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　　〔作者简介〕　李柳，中国中医科学院西苑医院血液科主任医师。从事中西医结合血液病临床研究 ３０余

年，在传承血液科周霭祥、麻柔等名老中医经验基础上，坚持临床实践，在积极探索并发挥中医药治疗血液系

统疑难性疾病的优势方面做了积极尝试并积累了较丰富经验。主持或参加国家级及省部级课题 １０余项，发

表论文 ２０余篇，参加编写书籍８部。获中国中医科学院中医科技进步三等奖４项、二等奖１项，获中国中西医

结合学会科技三等奖 １项。目前担任中国中西医结合学会血液病专业委员会委员、北京中西医结合学会血液

专业委员会委员、中国民族医药学会血液学专业委员会常务理事。

麻柔，著名中西医结合血液病专家，中国中医科学院西苑医院主任医师，博士生导师，国家中医药管理局

中医内科血液学科学术带头人，国家中医药管理局“十五”重点专科血液科学术带头人，国家卫生健康委员会

国家临床重点专科学术带头人。全国老中医药专家学术经验继承指导老师，全国著名中医药专家传承工作室

指导教师，中国中医科学院传承博士后指导老师。从事中西医结合血液病临床研究近 ５０年，对多种血液疾病

的治疗具有独特的见解，临床疗效显著。

摘　要　含砷古方青黄散用于急、慢性白血病及骨髓增生异常综合征等恶性血液系统疾病的探索性治疗 ５０余年，取得了较

好的阶段性疗效，在临床总结及机制研究方面也完成了部分工作。本文旨在通过对古方挖掘研究的过程总结，为青黄散的下一

步研究提供依据及方向，也希望为中医药挖掘古方的研究提供参考。
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　　中国中医科学院西苑医院血液科从 ２０世纪 ６０
年代开始，从古代经方中挖掘整理，并在中医理论指

导下将含砷古方青黄散应用于慢性粒细胞白血病

（ｃｈｒｏｎｉｃｍｙｅｌｏｉｄｌｅｕｋｅ，ＣＭＬ）的治疗，取得了较好的
临床疗效。后逐渐尝试应用于多种血液系统疾病的

治疗，经过几代人的不懈努力，青黄散对某些血液病

的治疗取得了阶段性的疗效。在用药剂量、疗程、安

全性及联合用药等方面进行了积极探索，积累了一定

的临床经验，并针对青黄散治疗有效的病种进行了临

床研究及相关的实验研究。下面就笔者所在科室既

往对青黄散的应用研究情况进行小结并对未来的研

究方向做一展望。

一、青黄散治疗慢性粒细胞白血病

２０世纪７０～９０年代西医药治疗 ＣＭＬ尚无特效

药物，当时治疗 ＣＭＬ的常用药物如烷化剂类的马利
兰骨髓抑制较重，骨髓恢复所需时间个体差异较大，

临床用药剂量很难把握，另外因不能获得分子遗传学

缓解而不能阻止疾病进展致患者的中位生存期仅有

３年半左右。周霭祥等［１］
从中医经典《奇效良方》及

《世医得效方》中挖掘整理出含砷青黄散以毒攻毒治

疗 ＣＭＬ，临床取得了血液学缓解的良好疗效，相较当
时的马利兰安全性好。１９９８年王展翔等［２］

对青黄散

治疗 ＣＭＬ获得了 １０年以上生存期的 ６例病例进行
了回顾性总结，显示出了青黄散治疗 ＣＭＬ的阶段性
疗效与优势。陈志伟等

［３］
应用电镜观察药物作用前

后的骨髓细胞超微结构，发现其作用机制可能与细胞

内存在的特异颗粒有一定关系。

二、青黄散治疗骨髓增生异常综合征（ｍｙｅｌｏｄｙｓ
ｐｌａｓｔｉｃｓｙｎｄｒｏｍｅｓ，ＭＤＳ）

２０世纪９０年代麻柔教授开创性将小剂量青黄
散应用于治疗 ＭＤＳ取得了较好的临床疗效。他认为
西医治病主要是借助人身外来力量针对“病”，“除恶
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务尽”；中医治病主要是调动“人”的内在力量，求

