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溶 血 性 尿 毒 症 综 合 征（hemolytic uremic syndrome，
HUS）是临床上少见的急危重症之一，是以微血管内溶血

性贫血、血小板减少及急性肾衰竭为特征的一种综合

征。腹泻相关型 HUS（D+HUS）患者多见于儿童，少见于

成人，中老年患者罕见报道。最近本院成功救治 1例中老

年D+HUS患者，现将患者的诊治情况总结报告如下，并结

合病例进行文献复习。

患者女，63岁，因“腹痛 19 d，便血 16 d，血肌酐升高、

血小板下降 13 d”收住入院。患者于 19 d 前因不洁饮食

后出现上腹部隐痛，伴恶心，疼痛与进食无关，约 2 h后转

移至脐周，右下腹为著，为持续性绞痛，疼痛较为剧烈，自

行口服氨酚待因片后疼痛能缓解。2 d 后患者自觉腹部

疼痛难忍，疼痛性质及部位同前，遂就诊于当地县医院，

考虑“阑尾炎”不除外，予抗感染治疗（具体药物及剂量不

详）后疼痛仍无好转，并出现排暗红色血便，初期血与大

便混合，呈糊状，无粘液，无里急后重，约 2次之后开始排

鲜红色血水样便 10次左右，总排便约 400 ml，便后腹痛可

稍缓解，伴发热，体温 37.5℃，遂转诊于北京某医院。仍诊

断“阑尾炎”，入院后给予禁食水、补液、抗感染并行剖腹

探查术+回盲部切除术+部分小肠切除术，术后患者腹痛

较前明显缓解，但血便次数未见减少，仍为每天 10 次左

右，稀水样，且量有所增加，颜色较前加深，每天量约 600
ml，尿量较前减少至 200 ml/d，尿色加深，逐渐出现全身水

肿，伴胸闷、气短症状，化验提示HGB及 PLT进行性下降，

HGB 最低至 61 g/L，PLT 最低降至 26×109/L，血肌酐及尿

素氮进行性升高，血肌酐自 73.5 μmol/L 升高至 497.8
μmol/L，即给予血液透析、输血浆及全血、利尿、抗感染等

治疗，患者血肌酐逐渐下降至 186 μmol/L，尿量逐渐恢复

至 900 ml/d。但腹痛、水肿未完全缓解，蛋白尿（24 h尿蛋

白 1.5 g），血便无好转，为进一步诊治来本院诊治。既往：

患者 10年前因子宫下垂行子宫全切术；高血压病史 2年，

服用苯磺酸氨氯地平片 5 mg qd血压控制良好；其他无特

殊。入院查体：体温 37.0℃，脉搏 90次/min ，呼吸 18次/min，
血压 148/78 mmHg。神清语利，由平车推入病房，急性病

容，皮肤黏膜色泽苍白，心肺查体未见明显异常。左侧腹

股沟区可见股静脉临时双腔导管，导管固定在位，导管出

口及周围清洁干燥，无出血及渗血。腹正中可见一长约

7 cm手术瘢痕，下腹部可见一陈旧性瘢痕。腹壁柔软，上

腹部查体未见异常，下腹部轻度压痛，腹肌无紧张，无反

跳痛。听诊肠鸣音亢进，10～12 次/min，无气过水声，血

管无杂音。左侧上臂、左侧后背、右侧大腿可见明显瘀

斑，双侧上肢水肿，双侧下肢有可凹性水肿。

辅助检查：（1）常规化验：血常规：白细胞 5.60×109/L，
中性细胞 76.2%，HGB 51 g/L，PLT 54×109/L，网织红细胞绝

对值 0.1163×106/μl，网织红细胞 6.61%；弥散性血管内凝血

（DIC）全项：PT 11.4 s，PTA 90%，INR 1.07，纤维蛋白降解

产物 11.2 μg/ml；生化：总蛋白（TP）48.9 g/L，白蛋白（Alb）
29.1 g/L，尿素 21.44 mmol/L，肌酐 177 μmol/L，尿酸 457
μmol/L，eGFR 36.02 ml·min-1·(1.73 m2)-1。（2）尿相关检查：

