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改良血浆置换术治疗血栓性血小板减少性紫癜
的临床观察
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　　[摘要]　目的:研究改良血浆置换术治疗血栓性血小板减少性紫癜(TTP)的临床效果。方法:选取2013-
04—2018-11中山大学附属第八医院接受改良血浆置换术治疗的 TTP患者9例为观察对象。采用生理盐水、4%
白蛋白生理盐水混合溶液和新鲜冰冻血浆作为置换液,其中血浆用量20ml/kg,且有1/3的血浆在术后直接回输

至患者体内,共进行32次血浆置换术治疗。另选同期治疗的9例采用常规新鲜冰冻血浆置换术的 TTP患者为

对照组。分别比较2组临床疗效,治疗前后患者凝血功能指标水平,血小板计数、血红蛋白水平,血小板相关抗体

水平,不良反应发生情况。结果:2组患者的疗效相比,差异无统计学意义(P>0.05)。治疗前后患者血浆凝血酶

原时间(PT)、活化部分凝血活酶时间(APTT)、血浆凝血酶时间(TT)、纤维蛋白原(FB)水平比较均不明显,差异

均无统计学意义(均P>0.05)。治疗后患者血小板计数、血红蛋白水平相比治疗前较高,差异有统计学意义(均

P<0.05)。治疗后患者PAIgG、PAIgM、PAIgA水平相比治疗前较低,差异均有统计学意义(均P<0.05)。9例

患者治疗后均未发生低血容量、过敏、枸橼酸盐中毒以及出血等不良反应。结论:改良血浆置换术治疗 TTP的效

果较佳,可显著改善患者的血小板计数、血红蛋白水平,下调血小板相关抗体水平,且显著降低了不良反应发生风

险,具有较好的安全性,值得临床推广应用。
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Clinicalobservationofmodifiedplasmaexchangeintreatmentof
thromboticthrombocytopenicpurpura

TIAN Wenhong　WANGXiaoyan　MOZhifang　LAIShuping
(DepartmentofHematology,EighthAffiliatedHospitalofSunYat-senUniversity,Shenzhen,
518033,China)

Abstract　Objective:Tostudyandanalyzetheclinicaleffectofmodifiedplasmaexchangeforthetreatmentof
thromboticthrombocytopenicpurpura(TTP).Method:From April2013toNovember2018,9patientswithTTP
receivingmodifiedplasmaexchangeintheEighthAffiliatedHospitalofZhongshanUniversitywereselectedfor
observation.Normalsaline,4% whitesalinemixedsolutionandfreshfrozenplasmawereusedasexchangesolu-
tion,inwhichtheamountofplasmawas20ml/kg,and1/3oftheplasmawasdirectlyreturnedtothepatientafter
thesurgery,atotalof32timesofplasmareplacementtherapywasperformed.9patientswithTTPtreatedinour
hospitalwithroutinefreshfrozenplasmaexchangeatthesametimewererecordedasthecontrolgroup.Theclini-
calefficacybetweentwogroupswascompared.Bloodcoagulationfunction,plateletcount,hemoglobinlevel,plate-
let-associatedantibodylevelandadverseeventswerecomparedbeforeandaftertreatment.Result:Therewasno
significantdifferenceincurativeeffectbetweenthetwogroups(P>0.05).Beforeandaftertreatment,therewere
nosignificantdifferencesinplasmaprothrombintime(PT),activatedpartialthrombintime(APTT),plasma
thrombintime(TT)andfibrinogen(FB)levels(allP>0.05).Theplateletcountandhemoglobinlevelsofthepa-
tientsaftertreatmentwerehigherthanthosebeforetreatment,andthedifferenceswerestatisticallysignificant
(bothP<0.05).ThelevelsofPAIgG,PAIgMandPAIgA wereloweraftertreatmentthanthosebeforetreat-
ment,andthedifferenceswerestatisticallysignificant(allP<0.05).Noadverseeventssuchashypovolemicreac-
tion,anaphylaxis,citratepoisoningorbleedingoccurredin9patientsaftertreatment.Conclusion:Modifiedplasma
exchangewaseffectiveinthetreatmentofTTP,whichcouldsignificantlyimprovethepatient'splateletcountand
hemoglobinlevel,down-regulatetheplateletrelatedantibodylevel,andsignificantlyreducetheriskofadversee-
vents.Itmighthavegoodsafetyandbeworthyofclinicalapplication.