“中”、求“和”。中医学认为“中和”是天地自然和人

体的正常状态，中医把“人”摆在第１位，西医把“病”
摆在第１位。中西医各有长短，西医最大优势是跟进
现代科学技术，中医也需要站在学术前沿充分利用现

代科学技术，发挥中西医结合取长补短的优势。在麻

柔教授独到的中西医结合思维模式下开启探索含砷

青黄散或适当联合西药用于目前尚无满意治疗方法

的血液系统疾病，具有独特的优势和意义。李柳

等
［４］
在２０１１年总结了麻柔教授进行的青黄散为主治

疗疑难性血液系统疾病的临床探索。经过近年来的

临床实践及总结研究显示其对多种血液系统疾病的

疗效，其中 ＭＤＳ等病种已初步确定了治疗方案。
ＭＤＳ为一种异质性较大的恶性克隆性疾病，表

现出既有骨髓衰竭导致的外周血细胞减少的特点，又

有高风险向白血病转化的可能。近年来 ＭＤＳ发生率
呈逐年上升趋势，目前除骨髓移植外西医药尚缺乏根

治性治疗方法，老年患者对化疗等耐受性差，仅靠支

持治疗生存期有限。传统中医学依靠望、闻、问、切尚

不能诊断 ＭＤＳ，需借助骨髓细胞形态学、免疫表型、
染色体等技术诊断。麻柔教授在中医理论指导下去

认识 ＭＤＳ，认为正虚邪实是其基本病机，以毒瘀为
本，气血阴阳虚损为标。邪正相争、虚实夹杂始终贯

穿于整个疾病过程中，病位涉及五脏，尤以脾脏、肾脏

为主，治疗应以祛邪扶正为法，治以解毒兼补肾健脾。

青黄散由青黛和雄黄组成，青黛味咸、性寒，可消肿散

瘀、凉血解毒，雄黄性味辛温，可解百毒消积聚，化腹

中瘀血，两药合用共奏解毒祛瘀功效，而正虚症状可

以通过补肾健脾中药联合西药雄性激素得以改善。

２００３年及 ２０１９年麻柔教授在专题笔谈中均谈到，中
西医结合方案增加了 ＭＤＳ治疗方法，提高了临床疗
效；小剂量青黄散及补肾健脾方联合雄激素治疗骨髓

增生异常综合征疗效确切
［５，６］
。在 ２００９年经过多次

专家讨论形成了专家共识确定 ＭＤＳ的中医病名“髓
毒劳”———“髓”代表病位，“毒”代表病性，“劳”代表

病情，基本可以体现出 ＭＤＳ的疾病特点［７］
。中医辨

证表现为脾肾亏虚、毒瘀阻滞、正邪消长为轴的疾病

发生、发展过程。

探索青黄散治疗 ＭＤＳ３０余年，２００６～２０１９年笔
者进行了前瞻性及回顾性总结青黄散为主的中医药

治疗各种类型的 ＭＤＳ患者千余例，总有效率≥
６０４％，先 后发表青黄散 治疗 ＭＤＳ论 文 １０余
篇

［８～１３］
。针对 ＭＤＳ异质性较大等特点，笔者观察总

结了各型之间的疗效并进行比较，发现各型疗效比较

差异无统计学意义，提升红细胞及血红蛋白起效快且

总体疗效高，对低增生性和儿童 ＭＤＳ也同样有效。
为避免口服吸收个体差异大，笔者通过测量血砷浓度

调整患者的用药剂量进一步提高了临床疗效，大宗病

例总结了长期小剂量服用青黄散的安全性。还进行

了近期（３个月）与远期疗效观察（＞６０个月）且与
２００２～２０１９年最新药物疗效比较，笔者研究的治疗
结果较好；与２００２～２０１９年最新药物治疗费用比较，
笔者的治疗费用不及国外的 １／２０，体现出中医药简、
效、便、廉的特点与优势。目前正在扩大病例数回顾

总结疗效与生存期。进一步完善临床研究，设计出随

机分组前瞻性的临床试验或队列研究方案，增加临床

疗效的可信度。

关于青黄散治疗 ＭＤＳ的机制研究，已申请国家
自然科学基金及省部级课题１０余项进行青黄散治疗
ＭＤＳ作用机制的研究，初步发现了某些作用机制，如
发现通过去甲基化作用发挥疗效

［１４］
。二代基因测序

技术的发展给现今 ＭＤＳ的诊断、治疗及预后提供了
分层依据，基因突变类型与青黄散为主的方案疗效是

否具有相关性及具有怎样的相关性？这也是笔者正

在进行的另一个层面的探索。但因为 ＭＤＳ的复杂
性，其病因与确定的病机不明确尚需进一步研究。古

方青黄散的研究模式是尽量在中医理论思想指导下进

行临床探索性实践，临床研究获得疗效的基础上从病

机角度凝炼理论再有针对性进行机制研究再回到临床

反复验证，体现出中医与西医研究方法学的迥异。

青黄散在治疗慢性骨髓增殖性疾病方面已取得

一定的疗效，目前处于探索性临床应用中，下一阶段

将总结病例及进行机制研究。

三、青黄散治疗老年急性髓系白血病（ａｃｕｔｅｍｙ
ｅｌｏｉｄｌｅｕｋｅｍｉａ，ＡＭＬ）

老年急性髓系白血病是造血干祖细胞异常增殖、

分化的克隆性血液系统恶性肿瘤，据统计 ＡＭＬ的发
病中位年龄接近 ７０岁。近年来随着人口老龄化，老
年 ＡＭＬ发生率呈显著上升趋势，与年轻 ＡＭＬ比较，
老年 ＡＭＬ具有独特的生物学和临床特征，多数具有
复杂染色体核型，多药耐药基因突变率高，继发于某

