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特发性血小板减少性紫癜患者血清促血小板生成素水平测定

Serum levels of thrombopoietin in patients with idiopathic thrombocytopenic
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促血小板生成素(TPO)具有促进巨核细胞增殖和血小板生

成的作用。为了探讨 TPO在特发性血小板减少性紫癜(ITP)发病

中的作用和用于治疗 ITP患者的可能性 , 我们检测了 30例 ITP

患者血清 TPO水平 ,现报道如下 。
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1 材料与方法

1.1 临床资料

30例 ITP患者均符合诊断标准
[1 ] 。男 6例 ,女 24例 ,平均年

龄 29.7岁(17 ～ 71岁)。30例正常对照为平均年龄 30.2岁(16 ～

65岁),男 6例 ,女 24例 ,为一个月内未服用药物 ,无家族及血液

系统疾病史的正常查体者 。
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植状况呢?我们的结果首次显示 ,未经处理的异种单个

核细胞主要是位于肺 、脾 、肝和骨髓 ,而淋巴结 、胸腺 、

肠壁 、 肾脏等定植极少 。这一定植分布不受血流量影

响 , 且细胞定位牢固 , 在 100 cm水压条件下灌注血管

不脱落 , 说明异种单个核细胞与内皮细胞的粘附紧

密 。不论从动脉 ,还是静脉输入细胞 ,均不影响该细胞

的定位 , 上述结果揭示异种单个核细胞在上述部位的

定植具有一定的组织器官特异性 。

另一方面 , 我们发现 , 输入处理后的细胞 , 则异种

单个核细胞的分布有所改变 , 即原本的相对定植量顺

序是肺 、脾 、肝 、骨髓 , 但经 UV照射或 2%多聚甲醛短

暂固定后 , 脾脏成为最主要的定植场所 , 其次是肝脏 ,

在肺脏的定植显著降低 。这一变化说明 , 异种单个核

细胞在肺血管内定植所依赖的分子是对紫外线和多聚

甲醛敏感的 。与此相反 , 紫外线照射和多聚甲醛固定

反而增加了异种单个核细胞对脾和肝脏血管内皮的粘

附 。既往研究表明 , UV照射对 ICAM-1的表达具有双重

性 , 即通过 IL-1促进 ICMA-1表达增强 , 又可通过 DNA

的损伤作用 , 使 ICMA-1以后的表达降低
[3]
。本实验在

UV照射后即刻输入 ,说明肺脏对单个核细胞的扣押可

能不主要取决 ICAM-1/LFA-1。此外 , 多聚甲醛的固定

是细胞膜表面的分子运动受抑制
[ 4]
, 这种分子运动的

受限使肺脏不能有效粘附异种单个核细胞 , 而脾脏和

肝脏几乎不受此影响。提示不同脏器血管内皮细胞对

扣押异种细胞的机制可能有所不同。

有趣的是 ,既往的研究表明 ,肝脏在免疫耐受诱导

中可能起到相当重要的作用 , 脾脏是体内最大的淋巴

器官之一 , 而骨髓是除胸腺外的另一主要中枢淋巴组

织 。因此 , 细胞疫苗若能通过外周血管途径抵达这些

重要的淋巴组织 , 传递必要的信息 , 那么 , 用细胞疫苗

诱导免疫耐受是完全可能的 , 我们的实验为此提供了

理论基础。

结论 , 异种单个核细胞在体内主要定植于肺 、肝 、

脾和骨髓 ,此定植具有一定的组织器官特异性;各脏器

对扣押异种单个核细胞的机制可能不同。
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补液可以更迅速的恢复血容量 ,减轻缺血缺氧性损害;

另一方面同时大量液体短时间内进入外周循环 , 对血

液可能有一定稀释作用 , 也降低了 TNF血中浓度 , 减

轻了炎症介质对心肌的损害作用 。提示我们在延迟复

苏前提下 ,更应在短时间内快速大量补液 ,迅速恢复血

容量 ,纠正休克 ,改善脏器的缺血状态 。
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1.2 方法
1.2.1 标本采集 病人 2周内未输血及血液制品 , 取空腹

静脉血 ,分离血清 ,冻存待测 。

1.2.2 血小板计数 瑞典产MEDONIC CA610血细胞自动

分析仪计数血小板浓度 。

1.2.3 骨髓巨核细胞计数 计数骨髓推片 2.5 cm×3.5

cm范围内巨核细胞数 。

1.2.4 TPO水平测定 用美国 R＆D公司生产的 Quantik-

inTM人 TPO免疫检测试剂盒 , 严格按说明书操作 , 计算血清

TPO浓度 。

1.2.5 统计学方法 数据以 x±s表示 , 采用 t 检验和相

关分析 。

2 结果

ITP患者血小板计数 、骨髓巨核细胞计数和血清 TPO 水

平 ,结果见表 1 ,与正常对照组比较均有显著差异 。患者 TPO水

平与血小板计数相关系数为-0.16 ,P>0.05;与骨髓巨核细胞

计数相关系数为 0.30 ,P>0.05 ,说明 ITP患者 TPO水平与血小

板计数 ,骨髓巨核计数均无明显相关关系 。

3 讨论
本实验表明 , ITP患者血清 TPO水平 、骨髓巨核细胞数明

显高于正常对照 ,而血小板计数则明显低于正常 。TPO水平平

均为 112.31 pg/ml , 约是正常对照的 2倍 , 与文献报道相符
[ 2 ,3 ] , 但也有人发现其与正常人群 TPO 水平相差不显著

[4 ] 。ITP

患者 TPO水平与血小板计数的关系报道尚不一致 , 有人认为呈
负相关[2 ,4 ] , 有人则认为无相关性[3 ] , 我们的实验结果支持后者 。

我们也没能证实 TPO水平与巨核细胞数的相关性 , Ichikawa[2 ]的

研究支持 TPO水平与骨髓巨核细胞计数呈正相关 。
TPO调控机制尚不清楚 。现在认为 , TPO基因表达近乎恒定 ,

其水平受血小板和巨核细胞总量的调控 , 巨核细胞调控作用大于
血小板 ,可能还有未知因素 。ITP患者血小板减少 ,血小板消耗降

解 TPO减少 , 血中 TPO升高;血中 TPO升高 , 又使骨髓巨核细胞

数量增加;骨髓中巨核细胞数量的增加 ,消耗 TPO增多 ,又使血中
TPO水平不能过份升高 , 这就决定了 ITP患者不象再生障碍性贫

血患者那样 , TPO升高可达正常人的 20倍左右
[3 ] 。因此 , 可以认

为 ITP患者存在内源性 TPO 相对缺陷 。

TPO能减少细胞毒性药物所致的血小板减少程度和血小板

低下持续时间 , 在化疗后减轻骨髓毒性方面具有良好的前景 , 因
此 , TPO能否用于 ITP患者的治疗有待研究 。
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