尿常规：蛋白 2+，尿胆原+，潜血 2+，红细胞 63/μl；24 h尿

蛋白 2.8 g；相位差镜检红细胞：正常 27%，棘状 9%，面包

圈 51%，皱缩 3%，草莓状 10%。（3）便相关检查：粪便潜血

阳性，便培养 2 d，经鉴定未检出沙门、志贺菌属。（4）溶血

相关化验：外周血找破碎红细胞约 3%；总胆红素（TBIL）
42.2 μmol/L，间接胆红素（IBIL）19.9 μmol/L，乳酸脱氢酶

（LDH）638 U/L；Coombs 试验：阴性；游离血红蛋白：123
mg/L（参考值 0～40 mg/L）；结合珠蛋白：＜5.83 mg/dl（参

考值 36.0～195.0 mg/dl）。（5）感染相关：血沉 13 mm/h；降
钙素原 0.617 ng/ml；CRP 3.73 mg/L；HIV 抗原/抗体：阴

性。（6）其他化验：ADMAMTS 13活性 89%（参考值 40%～

99%）；补体 FH因子抗体（ELISA）阴性；补体 FH因子浓度

（ELISA）333.2 μg/ml（参考值 247～1010.8 μg/ml）；肿瘤常

规七项未见异常，影像学检查无肿瘤证据；补体 C3、C4均

正常；抗肾小球基底膜抗体、心磷脂抗体、ANCA、抗核抗

体和抗 dsDNA及狼疮抗凝血因子试验均为阴性。（7）CT：
双肺纹理增重，双侧胸腔积液或胸膜增厚可能；胸部 CT：
右肺散在结节、实变影，双肺下叶散在炎性灶，伴双侧少

量胸水。腹部 CT（外院）：阑尾增粗肿胀，考虑阑尾炎，结

肠周围脂肪间隙模糊并少许渗出，降结肠周围明显，腹膜

略增厚，考虑炎性改变可能，盆腔少许积液。（8）肾穿刺活

检：血栓性微血管病肾损害。（9）其他：超声心动图示左室

舒张功能减退；心电图未见异常。其他检查及动态监测

结果见表 1。
肾脏病理：光镜下肾穿刺组织可见 28个肾小球，其中

1个缺血性硬化，其余肾小球系膜细胞及基质轻度弥漫增

生，伴节段性内皮细胞增生，基底膜增厚；其中 2 个肾小

球节段性微血栓形成。肾小管上皮细胞空泡及颗粒变
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性，多灶状刷毛缘脱落、管腔扩张，灶状萎缩。肾间质水

肿，灶状淋巴及单核细胞浸润伴纤维化。小动脉管壁增

厚、内皮细胞增生，管腔狭窄。见图 1。透射电镜：肾小球

系膜细胞及基质增生，节段性插入，基底膜内疏松层增

宽，内有细胞碎片沉积，毛细血管袢管腔狭窄。肾小管上

皮细胞微绒毛脱落，部分萎缩。肾间质水肿，淋巴、单核

细胞浸润伴纤维化。见图 2。
诊治经过：入院后给予输注新鲜冰冻血浆、洗涤红细

胞、降压、利尿、纠正贫血等对症支持治疗。先后请胃肠

外科、消化内科、血液科等多学科会诊。除外肾穿刺禁忌

后行肾穿刺活检，病理提示血栓性微血管病肾损害。考

虑D+HUS诊断明确，入院第 3天开始进行血浆置换，以左

股内静脉为血管通路，抗凝方式为枸橼酸钠，按每日 30
ml/kg血浆量行血浆置换，置换时血流量 80～100 ml/min，
血浆置换液流量以 5 ml/min开始逐渐增加至 10 ml/min，隔
日 1次，直至复查外周血红细胞碎片阴性，HPT和 SFHB至

