应性病态造血

的可能%是诊断
+BI

的基础& 其他确定标准包括骨

髓原始细胞
:L

%

!"L

'环形铁粒幼红细胞
K#:L

或

环形铁粒幼红细胞
:L

%

#:L

但存在
IM%N#

基因异

常)

#

!

!

*

& 随着
!

代测序技术的应用!

+BI

基因突变谱

系逐渐得到剖析!但除了
IM%N#

基因突变!其他基因

突变尚未用于
+BI

的分型诊断!且不能单独依据基

因突变来诊断
+BI

)

%

*

&

传统中医学依靠望'闻'问'切尚不能诊断
+BI

!

一般是诊断为
+BI

后冠以中医病名+髓毒劳,( +髓

毒劳,病名较为确切地反映了本病的中医病位$髓%'

病性$毒%和病情$劳%!可指导治疗& 需要指出的是任

何一种疾病都有一个发生$生%'发展$长%'成型稳定

$壮%'衰减$老%'治愈或死亡$已%的过程& 个体在感

染$包括细菌'病毒甚或真菌感染%或中毒$包括污染'

药物等%等情况下!为应对感染或中毒体内会发生细

胞因子+风暴,!这些细胞因子中如干扰素等能抑制骨

髓造血功能& 部分个体会因此而发生骨髓造血功能抑

制!出现外周血一系或多系减少!在此发生阶段临床可

能有五花八门的各种西医诊断#感染后血细胞减少'急

性造血功能停滞'一过性全血细胞减少'原因不明的血

细胞减少'再生障碍性贫血$再障%'

+BI

等& 此后会

有多种可能出现#机体自我修复功能充分发挥!恢复多

克隆骨髓造血功能-急性造血功能停滞或一过性全血

细胞减少(骨髓造血功能持续被抑制至造血功能衰

竭-再障(出现优势阵发性睡眠性血红蛋白尿$
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%克隆-
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(出现优势
+BI

克隆-
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&

特别要强调两点#$

#

%外周血平均红细胞体积

$

<8,- A2/G.?.3,/ S23.<8

!

+&1

%大$

+&1 K #""

T3

%的白细胞减少或血小板减少患者要警惕再障和

+BI

($

!

%部分髂骨骨髓增生低下的
+BI

患者需要

胸骨穿刺才能确诊& 既往经过半年以上正规治疗无效

的慢性再障患者经胸骨穿刺
6"L

以上修正诊断为

+BI

!用青黄散后获效)

U

*

& 这也解决了困扰我们几十

年的
!"L

慢性再障用雄激素加补脾肾中药治疗无效

的问题!发现原来这部分治不好的再障是
+BI

&

!

$治疗$

+BI

的治疗总目标或治疗方针是抑制

恶性克隆'促进正常造血& 西医支持治疗'去甲基化药

物等尚无理想效果& 中西医结合治疗取得较满意临床

疗效& 笔者经治
+BI

患者数千余例!

#

年总有效率

6"L

左右)

:
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6

*

& 对高危
+BI

#

VW;N

患者血液学改善

也能达到
%"L

!患者生活质量显著改善& 具体中西医

结合治疗方案#青黄胶囊
X

健脾补肾方
X

雄激素& 青

黄胶囊#青黛'雄黄$购自中国药材公司%按比例
!

&

#

混匀装入胶囊$由中国中医科学院西苑医院药剂科统

一制备%!每粒胶囊
"

!

% P

!

#

粒
D

次!

#"

岁以上每日

#

次!

