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  小动脉闭塞性脑梗死多表现为腔隙性脑梗死[1],
常需抗栓治疗预防再卒中。乙二胺四乙酸(EDTA)依
赖性 假 性 血 小 板 减 少 (EDTA-dependent

 

pseudo-
thrombocytopenia,EDTA-PTCP)是抗凝剂乙二胺四

乙酸盐诱导血小板自身抗体识别血小板抗原而引起

的血小板体外聚集导致血小板计数偏低的现象。ED-
TA-PTCP临床发生率为0.07%~0.21%,住院患者

的发生率稍高,为0.1%~2.0%[2]。脑梗死合并ED-
TA-PTCP临床非常罕见,容易因血小板计数偏低而

延误抗栓治疗,现报道1例小动脉闭塞性脑梗死合并

EDTA-PTCP病例,复习文献分析其临床特征、诊断

及治疗,并简述EDTA-PTCP的发生机制,以提高神

经科医生对脑梗死伴EDTA-PTCP的认识,避免漏诊

或误诊,延误基础疾病的治疗。
1 临床资料

  患者男,49岁,工人,因“反复头昏3个月,左侧下

肢无力、吐词不清1个月”于2018年9月30日入院。
入院前3个月,患者无明显诱因反复出现头昏,症状

持续约半小时可缓解,症状与体位无明显关联。于当

地三级甲等医院门诊就诊,反复多次测血压均较高,
最高血压160/105

 

mm
 

Hg,诊断高血压病,予口服硝

苯地平控释片30
 

mg/d控制血压,自觉头昏较前减

轻,后自行停用降压药物。入院前1个月,患者于休

息时突发左侧下肢无力伴吐词不清,约数分钟上述症

状消失,之后未再发作。患者为进一步诊治入住川北

医学院附属医院神经内科。
体格检查:血压158/92

 

mm
 

Hg,心肺腹查体未见

异常。神经系统查体:神志清楚,吐词清晰,左侧鼻唇

沟较浅,左侧口角稍低垂,伸舌偏左,四肢肌力5级,
肌张力正常,双侧病理征(-)。美国国立卫生研究院

卒中量表(NIHSS)评分1分。头颅CT未见明显出

血。入院诊断:(1)小动脉闭塞性脑梗死;(2)高血压2
级(很高危组)。予以氯吡格雷75

 

mg/d抗血小板聚

集治疗及硝苯地平控释片30
 

mg/d控制血压。
入院后次日血液学检验:血常规血小板计数28×

109/L,同型半胱氨酸22.1
 

μmol/L,肝功能、肾功能、
凝血功能、输血免疫、结缔组织抗体未见明显异常。
头颅磁共振成像+磁共振血管造影(MRA)显示:双
侧额颞顶枕叶脑白质散在缺血灶及腔隙性脑梗死;右
侧大脑后动脉起始段纤细。入院第3天复查血常规

提示血小板计数18×109/L,遂暂停使用氯吡格雷抗

血小板治疗。完善骨髓穿刺涂片(图1):可见有核细

胞增生活跃,血小板成堆、成片状分布。患者血小板

计数减少考虑EDTA-PTCP可能,遂分别用EDTA-
K2、枸橼酸钠抗凝管收集患者静脉血,行仪器及人工

涂片手工计数。EDTA-K2 抗凝管静脉血仪器血小板

计数18×109/L,涂片可见成堆血小板聚集(图2A);
而枸橼酸钠抗凝管静脉血仪器血小板计数282×
109/L,涂片无血小板聚集(图2B)。继续予以氯吡格

雷抗血小板聚集治疗,控制血压、降同型半胱氨酸及

对症等治疗,后好转出院。出院诊断:(1)小动脉闭塞

性脑梗死合并EDTA-PTCP;(2)原发性高血压2级

(很高危组);(3)高同型半胱氨酸血症。

图1  骨髓涂片(瑞氏染色,×100)
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  A:EDTA-K2 为抗凝剂的血细胞涂片,B:枸橼酸钠为抗凝剂的血

细胞涂片。

图2  血液涂片(瑞氏染色,×100)

