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·病例报告·
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Case analysis and literature review of a patient with pancreatitis and thrombotic
thrombocytopenic purpura
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摘要： 临床上胰腺炎合并血栓性血小板减少性紫癜（TTP）病例较为少见，笔者通过对一例临床病例的回顾及

文献复习，明确这类疾病的诊治要点及相关鉴别性实验室检查。当临床表现为胰腺炎合并血小板重度减少时，应

进行外周血形态学检查，外周血如果出现裂红细胞，且凝血常规检查不能完全排除弥散性血管内凝血（DIC）时，应

及时送检血管性血友病因子裂解酶（ADAMTS13）活性、抑制物测定排查TTP。对于确诊胰腺炎合并获得性TTP者，

除了常规支持治疗外，尽早给予血浆置换、免疫抑制治疗能够显著改善患者结局。
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急性胰腺炎（acute pancreatitis，AP）系由多种

因素引起胰酶的异常激活，引起胰腺组织自身消

化、水肿、出血甚至坏死，以胰腺局部炎症反应为

主要特征的疾病，是临床上常见的急腹症之一［1］。
该病虽多为轻症，但也有少部分会发展为重症，更

严重者常伴有感染性休克乃至多脏器功能障碍，

故及时准确地判定病况十分重要。血栓性血小板

减少性紫癜（thrombotic thrombocytopenic purpura，
TTP）为一种微血管性血栓溶血综合征，常以体内血

小板聚集，外周血中出现大量裂红细胞为主要特

征。发病率约 6/100万人［2］，其临床表现不具特异

性，鉴别比较困难，该病起病急、进展快、病情凶险，

如得不到有效治疗，死亡率高达 90%，因表现为血

小板减少，如盲目输注血小板制剂有可能加重血栓

形成并造成严重后果［3］。目前，国内外以急性胰腺

炎为首发症状的 TTP报道甚少，部分临床医生对此

病缺乏认识，容易错失最佳治疗时机。在此，我们

报告 1例抢救成功的急性胰腺炎导致的 TTP案例，

以增强对该病的诊疗认识。本研究已获得患者知

情同意，且符合赫尔基辛宣言，不会增加患者痛苦。

1 临床资料

患者女，58岁，因 3天前大量进食油脂食物后出

现腹痛、腹胀不适，为上腹部胀痛，伴恶心、呕吐不

适，呕吐物为非咖啡色、非血性内容物，伴低热，至

外院住院就诊，外院诊断为“急性胆源性胰腺炎”，

予以胃肠减压、护胃、抑酸对症治疗，效果不佳，遂

至我院急诊，以“急性胰腺炎”收入我院消化内科。

既往体健。体格检查：体温 36.3 ℃，脉搏 78次/min，
呼吸 20次/min，血压 150/93 mmHg，神志清楚，急性

病容，腹部膨隆，上腹部压痛明显，无反跳痛，麦菲

氏征阳性，肠鸣音 2次/min，其余查体无特殊。急诊

查血常规和生化指标：白细胞（WBC）10.06×109/L，
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中 性 粒 细 胞（NEU#）8.70×109/L，红 细 胞（RBC）
3.27×109/L，血红蛋白（Hb）109 g/L，血小板（PLT）
5.0×109/L，谷 丙 转 氨 酶（alanine aminotransferase，
ALT）162 U/L，谷 草 转 氨 酶（glutamic oxaloacetic
transaminase，AST）107 U/L，总 胆 红 素（total bili⁃
rubin，TBIL）116.4 μmol/L，直接胆红素（directbili⁃
rubin，DBIL）52.2 μmol/L，脂肪酶（lipase，LIP）434.9
U/L，胰淀粉酶（pancreatic amylase，AMY⁃P）349 U/L，
凝血四项基本正常，D⁃二聚体26.86 μg/mL FEU。

