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老年原发免疫性血小板减少症患者１１５例临床分析
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摘要：目的　分析老年原发免疫性血小板减少症（ＩＴＰ）患者的临床特征、治疗疗效及预后。方法　回顾性分析
２０１３年１月—２０１７年１０月在绍兴市人民医院血液内科住院的１１５例６０岁以上老年ＩＴＰ病例资料，记录所有ＩＴＰ
患者的临床特点，包括出血评分、治疗方法、治疗疗效、骨髓象、Ｔｈ１／Ｔｈ２细胞因子表达、继发感染与其他并发症，
以及预后情况。采用ＳＰＳＳ１７．０统计软件分析。结果　１１５例６０岁以上老年ＩＴＰ患者中，男性５２例，女性６３例。
年龄６０～９１岁，中位年龄６７岁。年龄增大，出血患者的比例增加，其中中度及严重出血患者比例亦增加。老年
ＩＴＰ患者中存在Ｔｈ１／Ｔｈ２免疫平衡紊乱，ＩＦＮγ、ＩＬ１０显著降低，其他指标如ＴＮＦα、ＩＬ２、ＩＬ４、ＩＬ５显著升高（Ｐ＜
０．０５）。随着年龄增大和病程时间延长，老年 ＩＴＰ患者的治疗有效率降低，６０～６９岁组的治疗有效率最高
（８６．９％）。老年ＩＴＰ患者在使用肾上腺糖皮质激素期间易继发感染（２２．１％），多为肺部真菌感染。１１５例老年
ＩＴＰ患者，死亡６例，占５．２％；其中４例死于肺部感染，１例死于颅内出血，１例死于心源性猝死。结论　老年ＩＴＰ
患者随年龄增大及病程延长，出血风险增加及治疗疗效降低，存在Ｔｈ１／Ｔｈ２免疫平衡紊乱；老年 ＩＴＰ的肾上腺糖
皮质激素治疗易继发感染及成为致死原因，临床治疗需权衡利弊。
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　　免疫性血小板减少症（ｉｍｍｕｎｅｔｈｒｏｍｂｏｃｙｔｏｐｅｎｉａ，
ＩＴＰ）是一种自身免疫性出血性疾病，临床表现为血小
板减少和出血，除皮肤瘀点瘀斑外，严重者伴有内脏器

官出血。近年随着人口老龄化，老年 ＩＴＰ发病率逐渐
增多，６０岁以上老年人是 ＩＴＰ的另一个发病高峰人
群［１２］，而老年患者多伴有其他慢性病，导致其治疗具

基金项目：浙江省医坛新秀培养计划项目（浙卫发［２０１５］７０
号）；绍兴市公益性技术应用研究项目（２０１４Ｂ７００６４）
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有特殊性，且一定程度上影响疗效及预后。老年 ＩＴＰ
患者多首诊于基层医院全科门诊，地市级医院血液科

诊治结束后部分患者亦回基层全科随访治疗。故笔者

总结了本院血液科收治的１１５例老年 ＩＴＰ患者的临床
特点、诊治及预后，为基层医院全科提供更多诊治依

据，现报道如下。

１　资料与方法
１１　临床资料　选取２０１３年１月１日—２０１７年１０
月３１日在我院血液内科住院的１１５例老年 ＩＴＰ病例
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资料进行回顾性分析，并选取４０例门诊正常体检老年
人为对照组。所有患者病例资料完整，且有随访记录。

诊断均符合成人原发免疫性血小板减少症诊断与治疗

中国专家共识（２０１６年版）的诊断标准［２］。纳入标准：

血小板数≤３０×１０９／Ｌ的患者，或者虽然血小板计
数＞３０×１０９／Ｌ但有明显的出血倾向者。排除标准：
确诊时血小板计数 ＞３０×１０９／Ｌ并且无出血倾向的患
者，这类患者仅需门诊随访不纳入治疗范围。

１２　治疗方法　老年ＩＴＰ患者的治疗根据患者年龄、
病情、经济情况和家属意愿综合决定。分别采用以下

初始治疗方法：①单用肾上腺糖皮质激素组，地塞米松
针０．１５ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）静滴，血小板恢复正常后改泼尼
松片并逐步减量，维持３～６个月后停用。②单用丙种
球蛋白组［４００ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）×５ｄ］。③单用重组人血
小板生成素（ＴＰＯ）组：皮下注射 ｒｈＴＰＯ注射液（剂量
１５００００Ｕ／ｄ），疗程 １４ｄ。若未达 １４ｄ，当血小板计
数≥１００×１０９／Ｌ，停止给药。④联合治疗组：以上２种
药物两两联合或三联使用。⑤仅中药或中成药治疗
组：极少数高龄患者自行放弃上述积极治疗，仅维血宁

