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　　原发性血小板增多症（ｅｓｓｅｎｔｉａｌｔｈｒｏｍｂｏｃｙｔｈｅｍｉａ，ＥＴ）是
起源于造血干细胞异常克隆性增殖、以巨核系过度增殖为主

要特点的血液系统肿瘤性疾病。获得性血友病 Ａ（ａｃｑｕｉｒｅｄ
ｈｅｍｏｐｈｉｌｉａＡ，ＡＨＡ）是一种由体内抗凝血因子 ＶＩＩＩ（ＦＶＩＩＩ）
自身抗体引起ＦＶＩＩＩ活性（ＦＶＩＩＩ：Ｃ）降低的获得性出血性疾
病。ＡＨＡ临床少见，年发病率约１．５／百万，男女均可发病，
约５０％患者合并血液肿瘤、实体肿瘤、自身免疫系统疾病等。
ＥＴ合并获得性血友病 Ａ是一种罕见的关联疾病。至目前，
仅国外有２例 ＥＴ合并 ＡＨＡ相关病案报道［１，２］。本文报道

１例ＥＴ合并ＡＨＡ病例，并复习相关文献，对ＥＴ合并ＡＨＡ的
临床诊治进行探讨。

患者男，８４岁，体重４８ｋｇ，２０１３年５月２１日体检发现血
小板计数增高，多次复查血小板波动在（７７７～１０１８）×
１０９／Ｌ，经骨髓象及活检、流式、ＪＡＫ２／Ｖ６１７Ｆ基因、染色体等
检查，确诊ＥＴ，予口服羟基脲０．５ｇ，１次／ｄ，血小板计数波动
在（３７３～５４４）×１０９／Ｌ。糖尿病史１年，否认家族性血友病
史。患者于２０２３年１１月２１日因“发现四肢多处瘀斑１２ｈ”就
诊暨南大学附属广州红十字会医院急诊科，后收治血液内科。

体格检查：左上肢、右前臂、双手背、左大腿内侧及右小

腿大片瘀斑伴血肿，伴有轻压痛。实验室检验：血常规示白

细胞１２．９×１０９／Ｌ，血红蛋白 ４７．０ｇ／Ｌ，血小板 ５０８．０×
１０９／Ｌ。尿隐血阴性、粪便隐血阴性。肝肾功能、电解质、甲
状腺功能均正常。钾３．９ｍｍｏｌ／Ｌ，钠１３６．０ｍｍｏｌ／Ｌ，葡萄糖
９．９ｍｍｏｌ／Ｌ，肌酐７１．０μｍｏｌ／Ｌ，尿酸２７５．０μｍｏｌ／Ｌ，肾小球滤
过率估计值８２．０ｍＬ／ｍｉｎ，丙氨酸转氨酶１３．５Ｕ／Ｌ，总胆红素
４１．１μｍｏｌ／Ｌ，直接胆红素 １６．６μｍｏｌ／Ｌ，乳酸脱氢酶
３２６．０Ｕ／Ｌ，Ｃ反应蛋白７６．６ｍｇ／Ｌ。自身抗体：抗核抗体、抗
ＳＣＬ７０阴性、抗ＪＯ１抗体、抗Ｕ１ＲＮＰ、抗Ｓｍ抗体、抗ｓｓｂ、抗
ＳＳＡ／Ｒｏ６０、抗 ＳＳＡ／Ｒｏ５２、着 丝 点 蛋 白 Ｂ、双 链 ＤＮＡ
（ｄｓＤＮＡ）、抗核小体抗体、抗组蛋白抗体、核糖体 Ｐ蛋白抗
体均为阴性。抗甲状腺球蛋白抗体１５．９ＫＩＵ／Ｌ，抗甲状腺过
氧化物酶抗体 ＜９ＫＩＵ／Ｌ。抗“Ｏ”６０．１ＩＵ／ｍＬ，补体 Ｃ３
０．８ｇ／Ｌ，补体 Ｃ４０．２ｇ／Ｌ，ＩｇＧ１５．５ｇ／Ｌ，ＩｇＡ２．７ｇ／ｌＬ，ＩｇＭ
０．７ｇ／Ｌ，类风湿因子＜２０．０ＩＵ／ｍＬ。凝血功能示凝血酶原时
间１１．７０ｓ，活化部分凝血活酶时间（ＡＰＴＴ）８２．６ｓ，凝血酶时
间１４．６ｓ，纤维蛋白原３．６２ｇ／Ｌ，Ｄ二聚体６３５０μｇ／Ｌ。蛋白

