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　　【摘要】　血小板减少是先天性心脏病经导管封堵术后的常见并发症。在３种常见

的先天性心脏病中，房间隔缺损和动脉导管未闭患者术后血小板减少的发生率显著高于

室间隔缺损患者。女性、植入较大的封堵器、术后残余分流以及肺动脉压增高则是血小

板减少的主要危险因素。其发生机制可能与封堵器结构、应用阿司匹林等相关。该文就

先天性心脏病经导管封堵术后血小板数量和功能变化的特点及处理策略作一综述。
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　　经导管封堵术因其创伤小、并发症少等优点，

已经成为大多数先天性心脏病（ＣＨＤ）的首选治疗

方法。血小板减少作为封堵术后的并发症之一发

生率超过３０％
［１］，其危险性也随病情严重程度而递

增，及时准确地诊断和干预对改善预后十分重要。

然而至今鲜有研究对ＣＨＤ封堵术后的血小板减少

进行详细地随访观察，其发病机制仍不明确。本文

就ＣＨＤ封堵术后血小板减少症的发生、发病机制

和处理策略作一综述。

１　发生率

目前国内外仅有个别中心随访观察了ＣＨＤ经

导管封堵术后血小板减少的发生特点。几项研究

发现：２９９例接受介入治疗的ＣＨＤ患者中，有１００

例血小板计数轻度减少（１０１～１５０×１０
９／Ｌ），２５例

中度减少（５０～１００×１０
９／Ｌ）和１０例重度减少（＜５０

×１０９／Ｌ）
［２］；３３６例患者中有２３８例血小板计数较

基线下降１０％～４９％，２１例下降≥５０％
［３］；在１４９

例患者中３４．２％术后血小板计数较基线值下降超

过３０％
［１］。由此可见，血小板减少是ＣＨＤ封堵术

后比较常见的并发症。

在３ 种常见类型的 ＣＨＤ 中，房间隔缺损

（ＡＳＤ）、动脉导管未闭（ＰＤＡ）和室间隔缺损（ＶＳＤ）

患者术后血小板减少的发生率分别为７６．５％、

１９．６％和２％
［３］。就重度血小板减少而言，ＡＳＤ、

ＰＤＡ、ＶＳＤ分别有４７．６％、５２．４％和０％患者的血

小板计数较基线下降≥５０％
［３］。Ｌｉ等

［２］的研究也

证实，ＡＳＤ血小板减少的总发生率最高（５６．８％），

ＰＤＡ患者中、重度血小板减少的发生率最高（９．

５％）。不同类型 ＣＨＤ血小板减少的发生率也不

同，ＡＳＤ和ＰＤＡ的总发生率和重度血小板减少的

发生率均显著高于ＶＳＤ患者。

２　危险因素

研究发现，封堵术后发生血小板减少患者的临床

特点包括老年、女性、大的缺损、残余分流和肺动脉高

压，而与基线血小板计数、手术和Ｘ线曝光时间无关。

线性回归显示，封堵器直径每增加１０ｍｍ，血小板减

少的发生率增加２．３５倍
［２］。多因素相关分析显示，

封堵器大小和残余分流是血小板减少的独立危险因

素，而年龄、性别、缺损类型、缺损大小、跨缺损压差等

均为相关因素［１］。另有研究提示，女性和肺动脉压增

高的患者更易发生血小板减少；缺损直径和封堵器大

小与血小板减少的程度有关［３］。因此，对女性、植入

较大的封堵器、术后残余分流以及肺动脉压增高的患

者术后应注意监测其血小板计数的变化。

３　发病机制

３．１　封堵器结构

封堵器由镍钛合金骨架和聚酯纤维膜组成，当

封堵器在体内释放后可能促进血小板的激活和黏

附，从而导致循环中血小板的减少。随着封堵器直

径的增大，与循环血接触的面积也随之增大，更多

的血小板聚集、黏附在封堵器表面，因此，血小板减

少的程度也相应增加［４５］。血小板计数在术后第１ｄ

开始下降，第３ｄ达到谷值，术后第４ｄ开始回升，第

９ｄ左右达到基线水平
［２］，这与血小板再生的时间

（５～１０ｄ）大致吻合。可能是血小板的激活和黏附
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导致了封堵术后血小板减少的发生。

