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例全血细胞减少症患者的骨髓象与临床病因分析

廖长风"

!陈懿建!

"赣南医学院第一附属医院'
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血液病实验室&

!0

血液内科!江西赣州
$9"%%%

#

!!

摘
!

要"目的
!

探讨全血细胞减少症的临床病因!提高诊断的准确率$方法
!

对
".1

例全血细胞减少症患者的骨髓象及临床

资料进行回顾性分析$结果
!

".1

例全血细胞减少症的病因以血液系统疾病为主!占
1/0.2

!主要为急性白血病"

"90/2

#%骨髓

增生异常综合征"

"!0!2

#%再生障碍性贫血"

""0!2

#%免疫相关性全血细胞减少症"

"%0!2

#&非血液系统疾病占
$"0"2

!主要为

结缔组织疾病"

"%072

#%慢性肝病"

70!2

#%感染"

10!2

#$结论
!

全血细胞减少症的病因复杂!需要密切联系临床进行综合分析!

以明确病因!减少误诊和漏诊!提高其诊断的正确率$

关键词"全血细胞减少症&

!

骨髓检查&

!

病因分析&

!

血液系统疾病&

!

非血液系统疾病
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全血细胞减少症是临床上一种较常见的血液学表现#并不

是一种独立的疾病#而是一组高度异质性疾病在某一侧面的共

同表现#其病因复杂#涉及多种疾病#外周血细胞形态学检查和

骨髓细胞形态学检查有助于临床诊断'

"

(

)现对本院血液科

!%""

年
7

月至
!%"#

年
1

月收治的
".1

例全血细胞减少症患者

的外周血细胞形态+骨髓细胞形态特点及临床病因进行回顾性

分析#现报道如下)

@

!

资料与方法

@0@

!

一般资料
!

!%""

年
7

月至
!%"#

年
1

月本院血液科初诊

为全血细胞减少症的血液系统疾病疑似患者
".1

例#男
"%.

例#女
/7

例&年龄
"9

#

/.

岁#平均$

91e"!

%岁)诊断前未接受

过干扰血象的特殊治疗$如化+放疗%#均经血常规检查+外周血

涂片检查+骨髓涂片检查及其他辅助检查)临床表现!全部患

者均有不同程度的头昏+乏力#不同程度的贫血#其中贫血伴发

热
7.

例#鼻出血+牙龈出血
!"

例#皮肤出血点+瘀斑
9$

例#月

经量增多
#

例#淋巴结肿大
"9

例#脾肿大
.

例#肝肿大
"!

例#

胸骨压痛
1

例)诊断标准为外周血检查至少
!

次全血细胞减

少症#并符合以下标准'

!

(

!外周血白细胞计数小于
90%`"%

.

"

Q

#血小板计数小于
"%%`"%

.

"

Q

#女性红细胞计数小于
$0#`

"%

"!

"

Q

#男性红细胞计数小于
90%̀ "%

"!

"

Q

#女性血红蛋白低于

""%

?

"

Q

#男性血红蛋白低于
"!%

?

"

Q

)

@0A

!

方法
!

取患者静脉血
!FQ

$乙二胺四乙酸三钾抗凝%上

机进行血常规分析#然后涂片做常规瑞氏染色#分类
"%%

#

!%%

个有核细胞#从数量+百分比+形态学改变上对红细胞+白细胞

及血小板进行分析&

".1

例患者行卧位骨髓穿刺术后#取骨髓

穿刺液
%0!FQ

涂片#选厚薄适中+涂片均匀+有骨髓颗粒的骨

髓涂片做常规瑞氏染色#分类
!%%

#

#%%

个有核细胞#全片计数

巨核细胞#观察各系血细胞的形态及有无异常细胞)必要时进

行细胞化学染色如过氧化物酶染色+中性粒细胞碱性磷酸酶染

色+铁染色+糖原染色和非特异酯酶染色等'

$

(

)

@0B

!

统计学处理
!

采用
-]E=G!%%$

进行数据处理#计数资料

以例数或百分率表示)

A

!

结
!!

果

A0@

!

引发全血细胞减少症的主要病因
!

以血液系统疾病为主

"$#

例#占
1/0.2

$

"$#

"

".1

%#主 要 为 急 性 白 血 病
!.