Keywords　thromboticthrombocytopenicpurpura;plasmaexchange;coagulationfunction;plateletcount;he-
moglobin
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　　血栓性血小板减少性紫癜(TTP)属于临床上

并不多见的一种严重威胁患者生命健康安全的危

急重症,患者主要临床表现特征囊括血小板减少性

紫癜,神经精神症状,肾损伤,微血管病性溶血以及

发热等,具有病情进展迅速的特点,如不予以及时

有效的 抢 救,死 亡 率 极 高〔1-2〕。迄 今 为 止,关 于

TTP的具体病因尚未彻底明确,临床多见 TTP继

发于妊娠、恶性肿瘤以及结缔组织病变等。且当

TTP发生时,患者内皮系统会受到广泛损害,血小

板聚集性加强,从而易导致血小板向内皮下组织黏

附、聚集,继而诱发血小板性血栓形成〔3〕。目前,临
床上尚无关于 TTP的特效治疗方式,主要以全血、
血浆输入或置换,抗血小板药物,肾上腺皮质激素

等治疗为主〔4〕。随着近年来相关研究的不断深入,
血浆置换术被公认为是治疗 TTP最直接有效的一

种手段,其主要作用机制在于清除体内如自身抗

体、补体产物、炎症递质以及免疫复合物等致病物

质,同时有效调节机体免疫系统功能,促使受损的

网状内皮细胞恢复吞噬功能,继而增强其处理异

体、自体抗原的能力〔5〕。然而在实际工作中,因受

血浆申请量的限制,传统的血浆置换术推广应用存

在一定程度的限制。因此,寻找一种有效减少血浆

量,且保证临床治疗效果的治疗方式显得尤为重

要。鉴于此,本文通过研究改良血浆置换术治疗

TTP的临床效果,旨在为临床有效治疗 TTP提供

一种可行之法,现报告如下。

1　资料与方法

1.1　资料

选取2013-04—2018-11我院接受改良血浆置

换术治疗的 TTP患者9例为观察组,其中男3例,
女6例;年龄20~50岁,平均(35.23±3.22)岁。
另选同期在我院治疗的9例采用常规新鲜冰冻血

浆置换术的 TTP患者9例为对照组,其中男4例,
女5例;年龄21~52岁,平均(35.34±3.19)岁。2
组一般资料相比,差异无统计学意义(P>0.05)。
纳入标准:①所有患者均符合《血液病诊断及疗效

