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NZX感染)2ZbC患者血小板减少和贫血发病机制及临床研究进展'

薛成军:!罗效梅'!杨!坤'!李小凤'综述!王!静'"审校

:/重庆市两江新区第二人民医院检验科!重庆<-::';"'/重庆市公共卫生
医疗救治中心医学检验科!重庆<---;*

!!关键词!艾滋病"!血小板减少"!贫血"!中性粒细胞减少
中图法分类号!@):'/+: 文献标志码!2 文章编号!:*('"+<))$'-';%-;"-<:)"-<

!!艾滋病&2ZbC'是由人类免疫缺陷病毒&NZX'引
起的一类免疫缺陷病"NZX属于病毒科慢病毒属中
的人类慢病毒组!是一种引起人体多系统疾病的反转
录病毒!主要通过攻击人体免疫系统中最重要的

7b<_辅助性F淋巴细胞!破坏人体免疫系统来发挥
其致病作用"'-:+年!世界卫生组织统计报告显示!
全世界约有;,--万 NZX感染者或2ZbC患者&简称

NZX感染$2ZbC'"国内 NZX感染$2ZbC患者的数
量也呈逐年上升的趋势!截至'-:,年(月;:日!全
国报告现存活NZX感染$2ZbC患者,;:'')例!死亡

'))++)例):*"2ZbC已成为全球最严峻的公共卫生
挑战!并且 NZX的高致病性和 NZX感染$2ZbC患者
多种并发症所导致的高病死率也给临床诊疗带来了

极大的挑战"
血液学的改变是 NZX感染$2ZbC患者最常见并

发症"目前已有研究证实!NZX 可以通过主要受体

7b<和辅助受体&77@)+7O7@<'直接进入辅助性F

淋巴细胞+单核巨噬细胞和树突状细胞!导致其被感
染并最终引发细胞的破坏"同时!骨髓作为人体的造
血器官!也是 NZX 感染和药物作用的靶器官!并且

NZX感染$2ZbC患者体内释放的炎症因子也会对骨
髓造血功能产生直接的影响"因此!NZX感染$2ZbC
患者常常会出现血小板减少+贫血和中性粒细胞减少
等血液系统并发症!并且成为患者死亡的风险之一"
本文就 NZX感染$2ZbC患者的血小板减少+贫血和
中性粒细胞减少的发病机制及相关临床研究进行综

述"

$!NZX对骨髓系统的影响
骨髓是人体的造血组织!位于身体的许多骨骼

内"造血组织主要由基质细胞和造血干细胞组成"
基质细胞又包括成纤维细胞+内皮细胞+脂肪细胞+巨
噬细胞+成骨细胞+破骨细胞+网状细胞和间充质干细
胞等"基质细胞及其分泌的多种细胞因子)干细胞因
子+粒细胞"巨噬细胞集落刺激因子+白细胞介素&Z='"
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;+Z="<+Z="*+Z="(等*与细胞外基质共同构成了造血
细胞赖以分化发育的造血诱导微环境"造血干细胞
包括髓系造血干细胞和淋巴系造血干细胞!相应的干
细胞可以分化为有定向增殖能力的祖细胞!包括红系
祖细胞+粒"单核祖细胞和巨核"红系祖细胞!以及 F
淋巴系祖细胞和`淋巴系祖细胞"除了F淋巴系祖
细胞在胸腺分化成熟外!其他造血祖细胞均在骨髓内
发育成熟"这些细胞中只有巨核细胞分化成熟后仍
保留在骨髓中!通过其细胞膜的破裂产生血小板释放
到外周血中"

由于造血祖细胞7b;<细胞亚群可以同时表达
7b<受体和 NZX的协同受体7O7@<和77@)!也就
成为 NZX感染的潜在靶点)'";*"然而!无论在体内或
体外实验中!NZX无法直接感染携带这些受体的处于
静态的祖细胞亚群!可能存在间接感染途径"有研究
显示!NZX可以通过感染基质细胞并影响细胞因子的
生成而损坏造血微环境)<*"因此!NZX对造血祖细胞
的破坏机制应该包括对骨髓内细胞因子等成分的改

变以及病毒或病毒基因产物与造血祖细胞表面受体

的直接结合'个方面!最终导致造血细胞的功能缺陷"
/!NZX感染导致的血小板减少

机体血小板减少的原因是多方面的!主要包括血
小板生成减少和消耗或破坏过多'个方面"孙黎飞
等))*的一项研究显示!骨髓巨核细胞+中性粒细胞+幼
红细胞和浆细胞的细胞核与细胞质中分泌状高表达

