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儿童原发性免疫性血小板减少症颅内
出血的多中心临床研究
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　　[摘要]　目的:探讨我国儿童免疫性血小板减少症(ITP)颅内出血的发生率、相关临床因素及预后。方法:
对四大儿童血液病中心2001-2011年收治的儿童ITP并发颅内出血者17例进行回顾性分析。结果:①ITP患

儿颅内出血的发生率为0.46%。②颅内出血高危因素为急性患儿起病1个月内,慢性患儿病程1年后;并发感

染、剧烈运动和外伤;血小板计数小于10×109/L。③并发颅内出血者病死率为11.7%。④积极治疗后预后良

好。结论:ITP患儿的颅内出血是一种可以通过积极治疗而达到有效治愈的疾病,幸存下来的患儿多数无严重的

神经系统后遗症。
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　　Abstract　Objective:Toexploretheincidence,relevantclinicalriskfactorsandprognosisofintracranialhem-
orrhageinchildrenwithprimaryimmunethrombocytopenia(ITP).Method:Retrospectiveanalysiswasconducted
on17casesofITPwithintracranialhemorrhageadmittedinfourchildrenhematologicdiseasescentersduring2001
to2011.Result:TheincidenceofintracranialhemorrhageinchildrenwithITPwas0.46%.Thereweresomerisk
factorsforintracranialhemorrhage,suchasdiseasecoursewithin1monthforacutepatientsandlongerthan1year
forchronicpatients;concurrent-infection;strenuousexercise;traumaandplateletcountlessthan10×109/L.The
motalityofITPwithintracranialhemorrhagewas11.7% andtheprognosiswasfineafteractivetreatment.Con-
clusion:IntracranialhemorrhageinchildrenwithITPwasadiseasewhichcouldbeeffectivelycuredthroughactive
treatment.Themajorityofsurvivorsdidnothavesevereneurologicalsequelae.
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　　原发性免疫性血小板减少症(ITP)是儿童最常

见的出血性疾病,超过80%的患儿可以在6~12个

月自愈。皮肤黏膜出血是ITP最常见的临床表现,
颅内出血并不多见,但并发颅内出血仍是ITP的主

要致死原因。儿童ITP的颅内出血发生率目前广

泛应用的是1%~3%,英国血液学会一份重新评估

结果发现,早先对儿童ITP颅内出血发生率的评估

可能过高,更接近于0.1%~0.5%〔1-2〕。我国目前

尚无大样本、多中心的儿童ITP颅内出血发生率的
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报道。本文对湖北地区四大儿童血液病中心近10
年住院ITP患儿进行回顾性分析,旨在研究我国儿

童ITP颅内出血的发生率、相关临床因素及预后。
1　资料与方法

湖北地区四大儿童血液病中心(同济医院、协
和医 院、武 汉 市 儿 童 医 院 及 襄 阳 市 中 心 医

院)2001-2011年收治的ITP患儿3646例,诊断

均符合我国儿科血液学组制定的儿童ITP诊断标

准〔3〕。
2　结果

2.1　ITP患儿颅内出血的发生率

3646例患儿发生颅内出血17例,发生率为

0.46%。男10例,女7例;年龄3个月~14岁,中
位年龄6.5岁;2例患儿因病情危重仅临床诊断,未
行头颅CT扫描,其余15例均进行头颅CT扫描证

·171·



临床血液学杂志 第26卷

实。
2.2　儿童ITP颅内出血的临床资料分析

2.2.1　病程　17例ITP患儿中急性10例,慢性7
例。发生颅内出血时的病程2d~12年。1个月以

内7例,1~6个月3例,6~12个月1例,大于12
个月6例。
2.2.2　诱因　上呼吸道感染7例,脑外伤2例,剧
烈运动1例,无任何诱因7例。
2.2.3　临床表现　所有患儿均有不同程度的皮肤

淤点、淤斑,多数不伴明显神经系统症状,2例有头

痛,1例伴嗜睡;2例同时伴消化道出血,2例伴鼻出

血。
2.2.4　血小板计数　发生颅内出血时血小板计数

为0~32×109/L,平均血小板计数9.8×109/L。
以10×109/L以下者为多,占71%(12/17)。
2.2.5　影像学检查　15例行头颅 CT 扫描患儿

