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环孢素A治疗特应性皮炎的疗效观察
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摘要 ：目的 评价环孢素A治疗特应性皮炎的疗效和安全性。方法 选取2016 年1月—2018年12月中南

大学湘雅医学院附属海口医院皮肤科收治的64例特应性皮炎患者，随机分为治疗组和对照组，每组32例。对照

组口服依巴斯汀片20 mg/d联合医用凡士林外用；治疗组口服环孢素A 3 mg/（kg·d）联合医用凡士林外用。采用酶

联免疫吸附试验检测血清总免疫球蛋白E（TIgE）水平；比较两组患者在治疗后第4周、第8周的临床总有效率、

SCORAD积分、TIgE水平；比较两组患者的不良反应，评价其疗效及安全性。结果 治疗后第4周，治疗组

SCORAD积分低于对照组（P <0.05），治疗组血清TIgE低于对照组（P <0.05）。治疗后第8周，治疗组有效率高

于对照组（P <0.05），治疗组的SCORAD积分低于对照组（P <0.05），治疗组血清TIgE低于对照组（P <0.05）。

结论 环孢素A治疗特应性皮炎的有效率优于依巴斯汀。环孢素A能迅速控制病情，3 mg/（kg·d）的使用剂量用

药安全，不良反应少。
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Abstract: Objective To investigate the clinical effect and safety of cyclosporine A in the treatment of

patients with atopic dermatitis. Methods A total of 64 patients were randomly divided into two groups, each of 32

cases. The control group was treated with ebastine tablet 20 mg once daily and vaseline for external use. The

treatment group was treated with cyclosporine A 3 mg/kg once daily and vaseline for external use. The two groups

patients were treated for 8 weeks. The clinical curative effect and SCORAD scores and total IgE value in serum in

4th and 8th week were observed. All the adverse reactions were recorded. Results After 4 weeks of treatment, the

SCORAD score of the treatment group was significantly lower than that of the control group (P < 0.05). The serum

TIgE of the treatment group was significantly lower than that of the control group (P < 0.05). The above differences

were statistically significant (P < 0.05). After 8 weeks of treatment, the effective rate of the treatment group was

significantly higher than that of the control group (P < 0.05). The SCORAD score of the treatment group was

significantly lower than that of the control group (P < 0.05). The serum TIgE of the treatment group was

significantly lower than that of the control group (P < 0.05). Conclusion The effect of cyclosporine A is better than

ebastine in the treatment of patients with atopic dermatitis. The disease was quickly controlled with cyclosporine A.
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Less adverse reactions and more safety with cyclosporine A 3 mg/kg once daily occurred in the research.

