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·论著·

他克莫司软膏治疗白癜风的临床疗效及对

患者 Ｔ淋巴细胞水平的影响

蔡素芬，　罗权，　黄久遂，　徐晓

（广州市皮肤病防治所，广东　广州　５１００９５）

［摘要］　目的：探讨他克莫司软膏治疗白癜风的临床疗效及对患者Ｔ淋巴细胞水平的影响。方法：将
８０例白癜风患者随机分为对照组和观察组，各４０例。对照组给予窄谱中波紫外线照射治疗，观察组在
对照组治疗基础上给予０１％他克莫司软膏外涂。治疗１个月后评估疗效，均随访１２个月。治疗后，
采用酶联免疫吸附试验检测患者白细胞介素６（ＩＬ６）、肿瘤坏死因子α（ＴＮＦα）、趋化因子９（ＣＸＣＬ９）
及细胞间黏附分子１（ＩＣＡＭ１）水平；采用流式细胞仪检测患者Ｔ淋巴细胞ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、ＣＤ８＋、ＣＤ４＋／
ＣＤ８＋水平。比较两组皮损面积、首次复色时间、色素积分、炎症因子水平、Ｔ淋巴细胞水平、不良反应发
生率及复发率。结果：治疗１个月后，观察组皮损面积、色素积分及首次复色时间均小（短）于对照组
（ｔ值分别为１１４９、１６８９、１９３０，Ｐ值均＜００５），治愈率高于对照组（２＝２５０７，Ｐ＜００５）。观察组与
对照组治疗过程中瘙痒、水疱、瘢痕发生率比较，差异均无统计学意义（Ｐ值均＞００５）。观察组治疗后
６个月、１２个月复发率均低于对照组（２值分别为１２６２、１４８３，Ｐ值均＜００１）。治疗后１个月，观察
组炎症因子ＩＬ６、ＴＮＦα、ＣＸＣＬ９及ＩＣＡＭ１水平均低于对照组（ｔ值分别为４８６９、１２８３、１８４２、３５５２，
Ｐ值均 ＜００５），Ｔ淋巴细胞 ＣＤ３＋、ＣＤ４＋及 ＣＤ４＋／ＣＤ８＋百分比高于对照组（ｔ值分别为７９１、５１２、
２７３，Ｐ值均＜００５），ＣＤ８＋百分比低于对照组（ｔ＝３９６，Ｐ＜００５）。结论：他克莫司软膏治疗白癜风能
减小皮损面积，缩短首次复色时间，降低复发率，有助于降低炎症因子水平，改善Ｔ淋巴细胞水平，且药
物安全性较高，值得推广应用。
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　　白癜风是一种后天局限性或泛发性皮肤色素
脱失病，主要是由于黑素细胞功能消失引起，发生

在指背、前臂、颜面部或生殖器周围等部位，女性

亦可发生在外阴部位（青年妇女好发）［１］。目前，

白癜风发病机制尚未完全清楚，普遍认为与遗传、

自身免疫、精神紊乱、黑素细胞凋亡及微量元素缺

乏等有关，临床表现为色素脱失斑，表面光滑，无

皮疹，影响患者美观及生活质量［２］。临床研究表

明［３］：白癜风患者多数无自觉症状，且常伴有糖

尿病、甲状腺疾病、异位性皮炎等。中波紫外线照

射是白癜风常用的物理治疗方法，具有起效快、周

期短等优势，但是该方法治疗后并发症较多、复发

率较高，难以实现疾病治愈的目的［４－５］。他克莫

司软膏属于临床常用治疗药物，能抑制 Ｔ淋巴细
胞，与细胞内蛋白 ＦＫＢＰ１２相互结合，从而形成
钙调磷酸酶的复合物，有助于阻止 Ｔ细胞核转录
因子表达［６－７］。本文采用随机对照方法观察了