颗粒或升血小板胶囊或中药等长期口服。⑥采用其他
二线药物治疗，如重组人白介素１１针、艾曲波帕、脾切
除、达那唑治疗等。上述所有１１５例患者，达重症标准
时（血小板计数 ＜１０×１０９／Ｌ）或血小板计数 ＜２０×
１０９／Ｌ有活动性出血时均予输血小板对症治疗；若有
幽门螺杆菌（Ｈｐ）感染者，加用Ｈｐ根除治疗；使用激素
患者如乙肝表面抗原阳性，予拉米夫定片治疗。

１３　临床指标　①一般情况：记录所有受试者的年
龄、性别、合并其他慢性疾病史。②观察皮肤、黏膜及
内脏器官出血情况，按照２０１３年ＩＴＰ国际工作组制定
的ＩＴＰ出血评价工具（ＩＴＰＢＡＴ）１．０版对患者进行出
血评分［３］，根据出血部位项指标，皮肤（Ｓ）、黏膜（Ｍ）、
器官（Ｏ），得出 ＳＭＯ评分（ＳＭＯＧ），界定如下，严重出
血（影响生命体征）：Ｏ≥３；大量出血：Ｍ≥３；中度出
血：Ｓ＝３、Ｍ＝２、Ｏ＝２；轻度出血：Ｓ＜３、Ｍ＝１、Ｏ＝计
分；无出血：Ｓ＝０、Ｍ＝０、Ｏ＝０。③观察继发感染情况，
感染部位，感染转归。④随访观察预后及转归，疗效判
断参照成人 ＩＴＰ诊断与治疗中国专家共识（２０１６年
版）［２］。若治疗后ＰＬＴ≥１００×１０９／Ｌ，且无出血现象为
完全反应（ＣＲ）；治疗后ＰＬＴ≥３０×１０９／Ｌ，至少比基础

血小板数增加２倍，且无出血表现为有效（Ｒ）；治疗后
ＰＬＴ＜３０×１０９／Ｌ，血小板增加不到基础值２倍或有出
血症状为无效（ＮＲ）。
１４　实验室指标　血常规，骨髓常规及骨髓病理，乙
肝三系，碳１４呼气试验，外周血Ｔｈ１细胞因子（ＩＦＮγ、
ＴＮＦα、ＩＬ２）和 Ｔｈ２细胞因子（ＩＬ４、ＩＬ５、ＩＬ１０）检
测［４］。

１５　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ１７．０统计软件分析数
据，计量资料采用 ｘ±ｓ表示，组间比较用成组 ｔ检验，
Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　果
２１　一般资料分析　同期住院需治疗的 ＩＴＰ患者共
２９１例，６０岁以上老年 ＩＴＰ患者１１５例（３９．５％）。年
龄６０～９１岁，中位年龄６７岁，其中６０～６９岁共６１例
（５３．１％），７０～７９岁共４２例（３６．５％），８０～８９岁共
１０例（８．７％），≥９０岁共２例（１．７％）。男性５２例，
女性６３例，男女比例为 ０．８３∶１。按照 １１５例老年
ＩＴＰ患者入院时病程分为３组，新诊断 ＩＴＰ８１例，持续
性ＩＴＰ１３例，慢性ＩＴＰ２１例；１１５例老年ＩＴＰ患者中达
到重症ＩＴＰ标准共４０例。
２２　老年ＩＴＰ患者不同年龄组治疗前出血评分　随
着年龄增大，出血患者的比例增加，其中中度及严重出

血患者比例亦增加，详见表１。

表１　１１５例老年ＩＴＰ患者治疗前出血评分情况［例（％）］

组别 ６０～６９岁 ７０～７９岁 ８０～８９岁 ≥９０岁

无出血 ２３（３７．７） ９（２１．４） １（１０．０） ０（０．０）
轻度出血 ２６（４２．６）１９（４５．２） ４（４０．０） ０（０．０）
中度出血 １０（１６．４）１１（２６．２） ４（４０．０） １（５０．０）
严重或大量出血 ２（３．３） ３（７．２） １（１０．０） １（５０．０）
合计 ６１（１００．０）４２（１００．０）１０（１００．０）２（１００．０）

２３　实验室指标
２３１　骨髓象　所有患者均行骨髓细胞学、免疫分型
及骨髓活检病理检查。其中骨髓巨核细胞数量增多者

９８例，占 ８５．２％，巨核细胞数量正常者 １７例，占
１４．８％。均存在巨核细胞成熟障碍。
２３２　Ｔｈ１／Ｔｈ２细胞因子　１１５例老年ＩＴＰ患者外周
Ｔｈ１／Ｔｈ２细胞因子分析发现，ＩＦＮγ、ＩＬ１０显著低于对
照组，其他指标如 ＴＮＦα、ＩＬ２、ＩＬ４、ＩＬ５均显著高于
对照组（均Ｐ＜０．０５），见表２。