\'<!表明 NZX":侵入上述细胞!并在其内繁殖释放
到细胞外!同时也导致了外周血内的血小板减少"有
研究报道!血小板减少作为 NZX感染$2ZbC患者最
早的血液学表现之一!与7b<_F淋巴细胞数量+年
龄+合并 Ǹ X$N7X感染+机会性感染及抗病毒治疗
相关联)*"(*!同时也是 NZX感染$2ZbC患者病情进展
及预后的预测指标),*"巴西的一项临床研究显示!在
))例 NZX关联性血小板减少患者中!*;/*D的患者
患有特发性血小板减少性紫癜!')/)D的患者属于血
小板生成不足)+*"NZX感染$2ZbC患者出现特发性
血小板减少性紫癜!可能与患者被 NZX感染后产生
相关抗体!并形成抗原"抗体复合物附着于血小板的表
面!使血小板容易被单核"巨噬细胞系统吞噬与破坏有
关"然而!ac!cEY!等):-*的研究结果显示!NZX
感染$2ZbC患者的7b<_F淋巴细胞数#)-个$微升
时!其血小板减少率为:)/;D%7b<_F淋巴细胞数在
)-#'--个$微升时!其血小板减少率为*/*D%7b<_

F淋巴细胞数在%'--#;)-个$微升时!其血小板减
少率为+/:D%7b<_F淋巴细胞数%;)-个$微升时!
则未发现血小板减少的情况!说明 NZX感染患者的
血小板减少率与机体免疫缺陷有直接关联"!Y2g"
B2g 等)::*的研究也证实了相似的结论!即 NZX感
染$2ZbC患者的7b<_F淋巴细胞数#'--个$微升
时!血小板减少率明显增加"

由于 NZX感染$2ZbC患者常常存在免疫缺陷!
当患者发生机会性细菌感染时!一些抗菌药物的使
用!如氯霉素类+'"内酰胺类+喹诺酮类和磺胺类抗菌
药物都可能会加速患者的血小板减少"但是!通过规
范的抗病毒治疗可以明显降低 NZX感染$2ZbC患者
血小板减少的发生率"最近的一项研究表明!NZX感
染$2ZbC患者未经过抗病毒治疗前!其血小板减少的
发生率为*</*D!而经过抗病毒治疗后!NZX感染$
2ZbC患者血液中的 NZX载量明显降低!其血小板减
少的发生率则下降至*/+D):'*"
'!NZX感染导致的贫血

NZX感染$2ZbC患者贫血的发病机制与血小板
减少有相似之处!主要与外周免疫抑制和骨髓造血功
能降低有关"多项研究显示!当 NZX感染$2ZbC患
者7b<_F淋巴细胞数#'--个$微升时!贫血的发生
率处于较高水平):;":)*"N2@bZYB等):**通过回顾性

研究发现!NZX感染$2ZbC患者7b<_ F淋巴细胞数
量与贫血的严重程度相关联且有性别差异!当7b<_

F淋巴细胞数#:--个$微升时!女性 NZX 感染$
2ZbC患者患贫血的风险较男性明显增加"除7b<_

F淋巴细胞数!NZX病毒载量同样与贫血的发生率有
关):(":,*"有研究报道!NZX 病毒载量%:---0158$
#=的 NZX 感 染$2ZbC 患 者 贫 血 发 生 率 明 显

增高):+*"
贫血是 NZX感染$2ZbC患者在抗病毒治疗过程

中常见的并发症!特别是晚期 2ZbC患者贫血的发生
率更高)'-*"然而!由于研究对象不一样!世界各地报
道的 NZX 感染$2ZbC患者贫血发生率有明显的差
异"一方面!西方发达国家报道的 NZX 感染$2ZbC
患者贫血发生率处于较低水平"美国的一项多中心
联合研究显示!通过对接受抗病毒治疗的 NZX感染$
2ZbC患者随访!只有(/'D的随访对象在(年后出现
贫血):**"丹麦的 2ab2B等)':*通过纵向研究发现!
接受抗病毒治疗的 NZX感染$2ZbC患者!当体内病
毒载量无法检测时!贫血发生率只有*/<D"另一方
面!发展中国家的 NZX感染$2ZbC患者的贫血发生
率则处于较高水平"印度尼西亚的 g2NcEgZ"
ÀgA等)''*研究显示!NZX感染$2ZbC患者的贫血
发生率为;,/,D"非洲的研究者在两项回顾性分析
中发现!NZX感染$2ZbC患者接受抗病毒治疗前!贫
血的发生率分别为<</'D和<'/+D!但经过治疗后!
贫血发生率显著下降)';"'<*"在中国!王丽娜等)')*对

):(例 NZX感染$2ZbC患者接受抗病毒治疗后的不
良反应进行随访观察!发现贫血的发生率为:'/*D"
以上研究数据显示!世界各地 NZX感染$2ZbC患者
贫血的发生率存在较大差异!并与当地居民的生活水
平和国家的发展程度存在较高的关联性!而通过规范
的抗病毒治疗可以明显降低 NZX感染$2ZbC患者贫
血的发生率"
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1!NZX感染导致的中性粒细胞减少
健康成年人外周血中的中性粒细胞通常占白细

胞总数的(-D左右!并且在人体的免疫防御系统和机
体应急反应中起着非常重要的作用"外周血的中性
粒细胞减少根据严重程度可分为中性粒细胞减少&#
:/)l:-+ 个$升'和中性粒细胞缺乏 &#-/)l:-+

个$升'"在 NZX感染$2ZbC患者中!中性粒细胞减
少是常见的血液系统并发症!其发病原因是多方面
的!包括 NZX对骨髓的直接破坏和治疗药物的骨髓
抑制作用!继发感染和恶性肿瘤也会导致其数量减
少"一项荟萃分析显示!未经治疗的NZX感染$2ZbC
患者中性粒细胞减少的发生率为-D#',/;D&>#

:'/:D%#UG#:/)D#'*/'D')'**"文献)'(*报道!