４０例白癜风患者采用他克莫司软膏联合窄谱中
波紫外线治疗的临床效果，现将结果报道如下。

１　资料与方法
１．１　临床资料

患者来自于２０１８年１－１２月我所确诊为白
癜风的患者，共８０例。纳入标准：①均符合《白
癜风临床分型及疗效标准》中白癜风诊断标

准［８］，均经生化指标、活检确诊；②均存在典型的
白癜风表现，且符合他克莫司软膏药物治疗适应

证；③均能遵医嘱完成有关检查、治疗。排除标

准：①合并严重器官功能障碍、其他皮肤病或恶性
肿瘤者；②近１个月内给予激素、免疫抑制剂等药
物治疗或其他对本研究结果产生影响者；③合并
精神异常、凝血功能异常或伴有自身免疫疾病者。

本研究获得医院伦理委员会批准，治疗前均对患

者及家属进行常规宣教、签署知情同意书。

　　将患者随机分为对照组和观察组，各４０例。
观察组男１２例，女２８例；年龄２５～５４岁；体质量
６０４３～６９２８ｋｇ；病程１～７年。对照组男１４例，
女 ２６例；年龄 ２４～５６岁；体质量 ６０３９～
６９３１ｋｇ；病程１～８年。两组一般资料比较差异
均无统计学意义（Ｐ值均＞００５），详见表１。

表１　两组临床资料比较
Ｔａｂ．１　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｃｌｉｎｉｃａｌｄａｔａｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ

项目 观察组 对照组 统计值 Ｐ值

性别［例（％）］

　男 １２（３０．００） １４（３５．００） ０．２３ ０．６３３

　女 ２８（７０．００） ２６（６５．００）

年龄（岁，珋ｘ±ｓ） ３０．５９±５．７１ ３１．０３±５．７３ ０．３４ ０．７３１

体质量（ｋｇ，珋ｘ±ｓ） ６４．７９±５．７７ ６４．８１±５．７９ ０．０２ ０．９８８

病程（年，珋ｘ±ｓ） ３．５９±０．３４ ３．６０±０．３６ ０．１３ ０．８９９

皮损面积（ｃｍ２，珋ｘ±ｓ） ６．４９±０．７９ ６．５０±０．８１ ０．０６ ０．９５６

病灶部位［例（％）］

　肢体 １０（２５．００） １１（２７．５０） ０．２１ ０．９０２

　颈面部 ２３（５７．５０） ２１（５２．５０）

　躯干 ７（１７．５０） ８（２０．００）

病情进展［例（％）］

　进展期 １３（３２．５０） １２（３０．００） ０．０６ ０．８０９

　稳定期 ２７（６７．５０） ２８（７０．００）

５４１皮肤性病诊疗学杂志　２０１９年６月　第２６卷第３期



１．２　方法
１．２．１　治疗方法　治疗前向患者及家属讲解白
癜风知识，告知患者紫外线照射原理，治疗过程注

意保护眼睛及周围正常组织。对照组予窄谱中波

紫外线照射治疗。采用３０４准分子激光器，结合
患者情况设置相关参数：紫外线 Ａ（ＵＶＡ）：１００～
５５０ｍＷ／ｃｍ２，紫外线Ｂ（ＵＶＢ）：２０～２５０ｍＷ／ｃｍ２。
治疗时激光的头部距离病灶部位１５ｃｍ，发射光
斑直径２ｃｍ，结合患者情况设置初始照射剂量，
对于治疗耐受的患者以１００％ ～１５０％进行递
增；对于皮肤伴有红斑、灼痛者尽可能减少照射剂

量，但是最大照射剂量不宜超过３Ｌ／ｃｍ２，每２天
治疗１次，连续治疗１个月。观察组：在对照组治
疗基础上给予０１％他克莫司软膏（安斯泰来制
药有限责任公司，国药准字 Ｊ２０１４０１４８）治疗，均
匀涂抹在白癜风病灶部位，保证药膏将患处完全

