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环孢菌素A治疗糖皮质激素依赖或
无效的ITP 26例临床观察

陈立东1，谢燕2

(I．湖二lt．N药学院刚幅太干n侠院急诊科，湖北十堰，442002；
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摘要：目的评价环孢泡索A(CsA)治疗糖嫂j贞激索依赖或尤效的特发性I札小板减少紫搬(ITP)的临床效果及副作用。

方法26例肾上腺皮质激索依赖或尤放的成人性性ITP住院心街li服bAIl服液．4～5 rI懈／(kg·d)，2月后渐减量至停药，连

服JH 3～5月后停药观察．动态观察m小饭汁数，球常规、骨髓象、Ifltdx极丰H荚免疫球蛋rI、ENA多肽谱、ANA及肝、肾功能、心

电图等，结果26例患并巾娃效4例、良效10例．进步4例、尢败8佣，总仃效书69．2％。11IL小板由治疗前的(18．8±11．2)×

09／I。E升刘治疗后的(53．0±26．8)×I【J9／L．(P<0，0I)二filL小板相哭抗体山治疗Ijif的(118．2±18．7)ng／107PA。下降至

(72．8±22．4)ng／107 PA．(P<0．们)。】2例i}j现彳：良反成．均祚治疗过稚巾对症处理或俘约后消失：结论CsA可作为肾上

腺皮质激秀}依赖或无效的成人慢性m，患者的重鼗治疗手段。使川方便、安全．仃较好的近期疗效。

关键词：特发性血小板减少性紫缀；肾l：腺皮质激索依赖或无效；纠：旭【掬索A
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Observation on the efficacy of ciclosporin A

on 26 patients with idiopathic thrombocytopenic

purpura with gIucocorticoid dependence or inefficacy
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ABSTRACT：Objective’I、o a联sf2ss the clinical efficacy and side effect of ciclosporin A(CsA)on

idiopathic thrombcrcytopenic purpura(ITI’)witl『l glucocorticoid dependence or inefficacy．Methods

Twenty—six patients with chronic idiopathic throlnbo—cytopeltic purpura with glucomrticoid de—

pendcnce or inefficacy were administered cyclosporine A at a dose of 4—5 mg／(kg。d)for 2 months

and gradually decreased the do．姻s to discontinuation during 3 tO 5 months．Platelet counts，urine

routine bone marrow，plalelet as,,《mialed inmmnoglobulin，ENA，ANA and hepatic and renal func-

tion were carried out regularly．The side effeos of cyclospofine A were observed．Results Among

the 26 patients，4 patients had a mmplete rc!sponse，1 0 a good response，4 all improvement and 8 no

response．The total efficacy rate was 69．2％．Platelet counts increased from(18．8±11．2)×10’／L

of pretherapy IO(53．0±26．8)×109／L and platelet associated immunoglobulin decreased from

(118．2±18．7)ng／107 PA tO(72．8±22．4)ng／107PA(P<0．01)．Side effects were observed in

12 patients and were moderate．Conclusion Cyclosporine A is effective alId convenient in the treat-

ment of chronic idiopathic thrombocytopenic purpura with glucocortimid dependence or inefficacy in

the ne；a．r future．The side effects are moderate and patients have gcx．,d tolerance．

KEY WORDS：idiopathic thmmbo-cytopenic purpura；glucx_xcortimid dependence or ineffica—

cy；ciclosporin A

特发性血小板减少紫癜(ITP)是临床常见的 f}{血性疾病，大部分对肾上腺皮质激素治疗有效，
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部分对皮质激素治疗无效或依赖者，常采用长春