Ｃ９６．０％，蛋白 Ｓ８６．８％。凝血因子 ＶＩＩＩ活性０．１％ ，ＦＶＩＩＩ
抑制物滴度２２．８ＢＵ，ｖＷＦ活性１５６．９，血管性血友病因子抗
原２４９．７０，ｖＷＦ抗原／ｖＷＦ活性１．５９。ＡＰＴＴ混合血浆纠正
试验：部分凝血活酶时间 １０５．１ｓ，正常混合血浆 ＡＰＴＴ
３６．１ｓ，ＡＰＴＴ即刻纠正５７．７ｓ，温育２ｈ后ＡＰＴＴ纠正７９．７ｓ，
温浴后ＡＰＴＴ延长时间２２ｓ。未检出狼疮抗凝物。既往骨髓
活检示符合血小板增多症骨髓象；送检穿刺组织未见上皮源

性肿瘤细胞，未见原始细胞。ＪＫＡ２／Ｖ６１７Ｆ基因突变（＋）。
ＢＣＡ／ＡＢＬ、ＭＰＬ、ＣＡＲＬ基因定性均阴性。腹部 Ｂ超示无肝
脾肿大。头颅ＣＴ示颅内未见出血。

诊断过程：根据 ＡＨＡ诊治中国指南（２０２１年版）［３］，患
者无家族出血史、非自幼起病，ＡＰＴＴ纠正试验无法纠正、其
它内源途径凝血因子（ＦＩＸ、ＦＸＩ、ＦＸＩＩ）活性正常、未检出狼疮
抗凝物，排除血友病Ａ伴抑制物、其他获得性凝血因子缺乏
症、狼疮抗凝物，患者符合 ＡＨＡ诊断标准，结合既往血液病
病史，至此明确诊断为 ＥＴ合并 ＡＨＡ。治疗给予白眉蛇毒、
酚磺乙胺止血、输注新鲜冰冻血浆共计１４００ｍＬ改善凝血功
能、输注红细胞３Ｕ改善贫血。泼尼松４０ｍｇ，１次／ｄ治疗凝
血因子抑制物、羟基脲降血小板等，随后患者全身皮肤瘀斑

逐渐消退，病情好转后出院，２０２３年１２月１５日因“再发瘀斑
１ｄ”入院。患者右前臂屈侧及手背大片瘀斑，长约２６．５ｃｍ，
右大腿内侧皮肤大片瘀斑伴皮下血肿，见图１?、?。因患者
接受泼尼松４０ｍｇ／ｄ治疗５ｄ后复查 ｖＷＦ活性、ＶＩＩＩ因子抑
制物滴度未见明显好转，且１２ｄ后再发大片出血，为进一步
清除ＦＶＩＩＩ抑制物，采取糖皮质激素（泼尼松４０ｍｇ，１次／ｄ，
６周后逐渐减停）联合利妥昔单抗（６００ｍｇ，１次／周 ×４周，
２０２３年１２月１８日首剂）治疗，４次利妥昔单抗治疗后患者
出血症状和体征较前缓解，表现为瘀斑处颜色较前略淡，右

前臂肿胀较前减轻，屈指、屈臂灵活度增加，右大腿瘀斑明显

消退，ＡＰＴＴ降至６９．９ｓ，ＦＶＩＩＩ：Ｃ活性增至０．７％，ＦＶＩＩＩ抑制
物滴度降至２．６４ＢＵ。患者病情好转出院，继续泼尼松维持
剂量１０ｍｇ／ｄ，至２０２４年１月２５日停药，４个月后（２０２４年５
月３０日）复查血小板５００×１０９／Ｌ，ＡＰＴＴ２９．５ｓ，ＦＶＩＩＩ：Ｃ活
性７８．７％，ＦＶＩＩＩ抑制物滴度１．０６ＢＵ，此４项指标演变图分
别见图２。随访至２０２４年８月２５日，患者已停药７月，无再
发出血，见图１?、?。
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图１　患者右侧肢体出血处治疗前后对比图（?治疗前右前臂屈侧大片瘀斑；?治疗前右大腿内侧皮肤瘀斑伴皮下血肿；?停药８个
月后右前臂屈侧皮肤未见出血；?停药８个月后右大腿内侧皮肤未见出血）