覆盖，每天２次，治疗１个月后对患者效果进行评
估。两组均随访１２个月。
１．２．２　检测方法　①炎症因子水平：两组患者治
疗前、治疗后１个月次日空腹取静脉血５ｍＬ，分
离血清后采用酶联免疫吸附试验（试剂盒购置于

北京中杉金桥生物科技有限公司）检测患者白细

胞介素６（ＩＬ６）、肿瘤坏死因子α（ＴＮＦα）、趋化
因子９（ＣＸＣＬ９）及细胞间黏附分子１（ＩＣＡＭ１）
水平［９］；②Ｔ淋巴细胞水平：取上述分离的血清标
本，采用流式细胞仪（ＢＤＦＡＣＳＣＡＬＩＢＵＲ）测定患
者Ｔ淋巴细胞 ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、ＣＤ８＋、ＣＤ４＋／ＣＤ８＋

水平［２］。

１．３　观察指标
①临床观察：记录两组治疗前、治疗后１个月

皮损面积、色素积分情况（总分３分，分值越低，
治疗效果越理想）以及两组治疗后首次复色时

间［１０－１１］；②记录两组治疗前、治疗１个月后炎症
因子（ＩＬ６、ＴＮＦα、ＣＸＣＬ９及 ＣＤ８＋百分比、
ＩＣＡＭ１）水平，以及 Ｔ淋巴细胞 ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、
ＣＤ８＋百分比及 ＣＤ４＋／ＣＤ８＋百分比；③记录两组
治愈率。治愈判断标准：症状、体征消失，皮损面

积恢复，与周围皮肤无异样。治愈率 ＝随访期间
治愈例数／总病例数 ×１００％；④记录两组治疗过
程中不良反应（瘙痒、水疱、瘢痕）发生率以及治

疗后１个月、６个月及１２个月复发率。复发判断
标准：随访期间治愈患者复发。复发率 ＝随访期
间复发例数／治愈例数×１００％。
１．４　统计学处理

采用ＳＰＳＳ１８０软件处理，两组不良反应发

生率、复发率的比较采用２检验，皮损面积、色素
评分、炎症因子水平及Ｔ淋巴细胞百分比等比较
采用ｔ检验，Ｐ＜００５为差异有统计学意义。

２　结果
２．１　两组皮损面积及色素评分比较

两组治疗前皮损面积、色素积分比较，差异均

无统计学意义（Ｐ值均 ＞００５）；观察组治疗后皮
损面积、色素积分及首次复色时间，均小（短）于

对照组（Ｐ值均 ＜００５），详见表２。图１为观察
组典型病例治疗前后照片。

２．２　两组炎症因子水平比较
两组治疗前各炎性因子水平比较，差异均无

统计学意义（Ｐ＞００５）。两组治疗后１个月炎症
因子ＩＬ６、ＴＮＦα、ＣＸＣＬ９及ＩＣＡＭ１水平均低于
治疗前（Ｐ值均＜００５）；观察组治疗后１个月ＩＬ
６、ＴＮＦα、ＣＸＣＬ９及 ＩＣＡＭ１水平均低于对照组
（Ｐ值均＜００５），详见表３。

表２　两组皮损面积、色素评分及首次复色时间比较　（珋ｘ±ｓ）

Ｔａｂ．２　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｌｅｓｉｏｎａｒｅａ，ｐｉｇｍｅｎｔａｔｉｏｎｓｃｏｒｅａｎｄｔｈｅｔｉｍｅｏｆｒｅｐｉｇｍｅｎｔａｔｉｏｎｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ　（珋ｘ±ｓ）