NZX感染$2ZbC患者中性粒细胞的减少程度与其机
会性感染的概率呈正相关!特别是中性粒细胞计数#
:/-l:-+ 个$升时!NZX感染$2ZbC患者机会性感染
的风险显著增加"在晚期 NZX感染$2ZbC患者中!
中性粒细胞减少也非常普遍!通常与7b<_F淋巴细
胞减少或全血细胞减少并发!同时伴有高 NZX病毒
载量)',*"由于晚期 NZX感染$2ZbC患者病情的复
杂性!因此精准判断其中性粒细胞减少的原因对后续
治疗方式的选择显得尤为重要"一般情况下!高效抗
反转录病毒治疗对缓解晚期 NZX感染$2ZbC患者的
骨髓抑制具有一定作用!同时采用粒细胞集落刺激因
子进行辅助治疗将有利于逆转中性粒细胞减少和控

制严重机会性感染"

2!小!!结
血小板减少+贫血和中性粒细胞减少作为 NZX

感染$2ZbC患者常见的并发症!其发病机制较为复
杂!可能是由多种影响因素协同作用的结果!这些影
响因素包括骨髓造血功能+体内炎症因子+患者基础
营养状况+NZX病毒载量和用药情况等"虽然血小板
计数+血红蛋白和中性粒细胞计数是NZX感染$2ZbC
患者临床诊疗过程中的常规检验项目!但是如何判断
其减少的具体原因!进一步行更全面的检验和检查必
不可少!包括骨髓穿刺+炎症因子检测+免疫功能检测
和既往病史的询问等"通过及时评估 NZX 感染$

2ZbC患者血小板减少+贫血和中性粒细胞减少的程
度和原因!特别是在7b<_F淋巴细胞数#'--个$微
升时!重点监测血小板+血红蛋白和中性粒细胞水平!
积极对症治疗!对改善患者生存质量及降低病死率有
着重要意义"
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口服索马鲁肽治疗'型糖尿病的研究进展

陈!晴 综述!方!明"审校

浙江省义乌市中心医院内分泌科!浙江金华;''---

!!关键词!口服"!索马鲁肽"!胰高血糖素样肽":受体激动剂"!'型糖尿病"!糖化血红蛋白"!体质量
中图法分类号!@+((/: 文献标志码!2 文章编号!:*('"+<))$'-';%-;"-<:,"-*

!!胰高血糖素样肽":受体激动剂&B=\":@2'是'
型糖尿病&F'bQ'患者实现良好血糖控制的有效药
物"B=\":@2可诱导葡萄糖依赖性刺激胰岛素分
泌+减少胰高血糖素释放+减少肝葡萄糖输出+延迟胃
排空和增加饱腹感!从而使糖化血红蛋白&NM2:0'+
体质量和收缩压适度降低!同时低血糖发生风险较
低):"'*"美国糖尿病协会推荐B=\":@2作为已确诊
动脉粥样硬化性心血管疾病的F'bQ 患者的首选二
线药物);*!欧洲心脏病学会&!C7'已将 B=\":@2视
为降低F'bQ 患者心血管风险的一线治疗药物)<*"
目前我国已上市了多种B=\":@2!包括长效度拉糖
肽+中效利拉鲁肽+短效贝那鲁肽等!均通过皮下注射
途径给药"即使B=\":@2在降糖及心血管获益方
面有明显优势!B=\":@2治疗在患者中的接受度仍

较低!主要与胃肠道不良反应及皮下注射给药途径有
关))*"口服索马鲁肽是全球首个被批准用于口服治
疗F'bQ的B=\":@2!随着这种药物的出现!即使
是不愿通过注射方式使用B=\":@2的F'bQ患者!
也可以在糖尿病治疗早期中使用索马鲁肽!为患者提
供有价值的口服药物选择)**"目前该药在我国尚未
上市!现对口服索马鲁肽治疗F'bQ的最新研究进展
综述如下"

$!口服索马鲁肽的药理学

B=\":@2是多肽类药物!大分子在胃肠道黏膜
穿透性差!易被蛋白水解酶的降解及受酸性环境的影
响!因此它在胃黏膜中的吸收较差!口服时生物利用
度通常较低!与吸收促进剂相结合可有助于减轻这些
障碍)(*","&'"羟基苯甲酰胺基'辛酸钠&CY27'是一
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