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１　病例简介

患者男性，７０岁，因“反复胸痛５年余，胸闷乏

力２周余”入院，患者５年余前有反复胸痛，诊断为

冠状动脉粥样硬化性心脏病（冠心病），３个月前行

介入治疗，置入ＥＸＣＥＬ支架３枚，术后予阿司匹林

（１００ｍｇ／ｄ）、氯吡格雷（１５０ｍｇ／ｄ）、美托洛尔、阿托

伐他汀、单硝酸异山梨酯等药物治疗，氯吡格雷服

用２周后减量为７５ｍｇ／ｄ。既往体健，无其他基础

疾病及药物服用史。入院２周余前患者出现活动后

胸闷、乏力。入院查体：心率９０次／ｍｉｎ，律齐，血压

１２０／８０ｍｍＨｇ，呼吸１８次／ｍｉｎ，神志清，精神尚可，

皮肤黏膜苍白，无黄染，无出血点，心界无扩大，各

瓣膜听诊区未闻及杂音，双下肢无凹陷性水肿。入

院后查血常规示：红细胞（ＲＢＣ）２．４６×１０１２／Ｌ，血红

蛋白（Ｈｂ）７８ｇ／Ｌ，平均红细胞血红蛋白量（ＭＣＨ）

３１．７ｐｇ，平均红细胞体积（ＭＣＶ）９１．１ｆＬ，平均红细

胞血红蛋白浓度（ＭＣＨＣ）３４８ｇ／Ｌ，白细胞、血小板

等均在正常范围内。贫血原因考虑可能为双联抗

血小板治疗引起的上消化道出血，给予维持循环血

容量、补充红细胞悬液、保护胃黏膜等治疗后症状

缓解，复查血常规示Ｈｂ９８ｇ／Ｌ。之后Ｈｂ进行性

下降，２周内从９８ｇ／Ｌ降至６２ｇ／Ｌ（见图１）。进一

步查血清铁６７．７８μｍｏｌ／Ｌ，总铁结合力７３μｍｏｌ／Ｌ，

转铁蛋白饱和度９２．８％，铁蛋白８２２．５８μｇ／Ｌ，凝血

功能、自身免疫抗体、肿瘤标志物、尿常规等均未见

异常，多次查粪隐血、粪转铁蛋白阴性。胸部ＣＴ示

左下肺陈旧灶，双侧胸膜增厚。超声心动图示左房

偏大，左室顺应性下降。骨髓细胞学示红系增生重

度减低，仅占２％，有核细胞增生尚活跃，粒系增生

活跃，占７５％，以中、晚幼粒细胞及成熟阶段粒细胞

为主，各阶段细胞形态大致正常（见图２Ａ）。结合病

史，考虑可能是氯吡格雷引起的继发性纯红细胞再

生障碍性贫血（纯红再障），予补充血容量，停用氯

吡格雷，改为替格瑞洛抗血小板聚集，随访２个月，

Ｈｂ逐渐上升。２个月后复查骨髓细胞学示大致正

常骨髓象（见图２Ｂ、２Ｃ）。

注：ＲＢＣ为红细胞计数，Ｈｂ为血红蛋白，ＲＣＣ为红细胞悬液

图１　患者血红蛋白、红细胞变化曲线

２　讨论

纯红再障是骨髓中红系细胞显著减少或缺如

所致的贫血，可分为先天性和获得性。先天性纯红

再障病因不明，多见于婴儿，且多于６个月内发病。

获得性纯红再障可分为原发性及继发性。继发性

纯红再障多与胸腺瘤、感染、药物、自身免疫性疾

病、急性肾功能衰竭、严重营养缺乏及其他肿瘤有

关［１］。纯红再障呈正细胞正色素性贫血，网织红细

胞计数显著降低，白细胞和血小板计数正常或稍偏

低；骨髓象提示有核细胞增生活跃或尚活跃，红系

增生显著减低，甚至缺如，粒系和巨核系形态及数

量无异常，三系无病态造血；血清铁、总铁结合力及

铁蛋白可增加［２］。

药物引起的纯红再障机制目前尚不明确，可能
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与其他因素直接抑制骨髓红系细胞ＤＮＡ的合成有

关。目前证实大约有５０种药物可引起纯红再障
［３］，

如齐多夫定［４］、米卡芬净［５］、苯妥英［６］、咪唑硫嘌

呤［７］、异烟肼［８］、促红细胞生成素［９］、苯布芬［１０］、噻

氯匹定［１１］、氯吡格雷［１２］等。该患者相关检查结果

符合纯红再障的诊断标准，胸部ＣＴ、自身免疫抗

体、肿瘤标志物等辅助检查结果均无异常，结合病

史，排除其他原因，考虑为药物引起的继发性纯红

再障，且患者停用氯吡格雷后Ｈｂ逐渐恢复，复查骨

髓细胞学结果正常，提示患者可能是氯吡格雷引起

的继发性纯红再障。

　　注：Ａ示纯红细胞再生障碍性贫血，粒系增生活跃，各阶段细胞形态大致正常，红系增生重度减低，未见幼红细胞；Ｂ、Ｃ示大致正常骨髓象，

三系增生活跃，可见早、中、晚幼红细胞

图２　患者骨髓细胞学检查结果变化

　　氯吡格雷是二磷酸腺苷（ＡＤＰ）受体抑制剂，广

泛用于经皮冠状动脉介入术后的抗血小板治疗，其

不良反应涉及血液系统、消化系统、循环系统、皮

肤、眼睛、运动系统等，临床表现复杂多样。国内外

已多次报道了氯吡格雷引起的血小板减少症［１３］、粒

细胞缺乏［１４］以及再生障碍性贫血［１５１６］等血液系统

不良反应。氯吡格雷引起的继发性纯红再障目前

报道只有１例
［１２］。虽然氯吡格雷引起纯红再障较

为罕见且原因不明，但从１９９８年起，已陆续报道了

另一种抗血小板药物噻氯匹定引起的纯红再

障［１７１８］。氯吡格雷和噻氯匹定都是噻吩吡啶类抗

血小板药物，在引起纯红再障上可能具有相似的机

制［１９］，目前仍没有足够的证据解释氯吡格雷引起纯

红再障的确切机制。

随着氯吡格雷的广泛应用，其引起的血液系统

不良反应也会越来越多，目前大部分多中心临床试

验报道均强调出血为氯吡格雷最主要不良反应，而

忽视其引起的其他血液系统不良反应［２０］。当服用

氯吡格雷出现不明原因贫血时，除了考虑出血外，

还需警惕药物引起的纯红再障。因此，使用氯吡格

雷后，定期监测血常规对于治疗安全性具有重要的

临床意义。
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