标准》〔6〕中所制定的 TTP相关诊断标准;②年龄≥
18周;③均存在血小板减少,微血管内溶血以及神

经系统表现三联征;④入院前均未接受任何相关治

疗。排除标准:①合并心、肝、肺等重要脏器功能严

重受损者;②无法正常交流沟通或存在精神疾病

者;③入院前即伴有出血性疾病者;④正参与其他

研究者。所有患者及其家属已知情同意。
1.2　研究方法

采用COM.TEC(Fresenius)血细胞分离机进

行血浆置换术,具体方式如下:选择2条普通大静

脉建立血管通路,控制血流量在(30~50)ml/min
范围内。每次处理全血2600~3000ml,清除病

理血浆2400~2600ml,同时予以足量的置换液

进行补充,置换液:先后采用生理盐水、4%白蛋白

生理盐水混合溶液、新鲜冰冻血浆和生理盐水。其

中4%白蛋白生理盐水混合溶液和新鲜冰冻血浆

用量比例为1：5,血浆用量20ml/kg,且有1/3的

血浆在术后直接回输至患者体内,共进行32次血

浆置换术治疗。以3~12次作为1个疗程,每次间

隔时间为1d。在血浆置换过程中视患者情况全程

予以补钙治疗预防低钙血症,将 20 mL 浓度为

10%的葡萄糖酸钙加进250mL浓度为5%的葡萄

糖注射液静滴。
1.3　观察指标

分别比较治疗前后患者凝血功能指标水平,血
小板计数(PLT)、血红蛋白(Hb)水平,血小板相关

抗体水平,不良反应发生情况。其中凝血功能指标

主要包括:血浆凝血酶原时间(PT)、活化部分凝血

活酶时间(APTT)、血浆凝血酶时间(TT)、纤维蛋白

原(FB)。血小板相关抗体主要涵盖PAIgG、PAIgM、
PAIgA,采用酶联免疫吸附法进行检测,具体操作

务必以试剂盒说明书为准,相关试剂盒均购自上海

太阳生物技术有限公司,其 中 PAIgG、PAIgM、
PAIgA正常值情况如下:PAIgG(0~108)ng/107、
PAIgM(0~40)ng/107、PAIgA(0~22)ng/107。
1.4　疗效评价

参考《血液病诊断及疗效标准》,患者在达到症

状基本缓解之后的1个月内复发记作近期复发,≥
1个月后复发记为晚期复发,若持续缓解≥6个月

记为治愈。
1.5　统计学方法

采用SPSS20.0软件对所有数据进行分析,分
别以例(%)、■x±s表示计数、计量数据,分别予以

χ2、t检验。等级资料采用秩和检验,P<0.05表

示差异有统计学意义。

2　结果

2.1　2组患者的疗效情况比较

2组患者的疗效相比,差异无统计学意义(P>
0.05),见表1。
2.2　治疗前后患者凝血功能指标水平比较

治疗前后患者 PT、APTT、TT、FB水平对比

均不明显,差异均无统计学意义(均P>0.05),见
表2。

表1　2组患者的疗效比较 例(%)

组别 例数 治愈 近期复发 晚期复发

观察组 9 9(100.00) 0(0) 0(0)
对照组 9 8(88.89) 0(0) 1(11.11)
Z - 1.059
P - 0.303
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表2　治疗前后患者凝血功能指标水平对比 例,■x±s

组别 例数 PT/s APTT/s TT/s FB/(g·L-1)
治疗前 9 10.62±0.34 28.67±0.51 16.02±0.43 4.10±0.29
治疗后 9 10.45±0.33 28.33±0.50 16.22±0.42 3.88±0.33
t - 1.076 1.428 0.998 1.502
P - 0.298 0.173 0.333 0.153

2.3　治疗前后患者血PLT、Hb水平比较

治疗后患者 PLT、Hb水平相比治疗前较高,
差异有统计学意义(P<0.05),见表3。
2.4　治疗前后患者血小板相关抗体水平比较

治疗后患者PAIgG、PAIgM、PAIgA水平相比

治疗前较低,差异均有统计学意义(均P<0.05),
见表4。

表3　治疗前后患者PLT、Hb水平比较　例,■x±s

组别 例数 PLT/(×109·L-1) Hb/(g·L-1)
治疗前 9 10.28±6.45 64.23±0.61
治疗后 9 262.12±23.051) 103.11±0.941)

t - 31.565 104.089
P - 0.000 0.000

　　与治疗前比较,1)P<0.05。

表4　治疗前后患者血小板相关抗体水平对比 ng/107,■x±s

组别 例数 PAIgG PAIgM PAIgA
治疗前 9 196.33±45.28 99.11±36.28 31.61±14.16
治疗后 9 31.25±13.201) 18.50±10.021) 9.35±5.881)

