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要"目的
!

分析遗传性血小板功能障碍临床特点!为遗传性血小板功能障碍的诊断%治疗%预后判断提供参考依据$方法

!

回顾性分析
+,

例遗传性血小板功能障碍患儿的临床资料!分析患儿的一般情况%首次出血诱因%出血表现%实验室检查等$以

儿童贫血标准判断贫血程度!分析血块退缩试验与出血部位%贫血程度的相关性$按照国际血栓与止血协会"

%$8&

#

#"/"

年推荐

的出血评分工具"以
"

#

#

分为正常!

'

*

分为异常出血#分析异常出血与患儿性别%贫血发病年龄%出血诱因及血块退缩试验关

系$结果
!

遗传性血小板功能障碍疾病以男性较多!并多于
*

岁前发病'出血以自发性皮肤紫癜常见$贫血严重程度及出血部位

数量与血块退缩试验结果是否异常均无关"

!

$

"1"0

#$单因素
S9

@

:>?:C

回归分析提示贫血程度与患儿
%$8&

出血评分工具出血

评分显著相关$随访
/*

例患儿中
/

例因肺出血死亡!

/#

例患儿日常生活质量良好$结论
!

血小板功能障碍疾病患儿以男性较

多%多有阳性家族史'贫血程度与出血评分独立相关'随年龄增长出血倾向有减轻的趋势!但仍有重要脏器出血致死的风险$

关键词"遗传性血小板功能障碍'

!

出血评分'

!

生活质量'

!

儿童

!"#

!

$%&'()(

"

*

&+,,-&$)./0(122&/%$.&%(&%%2

文献标志码"

5

文章编号"

/+4#67!00

"

#"/4

#

"76/#/06"*

34567+-+687=5,58=64;:+-45=+?5>

F

78?575?:@-6?+;->+,;=>5=,+-+,68,5,

"

1#.&0

@

50

3

/

#

2(67M&0

B

?8

#

#

1#$1%

/

#

*/6E%0

*

#

*7698I%5

/

#

+()$95A%

/

#

*7/$4%50>%0

/

#

97"%&

/

#

+79?0

3

F,80

#

#

47(?0

3

P,&0

!

%

$

/N:&

;

5<=>&0=?

@

(&>5=?A?

3B

#

',%A-<&0QC(?C

;

%=5A?

@

',?0

3H

%0

3

E&-%F5A70%G&<C%=

B

#

',?0

3H

%0

3

!"""/!

#

',%05

&

#N:&

;

5<=>&0=?

@

!&-%5=<%FC

#

!&?

;

A&QC(?C

;

%=5A?

@

98J&%:%C=<%F=

#

',?0

3H

%0

3

!"//#"

#

',%05

&

*N:&

;

5<=>&0=?

@

!&-%5=<%FC

#

4%0

H

%5?(?C

;

%=5A?

@

D,%<-E%A%=5<

B

E&-%F5A70%G&<C%=

B

#

',?0

3H

%0

3

!"""*4

#

',%05

&

!N:&

;

5<=>&0=?

@

/0&C=,&C%?A?

3B

#

',%A-<&0QC(?C

;

%=5A?

@

',?0

3H

%0

3

E&-%F5A70%G&<C%=

B

#

',?0

3H

%0

3

!"""/!

#

',%05

%

HB,?=86?

!

"B

*

56?+<5

!

89A;AD

I

K=?B=CD:;:CADCBAFAC?=F:>?:C>9E:;B=F:?=G

N

DA?=D=?EH;C?:9;G:>9FG=F>

$

%VP)

%

A;G?F

I

?9

N

F9<:G=

>9L=H>=EHD

N

F=G:C?:<=:;E9FLA?:9;E9F?B=G:A

@

;9>:>

#

?F=A?L=;?A;G

N

F9

@

;9>:>9E%VP)1I5?4;>,

!