#"

岁以下隔日
#

次!晚饭后立服& 健脾补肾方#

生地'熟地'山药'山萸肉'丹皮'茯苓'泽泻'女贞子'绵

萆'补骨脂'菟丝子'制首乌'桑葚'枸杞子'锁阳'巴

戟天!阳虚重者加桂枝或炮姜!阴虚火旺重者加蒲公

英(

#"

岁以下儿童剂量为本方
!D%

量!每日
#

剂!水煎

服& 雄激素#司坦唑醇片$

! <P

!广西南宁百会药业集

团有限公司%

9

%

6 <PDF

!分
%

次口服(

#"

岁以下儿童

剂量减半& 所有患者在治疗期间!血红蛋白$

JYN

% '

9" PDZ

时予成分血输注& 随着治疗时间的延长可进
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一步提高临床有效率$

%

年总体有效率在
$%
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髓毒劳属邪实正虚之证!实为瘀毒互结于髓!虚以脾肾

阴阳亏损为主!中医治疗当以解毒化瘀为主!+去其所

害,!加之补脾肾而益生化之源!促进造血!使其+气血

复生,& 此方案以青黄胶囊解毒化瘀'抑制恶性克隆!以

健脾补肾方药和雄激素促进正常造血& 需要指出的是!

治疗
+BI

用雄激素意在刺激和促进残存的正常造血细

胞造血!因此即使骨髓增生活跃也可应用& 最近五年来

笔者引进砷浓度测定仪器!用本方案治疗
+BI

#

V&+B

全血砷浓度达到
!"

%

:" !PDZ

!治疗
+BI

#

VW;N

全血

砷浓度达到
U"

%

6" !PDZ

!砷浓度太高或太低都适当调

整药量!明显提高了临床疗效&

本方案部分疗效机理得到阐明& 在含砷中药治疗

+BI

主要表现为去甲基化基础上)

$

*

!笔者进一步研

究发现本方案治疗
+BI

的机制在于对
+BI

异常高

甲基化及低甲基化的双重调控作用!即以去甲基化为

主!促甲基化为辅)

:

*

& 经过含砷中药方案治疗后!涉

及细胞增殖'细胞凋亡'细胞分化'细胞循环负调控'各

类病毒感染'

*-H

受体信号通路'

+WR[

信号通路等

功能与通路的异常甲基化基因已消失& 治疗后
!

个高

甲基化基因共参与
!

类不同的通路!即嘌呤与嘧啶代

谢通路!是候选癌基因)

:

*

& 但更深入一步的机制仍有

待阐明&

治疗
+BI

有效患者中!其外周血常规以红细胞'

JYN

恢复最快& 为此笔者团队专门研究了缺氧诱导

因子#
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#
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%蛋白

及其相关基因& 发现青黄散联合健脾补肾方提高
+BI

患者的
JYN

含量可能机制是通过降低
JBW&#

基因甲

基化水平!恢复
JBW&#

基因表达和功能!增加
J(M

#

#"

基因转录活性!提高
J(M

#

#"<V5W

含量!使
J(M

#

#"

蛋

白水平升高!从而发挥升
JYN

作用的)

#"
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$中西医结合诊疗的优势和体会

诊断是为了治疗&

+BI

的诊断主要依靠西医!但

中医学思维提出不能仅仅关注一个时间点特别是发生

$生%'发展$长%期的骨髓细胞形态学'免疫表型!还要

关注病的+传变,!关注成型稳定$壮%期的检查结果&

这样才能作出及时'正确的诊断!给患者对病'对证的

治疗&

如上所述!对于低'中危
+BI

患者!青黄散为主

的治疗方案有明显优势!可获得较高血液学疗效!显著

改善患者生活质量!不良反应发生率低& 此外对患者

最便利的是可以在家中治疗!费用较低& 对于高危

+BI

#

VW;N

患者!虽然本治疗方案也有
%"L

的疗效!

青黄散组累计生存率高于化疗组$

R \"

!

":

%(但对极

高危患者两组之间无显著差异$

R K"

!

":

%& 因之对于

白细胞和原始细胞倍增时间短'进展迅速的患者笔者

建议用以地西他宾或阿扎胞苷为主的化疗干预!以快

速降低肿瘤细胞负荷!为以后的中西医结合治疗创造

机会和时间&

疗效是判断一切治疗的唯一标准& 在疾病的诊断

和治疗中发挥中'西医各自的优势是中西医结合的核

心内涵&
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