t - 10.500 6.425 4.356
P - 0.000 0.000 0.001

　　与治疗前比较,1)P<0.05。

2.5　9例患者治疗后不良反应发生情况对比

9例患者治疗后均未发生低血容量反应、过敏

反应、枸橼酸盐中毒以及出血等不良反应。

3　讨论

TTP属于临床上并不多见的一种致命性血栓

栓塞性微血管病性溶血性疾病,其主要发病机制可

能在于〔7-9〕:机体内的血管性血友病因子裂解酶

ADAMTS13的缺乏或活性下降,从而无法对超大

分子血管性血友病因子进行正常的降解,进一步促

使后者的聚集,引发了血小板的黏附以及聚集,最
后导致微血管内血小板血栓的形成。相关研究报

道显示〔10-12〕,获得性 TTP 患者普遍存在抗 AD-
AMTS13自身抗体或抗CD36自身抗体,有效促进

内皮细胞释放大量的超大分子血管性血友病因子。
而血浆置换术可为患者提供充足的外源性 AD-
AMTS13,从而清除其体内对血管性血友病因子裂

解酶敏感性较低的大量超大分子血管性血友病因

子,继而发挥治疗 TTP的目的〔13-14〕。然而,既往临

床上所采用的传统血浆置换术需较大量的新鲜冻

存血浆,而血浆来源本身便处于极度紧张的状态,
从而导致部分患者难以接受传统血浆置换术治疗。
而随着近年来相关研究的不断深入,越来越多的学

者发现在血浆供应缺乏的状态下,可采用人血白蛋

白代替部分血浆,这为血浆置换术的改良提供了新

的靶点和思路〔15〕。
本文结果显示,2组患者的疗效相比,差异无

统计学意义(P>0.05),这提示了改良血浆置换术

具有较好的可行性及临床疗效,进一步分析其对患

者凝血功能的影响后发现,治疗前后观察组患者

PT、APTT、TT、FB水平对比均不明显,差异均无

统计学意义。这说明了改良血浆置换术应用于

TTP患者治疗中不会严重影响机体凝血功能,有
利于减少临床出血情况的发生。分析原因,笔者认

为可能原因在于:在进行改良血浆置换术治疗的过

程中及时补充葡萄糖酸钙,同时预留1/3左右的血

浆量在血浆置换术结束后回输患者体内,有效避免

了凝血因子的丢失,从而达到预防凝血功能异常的

目的。同时,改良血浆置换术中补充白蛋白不仅能

够正常发挥血浆置换的作用,同时还能补充机体所

需的免疫营养物质,对机体的免疫功能具有重要的

调节作用。此外,治疗后患者 PLT、Hb水平相比

治疗前较高,差异有统计学意义,和宋洋等〔16〕、余
洪艳等〔17〕、李嗣钊等〔18〕研究结果相似,表明了改良

血浆置换术应用于 TTP患者中的效果较佳,有利

于促进患者的血小板计数以及血红蛋白水平恢复。
究其原因,笔者认为改良血浆置换术可迅速清除血

液中的异常致病因子,同时补充了缺乏PAFI以及

保护性IgG,从而有效抑制了血小板的聚集性与内

皮细胞的凋亡,且发挥了调节血管性血友病因子裂

解酶活性的作用,为血小板计数以及血红蛋白水平

的恢 复 创 造 了 有 利 条 件。另 外,治 疗 后 患 者

PAIgG、PAIgM、PAIgA 水平相比治疗前较低,差
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异均有统计学意义。这提示了改良血浆置换术可

显著下调 TTP患者的血小板相关抗体水平,这可

能是改良血浆置换术治疗 TTP的可能机制之一,
值得进行更进一步的研究,也为今后的研究提供了

方向。此外,本文结果显示了9例患者治疗后均未

发生低血容量反应、过敏反应、枸橼酸盐中毒以及

出血等不良反应。另有研究报道显示,传统血浆置

换术易导致患者出现低血容量反应、枸橼酸盐中

毒、过敏反应等一系列不良反应,尤其是枸橼酸盐

中毒是血浆置换术中最为多见的一种不良反应,其
主要发生原因在于〔1,19-20〕:治疗过程中血浆中的枸

橼酸盐和钙离子结合,于阻断钙离子依赖性凝血因

子参与凝血反应而发挥抗凝作用的同时,会导致血

浆中的游离钙迅速降低,进一步引发低血钙反应。
而导致本文结果的主要原因可能与血浆用量的显

著减少有关。
综上所述,改良血浆置换术治疗 TTP的效果

明显,有利于促进 TTP患者的血小板计数、血红蛋

白水平恢复,同时有效下调血小板相关抗体水平,
减少了不良反应的发生,具有较高的临床推广应用

价值。
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