入院后完善相关检验检查，超声检查诊断为：

胆囊胆汁淤积；胰腺增厚，边缘毛糙，回声不均，胰

周积液（胰腺炎可能）。实验室主要指标如表 1所
示，其他筛查实验指标如下：血培养阴性，降钙素原

0.45 ng/mL，尿隐血 3+，尿蛋白 2+，结合珠蛋白降低

（<0.06 g/L），游离血红蛋白增高（209.3 mg/L），直接

抗人球蛋白实验结果阴性，血小板自身抗体阴性；

免疫全套阴性。诊断为急性重症胰腺炎合并血栓

性血小板减少性紫癜。

患者入院后主要治疗：①血浆置换 4次；②激素

治疗（地塞米松 5 mg，9 d）；③哌拉西林、比阿培南抗

感染治疗；④输血治疗；⑤禁食水、补液、抑酸、抑

酶、营养支持、器官功能支持及对症治疗。2023年
04月 12日患者病情稳定好转后出院，后在门诊多次

复查，均正常。具体见表2

2 讨论

急性胰腺炎的典型症状为急性发作的持续性

上腹部剧烈疼痛，常向背部放射，伴有腹胀、恶心、

呕吐，且呕吐后疼痛不缓解，严重脱水和老年病人

可出现精神状态改变［4］。患者来我院时持续性腹痛

超过 48 h，脂肪酶高于正常上限值 3倍以上，腹部超

声检查提示胰腺炎，据此可知患者此时已是急性重

症胰腺炎。另一方面，TTP的临床表现以微血管溶

血性贫血、血小板减少和神经精神症状为主的“三

联征”多见，但 35%以上患者没有神经精神症状［2］，
本例患者具备微血管溶血性贫血、血小板减少等

TTP的早期临床表现，也有肾脏的损害（蛋白尿、血

尿），但未发现明显的神经精神症状，不是典型的三

联征，故单凭临床表现很难对TTP做出准确的诊断。

TTP是一种由血管性血友病因子裂解酶即

ADMATS13（a disintegrin and metalloproteinase with a
throm⁃bospondin type 1 motif，member 13，ADAMTS13）
活性重度降低引起的血栓性微血管病，其病理特征

注：血小板罕见，裂红细胞（刺形、盔形、三角形、扭转形）易见

（>3%）
图1 外周血涂片

表1 实验室检测主要指标

检验项目

WBC（×109/L）

Hb（g/L）

PLT（×109/L）

ALT（U/L）

AST（U/L）

TBIL（μmol/L）

DBIL（μmol/L）

LDH（U/L）

肌酐（CR）（μmol/L）

尿素（UN）（μmol/L）

LIP（U/L）

AMY⁃P（U/L）

HsCRP（mg/L）

高敏肌钙蛋白HsTNI（pg/mL）

裂红细胞（%）

DD（μg/mL FEU）

ADAMTS13活性（%）

ADAMTS13抑制物

结果

9.67

99

4.0

139

93

101.1

53.9

1 205

42

5.20

270.6

267

>320

191.4

>3

26.41

8

阳性

参考区间

3.5 ~ 9.5

115 ~ 150

125 ~ 350

≤33

≤32

≤21

≤8

135 ~ 214

45 ~ 84

2.6 ~ 7.5

IU/L

13 ~ 53

<1.0

<15.6

<1

<0.5

65 ~ 135

阴性

注：WBC：白细胞计数；Hb：血红蛋白；PLT：血小板计数；ALT
谷丙转氨酶：；AST谷草转氨酶：；TBIL：总胆红素；DBIL：直
接胆红素；LDH：乳酸脱氢酶；LIP：脂肪酶；AMY⁃P：胰淀粉
酶；HsCRP：超敏C反应蛋白；DD：D⁃二聚体；FEU：将D-二聚
体的量用降解前纤维蛋白原分子的量来表达，用 FEU表达
的D-二聚体的量相当于用DDU表达的 1.7倍，D-二聚体参
考值：0~0.55mg/L FEU；ADAMTS13：一种具有血小板反应蛋
白1型基序的解聚蛋白样金属蛋白酶结构域，成员13
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为微血管内出现富含血小板的血栓，引起血小板减