8B=CD:;:CADGA?A9E+,CA>=>G:A

@

6

;9>=GA>%VP)M=F=F=?F9>

N

=C?:<=D

I

C9DD=C?=G1T=;=FAD>:?HA?:9;>

#

F=A>9;9EE:F>?JD==G:;

@

#

BA=L9FFBA

@

:CLA;:E=>?A?:9;>A;GDAJ9FA?96

F

I

=_AL:;A?:9;M=F=A;AD

I

K=G1%;AGG:?:9;

#

ACC9FG:;

@

?9?B=A;=L:ACF:?=F:A9ECB:DGF=;

#

?B=C9FF=DA?:9;9ECD9?F=?FAC?:9;?=>?

#

JD==G:;

@

N

9:;?A;GG=

@

F==9EA;=L:AM=F=AD>9A;AD

I

K=G1J5,@7?,

!

[E?B==;F9DD=GCA>=>

#

LAD=>ACC9H;?=GL9F=?BA;E=LAD=>A;GLA;:E=>?A?:9;

9E?=;=L=F

@

=GJ=E9F=?BF==

I

=AF>9DG1$

N

9;?A;=9H>>R:;

N

HF

N

HFAMA>?B=L9>?C9LL9;CD:;:CAD>

I

L

N

?9L18B=;9>=<=F:?

I

9EA;=L:A

A;G?B=;HLJ=F9EJD==G:;

@

>:?=>M=F=;9?C9FF=DA?=GM:?B?B=F=>HD?9ECD9?F=?FAC?:9;?=>?

$

!

$

"1"0

%

1%;?B=H;:<AF:A?=S9

@

:>?:CF=6

@

F=>>:9;A;AD

I

>:>

#

>:

@

;:E:CA;?C9FF=DA?:9;J=?M==;?B=G=

@

F==9EA;=L:AA;G%$8&>C9F=MA>E9H;G1[;=

N

A?:=;?G:=GEF9L

N

HDL9;AF

I

B=L9FFBA

@

=

#

A;G/#

N

A?:=;?>M=F=AD:<=M:?B

@

99GGA:D

I

D:E=>?A?H>:;?B=/*E9DD9M=G6H

N

CA>=>1K;-67@,+;-

!

%VP)CB:DGF=;AF=L9>?

LAD=>

#

MB9AF=

N

F9JAJD

I

BA<=

N

9>:?:<=EAL:D

I

B:>?9F

I

9E%VP)18B=G=

@

F==9EA;=L:A:>:;G=

N

=;G=;?D

I

A>>9C:A?=GM:?B%$8&>C9F=1

8B=?=;G=;C

I

9EJD==G:;

@

G=CD:;=>M:?BA

@

=

#

JH??B=F:>R9ED:E=6?BF=A?=;JD==G:;

@

EF9L<:?AD9F

@

A;>>B9HDGJ=AGGF=>>=G1

L5

A

G;=>,

!

:;B=F:?=G

N

DA?=D=?EH;C?:9;G:>9FG=F>

&

!

JD==G:;

@

=<ADHA?:9;

&

!

GA:D

I

D:E=

O

HAD:?

I

&

!

CB:DGF=;

!!

血小板功能障碍性疾病$

%VP)

%是一组因血小板黏附-聚

集-释放-促凝功能及花生四烯酸代谢缺陷而致的出血性疾病#

分为遗传性及继发性两类'继发性
%VP)

大多继发于其他血

液病和非血液病使用某些药物所致#并影响到血小板功能的各

个方面'小儿
%VP)

以遗传性为主#其中最常见的表现是血小

板无力症(

/

)

'

%VP)

虽然在临床上罕见#国际血栓与止血协会

根据
%VP)

诊断方法-全球调查结果及专家意见也提出了

%VP)

诊断指南(

#

)

#但由于临床医生对该病了解较少#且
%VP)

在诊断方法上有很大的差异性#极易出现漏诊或误诊#影响患

儿的治疗及增加医疗费用'本研究通过分析遗传性
%VP)

住

院患儿的病历资料及进行随访调查#总结
%VP)

临床特征和实

验室资料#了解
%VP)

的患儿日常生活质量#旨在增加临床医

生对该病的认识#并为
%VP)

规范化诊断-治疗及提高生活质

量提供参考依据'现报道如下'

$

!

资料与方法

$1$

!

一般资料
!

回顾性分析
/77+

年
!