表２　１１５例老年ＩＴＰ患者治疗前外周血Ｔｈ１／Ｔｈ２细胞因子分析（ｘ±ｓ，ｐｇ／ｍＬ）

组别 例数 ＩＦＮγ ＴＮＦα ＩＬ２ ＩＬ４ ＩＬ５ ＩＬ１０

老年ＩＴＰ组 １１５ ３４．２１±３．８６ ５１．４３±５．８７ １００．４３±１０．４３ ３０１．１７±３４．１４ ５．０３±０．４７ １４．２９±２．０３
对照组 ４０ ６１．３５±６．３４ ２３．４４±２．４５ ７１．０４±８．０６ １０１．０３±１０．２１ ２．０２±０．１１ ２８．７６±３．６７
ｔ值 －２５．４７１ ４１．７５３ １６．２０８ ５６．０７０ ６４．２１６ －２３．７３２
Ｐ值 ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１
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２４　疗效分析
２４１　不同年龄组与疗效关系　６０～６９岁组共 ６１
例，７０～７９岁共４２例，８０～８９岁共１０例，≥９０岁共２
例。６０～６９岁组的治疗有效率为８６．９％，７０～７９岁
组的治疗有效率为７３．８％，８０～８９岁组的治疗有效率
为３０．０％，≥９０岁组的治疗有效率为０．０％，说明随着
年龄增长，疗效显著降低，见表３。

表３　不同年龄老年ＩＴＰ组的疗效情况（例）

年龄（岁） 例数 ＣＲ Ｒ ＮＲ 复发 有效率（％）

６０～６９ ６１ ２４ ２９ ６ ２ ８６．９（５３／６１）
７０～７９ ４２ １２ １９ ９ ２ ７３．８（３１／４２）
８０～８９ １０ １ ２ ５ ２ ３０．０（３／１０）
≥９０ ２ ０ ０ １ １ ０．０（０／２）

２４２　治疗方法与疗效关系　单用肾上腺糖皮质激
素治疗组２８例，单用丙种球蛋白组９例，单用 ＴＰＯ组
５例，联合治疗组５５例，仅中药或中成药组１０例，其
余二线药物组共８例，包括艾曲波帕３例，重组人白介
素１１针２例，脾切除２例，达那唑１例。在经过不同
治疗方法后，联合治疗组的治疗有效率最高，为

９２．７％，见表４。

表４　老年ＩＴＰ不同治疗方法组的疗效情况（例）

组别 例数 ＣＲ Ｒ ＮＲ 复发 治疗有效率（％）

单用中药、中成药 １０ ２ ３ ３ ２ ５０．０（５／１０）
单用肾上腺糖皮质激素组 ２８ ４ １４ ８ ２ ６４．３（１８／２８）
单用丙种球蛋白组 ９ ２ ３ ３ １ ５５．５（５／９）
单用ＴＰＯ组 ５ ２ １ １ １ ６０．０（３／５）
联合治疗组 ５５ ２９ ２２ ３ １ ９２．７（５１／５５）
其余二线药物治疗 ８ ０ ４ ３ １ ５０．０（４／８）

２４３　ＩＴＰ不同分型与疗效　新诊断ＩＴＰ组的治疗有
效率为８６．４％，持续性ＩＴＰ组的治疗有效率为５３．８％，
慢性ＩＴＰ组的治疗有效率为３８．１％。说明随着病程越
长，治疗效果越差，见表５。

表５　老年ＩＴＰ不同分型组的治疗疗效情况（例）

组别 例数 ＣＲ Ｒ ＮＲ 复发 治疗有效率（％）

新诊断ＩＴＰ ８１ ５８ １２ ３ ２ ８６．４（７０／８１）
持续性ＩＴＰ １３ ２ ５ ４ ２ ５３．８（７／１３）
慢性ＩＴＰ ２１ ２ ６ ３ １ ３８．１（８／２１）

２５　ＩＴＰ治疗并发症分析
２５１　继发感染　１１５例患者治疗期间继发感染共
１５例，感染均发生在使用肾上腺糖皮质激素治疗期
间。肾上腺糖皮质激素单药或联合治疗患者共６８例，
其中１５例患者肾上腺糖皮质激素治疗期间继发感染
（２２．１％），包括肺部感染１０例，上呼吸道感染２例，泌
尿道感染２例，皮肤带状疱疹感染１例。肺部感染根
据影像学结合痰培养和 Ｇ／ＧＭ试验等检查，疑似和确
诊真菌感染９例，因肺部感染死亡４例，均为８０岁以
上患者。