组别 例数
皮损面积（ｃｍ２）

治疗前 治疗后１个月

色素积分（分）

治疗前 治疗后１个月

首次复色

时间（ｄ）

观察组 ４０ ６．４９±０．７９ ３．２４±０．４９ ２．１２±０．４４ ０．８３±０．１９ ９．４５±１．２１

对照组 ４０ ６．５０±０．８１ ４．６９±０．６３ ２．１０±０．４２ １．６９±０．２６ １７．４９±２．３４

ｔ值 － ０．０６ １１．４９ ０．２１ １６．８９ １９．３０

Ｐ值 － ０．９５６ ＜０．０１ ０．８３６ ＜０．０１ ＜０．０１

６４１ ＪＤｉａｇｎＴｈｅｒＤｅｒｍａｔｏＶｅｎｅｒｅｏｌ，Ｊｕｎ．２０１９．Ｖｏｌ．２６，Ｎｏ．３　



图１　观察组典型病例治疗前后　１Ａ：皮损面积大，与周围皮肤的区别明显；１Ｂ：治疗２个月后，病变面积减少，皮肤颜色加

深；１Ｃ：治疗３个月后，皮损面积明显减少，病灶皮肤与周围皮肤的区别不明显

Ｆｉｇ．１　Ｔｈｅｃｌｉｎｉｃａｌｐｉｃｔｕｒｅｓｏｆｖｉｔｉｌｉｇｏｂｅｆｏｒｅａｎｄａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ．　１Ａ：Ｔｙｐｉｃａｌｖｉｔｉｌｉｇｏｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ；１Ｂ：Ｉｍｐｒｏｖｅｍｅｎｔ

ａｆｔｅｒ２ｍｏｎｔｈｔｒｅａｔｍｅｎｔ；１Ｃ：Ｉｍｐｒｏｖｅｍｅｎｔａｆｔｅｒ３ｍｏｎｔｈｔｒｅａｔｍｅｎｔ．

表３　两组炎症因子水平比较　（珋ｘ±ｓ）

Ｔａｂ．３　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙｃｙｔｏｋｉｎｅｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ　（珔ｘ±ｓ）

组别 例数 ＩＬ６（ｎｇ／Ｌ） ＴＮＦα（ｇ／Ｌ） ＣＸＣＬ９（ｐｇ／Ｌ） ＩＣＡＭ１（ｐｇ／Ｌ）

观察组 ４０

　治疗前 ２２４．６９±１５．９３ ３．２４±０．６１ ７５６．３９±４３．７３ ６８５．８３±２１．５９

　治疗后１个月 １０２．１３±７．３９（１）（２） １．１３±０．４９（１）（２） ５２４．２５±２７．３２（１）（２） ４５３．６９±１７．４２（１）（２）

对照组 ４０

　治疗前 ２２５．１１±１５．９７ ３．２５±０．６０ ７５５．５１±４４．０９ ６８４．５２±２０．３８

　治疗后１个月 ２００．４９±１０．４２（２） ２．６４±０．５６（２） ６４５．６９±３１．４９（２） ５９９．３２±１９．２１（２）

　注：（１）与对照组治疗后１个月相比，ｔ值分别为４８６９、１２８３、１８４２、３５５２，Ｐ值均 ＜００５；（２）与该组治疗前相比，观察组 ｔ值分别为

４４１４、１７０５、２８４７、５２９２，对照值ｔ值分别为８１７、４６２、１２８１、１９２４，Ｐ值均＜００５。

２．３　两组Ｔ淋巴细胞百分比比较
两组治疗前Ｔ淋巴细胞百分比比较，差异均

无统计学意义（Ｐ值均 ＞００５）。治疗后１个月，
观察组Ｔ淋巴细胞ＣＤ３＋、ＣＤ４＋百分比及ＣＤ４＋／
ＣＤ８＋均高于对照组（Ｐ值均 ＜００５），ＣＤ８＋百分
比低于对照组（Ｐ值均＜００５），详见表４。
２．４　两组不良反应发生率及复发率比较

所有患者均完成随访。观察组治疗后治愈率

高于对照组（Ｐ＜００１）；观察组与对照组治疗过
程中瘙痒、水疱、瘢痕发生率及治疗后１个月复发
率比较均无统计学意义（Ｐ值均 ＞００５）；观察组
治疗后 ６个月、１２个月复发率均低于对照组
（Ｐ值均＜００１），详见表５。