2 讨  论

  EDTA-PTCP是由于抗凝剂乙二胺四乙酸盐诱

导血小板发生体外异常聚集,聚集的血小板直径大于

20
 

fL而不被计数,导致血小板报告值低于实际值[3]。

EDTA-PTCP通常被认为是一种良性体外现象,本身

不需要特殊处理[4]。而脑梗死患者可能需采用溶栓、
抗凝降纤、抗血小板聚集等治疗,用药前完善血常规

检验评估凝血功能十分必要[5]。脑梗死合并EDTA-
PTCP时,神经科医生易误诊为真性血小板减少,不用

或中断抗血小板聚集治疗,可能错过溶栓时间窗,延
误脑梗死的治疗。

本例患者因小动脉闭塞性脑梗死入院,入院次日

及第3天复查血小板计数均小于或等于50×109/L,
为避免出血风险[6],暂停使用抗血小板聚集药物。积

极完善骨髓穿刺涂片检查,骨髓涂片可见巨核细胞增

生活跃,可见血小板成片、成簇分布,考虑 EDTA-
PTCP可能。分别以EDTA-K2、枸橼酸钠作为抗凝

剂收集血液标本,EDTA-K2 抗凝管血液标本涂片可

见血小板聚集,而枸橼酸钠抗凝管血液标本涂片无血

小板聚集,人工计数均提示患者血小板计数在正常范

围,故重启抗血小板聚集治疗预防再卒中。有研究报

道,EDTA-PTCP患者合并血栓高危风险时,予以输

注血小板、丙种球蛋白、糖皮质激素等治疗,致使血小

板增多,血液黏稠,可能在治疗过程中再卒中[7],增加

脑梗死的致残率和病死率。本例患者虽未影响预后,
但诊治过程中增加了骨髓穿刺、血细胞检测等检查项

目,短时间中断抗血小板聚集药物治疗,增加了再卒

中的风险,并给患者及家属带来一定程度的经济和心

理负担。

EDTA-PTCP与EDTA依赖的抗血小板自身抗

体形成有关,EDTA螯合钙离子(Ca2+),导致血小板

膜糖蛋白Ⅱb/Ⅲa(GPⅡb/Ⅲa)抗原决定簇构象发生

改变,刺激活化抗原(如CD62p、CD63和凝血酶素等)
的表达,在体外触发酪氨酸激酶活化、血小板凝集和

聚集[8]。急性缺血性脑血管病的发生、发展过程中,
血小板活化、黏附、聚集扮演重要的角色,血小板活化

后表面膜蛋白GPⅡb/Ⅲa、CD62p表达水平升高[9],
可能促进血小板的聚集。而脑梗死与EDTA-PTCP
的相关性目前并不清楚,有待进一步探索。

综上所述,神经科医师及检验科医师均应提高对

脑梗死合并EDTA-PTCP的认识。发现脑梗死患者

血细胞检查报告血小板明显减少,而患者没有出血倾

向时,需考虑EDTA-PTCP可能。可使用枸橼酸钠、
硫酸镁、肝素等其他抗凝剂复查,或行外周血涂片人

工血 小 板 计 数,以 及 采 用 先 进 的 流 式 细 胞 学 检

测[10-11],进一步明确EDTA-PTCP诊断,从而指导脑

梗死患者溶栓、抗凝、抗血小板聚集治疗。
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  骨原发B淋巴母细胞淋巴瘤为临床上极为罕见

的恶性肿瘤,症状表现不突出,容易与其他原发于骨

的肿瘤混淆,诊疗过程中常被误诊。作者回顾了2020
年3月收治的1例骨原发B淋巴母细胞淋巴瘤患者

的临床资料,并结合文献复习,讨论该病的临床表现、
病理学特点、鉴别诊断及治疗方法。
1 临床资料

  患者,男,45岁,福建莆田人。2019年12月起出

现反复牙痛,发作时疼痛无法入睡,偶有左下肢疼痛,
无发热,无牙龈出血,无恶心呕吐,无胸闷、胸痛,无呼

吸困难等不适。先后于当地医院眼耳鼻喉科、疼痛

科、口腔科就诊,均无明确诊断,口服盐酸曲马多缓释

片、普瑞 巴 林、硫 辛 酸 等 药 物 无 明 显 好 转 遂 停 用。
2020年3月16日至本院神经内科门诊,考虑三叉神

经痛,查头颅磁共振成像(MRI)显示:颅骨多发占位,
多发骨髓瘤首先考虑,转移瘤不完全排除,见图1A。
为进一步诊治,遂以“多发性骨髓瘤可能”收入本院血

液科。查血常规、肝肾功能、电解质、心肌酶谱、血清

自身抗体、肝炎全套、肿瘤标志物、血尿免疫固定电泳

未见异常。先后两次查骨髓象、流式细胞学、骨髓活

检病理未见异常,染色体检查未见异常。骨髓P53基

因突变阴性,RB1基因突变阴性,CKS1B基因突变阴

性。脑脊液常规检查及流式细胞学未见异常。正电

子发射计算机断层显像(PET/CT)显示:全身多处骨

骼(颅骨、双侧肱骨、上颌骨、下颌骨、胸骨、左侧第7
肋骨、第5腰椎左侧附件、骨盆、双侧股骨)局部18 氟-
脱氧葡萄糖(18F-FDG)摄取增高,考虑恶性可能,原发

或转移均有可能,结合临床综合诊断;骨骼之外的组

织器官未见18F-FDG摄取增高。胃镜显示:浅表性胃

炎(胃底为主)伴糜烂。肠镜显示:所见结肠未见异

常。盆腔 MRI(图1B)显示:两侧股骨、髂骨多发小斑

片及小结节状异常信号灶,考虑多发骨髓瘤或转移瘤

可能。右侧大腿 MRI(图1C)显示:右侧股骨多发骨

质破坏伴强化,结合病史考虑转移瘤可能,建议结合

临床并随访。2020年4月1日在基础麻醉下行(顶
部)颅骨病变活检切除术,术后病理(图2)显示:颅骨

B淋巴母细胞性淋巴瘤/白血病,建议检查血及骨髓

以区分淋巴瘤或白血病浸润。免疫组织化学显示:
CD20(-/+)(散在细胞阳性),CD79a(+),PAX5
(+),cyclin

 

D1(-),CD3(-),CD4(-),CD5(-),
CD10(+),CD43(+),CD99(-/+),CD1a(-),TdT
(+),MPO(-),MYC(+)(60%~70%),Ki-67(+)
(80%~90%)。明确诊断为骨原发B淋巴母细胞淋

巴瘤。予以 Hyper-CVAD方案化疗后,患者好转出

院。下一步拟待患者化疗完全缓解后,行异基因造血

干细胞移植。
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