２５２　其他并发症　肝功能损害１３例，特殊类型糖

尿病１０例，低钾血症９例，高血压６例，股骨头坏死２
例，精神异常１例。上述并发症均发生在使用肾上腺
糖皮质激素治疗期间。

２６　转归　１１５例老年 ＩＴＰ，随访期为６个月 ～４年，
其中死亡仅６例（占５．２％），４例（６６．７％）死于肺部
感染，１例死于颅内出血，１例死于心源性猝死。

３　讨　论
　　ＩＴＰ为一种常见出血性疾病，临床表现以出血为
主，包括皮肤黏膜淤点淤斑、鼻衄及齿龈出血等，严重

患者可因颅内出血等危及生命［５］。且老年患者因为并

发症多，疗效差，更易出现出血现象，需要更为个体化

的治疗，故近年来在临床上开始引起重视［６］。而我国

目前对老年ＩＴＰ做深入研究的不多，故本研究从老年
ＴＩＰ患者的临床特点，治疗和预后等均做了详尽研究，
从而为老年ＩＴＰ患者的临床治疗提供更多依据。

国外研究已发现随着年龄增长，老年 ＩＴＰ的发病
率不断升高［７］。较多临床研究已发现ＩＴＰ患者的出血
症状与患者年龄相关，年龄越大，越容易发生出血［８］。

而本研究在对老年 ＩＴＰ患者做进一步年龄分层后，发
现随着老年患者的年龄增大，出血患者的比例增加，且

中重度出血患者比例增加，与既往文献报道符合。研

究认为ＩＴＰ是一种自身免疫性疾病，该病的血小板减
少与免疫介导的血小板过度破坏以及巨核细胞成熟障

碍有关，但引起血小板及巨核细胞异常的具体发病机

制至今尚未完全阐明。笔者前期研究已发现 ＩＴＰ患者
体内不仅存在 Ｂ１细胞及 ＮＫ免疫功能异常［９１１］，且 Ｔ
淋巴细胞也存在多种免疫失衡现象［４，１２］。其中Ｔｈ１主
要产生ＩＬ２、ＴＮＦα，Ｔｈ２主要表达 ＩＬ４、ＩＬ５、ＩＬ１０等，
在正常情况下机体内的 Ｔｈ１／Ｔｈ２保持平衡，该平衡破
坏会影响机体的免疫功能，诱发免疫相关疾病。

ＴＮＦα在体内升高是一种保护性反应，ＴＦＮγ则主要
通过促进甲状腺细胞抗原表达增强机体免疫能力。本

研究发现老年ＩＴＰ患者中，ＩＦＮγ、ＩＬ１０显著低于对照
组，其他指标如ＴＮＦα、ＩＬ２、ＩＬ４、ＩＬ５均显著高于对照
组（均Ｐ＜０．０５），提示老年 ＩＴＰ患者体内 Ｔ细胞免疫
功能受到破坏。

在老年ＩＴＰ患者的个体化治疗方案选择上，本研
究为回顾性分析，各组入组病例数不多，有待开展更多

设计科学的前瞻性研究。结果提示联合治疗组的治疗

有效率最高（９２．７％）。肾上腺糖皮质激素作为ＩＴＰ的
一线治疗药物，在老年 ＩＴＰ患者亦可以作为首选治疗
方案，但是该药物具有诱发患者高血压和高血糖等副

作用，尤其在老年患者中副作用更明显，且作为免疫抑

制剂导致患者免疫功能下降，诱发感染甚至真菌感染

的机会增加［１３１４］。本研究发现老年ＩＴＰ患者中发生感
染的均为肾上腺糖皮质激素治疗组，且诱发肺部感染
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在总死因分析中占６６．７％，故对于老年患者肾上腺糖
皮质激素治疗时需根据患者既往慢性病史及一般情况

权衡利弊选择。在８０岁以上患者，及伴有糖尿病及高
血压慢性病史的老年 ＩＴＰ患者，以丙种球蛋白、ＴＰＯ、
艾曲波帕等药物安全性及有效性更高。国内也有将中

医药用于老年ＩＴＰ的治疗探索［１５１７］，但样本数较少，需

要更多循证医学证据。

综上所述，本研究对不同年龄组老年 ＩＴＰ患者的
临床特点、治疗方法和疗效均做了详细分析，发现老年

ＩＴＰ患者存在 Ｔ细胞免疫系统紊乱，Ｔｈ１／Ｔｈ２平衡破
坏。老年ＩＴＰ患者的年龄和分期均与疗效相关，提示
对老年ＩＴＰ患者选择治疗方案时需要个体化，根据病
情谨慎选择适合不同老年患者的治疗方案组合。
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