表４　两组Ｔ淋巴细胞百分比比较　（珋ｘ±ｓ）

Ｔａｂ．４　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｐｅｒｃｅｎｔａｇｅｓｏｆＴｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ　（珔ｘ±ｓ）

组别 例数 ＣＤ３＋（％） ＣＤ４＋（％） ＣＤ８＋（％） ＣＤ４＋／ＣＤ８＋

观察组 ４０

　治疗前 ５３．２５±２．５９ ２７．９３±３．５１ ２４．６９±３．２４ １．５８±１．２１

　治疗后１个月 ６５．３１±３．５１（１） ３４．６９±４．０９（１） ２０．４１±３．１２（１） ２．０８±０．１７（１）

对照组 ４０

　治疗前 ５３．２６±２．６０ ２７．９５±３．５４ ２４．７０±３．２７ １．５６±１．２０

　治疗后１个月 ５９．４３±３．１２ ３０．２２±３．７１ ２３．２１±３．２１ １．８６±０．４８

　注：（１）与对照组治疗后１个月相比，ｔ值分别为７．９１、５．１２、３．９６、２．７３，Ｐ值均＜０．０５。
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表５　两组不良反应发生率及复发率比较　例（％）

Ｔａｂ．５　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｉｎｃｉｄｅｎｃｅｏｆａｄｖｅｒｓｅｒｅａｃｔｉｏｎｓａｎｄｒｅｃｕｒｒｅｎｃｅｒａｔｅｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ　Ｃａｓｅ（％）

组别 例数 治愈
不良反应

瘙痒 水疱 瘢痕

复发

１个月 ６个月 １２个月

观察组 ４０ ３９（９７．５０） １（２．５０） ０ １（２．５０） ０ １（２．５６） ２（５．１３）

对照组 ４０ １９（４７．５０） ２（５．００） １（２．５０） ０ １（５．２６） ７（３６．８４） ９（４７．３７）

２值 － ２５．０７ ０．３５ １．０１ １．０１ ２．０８ １２．６２ １４．８３

Ｐ值 － ＜０．０１ ０．３８０ ０．５００ ０．５００ ０．３２８ ＜０．０１ ＜０．０１

３　讨论
他克莫司软膏属于临床常用的治疗药物，提

取于链霉素中，是一种钙调神经磷酸酶抑制剂，具

有良好的免疫调节活性。现代药理结果表明［１２］：

他克莫司软膏用于白癜风患者中，能阻碍角质向

细胞形成过程，有助于黑素细胞的增殖，为黑素细

胞的迁移奠定基础。同时，他克莫司软膏能抑制

角质形成细胞，有助于促进干细胞因子释放，从而

促进黑素细胞、成黑素细胞的增殖，调控酪氨酸酶

活性及表达水平。近年来，他克莫司软膏在白癜

风患者中应用效果理想。本研究中，两组患者治

疗前皮损面积、色素积分比较，差异均无统计学意

义（Ｐ＞００５）；而治疗后观察组皮损面积、色素积
分及首次复色时间，均小（短）于对照组（Ｐ＜
００５），说明他克莫司软膏有助于改善白癜风患
者症状，且药物起效快，治疗预后良好。临床研究

表明：他克莫司软膏用于白癜风患者中能获得良

好的治疗预后，有助于降低复发率［１３］。

白癜风的发生、发展是一个多因素过程，常伴

有炎症因子共同参与。ＩＬ６是一种细胞因子，主
要由纤维母细胞、Ｔ淋巴细胞、角质细胞及多种肿
瘤细胞产生。同时，ＩＬ６能刺激机体免疫反应，诱
导细胞增殖、分化，从而提高其生物功能［１４］；ＴＮＦ
α是一种能直接杀死恶性肿瘤细胞而对正常细胞
无明显毒性的因子，主要由激活的巨噬细胞产生，