Keywords: dermatitis, atopic; cyclosporine a; ebastine; effective rate; safety

特应性皮炎是一种以慢性湿疹性皮肤肿块为临

床特征的皮肤疾病，与遗传有关，病程较长且反复

发作。患者表现为皮肤干燥脱屑、瘙痒剧烈和慢性

皮炎，常伴有睡眠不足和心理问题，患者的生活质

量下降[1-2]。特应性皮炎的发病机制尚未完全阐明，

可能与皮肤屏障功能缺陷、遗传易感性、免疫功能

紊乱和微生物定植有关[3-4]，其中，免疫功能紊乱引

起免疫球蛋白E（immunoglobulin E, IgE）水平升高和嗜

酸性粒细胞增多。常规治疗以重建皮肤屏障、局部

抗炎治疗如外用糖皮质激素及钙调磷酸酶抑制剂、

口服抗组胺药及免疫调节剂，酌情抗感染治疗以及

光疗等。但是对于部分病情严重者，常规治疗效果

欠佳[5]。环孢素A（cyclosporin A, CsA）是一种钙调神

经磷酸酶抑制剂，可通过抑制T淋巴细胞的活化来发

挥免疫抑制作用，广泛用于对常规局部治疗无效的

重度特应性皮炎患者。本研究旨在观察CsA治疗特

应性皮炎患者的有效性和安全性，现报道如下。

1 资料与方法

1.1 研究对象

选取 2016 年 1 月—2018 年 12 月中南大学湘雅

医学院附属海口医院皮肤科收治的特应性皮炎患

者64例作为研究对象。随机分为治疗组和对照组，

每组32例。纳入标准：①采用Williams诊断标准，确

诊为特应性皮炎[6]；②严重程度分级采用 SCORAD

标准（欧洲特应性皮炎特别工作组制订）[7]；③患者

签署知情同意书，同意参加该项研究；④3个月内

无口服免疫调节剂、抗组胺药及糖皮质激素等药

物。排除标准：①伴有严重系统疾病者，包括心

血管系统，肝脏或肾脏疾病，全身感染尤其是结

核、肝炎，恶性肿瘤等；②妊娠及哺乳期患者。

对照组男性16例，女性16例，年龄18.2～45.3岁，

平均（29.6±9.3）岁。治疗组男性17例，女性15例，

年龄18.3～44.9岁，平均（30.5±8.1）岁。两组一般

资料比较，差异无统计学意义（P >0.05），具有可

比性。治疗前，两组SCORAD评分差异无统计学意

义（P >0.05）。

1.2 药物

CsA（瑞士 Novartis Pharma Schweiz AG 公司，规

格 25 mg×50 片/盒）；依巴斯汀片（杭州澳医保灵

药业有限公司，规格 10 mg×10 片/盒），医用凡士

林（山东利尔康医疗科技股份有限公司）。

1.3 方法

比较两组患者治疗前、治疗后第4周、治疗后

第8周的SCORAD评分、相关血液指标、临床总有

效率，完成对药物安全性的评测。

1.3.1 治疗方法 治疗组选用 CsA 3 mg/（kg·d）口

服，同时配以联合医用凡士林进行外部治疗；对

照组采取依巴斯汀片20 mg/d口服，同时配以医用凡

士林进行外部治疗。治疗过程之中，疗程合计8周，

每日口服药和外用药均用药1次。

1.3.2 酶联免疫吸附试验检测总免疫球蛋白 E

（TIgE）水平 在治疗前、治疗后第4周、治疗后第

8 周分别收取患者肘部静脉血 2 ml，3 000 r/min 离

心 5 min，取上清液。实验严格按照酶联免疫吸附

试验试剂盒（武汉伊莱瑞特生物科技股份有限公

司）说明书操作。将25 μl标准品与和待测血清加入

到每个反应孔之中，实验共70孔，空白孔1孔，标

准品5孔，治疗组32孔，对照组32孔，温育15 min

后，将100 μl 酶结合物加入其中，静置20 min，分

别加入50 μl 滴显色液A和50 μl 滴显色液B，避光

静置 15 min，之后再加入终止液 50 μl，最后，在

酶标仪 450 nm 波长处读取吸光度值，根据标准曲

线和每个样本的吸光度值计算其水平。

1.3.3 疗效评价标准 ①SCORAD评分：根据患者

皮损严重程度（a）和皮肤病变范围（b）等客观体征

评价项目及睡眠受影响程度和瘙痒（c）等主观症状

进行 SCORAD 评分。SCORAD 评分=7a/2+b/5+c。分

别于治疗前、后采用SCORAD评分标准为依据进行

评估。②疗效判定标准按4级疗效标准评定（尼莫

地平法）：皮损消退率=（治疗前 SCORAD 分值-治

疗后SCORAD分值）/治疗前 SCORAD分值×100％。

其中，皮损消退率≥90%为基本痊愈；皮损消退率

为 60%～< 90% 为显效；皮损消退率 20%～< 60%

为有效；皮损消退率< 20% 为无效。总有效率=

（基本痊愈+显效+有效） /总例数×100%。
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1.4 统计学方法

数据分析采用 SPSS 18.0 统计软件。计量资料

以均数±标准差（x±s）表示，比较采用重复测量设

计的方差分析；计数资料以构成比（%）表示，比较

采用 χ2检验。P <0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组患者治疗前、后SCORAD评分比较