图２　４项指标治疗前、后演变图

　　讨论　ＡＨＡ是患者体内产生 ＦＶＩＩＩ自身抗体导致的以
自发性出血为表现的一种凝血障碍性疾病

［４～６］。欧洲获得

性血友病登记处的 数 据 显 示，ＡＨＡ的 发 病 率 约 为
１．５／１００万，男女均可发病，其发病率随年龄增长而增加，
２０～４０岁的育龄期女性及６１～８０老年男性发病率更高［７］，

在中国获得性血友病登记处的结果显示其死亡率为

６．７％［８］。该病主要特点为患者非自幼起病、无家族遗传性、

既往无出血史的患者短期内突然出现自发性出血，部分患者

在外伤、手术或侵入性操作时出现异常出血。ＡＨＡ患者的出
血部位存在异质性，以皮肤黏膜、鼻腔、牙龈、肌肉关节、消化

道出血多见，其发生致残或致命性出血的风险高达

６９．５％［６］。目前病因尚不明确，约５０％患者的发病与自身免
疫性疾病、肿瘤性疾病、产后体内产生自身抗体、感染、某些

药物等有关
［９～１１］。实验室筛查可见孤立性ＡＰＴＴ延长、纠正

试验示ＡＰＴＴ不能被纠正、ＦⅧ∶Ｃ降低等特点［３］，本例患者

上述凝血检查异常。

ＥＴ是一种骨髓增殖性肿瘤，临床表现为血小板数量异
常增多、肝脾肿大、血栓形成及出血倾向

［１２］，是一种克隆性

造血干细胞疾病，常见３个驱动突变基因分别为 ＪＡＫ２、ＭＰＬ
和ＣＡＬＲ［１３］。ＥＴ患者最常见并发症为血栓形成和出血［１４］，

出血（３．６％～７．３％）比血栓（１０．３％～２５％）少见［１５］。既往

研究显示，引起 ＥＴ患者出血的机制可能与以下４点有关：

①凝血功能异常，如凝血因子 ＶＩＩＩ、ＩＸ、ＸＩ、ＸＩＩ活性减低致
ＡＰＴＴ延长、血管性血友病因子（ｖＷＦ）缺乏，增加出血风险；
②血小板功能障碍，粘附、聚集功能减低，释放功能异常［１６］；

③抗血栓、抗血小板聚集和抗凝药物的应用［１７］；④血栓形
成、梗死破裂。

本例患者血小板计数持续＞４５０×１０９／Ｌ，骨髓活检显示
巨核细胞增生明显，以成熟的、大巨核细胞增生为主，检测到

ＪＡＫ２／Ｖ６１７Ｆ基因突变阳性，根据２０１６年 ＷＨＯ关于 ＥＴ的
诊断标准

［１３］
及ＥＴ诊断与治疗中国专家共识［１８］，此患者符

合 ＥＴ的诊断。其 ＥＴ病史半年，血小板波动在（３１５～
５４６）×１０９／Ｌ，无新脑血管栓塞病史，无血友病家族史，既往
无出血史，否认近期外伤史，无肝素等抗凝剂使用史，此次以

突发四肢皮肤广泛、散在瘀斑伴血肿为首发表现，凝血功能

提示单一ＡＰＴＴ显著延长，ＡＰＴＴ混合血浆纠正试验提示不
能被纠正，全套凝血因子活性检测示：ＦＶＩＩＩ：Ｃ活性显著减低
至０．１％，进一步检测ＦＶＩＩＩ抑制物定量高达２２．８ＢＵ，狼疮抗
凝物（ＬＡ）阴性。当 ＰＴ、ＴＴ均正常，ＡＰＴＴ时间孤立延长，且
与正常人血浆等比例混合后无法被纠正，ＦＶＩＩＩ：Ｃ活性低于
５０％，ＦＶＩＩＩ抑制物滴度 ＞０．６ＢＵ／ｍＬ，狼疮抗凝物阴性时，
ＡＨＡ即可被确诊［１９］。结合患者 ＥＴ病史，明确诊断为 ＥＴ合
并ＡＨＡ。