例

$

"90/2

%+骨髓增生异常综合征
!9

例$

"!0!2

%+再生障碍性贫

血
!!

例 $

""0!2

%+免 疫 相 关 性 全 血 细 胞 减 少 症
!%

例

$

"%0!2

%&非血液系统疾病
1"

例#占
$"0"2

$

1"

"

".1

%#主要为

结缔组织疾病
!"

例$

"%072

%+慢性肝病
"9

例$

70!2

%+感染
"!

例$

10!2

%)见表
"

)

A0A

!

主要疾病骨髓象特征分析
!

急性白血病
!.

例$

"90/2

%#

骨髓检查增生活跃或极度活跃#白血病细胞大于或等于
$%2

#

可出现白血病裂孔现象&骨髓增生异常综合征
!9

例$

"!0!2

%#

骨髓检查增生活跃#粒+红+巨系至少有一系病态造血大于

"%2

&再生障碍性贫血
!!

例$

""0!2

%#骨髓检查增生减低#造

血细胞明显减少#非造血细胞百分比大于
#%2

#网织红细胞绝

*

/.$$

*

国际检验医学杂志
!%"#

年
"!

月第
$1

卷第
!$

期
!

)6>WQ@IS=J

!

X=E=FI=B!%"#

!

Y;G0$1

!

Z;0!$



对值减低&免疫相关性全血细胞减少症
!%

例$

"%0!2

%#骨髓检

查增生活跃#以中幼红细胞增生为主#易见核分裂象和.红细胞

造血岛/&巨幼细胞性贫血
.

例$

9012

%#骨髓检查增生活跃或

明显活跃#粒+红+巨三系细胞均出现巨幼样变&非霍奇金淋巴

瘤
7

例$

$012

%#骨髓检查增生活跃#淋巴瘤侵犯骨髓者较多

见&溶血性贫血
1

例$

$0"2

%#骨髓检查表现为增生性贫血#增

生活跃#红细胞过度破坏和生成活跃#见大量红细胞碎片#红系

百分比大于
#%2

&结缔组织疾病
!"

例$

"%072

%#骨髓检查增

生活跃#各系无明显异常&慢性肝病
"9

例$

70!2

%#骨髓检查增

生活跃#骨髓象均无特殊改变&感染
"!

例$

10!2

%#骨髓检查增

生活跃或明显活跃#粒系核左移#可见中毒颗粒或空泡#单核+

巨噬+浆细胞增多#中性粒细胞碱性磷酸酶$

Z+&

%积分增高&

脾功能亢进
#

例$

!012

%#骨髓检查增生活跃#粒+红+巨三系轻

度成熟障碍)

表
"

!!

".1

例全血细胞减少症患者病因分布

病因
)

构成比$

2

%

血液系统疾病

!

再生障碍性贫血
!! ""0!

!

阵发性睡眠性血红蛋白尿症
! "0%

!

急性白血病
!. "90/

!

骨髓增生异常综合征
!9 "!0!

!

毛细胞白血病
! "0%

!

非霍奇金淋巴瘤
7 $01

!

多发性骨髓瘤
$ "0#

!

骨髓转移癌
# !01

!

恶性组织细胞病
" %0#

!

骨髓纤维化
$ "0#

!

巨幼细胞性贫血
. 901

!

缺铁性贫血
! "0%

!

溶血性贫血
1 $0"

!

免疫相关性全血细胞减少症
!% "%0!

非血液系统疾病

!

慢性肝病
"9 70!

!

恶性肿瘤骨髓浸润
! "0%

!

脾功能亢进
# !01

!

结缔组织疾病
!" "%07

!

感染
"! 10!

!

甲状腺功能减退
9 !0%

!

甲状腺功能亢进
$ "0#

合计
".1 "%%0%

B

!

讨
!!