少及血管病性溶血性贫血［5］。根据病因，TTP分为

遗 传 性 TTP 和 获 得 性 TTP，遗 传 性 TTP 由

ADAMTS13编码基因遗传性突变引起，获得性 TTP
常由针对ADAMTS13的自身抗体引起。获得性TTP
的治疗应予血浆置换联合糖皮质激素及利妥昔

单抗［6］。
TTP患者中发生急性胰腺炎较为常见，但急性

胰腺炎导致的TTP少见报道。本文中，患者3 d前腹

痛因未缓解来我院就诊，此时血小板已明显下降，

不能完全排除TTP导致的急性胰腺炎。但急性胰腺

炎介导的 TTP与急性胰腺炎发生的间隔时间也较

短，其中位数为 3 d。本例患者既往体健、有胆道梗

阻和暴饮暴食的因素前提，且患者 4月 6日测得

ADAMTS13活性 18%，抑制物为阴性，4月 11日测得

ADAMTS13活性 29.3%，抑制物为阴性，此时患者血

小板已经接近正常低值，显示治疗有效。患者经过

治疗缓解胰腺炎的症状阻止其进展，同时血浆置换

清除了部分抑制物抗体，故本病例为急性胰腺炎介

导的TTP可能性较大。

Metlapalli Venkata Sravanthi等［7］认为急性胰腺

炎介导TTP的机制可能是：急性胰腺炎因胰酶的活化

引起全身炎症反应，刺激血浆中的肿瘤坏死因子⁃α
（TNF⁃α）、白介素⁃1（IL⁃1）、白介素⁃6（IL⁃6）和白介素⁃8
（IL⁃8）等细胞因子大量释放，这些促炎细胞因子参