在血液肿瘤性疾病中，ＡＨＡ主要与淋巴组织增生性疾
病相关

［２０，２１］。早前关于获得性ＶＩＩＩ因子抑制物与髓系肿瘤
的相关报道非常少见。Ｓａｌｌａｈ等［２０］

对８例血液恶性肿瘤合
并ＡＨＡ患者进行了系列报道，其中包括骨髓纤维化、淋巴
瘤、骨髓瘤等病例。近年来，有少数学者对ＥＴ合并获得性凝
血因子减少进行了病案报道

［１２，２２，２３］。Ｋｒｅｍｙａｎｓｋａｙａ等［１］
于

２０１１年首次报道１例ＪＡＫ２阳性ＥＴ合并 ＡＨＡ的７４岁女性
患者，主要表现为双上肢前臂弥散性瘀斑，伴水肿、压痛，右

手指、手腕疼痛导致活动受限被评估为右前臂筋膜室综合

征，ＡＰＴＴ６６．５ｓ、血小板１０００×１０９／Ｌ，ＦＶＩＩＩ：Ｃ４％，ＦＶＩＩＩ抑
制物滴度５．８ＢＵ／ｍＬ。接受凝血酶原复合物（ａＰＣＣ）、ＦＶＩＩＩ

抑制剂旁路途径药物、筋膜切开术缓解筋膜室综合征治疗，

服用泼尼松６０ｍｇ／ｄ，其 ＦＶＩＩＩ：Ｃ于３ｄ内升高至１２％、５周
内上升至１５８％，泼尼松剂量逐渐减少。Ｍｏｒｉ等［２４］

报道第

２例ＥＴ合并ＡＨＡ的案例，先后予羟基脲、白消安、红细胞、新
鲜冰冻血浆治疗，后出现脑出血、休克、多器官功能衰竭，最

终死亡。之后检查结果回报 ＦＶＩＩＩ：Ｃ低至１％，ＦＶＩＩＩ抑制物
高达１７ＢＵ／ｍＬ，尸检未发现ＥＴ转化为白血病或骨髓纤维化
的证据。

本例患者接受羟基脲降血小板、输注新鲜冰冻血浆止

血、输注红细胞改善贫血、口服泼尼松治疗后四肢瘀斑逐渐

消散，但１２ｄ后再次发病，且四肢皮肤瘀斑范围增大、皮下血
肿形成，伴有肘关节、腕关节、手指活动部分受限等情况，予

泼尼松联合利妥昔单抗二线方案清除 ＦＶＩＩＩ抑制物处理后，
如图１、２所示，患者出血完全消退、ＡＰＴＴ逐渐恢复至正常，
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ＦＶＩＩＩ：Ｃ活性逐渐回升，ＦＶＩＩＩ抑制物滴度显著回落趋于正
常。无不良反应发生，泼尼松逐渐减停并随访７个月，末次
随访日期为２０２４年８月２５日，患者无再复发，病情稳定。

ＥＴ合并ＡＨＡ的机制尚不完全清楚，可能与 ＥＴ患者体
内产生抗 ＦＶＩＩＩ的自身抗体有关。ＦＶＩＩＩ抗体主要结合于
ＦＶＩＩＩ轻链Ｃ２区和重链 Ａ２区［２５］，通过与 Ｃ２区特异性氨基
酸序列结合、阻断 ＦＶＩＩＩ的磷脂反应区域达到抑制 ＦＶＩＩＩ：Ｃ
作用。ＶＩＩＩ因子与自身ＦＶＩＩＩ抗体结合通过抗原抗体反应形
成免疫复合物使ＶＩＩＩ因子失活，ＦＶＩＩＩ：Ｃ降低继而出现凝血
功能异常、严重出血。ＡＨＡ的治疗基本原则为：控制原发病、
积极止血、尽早启动清除 ＦＶＩＩＩ抑制物的免疫抑制治疗（ｉｍ
ｍｕｎｏｓｕｐｐｒｅｓｓｉｖｅｔｈｅｒａｐｙ，ＩＳＴ）和预防治疗。本例患者确诊ＥＴ
后服用羟基脲控制原发病处于相对稳定阶段，确诊合并ＡＨＡ