中,蛛网膜下腔出血7例,颅内血肿10例(其中2
例同时伴蛛网膜下腔出血)。
2.2.6　骨髓检查　14例行骨髓细胞学检查者均符

合ITP诊断,其巨核细胞计数54~375个,平均

167.3个。巨核细胞计数100以上者10例,100以

下者4例。
2.2.7　治疗及转归　所有患儿均接受了血小板输

注、IVIG及大剂量皮质激素治疗。除2例死亡、1
例放弃外,均获好转,截止出院前1例右侧肢体活

动障碍及继发性癫痫,其他患儿无神经系统后遗症

发生。2 例 死 亡,病 死 率 11.7% (2/17),在 本

组3646 例 患 儿 中 因 颅 内 出 血 所 致 死 亡 率 为

0.05%(2/3646)。有3例患儿接受了长期随访,恢
复良好,均没有留下任何神经系统后遗症。
3　讨论

近年来,儿童ITP治疗的观念发生了很大的变

化。多数儿童血液病医生均可接受的关于ITP治疗

的观点为:ITP治疗的主要目的是改善出血症状,而
不是将血小板计数提高到正常水平。故对于出血症

状不明显的患儿,可以采取“等待、观察”的策略,而
不管血小板计数的多少〔4〕。在这种背景下,颅内出

血的预测或早期发现显得更为重要。
全球多个研究中心均已经证实,儿童ITP的颅

内出血发生率低于广泛应用的1%~3%,欧洲的资

料更接近于0.1%~0.3%〔1-2〕。他们的资料提示:
ITP的颅内出血可能存在有一定的诱因,但颅内出血

不一定是致命的。颅内出血没有高发期,可以出现

在血小板计数小于(10~15)×109/L时期的任何时

候。一份来自印度的临床资料表明,750例儿童及青

少年ITP患者中〔6〕,17例发生颅内出血,年龄10个

月~18岁。10例急性ITP,7例慢性ITP。9例发生

在初诊后1个月。4例以颅内血肿的形式发生。发

生颅内出血时的中位血小板计数为12×109/L[(2

~50)×109/L]。其中4例死于颅内出血,死亡率为

24%,与美国的报道类似,但美国儿童ITP颅内出血

发生率为0.19%〔7-8〕。日本1990-1995年的772例

ITP患 儿 中 有 4 例 发 生 了 颅 内 出 血,发 生 率 为

0.52%,没有死亡病例〔9〕。
本组3646例住院ITP患儿中颅内出血的发生

率为0.46%,更接近于日本的报道。由于本次统计

均在大的儿童医疗中心进行,危重患者较为集中,且
没有将门诊患者计数在内,实际颅内出血的发生率

可能低于0.46%。ITP患者的颅内出血可以发生在

确诊后的任何时期,甚至可以以颅内出血为首发表

现。多数的颅内出血发生在ITP开始治疗后,最短

发生在病程的第2天,最长发生在病程的12年。急

性患者以发病后1个月内颅内出血多见,慢性患者

颅内出血以病程1年以后多见。ITP患儿颅内出血

可能存在一些诱因,比如,感染、外伤等。本组有6
例患儿以上呼吸道感染为诱因,3例患儿发病前有脑

外伤及剧烈运动史,但有7例无明显诱因。说明感

染和外伤是儿童ITP合并颅内出血的重要诱因,临
床医生应引起高度重视。儿童ITP的颅内出血多为

急性,出血症状较轻,多数无典型的神经系统表现。
本组病例发生颅内出血时血小板计数为(0~32)×
109/L,平均血小板计数9.8×109/L,以10×109/L
以下者为多,血小板计数小于10×109/L者占71%
(12/17)。因此极低的血小板计数(血小板计数小于

10×109/L)是儿童ITP发生颅内出血的高危因素。
尽管本组3646例ITP患儿中因颅内出血所致病死

率为0.05%,但在17例颅内出血的患儿中,病死率

仍高达11.7%,因此颅内出血仍是ITP患儿的主要

致死原因。颅内出血的部位以蛛网膜下腔出血为

多,还有不同部位的颅内血肿。
综上所述,本组病例的颅内出血高危因素为急

性患儿起病1个月内,慢性患儿病程1年后;并发感

染、剧烈运动和外伤;血小板计数小于10×109/L。
由于儿童ITP的自限性及治疗药物的不良反

应,多数专家不主张过早、过强的治疗,但当血小板

计数显著降低时(尤其是血小板计数小于10×109/
L时),仍有必要积极治疗,迅速提高血小板计数,防
止严重出血的发生。国内外对该类患者的治疗采用

大剂量糖皮质激素、IVIg以及血小板输注,均取得满

意的疗效。本组患儿除1例放弃、2例死亡外,多数

也获得满意疗效,无急诊手术者。总之,ITP患儿的

颅内出血,仍是一种可以通过积极的治疗而达到有

效治愈的疾病,幸存下来的患儿多数无严重的神经

系统后遗症。
参考文献
[1] LILLEYMANJS.Intracranialhaemorrhageinidio-

(下转第176页)

·271·



临床血液学杂志 第26卷

[J].BiolBlood Marrow Transplant,2010,16:376-
383.

