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摘  要 

周期性血小板减少症是一种以血小板数量周期性波动，发作及间隔时间均有一定的规律性的疾病。在合

并抗精神病药物使用的基础上，容易被误诊为药物副作用导致的血小板减少。本例报告一例精神分裂症

合并周期性血小板减少症的病例，并复习文献，供临床参考。 
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Abstract 
Cyclic thrombocytopenia is a disease with periodic fluctuations in the number of platelets and 
certain regularity in attack and interval. On the basis of combined use of antipsychotics, it is easy 
to be misdiagnosed as thrombocytopenia caused by drug side effects. This case reports a case of 
schizophrenia complicated with periodic thrombocytopenia, and reviews the literature for clinical 
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1. 引言 

精神分裂症[1]是一类发病机制不明的疾病，服用抗精神病药物治疗时间长，部分药物会给患者身体

造成较大的影响，定期监测血常规、肝肾功能十分有必要。常用抗精神病药物如氯氮平[2]、奥氮平[3]、
利培酮[4]、喹硫平[5]等引起的血小板减少都有报道，并且抗精神病药物治疗往往时间较长，产生的药物

副作用可能持续存在。周期性血小板减少症(Cyclic thrombocytopenia, CTP)是一种以血小板数量周期性波

动，发作及间隔时间均有一定的规律性的疾病，临床较为少见[6]。当长期使用其他药物的时候合并周期

性血小板减少，容易误诊为药物的副作用。 
现报道一例精神分裂症合并周期性血小板减少资料，并进行文献复习，以提高对周期性血小板减少

的病因、发病机制探讨，减少临床误诊。 

2. 病例资料 

陆某，男性，45 岁，因“胡语、行为异常反复发作 23 年，再发 1 月”于 2013 年 9 月入院，入院时

体格检查：BP：114/84 mmHg，P：76 次/分，R：20 次/分，T：36.5℃，神志清晰，皮肤黏膜无黄染，无

皮肤及粘膜皮下出血点、瘀点瘀斑，心肺听诊无殊，腹部平软，肝脾肋下未触及，神经系统病理性阴性。

精神检查：意识清晰，接触交谈合作，未引出幻觉及妄想症状，思维贫乏，主动言语量较少，情感反应

平淡，面部表情变化少，对周围人及事物关心关注少，意志活动减退，行为怪异，经常莫名自笑、走路

时对地指指点点，记忆智能基本正常，自知力无。辅助检查：头颅 CT 未见异常；肝胆胰脾双肾彩超未

见异常；视频脑电图未见异常。入院诊断“精神分裂症”，给予利培酮片 4 mg/d 治疗。 
2013-9-24 入院时血常规示 PLT：83 × 109/L、给予利可君片 20 mg tid 治疗，10-3PLT：200 × 109/L、

11-8 PLT：90 × 109/L。当时考虑为药物副作用，停用利培酮片，改用阿立哌唑口腔崩解片 30 mg/d 治疗，

12-1 PLT：83 × 109/L；12-23 PLT：59 × 109/L；当时给予 IL-11 3 mg IH qd 治疗 3 天后恢复到 131 × 109/L，
但其后再次下降至 58 × 109/L，继续给予利可君片 20 mg tid 治疗，其后回升至 220 × 109/L；但 14-3-15 复

查降至 50 × 1099/L，停用阿立哌唑口腔崩解片，改用齐拉西酮片 160 mg/d 治疗并给予 IL-11 3 mg IH qd
治疗 3 天后回升至 180 × 109/L，4-24 复查降至 20 × 109/L；停用齐拉西酮片，给予 IL-11 3 mg IH qd 治疗

3 天，改用奥氮平片 20 mg/d 治疗，4-28 血小板 180 × 109/L；5-10 降至 99 × 109/L，未做处理，维持奥氮

平片 20 mg/d、利可君片 20 mg tid 治疗，以后基本维持在 100~200 × 109/L 之间。15-1-30 突然下降至 56 × 
109/L，未作处理 2-7 复查恢复至 158 × 109/L，2-13 复查为 60 × 109/L，2-20 恢复为 100 × 109/L；其后稳

定在在 180~200 × 109/L；15-7-24 下降至 78 × 109/L，无特殊处理后 8-10 后复查恢复至 200 × 109/L；8-30
有下降至 55 × 109/L，无特殊处理，至 15-11-28 均维持在 55~65 × 109/L；12-10 恢复至 180 × 109/L，至 16-1-1
均在 140~180 × 109/L 之间；2-2 复查下降至 56 × 109/L。3-3 日复查恢复至 120 × 109/L。 
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3. 讨论 

CTP 是一种罕见的血液系统疾病，临床特征为周期性血小板减少与血小板增多，血小板数在一定范

围内波动，谷值与峰值间隔有一相对的规律性。可出现不同程度的出血倾向[7]。由于 CTP 有一些临床特

征与 ITP 相似，CTP 患者常误诊为原发免疫性血小板减少症[8] (primary immunologic thrombocytopenic 
purpura, ITP)，不少患者被误诊为 ITP 并接受包括皮质类固醇、血小板生成素受体激动剂、利妥昔单抗和