后立即通过输注血浆预防发生严重出血，通过及时的止血治

疗，避免发生骨筋膜室综合征。对于深部肌肉组织出血、器

官出血或多部位出血者建议选择包括重组活化人凝血因子

ＶＩＩ（ｒＦＶＩＩａ）和ａＰＣＣ在内的旁路途径药物进行止血治疗［３］。

近年来，关于双特异性单克隆抗体艾美赛珠单抗治疗 ＡＨＡ

的报道越来越多，但由于其血药浓度达峰时间长，只能用于

预防出血而非治疗急性出血
［２６］。由于 ＡＨＡ起病急、病情

重、致残致死率高，一旦确诊应立即采取ＩＳＴ以清除ＦＶＩＩＩ抑
制物，恢复 ＦＶＩＩＩ：Ｃ活性。ＩＳＴ一线方案包括糖皮质激素
（ＧＣ）单药、糖皮质激素联合环磷酰胺（ＣＴＸ）、糖皮质激素联
合利妥昔单抗（ｒｉｔｕｘｉｍａｂ，ＲＴＸ）［３］。一线治疗３～５周后复查
抑制物滴度未见明显下降或ＦＶＩＩＩ：Ｃ较基线无明显上升时考
虑给予二线治疗。对于ＧＣ单药患者，二线治疗可加用 ＣＴＸ
或ＲＴＸ。一线、二线治疗均无效时，可考虑其他免疫抑制剂，
如长春新碱、环孢素Ａ、他克莫司等［２７］，此类药物可抑制Ｔ、Ｂ

淋巴细胞过度活化
［２８］，可能抑制ＦＶＩＩＩ抗体生成。利妥昔单

抗作为第一代人鼠嵌合性单克隆抗体，靶向 ＣＤ２０并诱导 Ｂ

细胞耗竭
［２９］，虽然利妥昔单抗时代不仅可显著改善 Ｂ细胞

淋巴瘤的预后，但是对于罕见原发性肾上腺高级别的Ｂ淋巴
瘤也显示出显著的疗效

［３０］，本例中，其与 ＣＤ２０抗原结合后
通过抗体依赖和补体依赖细胞的细胞毒作用促使 Ｂ细胞溶
解，进而清除体内ＣＤ２０＋Ｂ细胞，从而抑制ＦＶＩＩＩ抗体生成。

最新国际指南推荐 ＲＴＸ联合 ＧＣ方案一线治疗预后不良
ＡＨＡ患者［３１］。多项研究

［３１～３３］
报道其 ＣＲ率高达 ６４％ ～

９１％。一项多中心、开放标签、非劣效性随机对照试验中，与
ＣＴＸ联合ＧＣ方案相比，单剂量 ＲＴＸ（３７５ｍｇ／ｍ２ｏｎｃｅ）联合
ＧＣ方案具有抑制物转阴的中位时间、达到 ＣＲ的时间、抑制
物滴度下降５０％的时间更短的优势，而在继发感染、二次肿
瘤发生率等安全性方面两者无明显差异

［２９］。法国一项前瞻

性随机试验中，纳入了１０８例新诊断ＡＨＡ患者，分别接受了
ＣＴＸ联合ＧＣ方案或 ＲＴＸ（３７５ｍｇ／ｍ２，１次／周 ×４周）联合
ＧＣ方案治疗，结果表明，２组具有相似的疗效和安全性［３４］。

本例患者ＥＴ病情稳定，羟基脲维持治疗下血小板计数
稳定，合并ＡＨＡ后未导致原发病进展。确诊后常规使用泼
尼松治疗后曾有缓解趋势，但很快症状再次复发，回顾其起

病时ＦＶＩＩＩ：Ｃ＜１％且抑制物滴度＞２０ＢＵ／ｍＬ的数据，ＩＳＴ疗
效归为不良组，根据 ＡＨＡ诊断与治疗中国指南（２０２１年
版）

［３］，给予患者ＧＣ联合利妥昔单抗（３７５ｍｇ／ｍ２，１次／周×
４周）治疗后疗效显著，疾病完全缓解，获益至今无再复发。

参 考 文 献

１　ＫｒｅｍｙａｎｓｋａｙａＭ，ＡｌｅｄｏｒｔＬ．Ａｃｑｕｉｒｅｄｈｅｍｏｐｈｉｌｉａ：ｗｅｎｏｗｓｅｅｉｔｗｉｔｈ
ｍｙｅｌｏｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｖｅｎｅｏｐｌａｓｍｓ［Ｊ］．ＡｍＪＨｅｍａｔｏｌ，２０１１，８６（３）：３２９
３３０．

