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维生素D 3
洽疗急性骨髓纤维化取得缓解— 附一例报告

汪冲锥 膝 本秀 关 华军 王 庆余 武大林 彭贤贵 (第二附属医院 内科 )

提 要 本文报道一例急性骨髓纤维化 ( A M F)
,

男
、

52 岁
,

严 重 贫 血 ( H b 1 9 g/ L ) 经多

种升血药物
、

胎肝细胞悬液输注等治疗20 个月无明显好转 ; 靠输血维持 生 命
。

经肌注维生 素 D :

V( D s) 后两个月病情显著缓解
,

不需输血
,

H b 稳步升至 9 3 9 / L 出院
。

随访 9 个月生活自理
,

H b l 工4 9 / L
,

髓象及骨髓活检均明显好转
,

无副反应
。

V D : 治疗 A M F 是一新进展
,

此病人是国内

取得临床成功的首例
。

据文献证明V D 。在体内经化为 1
,
2 5 ( O H ) : D : 活性物质能抑制异常巨核细胞

增生
,

减少促进M F的P D G F
,

并诱导髓细胞向单核细胸
、

巨噬细胞和粒细胞方向成熟
,

释放胶原

酶促进胶原裂解
,

因而M F改善
。

关健词 急性骨髓纤维化 ; 维生素 D 。

骨髓纤维化 (M )F 是一种骨髓纤 维 组

织增生伴造血功能异常的疾病
。

临 床 可 分

急性和慢性两种类 型
。

急 性 骨 髓 纤维 化

( A M F ) 较少见
,
国外 1 9 8 4 年 综合报道 67

例 l()
,

国内仅报道 4例 ` “ 一 。
场 大多迅速恶化死

亡
,
治疗缓解者极少

。

近期我院用 维生 素

D 3 ( V D
。
) 治 疗 A M F 一例取得缓解

。

随访

g 个月临床
、

血象及髓象均稳定好转
。

兹报

道讨论如下
:

病 例 报 告

李某
,

教师
,

男
,

52 岁
,

因严重贫血
,

少量皮下及

牙跟出血半年余于 1 9 8 4年 12 月 6 日入院
。

当年 6月

底住某医院重度全血细胞减少 (H b 4 9 g / L
,

W B C I

X 1 0 。 / L
,

B P C 4 6 X l o . / L )
,

骨髓穿刺
"

千抽
“ ,

血片易见有核红细胞
,

中幼粒细胞及网状细胞
。

骨

髓活检病理诊断 M F
。

临床诊断 A M (F .)
。

用雄激素

及强地松等中西药治疗半年
,

输血 32 次共 9 6。。m l
,

贫血进行加重 ( H b 2 7 g / L ) 反复发热
。

转我院时
,

极度衰弱
,

苍白
、

气促
,

阵发心动过速
,

下肢少许

旅点
,

巩膜无黄染
,

表浅淋巴结无肿大
,

胸肋骨无

压痛
,

肝刚触及
,

脾肋下 cI m
。

血象除 H b 1 9 g / L外

W B C
,

B PC
,

血象分类均相似
,

浓 缩血片有裸核

巨核细胞
。

熔骨三次穿刺均
“ 万

卜盯匕
” 。

复查骨髓活

检造血细胞甚少
,

纤维组织增生符合 M F
。

骨髓涂

片增生低下
,

各系统造姐 “ }月饱均很少
。

胸部及骨盆

X线片无骨密度及破坏 性 改 变
,

其它 肝肾功能
、

血生化试验
、

钙磷测定等均正常
,

有关溶血试验
、

出凝血试验
、

血脂
、

血尿酸等均属正 常
。

血 清 铁

3 4
.

4协m o l / L
,

总铁结合力 5 7
.

9凌卜m o l / L
,

血清铁

饱和度5 9
.