正常范围，PLT、HGB 上升，血胆红素、LDH 降至正常水

平，血性腹泻停止，停止血浆置换。共行血浆置换治疗 5
次，病情好转出院。出院继续给予苯磺酸氨氯地平片降

压、利可君升白细胞、口服双歧杆菌、嗜酸乳杆菌、肠球菌

三联活菌（培菲康）调节肠道菌群、叶酸纠正贫血等治

疗。2个月后门诊随访患者，诉精神饮食可，腹痛和血便

未再出现，复查血常规、尿常规、便常规及潜血、肝肾功能

等未见异常，目前仍在继续随诊中，病情平稳。

讨论 HUS 属于经典的血栓性微血管病（thrombotic
microangiopathy，TMA）之一，最早见于 1955 年由 Gasser 等
人的报道。HUS典型的临床表现为微血管性溶血、血小

板减少和急性肾损伤三联征，肾受累常较为严重，大约有

30%的 HUS 患者还可出现中枢神经系统异常和发热 [1]。

病因涉及基因异常、病原体侵袭及药物损害等多种因

素。目前发病机制仍有待进一步阐明，已知与细菌感染、

补体调节分子异常、膜辅助蛋白、B因子和其他补体相关

因子等密切相关。HUS 总体发病率为每年 2.1 人/10 万

人，小于 5 岁的儿童发病率最高达每年 6.1 人/10 万人，

50～59岁成人发病率最低为每年 0.5人/10万人 [2]，中老年

HUS患者罕见报道。

HUS的临床分型在不同文献中有不同的分类 [3]，依据

起病时临床表现及病因可分为典型 HUS（腹泻相关型，

D+HUS）、非典型 HUS（非腹泻相关型，aHUS）；依据病因

不同可分为肺炎链球菌相关的HUS、H1N1和流感相关的

HUS、维生素 C缺陷HUS 、DGKE突变相关的HUS、补体相

关HUS等；依据其发病时临床表现是否包含全部三联征

分为完全型（即表现上述 3 项）、部分型（只表现其中 2
项）。在临床实践中，HUS 常分为 D+HUS 和 aHUS 两大

注：TBiL：总胆红素；IBiL：间接胆红素；LDH：乳酸脱氢酶；SFHB：游离血红蛋白；HPT：结合珠蛋白；-：未测

时间

第1天
第2天
第3天
第5天
第8天
第11天
第14天
第21天
第28天
第44天

WBC
(×109/L)

5.6
5.4
6.3
4.1
6.1
5.4
3.9
2.8
3.4
3.3

RBC
(×1012/L)
1..64
2.15
2.09
2.94
3.15
2.44
2.88
2.99
3.24
3.17

HGB
(g/L)
51
67
66
89
98
76
90
92
98
95

PLT
(×109/L)

76
76
54
85

129
116
115
150
162
145

TBiL
(μmol/L)

-
42.2
-
-

14.1
-
-

13.1
-
9.4

IBiL
(μmol/L)

-
19.9
-
-
5.6
-
-
5.3
-
3.9

BUN
(mmol/L)

-
21.44
-
9.68

10.78
-
5.45
3.69
-
3.38

Scr
(μmol/L)

-
177
-

148
144
-
93
84
-
86

UA
(μmol/L)

-
457
-

457
-
-
-
-
-
-

LDH
(U/L)
-

638
-
-

213
-
-

248
-

171

SFHB
(mg/L)

-
123

-
-

52
-

11
1.0

15.0
-

HPT
(mg/dl)

-
-

＜5.83
-

8.11
-

59.5
20.9
-
-

表 1 患者住院期间主要指标动态监测结果

BA
注：A：PASM染色；B：Masson染色

图 1 患者肾脏病理（光镜 ×400）
图 2 患者肾脏病理（电镜 ×6000）
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类。D+HUS常见于儿童，aHUS多见于成人。D+HUS在儿