２　ＭｏｒｉＮ，ＴｏｔｓｕｋａＫ，ＩｓｈｉｍｏｒｉＮ，ｅｔａｌ．ＡｃｑｕｉｒｅｄｈｅｍｏｐｈｉｌｉａＡｉｎａｐａ
ｔｉｅｎｔｗｉｔｈｅｓｓｅｎｔｉａｌｔｈｒｏｍｂｏｃｙｔｈｅｍｉａ［Ｊ］．ＡｃｔａＨａｅｍａｔｏｌｂａｓｅｌ，２０１２，
１２７（３）：１７０１７２．

３　中华医学会血液学分会血栓与止血学组，中国血友病协作组．获
得性血友病Ａ诊断与治疗中国指南（２０２１年版）［Ｊ］．中华血液学
杂志，２０２１，４２（７９３７９９）．

４　ＫａｎｎａｎＫ，ＧｉｒｉｊａＴ，ＧｕｒｕｓａｍｙＳＫ，ｅｔａｌ．Ａｃｑｕｉｒｅｄｈａｅｍｏｐｈｉｌｉａ［Ｊ］．Ｊ
ＡｓｓｏｃＰｈｙｓｉｃｉａｎｓＩｎｄｉａ，２０２０，６８（１１）：７２．

５　ＫｅｓｓｌｅｒＣＭ，ＫｎｂｌＰ．Ａｃｑｕｉｒｅｄｈａｅｍｏｐｈｉｌｉａ：ａｎｏｖｅｒｖｉｅｗｆｏｒｃｌｉｎｉｃａｌ
ｐｒａｃｔｉｃｅ［Ｊ］．ＥｕｒＪＨａｅｍａｔｏｌ，２０１５，９５Ｓｕｐｐｌ８１（ｎｕｌｌ）：３６４４．

６　ＢａｕｄｏＦ，ＣｏｌｌｉｎｓＰ，ＨｕｔｈＫüｈｎｅＡ，ｅｔａｌ．Ｍａｎａｇｅｍｅｎｔｏｆｂｌｅｅｄｉｎｇｉｎ
ａｃｑｕｉｒｅｄｈｅｍｏｐｈｉｌｉａＡ：ｒｅｓｕｌｔｓｆｒｏｍｔｈｅＥｕｒｏｐｅａｎＡｃｑｕｉｒｅｄＨａｅｍｏ
ｐｈｉｌｉａ（ＥＡＣＨ２）Ｒｅｇｉｓｔｒｙ［Ｊ］．Ｂｌｏｏｄ，２０１２，１２０（１）：３９４６．

７　ＫｎｏｅｂｌＰ，ＭａｒｃｏＰ，ＢａｕｄｏＦ，ｅｔａｌ．Ｄｅｍｏｇｒａｐｈｉｃａｎｄｃｌｉｎｉｃａｌｄａｔａｉｎ
ａｃｑｕｉｒｅｄｈｅｍｏｐｈｉｌｉａａ：ｒｅｓｕｌｔｓｆｒｏｍｔｈｅＥｕｒｏｐｅａｎＡｃｑｕｉｒｅｄＨａｅｍｏ
ｐｈｉｌｉａＲｅｇｉｓｔｒｙ（ＥＡＣＨ２）［Ｊ］．ＪＴｈｒｏｍｂＨａｅｍｏｓｔ，２０１２，１０（４）：
６２２６３１．

８　ＳｕｎＢ，ＸｕｅＦ，ＦｅｎｇＹ，ｅｔａｌ．ＯｕｔｃｏｍｅｏｆＣＡＲＥ：ａ６ｙｅａｒｎａｔｉｏｎａｌｒｅｇ
ｉｓｔｒｙｏｆａｃｑｕｉｒｅｄｈａｅｍｏｐｈｉｌｉａＡｉｎＣｈｉｎａ［Ｊ］．ＢｒｉｔＪＨａｅｍａｔｏｌ，２０１９，
１８７（５）：６５３６６５．