月至
#"/+

年
0

月本院

临床诊断为
%VP)

的患儿临床资料'纳入标准!首次就诊时患

儿有出血倾向#包括自发性皮肤黏膜出血-无法解释的鼻衄-牙

龈出血-拔牙或外伤或手术后出血不止&且实验室检查血小板

计数-血浆凝血酶原时间$

V8

%-活化部分凝血活酶时间

$

5V88

%-纤维蛋白原均正常#但
5)V

诱导的血小板聚集功能

降低'排除标准!凝血功能异常-血小板计数减少及纤维蛋白

原降低&血友病或摄入抗血小板药物&骨髓增生异常综合征&急

性白血病&

e5$

综合征等继发性血小板功能障碍'

$1/

!

方法
!

分析患儿的一般情况-首次出血诱因-出血表现-

实验室检查等'以儿童贫血标准判断贫血程度#分析血块退缩

试验与出血部位-贫血程度的相关性'按照国际血栓止血协会

$

%$8&

%

#"/"

年推荐的出血评分工具$以
"

#

#

分为正常#

'

*

,

0/#/

,

检验医学与临床
#"/4

年
0

月第
/!

卷第
7

期
!

SAJ'=G.D:;

!

'A

I

#"/4

!

U9D1/!

!

W917

"

基金项目!重庆市卫生局中医药科研项目$

ca#"/*#/!+

%'

!!

作者简介!李文芳#女#医师#主要从事儿童血液病方面的研究'

!

%

!

通信作者#
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分为异常出血%

(

*

)分析异常出血与患儿性别-贫血发病年龄-出

血诱因及血块退缩试验关系'对其中部分患儿完成了出血性

疾病日常生活量化评价表$北京儿童医院版%'

$1'

!

统计学处理
!

采用
$V$$/7

统计软件对数据进行统计学

处理#计数资料的组间比较采用
!

# 检验&采用多因素
S9

@

:>?:C

回归分析异常出血的影响因素#以
!

#

"1"0

为差异有统计学

意义'

/

!

结
!!

果

/1$

!

一般情况
!

本研究中临床诊断的
%VP)

患儿共
+,

例#其

中男
*4

例#女
*/

例'

+,

例
%VP)

患儿发病年龄为
/B

至
/!

岁#平均
/4

月'

!4

例$

+71/2

%患儿发病时年龄为
*

岁以下#

其中有
#

例生后即诊断'

+,

例
%VP)

患儿中
/

例父母系二代

表亲婚配'

/#

例患儿有反复黏膜出血-月经过多-鼻衄等家族

史#其中
#

例家族史中有被诊断为血小板无力症亲属#

#

例死

于出血性疾病'

/#

例患儿的父亲或母亲行血小板聚集功能检

查#

,

例$

++142

%患儿父亲或母亲血小板聚集功能降低'

/1/

!

首次出血诱因
!

+,

例遗传性
%VP)

患儿中
!!

例

$

+!142

%首次发生出血时无明显诱因#

7

例$

/*1#2

%有合并上

呼吸道感染#

4

例$

/"1*2

%外伤后出血&其他
,

例$

//1,2

%患

者首次出血诱因为碰撞-搔抓及手术等'

/1'

!

出血表现
!

+,

例患者中
!!

例$

+!142

%表现为皮肤紫

癜'鼻衄
*,

例$

00172

%-消化道出血
//

例$

/+1#2

%-牙龈出

血
//

例$

/+1#2

%-创伤后出血难止
/"

例$

/!142

%#无咯血及

颅内出血者'其中
!

例青春期患儿表现为月经过多'

/11

!

血块退缩试验与贫血程度分析
!

+,

例中有
#,

例进行了

血块退缩试验检查#其中
##

例$

4,1+2

%血块退缩试验异常'

将
#,

例患儿根据初诊时出血部位多少#分为出血部位
#

个或

以上及
/

个及以下#共两组'两组之间血块退缩试验异常率差

异无统计学意义$

!f"1"7+

%#见表
/

'

+,

例
%VP)

患儿中#无

贫血
#*

例$

**1,2

%-轻度贫血
/!

例$

#"1+2

%-中度贫血
/4

例

$

#02

%-重度贫血
/!