可抑制成骨细胞及刺激破骨细胞，属于人体内重

要的炎症因子，在正常人体中表达水平较低或不

表达；ＣＸＣＬ９属于ＣＸＣ家族成员之一，临床普遍
认为ＣＸＣＬ９及其受体因子均参与白癜风等自身
免疫性疾病的发生、发展。ＩＣＡＭ１是一种糖蛋
白，存在于细胞膜外，在人体中能联系细胞与细

胞、细胞与细胞外作用，具有纽带或桥梁作用。同

时，ＩＣＡＭ１在机体免疫中能促进其与靶细胞融
合，评估白癜风疾病严重程度。ＩＬ６、ＴＮＦα、ＣＸ
ＣＬ９及ＩＣＡＭ１在正常人体中表达水平较低，但
白癜风患者由于存在持续的应激反应，造成机体

产生炎症反应，加剧疾病的发生、发展。临床上，

他克莫司软膏用于白癜风患者中能改善炎症因子

水平，可从根本上控制疾病的发生、发展［１５］。本

研究中，观察组治疗后１个月炎症因子ＩＬ６、ＴＮＦ
α、ＣＸＣＬ９及 ＩＣＡＭ１水 平 均 低 于 对 照 组
（Ｐ＜００５），说明他克莫司软膏能降低炎症因子
水平，利于患者恢复。

临床研究表明［１６］：白癜风患者常伴有明显的

免疫功能异常，多表现为 ＣＤ３＋、ＣＤ４＋及 ＣＤ４＋／
ＣＤ８＋Ｔ淋巴细胞比例失衡，导致 ＣＤ４＋／ＣＤ８＋降
低；而ＣＤ８＋Ｔ淋巴细胞表达增加后会杀伤黑素细
胞，分泌 ＩＦＮγ、ＴＮＦα等炎性反应介质，从而诱
导黑素细胞凋亡，促进白癜风发生、发展。Ｔｈ１细
胞亚群能分泌 ＩＦＮγ及 ＩＬ２，参与细胞毒性与局
部炎性反应，参与机体免疫应答；而Ｔｈ２细胞则主
要分泌ＩＬ４及ＩＬ６，刺激Ｂ细胞增殖并产生相应
的抗体，当Ｔｈ１／Ｔｈ２失衡后将会参与白癜风的发
生、发展。有报道他克莫司软膏应用于白癜风患

者中能改善机体免疫水平，有助于降低患者治疗

后复发率，提高患者治疗耐受性、依从性［１７］。本

研究中，观察组治疗后１个月 Ｔ淋巴细胞ＣＤ３＋、
ＣＤ４＋百分比及 ＣＤ４＋／ＣＤ８＋高于对照组（Ｐ＜
００５）；ＣＤ８＋百分比低于对照组（Ｐ＜００５）。观
察组治疗后治愈率高于对照组（Ｐ＜００５）；观察
组与对照组治疗过程中瘙痒、水疱、瘢痕发生率及

治疗后１个月复发率比较均无统计学意义（Ｐ＞
００５）；观察组治疗后６个月、１２个月复发率均低
于对照组（Ｐ＜００５），说明他克莫司软膏能改善

８４１ ＪＤｉａｇｎＴｈｅｒＤｅｒｍａｔｏＶｅｎｅｒｅｏｌ，Ｊｕｎ．２０１９．Ｖｏｌ．２６，Ｎｏ．３　



白癜风患者 Ｔ淋巴细胞水平，有助于降低复发
率，具有较高的安全性。

综上所述，他克莫司软膏联合窄谱中波紫外

线治疗白癜风能减小皮损面积，缩短首次复色时

间，降低复发率，有助于降低炎症因子水平，改善

Ｔ淋巴细胞水平，且药物安全性较高，值得推广
应用。
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