与了内皮损伤，引起血管内皮细胞大量释放 vWF
进入血浆，诱导血小板活化和聚集。当降解多聚

体的 vWF裂解蛋白酶 ADAMTS13的活性下降时，

多聚体不能被有效降解，血小板聚集在末梢动脉和

毛细血管内形成广泛血小板血栓。另一方面，患者

体内的胆道梗阻和微血管血栓，也会造成胰腺供血

不足和循环障碍，参与了急性胰腺炎的进展，这就

更加剧了体内的微循环障碍。陈茗榆等［8］发现炎

症因子可能抑制 ADAMTS13活性：炎症因子 IL⁃6
抑制ADAMTS13在剪切应力下对超大 vWF多聚体

（UL⁃vWF）弦的切割，而炎症因子 IL⁃8和TNF⁃α刺激

UL⁃vWF的释放。有研究表明，IL⁃6和 IL⁃8在胰腺炎

发作 3 d后到达峰值［9-11］，本研究未对细胞因子等炎

表2 实验室相关检查情况

日期

2023/3/21

2023/3/22

2023/3/24

2023/3/25

2023/3/26

2023/3/28

2023/3/30

2023/3/31

2023/4/3

2023/4/6

2023/4/11

2023/4/19

2023/6/9

2023/6/15

WBC
（×109/L）

9.67

9.44

13.46

20.33

30.27

22.31

9.46

6.85

3.83

3.02

2.02

3.32

5.65

4.32

PLT
（×109/L）

4

5

7

4

10

53

97

101

109

97

106

145

147

151

Hb
（g/L）

99

85

62

69

64

58

75

73

80

88

92

106

134

122

ADAMTS13
活性（%）

8

/

/

8

/

/

/

11.5

/

18

29.3

/

/

/

LDH
（U/L）

1 205

/

759

/

/

/

/

479

367

320

/

241

211

219

TBIL
（μmol/L）

101.1

/

54.9

/

/

/

/

42.5

34.9

22.8

/

17.8

17.6

10.7

DBIL
（μmol/L）

53.9

/

26.2

/

/

/

/

23.2

19.1

11.9

/

11.6

10.4

5

LIP
（U/L）

270.6

/

69.8

/

/

/

/

122.7

109.8

121.5

86.3

70

25.1

/

AMY⁃P
（U/L）

267

/

36

/

/

/

/

65

70

84

54

39

/

/

HsCRP
（mg/L）

>320

/

97.2

/

/

/

/

29.5

10.4

/

/

/

/

/

PT
（s）

11.5

10.6

/

/

/

/

/

/

11.5

/

/

/

/

11.3

FIB
（g/L）

4.28

4.45

/

/

/

/

/

/

2

/

/

/

/

2.9

APTT
（s）

30.9

29.5

/

/

/

/

/

/

27.3

/

/

/

/

33.1

TT
（s）

17.7

16.9

/

/

/

/

/

/

16.5

/

/

/

/

15.1

DD
（μg/mL

FEU）

26.41

29.12

/

/

/

/

/

/

18.16

/

/

/

/

1

ADAMTS13
抑制物

阳性

/

/

/

/

/

/

/

/

阴性

阴性

/

/

/

注：WBC：白细胞计数；PLT：血小板计数；Hb：血红蛋白；ADAMTS13：一种具有血小板反应蛋白 1型基序的解聚蛋白样金属蛋

白酶结构域，成员 13酶；LDH：乳酸脱氢酶；TBIL：总胆红素；DBIL：直接胆红素；LIP：脂肪酶；AMY⁃P：胰淀粉酶；HsCRP：超敏C
反应蛋白；PT：凝血酶原时间；FIB：纤维蛋白原；APTT：活化部分凝血活酶时间；TT：凝血酶时间；DD：D二聚体；FEU：将D-二
聚体的量用降解前纤维蛋白原分子的量来表达，用 FEU表达的D-二聚体的量相当于用DDU表达的 1.7倍，D-二聚体参考

值：0~0.55 mg/L FEU
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症因子进行监测，这是本研究的不足之处。此外，

Mcdonald V等［12］报道胰腺酶也可能导致ADAMTS13
的降解，导致聚合体降解减少并进入血浆引发血小

板活化聚集和血栓的形成。

急性胰腺炎介导的 TTP，通常在确诊急性胰腺

炎后 1~13 d内（中位时间为 3 d）发生典型的 TTP症
状［7］，本例患者在胰腺炎发病 3 d 后确诊 TTP，
ADAMTS13活性低至8%，其缺乏与胰腺炎进展可能

是相辅相成、相互作用的。一方面胰腺炎的发生造

成血管内皮损伤、导致ADAMTS13的消耗，形成微

血栓，同时ADAMTS13缺乏所致的微血栓形成又可

导致胰腺供血不足、使胰腺炎病情加重。

急性胰腺炎导致的TTP除了具备胰腺炎的典型

症状外，还会出现微血管病性溶血性贫血、低血小

板、精神神经症状（烦躁、嗜睡），肾脏损害（血尿）等

症状，实验室检查中还会发现血红蛋白和血小板进

行性降低，外周血出现裂红细胞等。有文献报道，8
例胰腺炎导致的 TTP 病人中有 7 例预后都较

好［7-8，10-11，13-16］：4例使用血浆置换加激素治疗，2例用

了血浆置换治疗，这 6例均在 2至 3周内好转出院，

另外 1例血浆置换加激素治疗无效，换用利妥昔单

抗后好转，住院时长达 6~7周，最终发现是难治性

TTP；只有 1例在入院 14 d时因消化道大出血而死

亡。本例患者在得到及时诊断后，经血浆置换和激

素治疗后好转出院。

需注意的是，急性胰腺炎发展到重症，并伴有多

器官功能障碍甚至弥散性血管内凝血（disseminated
intravascular coagulation，DIC）时也会出现血小板大

幅降低，外周血发现裂红细胞等，这就需要对两者

进行鉴别，本例患者尽管DIC评分勉强满足 ISTH或

CDSS评分标准，但凝血四项基本正常，患者也缺乏

出血表现，而微血栓表现可归因于TTP和胆道梗阻，

因此DIC可能性相对较小。

当临床上高度怀疑TTP时接诊医生应及时寻找

病因，在将其归因于急性胰腺炎之前，必须进行广

泛的病因学评估，排除自身免疫性疾病、感染、艾滋

病、药物等因素。此外，值得一提的是，本例患者确

诊 TTP后，临床医生在发病早期对其紧急进行了大

量血浆置换和适时的激素治疗以尽快纠正微小血

管血栓形成趋势，减少了对全身重要器官的损伤，

直到患者血小板正常化连续 2 d，包括 LDH等实验

室参数的正常化。

3 结论

急性胰腺炎和 TTP都是临床急症，它们的快速

诊断和治疗都非常重要，必须时刻保持警惕。当临

床医生怀疑为 TTP时，应及时送检ADAMTS13活性

和抑制物，以排除TTP，避免误诊漏诊。同时作为检

验人员，当我们在临床遇到血小板极度减低，外周

血中也发现了裂红细胞时，更需要与临床医生做好

密切沟通和联系，协助医生作出快速准确的诊断，

让病人获得及时且适当的治疗。
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