例$

#"1+2

%#无极重度贫血者'血块退缩

试验异常与正常组比较#贫血严重程度差异无统计学意义

$

!f"1*"#

%#见表
#

'

表
/

!!

#,

例
%VP)

患儿血块退缩试验分析%

0

#

2

$&

组别
0

血块退缩试验

完全收缩 收缩良好 部分收缩 不收缩

出血部位
#

个或以上
/4 "

$

"1"

%

*

$

/41+

%

4

$

!/1#

%

4

$

!/1#

%

出血部位
/

个或以下
// #

$

/,1#

%

/

$

71/

%

4

$

+*1+

%

/

$

71/

%

表
#

!!

血块退缩试验正常组与异常组之间贫血

!!!

严重程度比较%

0

#

2

$&

组别
0

贫血严重程度

正常 轻度 中度 重度

血块退缩正常组
+ *

$

0"1"

%

/

$

/+14

%

#

$

**1*

%

"

$

"1"

%

血块退缩异常组
## +

$

#41*

%

+

$

#41*

%

*

$

/*1+

%

4

$

*/1,

%

/12

!

出血严重程度评估
!

患儿初诊时#按照
%$8&

出血评分

标准#将大于或等于
*

分判定为异常出血'

+!

例患儿中
!*

例

$

+*1#2

%为异常出血'对全部
+,

例患儿发生异常出血进行单

因素分析#发病年龄及是否贫血与出血评分相关$

!

#

"1"0

%&

多因素
S9

@

:>?:C

回归分析发现贫血与出血评分相关$

*

f

*1+/4

#

6Mf*41#"7

#

!

#

"1"0

%#而性别-年龄-有无出血诱因及

血块退缩试验是否异常对出血评分均无影响#见表
*

'

/1)

!

治疗情况
!

%VP)

治疗
+,

例
%VP)

患儿通过局部止血-

输血支持及对症处理后可以达到防止出血的目的'

*/

例中

度-重度贫血患儿中#有
#0

例输注红细胞悬液纠正贫血'其中

有
,

例贫血纠正困难者同时输注机采血小板止血治疗'

!

例

表现月经过多者有
*

例加用雌激素治疗出血停止'

表
*

!!

%VP)

患儿异常出血发生的单因素
S9

@

:>?:C

分析

相关因素
异常出血

有 无
6M !

性别

!

男
## /0 *1"** "1*"!

!

女
#/ /"

发病年龄

!&

*

岁
#7 /+ +1+#" "1/7,

!$

*

岁
/! !

出血诱因

!

无
#+ /, "1#!7 "1*!,

!

有
/4 4

贫血

!

无
4 /+ *41#"7 "1"/#

!

有
*+ 7

血块退缩试验

!

正常
* * "1*0, "10/+

!

异常
/! ,

/1.

!

日常生活评价
!

对其中
/*

例患儿以电话回访形式完成

了出血性疾病日常生活评价$北京儿童医院版%'

/#

例患儿生

活质量良好#且随着年龄的增长患儿出血表现较前减轻#表现

在出血量及出血次数减少&

0

例随访时
,

岁及以上患儿未再有

出血#但有
/

例因肺出血致失血性休克死亡'

'

!

讨
!!

论

!!

%VP)

具有高度异质性#在发病机制和分子水平上的特点

也都存在很大差异'大多数类型的
%VP)

诊断困难#并且仍有

几种类型缺乏标准化诊断方法(

!64

)

#目前缺乏统一的分类标准#

实验室诊断方法参差不齐#尚无国际普遍接受的诊断指南#使

得
%VP)

成为临床医生诊断最困难的疾病之一#但准确诊断

%VP)

不仅对个体患者临床治疗管理很重要#而且可以评估其

出血风险及远期预后(

0

)

'

本组资料中临床诊断的
%PV)

患儿中男患儿略高于女患

儿#与国内报道的儿童
%PV)

患儿男女比例
/1#0k/

一致(

,

)

'

出血发生平均年龄
/4

月#且
#

例生后即有出血表现而诊断#符

合遗传性疾病自幼起病的特点'

因儿童
%PV)

多为遗传性疾病#若为近亲婚配者其子女患

病率显著增加'国外报道
%VP)