4%
,

血清铁钙蛋 白 3 0 0一 g o o n g / m l
。

入

院后按再障用雄激素强地松
,

多 种 维生 素 B
、

C

等
,

每周输血 1 ~ 2 次
,

每 次 300 m l
,

2 月后又每

1 ~ 3周输注胎肝细胞悬液一次
,

共 17 次
,

病况无改

善
。

85 年 g 月因发热
,

右侧大量草黄血性胸水
,

但

未发现特异病灶及细菌
,

按结核治疗 4 个月胸水消

失
。

一度 S G P T升高
,

仍靠输血维 持生命
,

( H b

4 2 9 / L )
。

入院前后共输血87 次2 5
,
8。。m l

。

患者过去

无特殊病史及理化因素损害
。

i g a 6年 2 月 2 7日开始肌注V D a ,

每 次 3 0 万 单

位
,

每周一次
。

三周后 H b即稳定于 74 一 9 3 9 / L
,

未

再输血
,

六周后起床室外散步
,

4 月 2 9日出院诊断

原发 性 A M F
,

阵发性心动过速
,

结核性胸膜炎
,

药物性肝损害
,

铁负荷过重
。

出院后继续V D a治疗
,

半年后再次住院全面复查
,

活动自如
,

生活自理
,

血象恢复正常
,

H b l o Z一 1 1` g / L
,

W B C 3
.

i ~ 4
.

5

x 1 0 ,
/ L

,

B P C o 4~ 1 1 4 x i o . / L
。

骼骨穿刺顺利易

抽
,

髓象血细胞增生活跃
,

粒红系统明显好转
,

巨

核细胞易见
。

骨髓活检与前几次比较
,

血细胞明显

增多
,

纤维组织明显减少
,

巨核 细 胞可 见
。

血清

铁
、

铁蛋白明显减少
,

血钙磷
,

肝
、

肾功能
,

血尿

酸
,

血糖
,

血沉
,

心电图均正常
。

1 9 8 7年 1月随访

精神体力更充沛
,

血象正常
,

DOI : 10. 16016 /j . 1000 -5404. 1987. 01. 011



讨 论

M F 是骨髓网硬蛋 白 ( R
e t ic u l i )n 与胶

原增生伴造血功能异常的疾病川 )(8
。

M F可继

发于化学药物
,
放射线损伤

,

慢性感染及癌

肿转移 (0)
。

M c C ar 比 y 综合有M F的疾病可分

两大类
:

一类为恶性疾病
,

如各类型白血病
、

骨髓增生性疾病
、

骨髓瘤
、

何杰金 氏病及癌

肿等
; 另一类为非恶性病

,

如 肾性骨发育不

全,
维生素 D 缺乏

,

甲状旁腺功能亢进或低

下, 灰色血小板综合征
, 红 斑 狼 疮

、

硬化

症, 二氧化牡中毒等 (` 。 )
。

本例符合 B e a r m a n

的AM F诊断标准困 v() s()
,

本例诊断 已详细讨

论(6)
,

系病因不明的原发性 A M F
。

大多认为

AM F治疗困难
,

预后极差
,

迅速恶化死亡
。

用

皮质类固醇
、

雄激素
、

化疗
、

放疗及脾切除者

多不满意 ( ’
一 “ )

。

国内仅一例经中西药治疗后

缓解〔“ )
。

故有 人主张骨髓移植为A M F 的主要

冶疗方法
,

并有成功的报道 v()
,

但要承担一定

的风险
。

我们搜索文献
, 近有用 V D治疗M F

的报道 (` 。 ) (` ’ )
。

Y e t g i n 等报道 1 1 ff1) 伺楼病合

并M F的儿童用 V D治疗 4例
,

血象及脾脏恢复

正常
,
用 l

,

2 5 ( O H )
:
D

。

治疗 2 例
,
临床及

血液学均获改善
。

A r l e t等 (“ )用 1
,

2 5 ( O H )
:
D

3

治疗M F三例均有效
,

尤其第 3 例为 A M F 合

并难治性贫血者
,
靠输血等治疗 9 个月无改

善
,

经 1
,

2 5 ( O H )
2
D

3

治疗三个月即获血象及

髓象明显好转
:

血尿钙正常 (1 ’ )
。

与本文报道病

例极相似
,

本例为 A M F合并严重骨髓再生障

碍性贫血
,
按再障积极治疗 20 个月无好转

,

并发症多
,

一度垂危
,
靠输血维持生命

; 经

用V D
3

后三周即不需输血
,

H b 稳定上升
,

二月后即缓解出院
, 继续治疗随访 9 个月临

床
、

血象及髓象进 一步好 转
,

M F 逆转
。

如

此明显疗效提示 V D
3

起 了 主要作用
,

正如

A r
l
e t所说V D 。

治疗 A M F是一新进展 (川
。

据

所查文献本例是国内首次采用 V D
3

治疗 A M F

取得临床成功
。

此疗法方便简易
、

有效
、

无

明显副作用
, 值得推广试用和进一步研究

。

A M F的本质是什么 ? 还不十 分 明 确
。

!日于 八 M F 有三系造血细胞异常增殖及形态

改变
,

有人认为系具有 M F 的急性骨髓异常

增生 ;
有认为系某种类型的急性 白血病的表

现
,

更多认为 A M F 骨髓 中异常增殖 的细胞

属巨核细胞系
,

甚至认为 A M F就是急性 巨核

细胞亡I Jnl病 (` ) ( 3〕 ( 6 ) (7 ) 。

国内近期报道 A M F并

发急性巨核细胞白血病病例提示两者关系密

切
。

这些异常的巨核细胞含有血小板过氧化

酶及血小板抗原
,

还有血小板源性生长因子

( P l a 七e l e 七
一

d e r i v e d g r o w t l l f a e t o r P D G F )
。

G or oP m an 指出 P D G F 能刺激纤维母细胞产

生和分泌胶原而形成纤维化
;

_

血小板释放的

能够抑制胶原酶的血小板 W因子也能抑制胶

原的裂解有助纤维化 ( ` ’ 川 ( ’ “ )
。

A M F 有 巨核

细 !!包及其前体数 目增多
,

释放 P D G F也增多

是 A M F 的重要原因
。

本例初几次骨 髓 活 检

有巨核细胞增多
,
以 后 并 不 增多

, 分析与

M F 3兰展组织结构变化有关
,

M F由细胞期进

展为胶原形成期及硬化期
, 细胞成份则逐渐

减少 〔 ’ 2 ’ ; 也可能与检查部位不同有关
。

V D是一类抗询楼病物质常用 V D
:

(骨

化醇 ) 与 V D
。

(胆骨化醇 )
。

V D
3

在肝 肾

中经经化酶作用形 成 1
,

25 ( O H )
2
D

3 。

1
,

25

( O H )
:
D

3

是 V D
。
活性最强的代谢物

,

其主要

作用是调节钙磷代谢
, 促进骨骼生长发育

;

且对细胞生长
、

分化和功能也有 重 要 影 响

(` 3 ) ( , ` )
。

近年 M e C a r , h y及 M o o r e
等 ( ’ “ )证实

1
,

2 5 O( H )
2
D

3

可抑制巨核细胞 的增生
,

并诱

导髓细胞 ( M y e lo id c e
ll) 向单核细胞

、

巨噬

细胞及粒细胞方 向成熟
, 因前者可促进胶原

形成
,

而后者可释放胶原酶使胶原裂解
,

因而

i
,

2 5 O( H )
Z
D

。

间接调理了胶原的新陈代谢
,

抑制纤维组织的形成
,

改善了骨髓造血微环

境而有利正常造血功能的恢复
。

这 可 能 是

V D治疗 A M F取得缓解的理论依据
。
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