两组治疗前、治疗后第 4 周、治疗后第 8 周

SCORAD评分比较，采用重复测量设计的方差分析，

结果：①不同时间点的 SCORAD 评分有差异（F =

13.250，P =0.000）；②两组静息状态下的SCORAD评

分有差异（F =68.380，P =0.000），治疗后治疗组较对

照组的SCORAD评分低；③两组的 SCORAD 评分变

化趋势有差异（F =11.210，P =0.000）。见表1。

2.2 两组临床总有效率比较

两组临床总有效率比较，差异有统计学意义（χ2=

7.030，P =0.008），治疗组高于对照组。见表2。

2.3 两组患者治疗前后TIgE比较

两组治疗前、治疗后第4周、治疗后第8周TIgE

比较，采用重复测量设计的方差分析，结果：①不同

时间点的TIgE有差异（F =23.350，P =0.000）；②两组静

息状态下的TIgE有差异（F =152.580，P =0.000），治

疗组较对照组低；③两组的 TIgE 变化趋势有差异

（F =19.350，P =0.000）。见表3。

2.4 两组不良反应比较

两组治疗期间每2周复查一次血压、每4周复

查血尿常规、生化全套等指标。治疗组1例血压升

高，1例胃肠道不适，对症处理后，临床症状均消

失。对照组1例口干，1例轻度嗜睡。所有出现不

良反应的患者症状较为轻微，不影响继续治疗。

3 讨论

特应性皮炎是一种慢性瘙痒性炎症性皮肤病，

可影响多达25％儿童和2%～3％成人。特应性皮炎

以TH2型免疫反应为主导，表现为血清TIgE升高及

白细胞介素-4（IL-4）产物上调和γ-干扰素（IFN-γ）
产物下调[8]。通过之间的相互作用，TIgE与肥大细

胞进一步促进了组胺的释放，以及趋化因子的表达

等过程[9-10]。TIgE在特应性皮炎患者的血清中多呈

现异常升高的状态，可以通过检测患者血液中的

TIgE水平来评估其临床疗效。由于特应性皮炎患者

的病情严重程度、合并症及发病年龄变异很大，在

治疗中应根据患者的具体情况制定个体化治疗方

案。多数特应性皮炎患者借助常规的治疗手段，诸

如保湿剂的使用、糖皮质激素外用、诱发因素避免

及使用钙调神经磷酸酶抑制剂等方式进一步缓解临

床症状[11]，与此同时，针对出现广泛皮损，抵抗治

疗的中、重度特应性皮炎患者，需要进一步采用药

物进行系统性治疗。

依巴斯汀是第2代抗组胺药物，药物本身及其代

谢产物均不能通过血脑屏障，因此仅有轻微的镇静

作用。依巴斯汀具有迅速而长效的组胺抑制作用，

还能拮抗白三烯，口干、头晕、嗜睡等不良反应的发

生率<10%[12-13]。本研究采用依巴斯汀联合凡士林的

治疗方法，8周后有效率为68.75%，SCORAD总分下

调34.06%，TIgE由治疗前（1 302.63±693.23）u/ml 降

至治疗后（351.32±89.53）u/ml。但仍有相当一部分

临床症状较严重者没有得到明显改善。

CsA是一种强效免疫抑制剂，能抑制T淋巴细

胞活化和肥大细胞产生炎症因子，并能扭转特应性

皮炎患者 TH1/TH2 的失衡。相关文献报道显示，

CsA针对于肥大细胞的活性同样存在一定抑制作用，

与此同时，还能够针对肥大细胞与皮肤周围神经纤

维之间的相互作用进行影响[14-15]。SCHMITT等[16]的

表1 两组患者治疗前后SCORAD评分比较 （n =32，x±s）

组别

治疗组

对照组

治疗前

60.25±9.56

59.63±10.23

治疗后第4周

31.23±8.06

45.05±9.16

治疗后第8周

19.45±10.58

39.32±9.53

表 2 两组临床总有效率比较 （n =32）

组别

治疗组

对照组

基本痊愈/

例

5

1

显效/

例

16

6

有效/

例

10

15

无效/

例

1

10

总有效

例（%）

31（96.87）

22（68.75）

表 3 两组患者治疗前后TIgE比较 （n =32，u/ml，x±s）

组别

治疗组

对照组

治疗前

1 264.34±675.51

1 302.63±693.23

治疗4周后

401.43±95.63

747.05±120.16

治疗8周后

106.72±68.37

351.32±89.53
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一项Meta分析共纳入15项研究，包括602例特应性

皮炎患者。这些特应性皮炎患者使用CsA治疗后病

情均有所改善，治疗2周后，低剂量组（3 mg/kg）疾病

严重程度下降22%，高剂量组（≥4 mg/kg）下降40%，治

疗6～8周后，相对有效率为55％。CZECH等[17]研究

CsA在严重特应性皮炎患者中独立于体重的给药方

案。106例严重特应性皮炎成年患者随机接受每天

150 mg/d（低）或300 mg/d（高）CsA的起始剂量治疗，

两个治疗组在2周后均皮损减少、瘙痒减轻、睡眠改

善、生活质量提高，但高剂量组更有效；大部分患者

皮损减轻过半，上述“非体重计算给药法"短期治疗

严重特应性皮炎患者是可行的。300 mg/d的起始剂

量比150 mg/d更有效，但150 mg/d的剂量更适合于

起始治疗，因其有良好的肾脏耐受性。本研究采用

3 mg/（kg·d）CsA联合凡士林的治疗方案，8周后有效

率为68.75%，SCORAD总分下降，TIgE水平下降。

大多数特应性皮炎患者对CsA耐受性良好。常

见的不良反应包括肾毒性，血压、血脂、尿酸升高，

电解质异常等，且与用药剂量和持续时间相关。随

着用药时间的延长，各种机会感染和恶性肿瘤的风

险增加。因此，不建议CsA在特应性皮炎患者中持

续长期治疗，通常持续用药9～12个月。不应将光疗

与CsA联用，会增加皮肤恶性肿瘤的风险[18]。用药期

间，应当针对性地开展患者复查，每2～4周针对患

者的血压、生化全套以及血尿常规等指标进行复查，

在条件允许的情况之下还能够针对性进行血药浓度

的检测。本研究的CsA用量为3 mg/（kg·d），用药剂

量较小，且患者数量有限，不良反应发生较少、较

轻微，1例为血压升高、1例为胃肠道不适。

综上所述，3 mg/（kg·d）CsA治疗特应性皮炎总

有效率优于普通抗组胺药依巴斯汀，对顽固型患者

能迅速控制病情，不良反应发生较少。一旦达到并

维持或接近清除状态，应逐渐减少或停止使用CsA，

并通过润肤剂，局部用药和/或光疗维持。
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