常表现为常染色体隐性#纯合

子才发病#在近亲婚配或
%VP)

患病率高的一些群体中更为常

见#少数临床表现较轻的
%VP)

多为常染色体显性遗传模

式(

7

)

'国内报道儿童
%PV)

中
0"2

有阳性家族史(

,

)

'本资料

中有
/#

例患儿有明确的出血性疾病阳性家族史#且对患儿父"

母血小板功能检查示阳性率达
++142

#与国内的报道一致#提

示家族史也是诊断该病的重要线索#而且对于此类患儿需进行

规范遗传指导'本组资料中大部分患儿系无明显诱因出血#符

合
%$8&

"

$$.

制定的
%VP)

诊断草案中自发性出血特点(

#

)

'

.9DD=F

等(

/"

)总结
/44

例血小板无力症的出血发生率#皮肤

紫癜$

,+2

%-鼻衄$

4*2

%-牙龈出血$

002

%较多见#胃肠道出血

$

/#2

%-关节出血$

*2

%-颅内出血$

#2

%-内脏出血$

/2

%等少

见#且女性成年患者月经过多的发生率为
7,2

'本组资料临

床表现也以皮肤紫癜及鼻衄为主#重要脏器出血较少见#有
!

例青春期患儿均有月经过多#提示对于青春期女性患者应密切

关注出血倾向'

对于
%VP)

#有报道血块退缩异常比例为
,!1+2

(

//

)

#本组

资料血块退缩试验异常比例为
4,1+2

与此报道相近'临床出

,

+/#/

,
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血部位的多少与血块退缩异常率无明显关系#血块退缩正常与

否其贫血严重程度无明显差异提示血块退缩试验不能预示出

血严重程度'有报道
%VP)

中#无贫血和轻度贫血者占

+"1"2

#中-重度贫血者占
!"1"2

(

/#

)

#本组资料中无贫血和轻

度贫血者占
0!1!2

#中度-重度贫血为
!01+2

#无极重度贫血

者'表明
%VP)

的出血导致贫血程度常常较轻#严重出血导致

极重度贫血者少见'

%VP)

患儿使用出血评分工具可以有效地

评估患儿出血严重程度及选择进一步的检查项目(

/*6/!

)

'本研

究中异常出血患儿占
+*1#2

'贫血与出血评分独立相关#而

性别-年龄-有无出血诱因-血块收缩试验是否异常对出血评分

均无影响#所以出血评分可以反应
%VP)

出血严重程度#应广

泛应用于临床实践'

%VP)

目前没有现行有效的治疗指南#现多采用以输血小

板为主的综合治疗措施(

/0

)

'一般治疗包括避免使用抗血小板

药物如阿司匹林等&局部出血时压迫止血&适当的口腔保健对

于预防牙龈出血非常有效&手术或拔牙前可给予血小板预防性

输注'也有采用干细胞移植成功治疗本病的报道(

/+

)

'本组
+,

例
%VP)

患儿通过局部止血-输血支持及对症处理后达到防止

出血的目的'对月经过多患者应根据出血时间-贫血程度和体

质状态选用雌孕激素止血#本组
!

例表现月经过多者
*

例加用

雌激素治疗后疗效较好'有报道显示
%VP)

患儿的出血症状

有随年龄增长而减轻的趋势#但严重的血小板无力症也可能发

生危及生命的出血(

/4

)

'本资料中对
/*

例患儿随访中有
/

例

患儿因肺出血致失血性休克死亡#其他患儿生活质量良好#且

随着年龄的增长患儿出血表现较前减轻#表现在出血量及出血

次数的减少#且有
0

例患者
,

岁后未再出血#因此#

%VP)

患儿

总体预后较好#但仍应警惕重要脏器出血致死的风险'

综上所述#

%VP)

多自幼起病#并以皮肤紫癜最常见#疑似

诊断时应注意询问家族史'血块退缩试验不能评估患儿出血

严重程度'而
%$8&

出血评分能有效评估患儿出血严重程度'

%VP)

患儿随年龄增长出血倾向有减轻的趋势#但仍有重要脏

器出血致死的风险'
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