[7] AOKIT,NISHIYAMA T,IMAHASHIN,etal.
Lymphopeniafollowingthecompletion offirst-line
therapypredictsearlyrelapseinpatientswithdiffuse
largeBcelllymphoma[J].Ann Hematol,2012,91:

375-382.
[8] HANSCP,WEISENBURGERDD,GREINERTC,

etal.Confirmationofthe molecularclassificationof
diffuselargeB-celllymphomabyimmunohistochemis-
tryusingatissuemicroarray[J].Blood,2004,103:275
-282.

[9] NIITSUN.Currenttreatmentstrategyofdiffuselarge
B-celllymphomas[J].IntJHematol,2010,92:231-
237.

[10]JANGG,YOONDH,KIMS,etal.Additionofritux-
imabtotheCHOPregimenhasnobenefitinpatients
withprimaryextranodaldiffuselargeB-celllymphoma
[J].KoreanJHematol,2011,46:103-110.

[11]TALAULIKAR D,CHOUDHURY A,SHADBOLT
B,etal.Lymphocytopeniaasaprognosticmarkerfor

diffuselargeBcelllymphomas[J].LeukLymphoma,

2008,49:959-964.
[12]舒文秀,乐静,万斌,等.淋巴细胞绝对数减少在非霍

奇金淋 巴 瘤 中 的 临 床 意 义 [J].临 床 血 液 学 杂 志,

2011,24(5):273-275.
[13]GISSELBRECHTC,GLASSB,MOUNIER N,etal.

Salvageregimenswithautologoustransplantationfor
relapsedlargeB-celllymphomaintherituximabera
[J].JClinOncol,2010,28:4184-4190.

[14]ZHUXIAJ,JINYUAN H,LINGC,etal.P53deletion
isindependentlyassociatedwithincreasedageandde-
creasedsurvivalinacohortofChinesepatientswith
diffuselargeB-celllymphoma[J].LeukLymphoma,

2012:1-12.
[15]YOONS,JEON Y,PAIKJ,etal.MYCtranslocation

andanincreasedcopynumberpredictpoorprognosis
inadultdiffuselargeB-celllymphoma(DLBCL),es-
peciallyingerminalcentre-likeBcell(GCB)type[J].
Histopathology,2008,53:205-217.

(收稿日期:2012-06-26)

(上接第172页)

pathicthrombocytopenicpurpura.Paediatric Haema-
tologyForumoftheBritishSocietyforHaematology
[J].ArchDisChild,1994,71:251-253.

[2] Britishcommitteeforstandardsinhematologygeneral
hematologytaskforce.Guidelinesfortheinvestigation
andmanagementofidiopathicthrombocytopenicpur-
purainadults,childrenandinpregnancy[J].BrJ
Haematol,2003,120:574-596.

[3] 中华医学会儿科学分会血液学组.特发性血小板减少

性紫癜诊 疗 建 议 (修 订 草 案)[J].中 华 儿 科 杂 志,

1999,37(1):50-51.
[4] Theamericansocietyofhematology.2011evidence-

basedpracticeguidelineforimmunethrombocytopenia
[J].Blood,2011,117:4190-4207.

[5] LUSHERJM,EMAMIA,RAVINDRANATH Y,et
al.Idiopathicthrombocytopenicpurpurainchildren:

thecaseformanagementwithoutcorticosteroids[J].

AmJPediatrHematolOncol,1984,6:149-157.
[6] CHOUDHARYDR,NAITHANIR,MAHAPATRA

M,etal.Intracranialhemorrhageinchildhoodimmune
thrombocytopenicpurpura[J].PediatrBloodCancer,

2009,52:529-531.
[7] PSAILAB,PETROVICA,PAGELK,etal.Intracra-

nialhemorrhage (ICH)in children withimmune
thrombocytopenia(ITP):studyof40cases[J].Blood,

2009,114:4777-4783.
[8] BUTROSLJ,BUSSELJB.Intracranialhemorrhage

inimmunethrombocytopenicpurpura:aretrospective
analysis[J].JPediatrHematolOncol,2003,25:660-
664.

[9] IYORIH,BESSHOF,OOKAWA H,etal.Intracra-
nialhemorrhageinchildrenwithimmunethrombocy-
topenicpurpura.JapaneseStudyGrouponchildhood
ITP[J].AnnHematol,2000,79:691-695.

(收稿日期:2012-08-24)

·671·