论

全血细胞减少症是一种高度异质性疾病在外周血的共同

表现'

9

(

#其病因约有
9%

多种#可分为血液系统疾病和非血液系

统疾病两大类)本研究中
".1

例全血细胞减少症患者血液系

统疾病占
1/0.2

#非血液系统疾病占
$"0"2

#与蒋锐等'

#

(报道

相似)本组资料引起全血细胞减少症的主要血液系统疾病有

急性白血病+骨髓增生异常综合征+再生障碍性贫血和免疫相

关性全血细胞减少症#与王莉等'

1

(报道有一定的差异)临床上

全血细胞减少症一般首先考虑为再生障碍性贫血#有研究报道

其所占百分比在
!90%2

#

$10%2

'

7

(

#但本组资料仅占
""0!2

#

且以急性白血病为主#其原因可能与地域环境#患者年龄构成#

人群饮食习惯不同等有关)$

"

%急性白血病主要是由于异常克

隆增生抑制了骨髓正常造血功能#导致正常细胞增生受抑制#

本组病例临床表现为出血+贫血#肝+脾+淋巴结肿大#骨髓象表

现为增生活跃或极度活跃#白血病细胞大于或等于
$%2

#可出

现白血病裂孔现象#外周血很少见到幼稚细胞#本组病例中以

S$

型居多#异常早幼粒细胞大于或等于
$%2

&$

!

%骨髓增生异

常综合征病因起源于造血干细胞#由于骨髓细胞病态造血#原

位溶血#外周血细胞无效生成#而导致外周血一系+两系或三系

减少#本组病例表现为骨髓增生活跃或明显活跃#小部分增生

低下#粒+红+巨系至少有一系病态造血大于
"%2

为其骨髓象

的主要特征&$

$

%再生障碍性贫血是全血细胞减少症最常见的

病因#由于骨髓中造血微环境或造血干细胞受损#机体免疫缺

陷紊乱#导致骨髓造血功能衰竭#本组病例经多部位骨髓穿刺

或活检#必要时行胸骨穿刺#骨髓象表现为增生减小#造血细胞

明显减少#非造血细胞百分比大于
#%2

#网织红细胞绝对值减

低&$

9

%免疫相关性全血细胞减少症则是由于自身免疫系统异

常#血细胞破坏过多#骨髓生成血细胞不少#但外周血细胞减

少#本组病例骨髓象表现为增生活跃#以中幼红细胞增生为主#

易见核分裂象和.红细胞造血岛/#骨髓单个核细胞
';;FI

试

验阳性#与刘红等'

/

(研究报道相符&$

#

%巨幼细胞性贫血是由于

造血原料不足#造血物质缺乏#增生活跃或明显活跃#三系细胞

均出现巨幼样变#本组病例以中老年为主#且以叶酸和维生素

P

"!

同时缺乏多见#可能与患者饮食习惯和本地区经济相对落

后有关&$

1

%溶血性贫血由于红细胞破坏过多#红细胞寿命缩

短#生成活跃#红系百分比大于
#%2

#本组病例中骨髓片中可

见大量红细胞碎片#且形态各异#红细胞脆性试验异常&$

7

%其

他如非霍奇金淋巴瘤和恶性组织细胞白血病则是由于淋巴瘤

侵犯骨髓#骨髓中组织细胞吞噬了血细胞#脾肿大#功能亢进#

血细胞在脾脏中受吞噬破坏作用#导致外周血细胞减少'

.

(

)

非血液系统引起全血细胞减少症主要有结缔组织疾病+慢

性肝病+感染+脾功能亢进+甲状腺功能减退和恶性肿瘤骨髓浸

润#与李薇等'

"%

(报道相一致)$

"

%结缔组织疾病!本组有
!"

例#占
"%072

#可能是由于机体产生了对骨髓造血细胞的自身

抗体#自身抗体和补体结合在骨髓单个核细胞膜上#而引起骨

髓髓内造血细胞破坏#骨髓无效造血#分化+释放等功能异常#

自身抗体还可直接作用于骨髓引起造血障碍#少数病例可见浆

细胞增多'

""

(

&$

!

%慢性肝病!本组有
"9

例#肝脏疾病可引起脾

功能亢进#主要为肝硬化引起脾亢#其次为肝炎病毒直接破坏

血细胞#也可能肝脏不能提供造血所需的营养成分#不能对骨

髓毒性物质进行解毒#并可以阻碍血细胞的生成&$

$

%感染!可

能是感染毒素直接抑制造血干细胞#或感染时介导自身免疫异

常对血细胞破坏增加#或损伤造血微环境等因素有关#骨髓检

查增生活跃或明显活跃#粒系核左移#可见中毒颗粒或空泡#

Z+&

积分增高'

"!