按照ＣＨＤ的类型区分，ＡＳＤ的平均缺损直径

大于ＶＳＤ和ＰＤＡ，因此，更大直径的封堵器可能是

其术后总发生率最高的原因之一。对于ＰＤＡ 患

者，由于穿过封堵器残余分流通道的高速血流可能

引起血细胞的机械性破坏，术后中、重度血小板减

少的高发生率可能与残余分流有关［６］。此外，ＰＤＡ

封堵器的镍钛合金网与循环血接触的面积更大［７］，

也可能引起血小板减少。

３．２　肝素

由于所有患者术中均接受了肝素抗凝，推测肝

素有诱导血小板减少的可能。血小板减少的诊断

包括接受过肝素治疗、血小板计数＜１００×１０
９／Ｌ、

持续５～１４ｄ、新发的血栓形成以及抗肝素血小板

因子４抗体（抗ＨＰＦ４抗体）阳性
［８］。

目前相关研究并未发现使用肝素与血小板减

少有关。（１）血小板减少组和对照组患者术前、术

中均接受了相同的肝素抗凝治疗，而临床结果却不

同；（２）对中、重度血小板减少的患者采用ＥＬＩＳＡ检

测抗ＨＰＦ４抗体，仅２．９％的患者阳性；（３）多数患

者的血小板计数从术后第１ｄ开始下降，第４ｄ开始

回升，与血小板减少发生的时间规律不符；（４）随访

观察抗 ＨＰＦ４抗体阳性的患者均未发现新发血栓

形成的证据［２］。根据上述依据，目前可以基本排除

肝素对术后血小板减少的作用。

３．３　阿司匹林

术后常规服用阿司匹林抗血小板聚集治疗是

否影响血小板计数也值得讨论。已有研究证实阿

司匹林通过抑制血小板聚集发挥抗血栓作用，并不

影响血小板计数和体积。对于接受经皮冠状动脉

成形术和主动脉球囊反搏患者的研究也证实，阿司

匹林的使用与血小板减少之间不存在显著相关

性［９１０］。另外，研究发现，与阿司匹林相关的血小板

减少的发生率低于２％
［１１］，术后阿司匹林的使用可

能增加主要出血事件的相对危险度，而小剂量阿司

匹林对出血事件的影响并不显著［１２］。因此，阿司匹

林对ＣＨＤ术后血小板减少的作用不大，仅对于中、

重度血小板减少的患者可能增加出血的风险。

３．４　免疫及血液系统异常

张晓春等［１］对封堵术后血小板较基线值减少≥

８０％的患者进行了骨髓穿刺和血小板抗体（ＩｇＡ、

ＩｇＧ、ＩｇＭ）检查，均未发现明显异常。Ｌｉ等
［２］也发

现仅２．９％的中、重度血小板减少患者抗 ＨＰＦ４抗

体阳性。Ｚｈｏｕ等
［３］对４例重度血小板减少的患者

进行骨髓穿刺检查显示巨核细胞系增生活跃，提示

这些患者中血小板生成并不减少，血小板的过度消

耗是血小板减少的主要原因。上述研究均提示

ＣＨＤ封堵术后血小板减少与骨髓造血异常、免疫反

应等均无显著相关性。

４　预后及治疗策略

多数患者的血小板减少是轻度且暂时的，ＣＨＤ

封堵术后不论血小板是否减少，均不发生大出血事

件［３］，一般预后较好，不需要特殊干预。

由于血小板减少是出血性事件的独立危险因

素，重度血小板减少（＜５０×１０
９／Ｌ）的患者轻、中度

出血事件的发生率显著增高（４２．９％），可能延长住

院时间［３］。对重度血小板减少的患者应暂停抗血小

板药物［３］，并结合临床情况必要时给予升血小板治

疗：药物治疗可给予激素、免疫球蛋白、重组人血小

板生成素等促血小板生成及其他对症治疗；如存在

活动性出血可予输注血浆或血小板悬液。对于常规

药物治疗不能纠正且不合并其他危险因素（败血症、

凝血障碍等）的患者，当血小板计数＜１０×１０
９／Ｌ时，

可考虑输注血小板悬液，但对于已证实的血小板减

少则是血小板悬液输注的禁忌证［１３］。

在出血并发症方面，血小板减少与术后出血并

发症的发生密切相关。研究发现与对照组相比轻、

中、重度血小板减少患者术后３０ｄ出血事件的发生

率分别是８．０％、８．０％、６０．０％和３．２％，且大部分

出血并发症发生在术后１０ｄ内
［２］。因此，封堵术后

应常规监测血小板计数，尤其是对于植入的封堵器

直径较大或存在残余分流的患者应重点密切监测。

对于已经发生血小板减少的患者，除上述必要的药

物治疗以外，由于术后１个月内是发生出血事件的

高危期，应密切随访。

５　结语

血小板减少作为ＣＨＤ术后的常见并发症，与

出血事件和住院时间的延长显著相关。ＰＤＡ患者、

大封堵器以及术后残余分流的患者血小板减少的

风险较大。血小板的过度激活和黏附可能是其发

病机制。尽管血小板减少是一种自限性疾病，但如

果不及时发现和干预可能会引起不良后果。鉴于

目前对ＣＨＤ封堵术后血小板减少的研究仍局限于

个别中心的随访观察，总体样本量较少。期待有更

多前瞻性研究进一步阐明其临床特点、可能的发病

机制，从而为临床实践提供更多的理论依据。
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