脾切除术的治疗，随后血小板计数短暂增加，不久后再次出现血小板减少，这被错误地归因于不可避免

的“复发”而再次治疗，造成较大的疾病负担和痛苦，因此，当诊断 CTP 时需注意与 ITP 相鉴别。 
CTP 可以通过频繁的血小板计数监测来诊断，这揭示了周期性血小板循环的典型模式。有学者通过

数学建模的方式来鉴别 CTP 和 ITP，建议可以通过规律的监测血小板计数(如每周 3~4 次，持续 2~3 周)，
使用傅里叶分析或者 Lomb Scargle 周期图等数学方向确定血小板计数周期性的统计显著性[9]。 

CTP 的出血表型通常是轻微的，包括血小板计数处于最低点时的皮肤黏膜出血，其他部位可能会发

生严重出血，但很少见。一些患者对环孢素 A 或达那唑有反应，但大多数患者对任何治疗均无反应。CTP
可能与血液恶性肿瘤或甲状腺疾病有关。然而，即使在多年之后，也会发生自发缓解[10]。 

在一项包括 55 例的 CTP 的临床症状的综述[8]中提出，CTP 更多见于女性，发病的中位年龄为 35
岁，大多数(85%)患者报告了轻微的皮肤黏膜症状，如牙龈出血、鼻出血、皮疹、瘀斑或轻度血尿；1 例

发生了颅内出血。在这些病例中，无论血小板减少程度如何，CTP 在就诊时均被忽略，从 ITP 到 CTP 的

诊断的中位时间为 24 个月(范围 1~420 个月)；而在其随访的过程中，5 年随访以上的 13 人中，病死 1 例，

带病存活 10 例，无病存活 2 例。这也提示 CTP 的症状多数轻微，但可能少数存在致命性出血，缓解率

相对较高，自然预后相对较好。 
而在另一项包括了 9 例 CTP 的观察性研究[11]中发现，在其中的 8 例 CTP 患者均为女性，且都有甲

状腺疾病，虽然考虑甲状腺疾病可能与 CTP 有关，但是并没有通过相关的甲状腺功能指标进行相关性分

析；在评估血小板和血小板生成素的相关性时，发现两者存在较强的负相关(Spearman相关系数 r = −0.92)，
这也提示将来可以通过对甲状腺疾病相关指标及血小板生成素来研究 CTP 的发病机制及影响因素。 

在之前的所报告的 CTP 病例中，这种血细胞的波动情况几乎只出现在血小板中，而不出现在白细胞

和红细胞中[12]，但最近也有个别的报告也有发现中性粒细胞和血小板计数同步变化的案例[13]。在本案

例中，也用图形的形式呈现了血小板、红细胞、白细胞的变化曲线图，发现红细胞和白细胞计数变化不

大，只有血小板呈现周期性波动情况。有学者[14]研究认为，CTP 的发生原因主要是对血小板生成素受
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体的干扰或破坏，以及其他过程的继发性变化，包括免疫介导的血小板破坏、巨核细胞缺乏和血小板生

成失败。 
本例病例在起初发病时因有合并使用抗精神病药物治疗，考虑可能为药物副作用引起血小板减少，

但其后 3 年时间内换用多种抗精神病药物，并使用升血小板药物的同时，仍有间断出现周期性血小板下

降。后考虑可能为 ITP，但同时期的血红细胞、白细胞及粒细胞均未见明显下降，骨髓涂片也未见明显

异常表现。换用奥氮平片后有一年的时间血小板计数相对保持稳定，波动在参考范围内。2015 年后即再

次出现不明原因血小板下降，未予特殊处理后 1 个月后血小板自行恢复正常；约 3 个月后血小板再次不

明原因下降，其后未经特殊处理可能基本维持在相对稳定的状态。在治疗期间，药物的供应商、生产批

次无变化，但是血小板仍有周期性变化，也提示 CTP 的诊断从发现到明确诊断时间较长，仍需要排除众

多可能的影响因素，如身体健康状况、药物种类及工艺、生活环境甚至饮食因素等。 
CTP 发病原因及病理机制仍然不清[8] [10] [15]，目前主要认为与周期性的血小板生成和/或破坏的变

化有关。包括以下几种可能的病因及发病机制[15] [16]：① 巨核细胞数的周期性变化。② 血清 TPO 水

平变化。③ 巨核细胞在对 TPO 新陈代谢的调控中的重要的作用。④ 与自身免疫有关。⑤ 大颗粒淋巴

细胞疾病导致周期性血小板减少。⑥ 随月经周期变化。 
本例患者为男性精神分裂症患者，不存在月经周期性失血等因素造成的血小板改变，目前检查也未

发现自身免疫性疾病依据，甲状腺功能也未发现明显异常。限于本院条件，无法进行流式细胞术、PCR
等检验方法。在其后的门诊随访中，未能定期继续监测血小板变化情况，甚为可惜。 

4. 结论 

通过对本病例的研究，也提示精神科医生在关注精神疾病治疗的同时也应注意对躯体疾病的监测，

打破精神疾病诊断“一元论”的惯性思维模式，在考虑精神疾病的同时也关注躯体疾病的治疗。 
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