(

&$

9

%脾亢!脾功能亢进时脾脏肿大+淤血#过

多的血细胞在脾索内潴留+破坏#骨髓多增生活跃或明显活跃#

红系增生#粒系+巨核系有成熟障碍&$

#

%内分泌疾病!如甲状腺

功能减退或甲状腺功能亢进也可表现为全血细胞减少症#但此

时患者全身表现明显#内分泌相关检查可明确诊断'

"$

(

&此外#恶

性肿瘤引起全血细胞减少症#可由肿瘤细胞转移到骨髓引起造

血面积减少#而无骨髓转移的恶性肿瘤#可能与骨髓营养不良+

中毒+肿瘤介导的免疫反应等因素有关'
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形成神经元纤维缠结#这种作用已经由基因学支持与验证#证

实是参与患者痴呆病情发生与进展的关键性因素)$

!

%

%

8

淀粉

样蛋白沉积会引起患者神经元坏死或凋亡#

%

8

淀粉样蛋白水解

产生神经毒性作用#加速细胞膜氧化#破坏细胞正常功能#增加

通透性#从而激活多种酶$蛋白酶+激酶++酯酶等%参与细胞内

自由基生成#进一步加剧细胞损伤#尤其是在叶酸和蛋氨酸缺

乏的细胞环境中#这种损伤作用更为严重)$

$

%氧化应激作用

是高
,E

M

参与
+X

的另一种作用机制#

+X

患者超氧化物歧化

酶活性增强#抑制谷氨酰胺活性#致使脂质过氧化物加速积累#

从而增加氧化应激作用的发生概率和风险#致使自由基淤积导

致细胞老化甚至死亡等#过氧化脂质产生的丙烯醛等醛类与蛋

白+磷酸等结合在神经细胞内沉积导致智力障碍)$

9

%除此之

外#高
,E

M

水平也会直接损伤大脑神经元#其对神经皮层的神

经元有直接毒性作用#在参与心脑血管病变的过程中导致患者

出现认知损伤#高
,E

M

水平带来的脑梗死还会进一步加剧患

者痴呆程度)还有临床研究显示#

,,E

M

可导致患者海马沟回

萎缩#从而破坏海马沟回的记忆功能#加重痴呆程度)高
,E

M

水平导致患者
+X

发病的机制与其加剧神经元氧化损伤+内皮

细胞损伤等显著相关#尤其是
,E

M

的升高会导致血清中维生

素
P

"!

与叶酸减少#二者共同作用将会损伤海马神经元
XZ+

的修复功能#增加其对淀粉样
%

8

肽毒性的敏感性'

/8.

(

)伴有

,,E

M

的患者将会通过激活
Z8

甲基
8X8

天门冬氨酸盐受体而使

其具有神经细胞毒性#导致海马神经元死亡#对患者智力+记忆

力造成负面影响#导致痴呆症状的发生'

"%8""

(

)

+X

患者病情严

重程度也会直接显示在
,E

M

水平上#轻重患者
,E

M

水平有所

差异'

"!

(

#可以说
,,E

M

是导致
+X

患者发病概率增加的独立

危险因素)因此#

+X

患者的临床治疗要从
,,E

M

入手#积极

补充维生素
P

"!

和叶酸#抑制
,E

M

水平的异常升高#避免高

,E

M

水平对患者神经功能的损伤作用#并通过监测
,E

M

水平

更好地指导临床治疗)

综上所述#

,,E

M

是导致
+X

患者发病的独立危险因素#

加强对高
,E

M

水平的关注有助于防治
+X

)
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综上所述#引起全血细胞减少症的病因复杂#大部分由造

血系统疾病引起#但非造血系统疾病也不容忽视)针对全血细

胞减少症患者#临床医生要有正确的临床判断和鉴别诊断思

路#骨髓检查是确诊和明确病因的重要方法之一#它可观察骨

髓内三系细胞的增生情况#有无病态造血及异常细胞#从而明

确病因#同时要结合患者病史+症状+体征+辅助检查等临床资

料综合分析#先考虑血液系统疾病#再考虑非血液系统疾病#从

而减少误诊和漏诊#提高诊断的正确率#及时进行对症治疗)
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