些理化因素，ＭＤＳ、骨髓增殖性疾病及其他肿瘤的比
例较高，均属于难治性 ＡＭＬ。另一方面，老年 ＡＭＬ
患者脏器功能及免疫功能衰退、骨髓储备功能差，多

伴有其他基础疾病等，可选择的治疗方案有限，导致

总体缓解率低，化疗相关病死率高，生存期短，老年患
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者（≥６０岁）的 ５年生存率仅 ５％ ～１０％。目前西医
尚没有适合老年 ＡＭＬ的标准治疗方案，主要根据疾
病及体能状况分层个体化治疗，总体治疗目标为提高

生活质量，延长生存期。相较于化疗及支持治疗，中

医药治疗老年 ＡＭＬ在改善症状提高生活质量及患者
主观需求等方面具有一定优势。

中西医结合分层治疗老年 ＡＭＬ的客观依据为既
往多年的临床实践与研究、机制导向等。笔者在临床

实践中探索青黄散单药或联合化疗治疗老年 ＡＭＬ取
得了一定疗效，表现出良好的耐受性和安全性，为临

床研究打下了基础。２０世纪 ８０～９０年代在周霭祥
教授指导下探索性应用青黄散治疗 ＡＭＬ，这一结果
为后来应用青黄散治疗急性早幼粒细胞白血病

（ＡＰＬ）取得良好疗效打下了基础。１９９９年王展祥
等

［１５］
对应用青黄散治疗的 ＡＭＬ患者进行了总结，发

现青黄散对 ＡＭＬ中的 Ｍ３、Ｍ２ｂ和分化好的 Ｍ２ａ疗
效肯定，对 Ｍ５有一定疗效。观察到这些类型的白血
病细胞中都含有颗粒，细胞分化程度较高，提示青黄

散对颗粒细胞白血病的疗效较好。吕妍等
［１６］
回顾性

比较了口服青黄散与低强度化疗治疗老年 ＡＭＬ患
者，发现二者生存期相似，并显示其在提高生存质量

及延长生存期方面较西医药有一定优势。国外体内

外研究发现含砷制剂亚砷酸注射液与地西他滨通过

协同去甲基化作用发挥抗白血病效应，笔者对青黄散

治疗 ＭＤＳ的研究也发现其去甲基化作用机制，因此
探索中西医分层治疗老年 ＡＭＬ患者具有主观及客观
需求与依据。

笔者制定老年 ＡＭＬ中西医结合分层治疗方案的
依据如下，其一是基于“病”的本质：基因突变、染色

体异常、化疗药的敏感度等客观指标作为疾病分层治

疗方案选择的依据；其二是基于“人”的因素：根据目

前常用的恶性肿瘤患者体能评分标准：①ＥＣＯＧ－０－
６级５分制 ＺＰＳ评分；②ＫＰＳ评分（百分制）；③肿瘤
患者的生活质量评分（ＱＯＬ积分制）；④ＥＯＲＴＣＱＬＱ－
Ｃ３０（Ｖ３．０）生命质量测定量表等筛选或重新制定出
适合老年 ＡＭＬ患者的体能评分标准作为客观依据。
根据“病”及“人”的客观指标分层为低危组、中危组、

高危组来进行西医不同化疗方案和青黄散联合或序

贯治疗方案的设计。在符合循证医学及伦理学基础

上经全国专家讨论制定出临床研究方案进行多中心合

作研究，研究的目标为生存期、生存质量研究等。

总之，青黄散治疗老年 ＡＭＬ目前尚处于初步临
床研究阶段。在既往应用基础上，探讨并制定出青黄

散或与化疗序贯治疗老年 ＡＭＬ中西医结合治疗方案
是目前迫切需要进行的工作。

四、展　　望
古方含砷青黄散经过多年的临床研究，治疗某些

血液系统疑难性疾病取得了阶段性的临床疗效，进一

步完善青黄散治疗骨髓增生异常综合征的临床及作

用机制研究，完成青黄散或适当联合西药的中西医结

合分层治疗老年急性髓系白血病的方案设计及临床

研究，并继续探索及总结青黄散治疗其他血液系统疑

难性疾病的疗效及机制。希望随着临床研究的完善

和机制研究的成熟会有越来越多的患者受益于青黄

散的治疗。
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