新碱、环磷酰胺等免疫抑制剂治疗，但往往副作用

较大，停药后易复发。环孢菌素A是一种新的强

效免疫抑制剂，本院自2004年1月～2007年8

月采用环孢菌素A治疗肾上腺皮质激素依赖或

无效的慢性ITP 26例，现报告如下。

1资料与方法

26例入组患者均为本院2002年2月～2011

年6月住院的慢性ITP患者，其中男6例，女20

例，年龄13～48岁，平均28．6岁，病程0．5～4．5

年，平均2．2年。在CsA治疗前均接受过JF规的

糖皮质激素(泼尼松或地塞米松)治疗，19例为

肾上腺皮质激素依赖型，7例为肾卜腺皮质激素

无效型。5例患者用过长春新碱，12例用过大剂

量丙种球蛋白静脉注射。应用CsA治疗前血小

板计数为(18．8±1 1．2)×109／I．，所有患者均有

不同程度的出血表现，皮肤出血点和淤斑17例，

月经过多17例，牙龈出血11例，鼻出血10例，m

尿3例，黄体破裂致腹腔大出血1例。

肾上腺皮质激素依赖或无效的慢J|'牛ITI，的

诊断标准：参考George等-1 J的标准，制定如下：

符合ITP诊断标准i2j；病程大于6个月；皿．小板

低于50×109／L；。肾卜．腺皮质激素廊用3～6月无

效或缓慢减量后血小板很快下降即出现依赖；无

引起血小板减少的其他原因。

采用CsA口服液(华北制药集团产品)3～5

mg／(kg·d)，每日分2～3次口服，2月后逐渐减

量至停药，连服用3～5月后停药观燕治疗前常
规检查血小板计数、尿常规、骨髓象、血小板相关

抗体、ENA多肽谱、抗核抗体及肝、肾功能、心电

图等。CsA治疗期间每5～7天查血象、每2～4

周检查尿常规、肝’肾功能、皿糖、电解质、心电图

等。治疗期间有5例出血严重者，输注单采血小

板悬液1个治疗单位。治疗后预计血小板达峰值

时复查血小板相关抗体。

疗效标准参照张之南主编的《血液病诊断标

准及疗效标准》_2 J进行判定：①显效：血小板计

数>100×109／L，出血症状停止；②良效：血小

板计数(50～100)×109／L，或较原水平上升30×

109／L以上，无或基本无出血症状；③进步：血小

板计数上升，出血症状改善；④无效：血小板计

数和出血症状无改善。

2 结 果

2．1 (、sA口服液治疗前后的临床疗效及血小板

的动态变化

CsA【ⅢⅧt液治疗后23例患者出血症状消失。

按照疗效标准评估，26例患者中观效4例、良效

l()例、进步4例、无效8例，总有效率69．2％。血

小板“I治疗前的(18．8±1 1．2)×10”／L上升到治

疗后的(53．0±26．8)N 109／I。(f，<0．01)。

2．2 CsA口服液治疗前后血小板抗体的变化

2 6例患者U1L小板抗体f11治疗前的

(1 1 8．2±1 8．7)ng／l 0
7 PA，F降至(72。8±

22．4)ng／10 7PA(P<0．01)。

2．3 不良反应

共有12例患者出现不良反应，其中9例患者

有不同程度的恶心、腹胀、纳差等胃肠道反应，5

例出现肝功能受损，AIjI、轻度升高，经加用护肝

药物甘利欣等治疗后均恢复正常；6例出现／1i同

程度牙龈肿胀，10例出现多毛症，3例肾功能轻

度升高，停药及对症治疗后均恢复正常。

3讨论

ITI，是因免疫机制使血小板破坏增多的临床

综合征，首选糖皮质激素治疗，糖皮质激素治14疗无

效或依赖者FI门，脾切除一引。对于糖皮质激素和

脾切除治疗均无效或切脾有禁忌或者患者不选择

切脾的慢性难治性ITP患者，目前尚无理想的治

疗方法，对血小板尸i重低下和出【血倾向明显的慢

性难治性ITI，患者，常需输注血小板，而血小板

输注不仅价格昂贵，维持时问短，长期输注无效，

且有感染输血传播性疾病等风险。特发性血小板

减少性紫癜患者体内T淋巴细胞免疫功能失调，

CI)4+细胞比例升高。(：r)R’细胞比例下降，

(：I)4+／CDN 1升高_4j。B淋巴细胞凋亡受抑可能

电参。』ITP自身免疫的发病机制【5。此外，细胞

毒性‘r淋巴细胞对血小板的直接破坏，也是ITP

发病机制的重要环节_6_6。

CsA是一种含11个氨基酸残基的环多肽，是

一种强效免疫抑制剂，可逆抑制T细胞介导的异

基因免疫和自身免疫反应，抑制T辅助细胞和细

胞毒T淋巴细胞活性，即CsA选择性抑制CD4+

细胞活性，抑制细胞毒性T细胞的分化而造成有

利于(：域+细胞增殖的环境，抑制活性‘FgItl胞合

(下转第101面)
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(上接第98面)

成及释放白介素2(IL一2)，从而进一步抑制T辅

助细胞功能，使CD8+细胞对B细胞的抑制作用

增加，减少B细胞产生抗血小板抗体，减少血小

板破坏。本组采用CsA口服液治疗肾上腺皮质

激素依赖或兀效的ITP患者26例，总有效率达

69．2％，与治疗前比较，治疗后血小板抗体下降，

提示CsA口服液抑制了肾上腺皮质激素依赖或

无效的ITP患者的血小板抗体水平，从而减少血

小板的破坏，若与其他药物联用可能会取得更好

的效果【7叫J。

作者所用的CsA剂量应属小剂量，因而出现

的不良反应较轻。本组26例患者并没有出现严

重的‘肾毒性副作用，不同程度的消化道反应如恶

心、腹胀、纳差等及肝功能受损，经护肝、对症等治

疗后均恢复正常；患者也能耐受牙龈肿胀、多毛

症，在停药后均恢复正常。CsA未增加感染机会，

对造血组织无抑制毒性，CsA可作为难治性ITP

的重要治疗药物，使用方便，比较安全，有较好的

近期疗效。
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