童患者中性别分布无明显差异，但成人以女性多见 [4]。本

例患者女性，63岁，先有腹痛、血性腹泻等症状，后有典型

三联征及发热等临床表现，经过支持对症治疗、血浆置

换、感染控制以后肾脏恢复良好，考虑为中老年D+HUS。
中老年D+HUS因患者临床罕见而少见报道。根据儿

童和成人 HUS 的研究表明，70%的 HUS 与肠道感染产志

贺毒素的细菌相关，尤以大肠杆菌（血清型O157:H7）最常

见 [5]。近 90%的 D+HUS 患者有腹痛、腹泻、呕吐等“胃肠

炎”的前驱症状。腹泻通常在HUS发病前 3～5 d出现，重

者为便血或血性腹泻伴腹痛。HUS 患者起病急、进展快，

2～10 d后出现血栓性微血管病性溶血、血小板减少和肾

衰竭，从而引发相应的临床表现。患者可见面色苍白、血

尿或者酱油色尿，皮肤黏膜的出血点或瘀斑、少尿或无

尿、全身水肿，少数伴有高血压和发热，实验室检查表现

为 HGB 降低，PLT 降低（常达 60×109/L 以下），HPT 下降，

SFHB升高，TBiL 和 IBiL及 LDH增高，氮质血症，外周血红

细胞碎片阳性（比例超过 2%），Coombs试验阴性，凝血功

能检查基本正常。本例患者为 63岁女性，患病前有不洁

饮食史，前驱消化系统症状有腹痛和血性腹泻，化验和临

床表现有微血管病性溶血性贫血、消耗性血小板减少及

急性肾衰竭经典三联征，肾穿刺病理符合 TMA。结合病

史、症状、体征、辅助检查及既往文献，考虑本例患者符合

D+HUS诊断。至于便培养未检出病原菌，因患者初期未

行相关检查，错过了检查时机，后期大量应用了抗生素，

粪便中致病菌数量已减少甚至被消除，故便培养阴性。

治疗HUS目前尚无特别的方法，优先支持治疗（调整

水电解质平衡、控制血压等）[3]，一般而言，儿童D+HUS仅

靠急性期支持性治疗就可以使绝大多数儿童康复。其他

治疗方法有病因治疗（抗感染）、血浆治疗（血浆置换）、血

液净化、免疫制剂治疗等。其中文献报道 16个研究已经

证实血浆输注或置换对大部分HUS患者有效 [6]，尤其是对

于有高病死率的成人 D+HUS，血浆置换是降低病死率和

远期肾功能损害程度的有效治疗手段 [4] 。此外，90%以上

的 HUS患者均有不同程度的肾损害，超过 50%患者因严

重肾损伤需要透析 [3]。血液净化可有效地清除患者循环

中潜在的毒性物质、解除容量负荷过重、纠正电解质紊乱

及氮质血症，是治疗HUS不可或缺的有效方法。而对由

于感染大肠埃希菌O157：H7引起的D+HUS患者是否行病

因治疗（应用抗生素）尚存争议，Wong等 [7]报道大肠埃希

菌O157：H7感染患儿应用抗生素治疗增加了发生HUS危

险，并使HUS相关病死率大大提高。但Meta分析结果显

示，使用抗生素并未增加HUS发生率，目前多主张在疾病

早期应使用有效、肾毒性小的抗生素 [8]。本例患者给予对

症支持及输注血浆等治疗 19 d病情无明显缓解，且血色

素进行性下降、肾功能无好转，后经血浆置换 5次等综合

治疗后腹痛缓解，血性腹泻停止，微血管病性溶血、贫血

及血小板减少等迅速好转，肾脏恢复亦良好。根据本例

患者的处置经验和以往文献报道可以得出结论，血浆置

换、血浆输注、抗感染、血液透析等综合治疗对中老年D+
HUS有很好的临床疗效。

综上所述，本例患者 D+HUS诊断明确，临床罕见，其

常见病因、前驱症状、典型的临床表现及疾病的进展过程

与预后与儿童型D+HUS大致相同。通过文献复习和对本

例的患者处置经验，对中老年D+HUS的诊治有如下体会：

一是初始症状不典型，临床医师对中老年 D+HUS缺乏全

面的认识，易误诊误治；二是临床症状重，起病急，进展

快，病情复杂，恢复慢，病程较儿童HUS长；三是临床治疗

中老年 D+HUS除对症支持治疗外，早诊断和及时给予以

血浆置换、血液净化为主的综合治疗是成功救治和改善

患者预后的关键。
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