９　ＰａｉＭ．ＡｃｑｕｉｒｅｄＨｅｍｏｐｈｉｌｉａＡ［Ｊ］．ＨｅｍａｔｏｌＯｎｃｏｌＣｌｉｎＮ，２０２１，３５
（６）：１１３１１１４２．

１０ ＥｓｔｅｖｅｓＰｅｒｅｉｒａＭ，ＢｏｃｋｓｒｕｃｋｅｒＣ，ＫｒｅｍｅｒＨｏｖｉｎｇａＪＡ，ｅｔａｌ．Ｉｍｍｕｎｏ
ａｄｓｏｒｐｔｉｏｎｆｏｒｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆａｃｑｕｉｒｅｄｈｅｍｏｐｈｉｌｉａ：ｎｅｗｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎａｌ
ｄａｔａ，ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃｒｅｖｉｅｗ，ａｎｄｍｅｔａａｎａｌｙｓｉｓ［Ｊ］．ＴｒａｎｓｆｕｓＭｅｄＲｅｖ，
２０２１，３５（２）：１２５１３４．

１１ ＪａｌｏｗｉｅｃＫＡ，ＡｎｄｒｅｓＭ，ＴａｌｅｇｈａｎｉＢＭ，ｅｔａｌ．ＡｃｑｕｉｒｅｄｈｅｍｏｐｈｉｌｉａＡ
ａｎｄｐｌａｓｍａｃｅｌｌｎｅｏｐｌａｓｍｓ：ａｃａｓｅｒｅｐｏｒｔａｎｄｒｅｖｉｅｗｏｆｔｈｅｌｉｔｅｒａｔｕｒｅ
［Ｊ］．ＪＭｅｄＣａｓｅＲｅｐ，２０２０，１４（１）：２０６．

１２ ＴｅｆｆｅｒｉＡ，ＢａｒｂｕｉＴ．Ｐｏｌｙｃｙｔｈｅｍｉａｖｅｒａａｎｄｅｓｓｅｎｔｉａｌｔｈｒｏｍｂｏｃｙｔｈｅ
ｍｉａ：２０２１ｕｐｄａｔｅｏｎｄｉａｇｎｏｓｉｓ，ｒｉｓｋｓｔｒａｔｉｆｉｃａｔｉｏｎａｎｄｍａｎａｇｅｍｅｎｔ
［Ｊ］．ＡｍＪＨｅｍａｔｏｌ，２０２０，９５（１２）：１５９９１６１３．

１３ ＡｒｂｅｒＤＡ，ＯｒａｚｉＡ，ＨａｓｓｅｒｊｉａｎＲ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅ２０１６ｒｅｖｉｓｉｏｎｔｏｔｈｅ
ＷｏｒｌｄＨｅａｌｔｈＯｒｇａｎｉｚａｔｉｏｎｃｌａｓｓｉｆｉｃａｔｉｏｎｏｆｍｙｅｌｏｉｄｎｅｏｐｌａｓｍｓａｎｄａ
ｃｕｔｅｌｅｕｋｅｍｉａ［Ｊ］．Ｂｌｏｏｄ，２０１６，１２７（２０）：２３９１２４０５．

１４ ＹｏｓｈｉｍｉｔｓｕＭ，ＨａｃｈｉｍａｎＭ，ＵｃｈｉｄａＹ，ｅｔａｌ．Ｅｓｓｅｎｔｉａｌｔｈｒｏｍｂｏｃｙｔｏｓｉｓ
ａｔｔｒｉｂｕｔｅｄｔｏＪＡＫ２Ｔ８７５Ｎｇｅｒｍｌｉｎｅｍｕｔａｔｉｏｎ［Ｊ］．ＩｎｔＪＨｅｍａｔｏｌ，
２０１９，１１０（５）：５８４５９０．

１５ ＥｌｌｉｏｔｔＭＡ，ＴｅｆｆｅｒｉＡ．Ｔｈｒｏｍｂｏｓｉｓａｎｄｈａｅｍｏｒｒｈａｇｅｉｎｐｏｌｙｃｙｔｈａｅｍｉａ
ｖｅｒａａｎｄｅｓｓｅｎｔｉａｌｔｈｒｏｍｂｏｃｙｔｈａｅｍｉａ［Ｊ］．ＢｒｉｔＪＨａｅｍａｔｏｌ，２００５，１２８
（３）：２７５２９０．

１６ ＣｈｅｎＸ，ＣａｏＬ，ＦｅｎｇＨ，ｅｔａｌ．Ｓｕｃｃｅｓｓｉｖｅｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔｏｆｉｓｃｈｅｍｉｃ
ｓｔｒｏｋｅａｎｄｈｅｍｏｒｒｈａｇｉｃｓｔｒｏｋｅｉｎａｐａｔｉｅｎｔｗｉｔｈｅｓｓｅｎｔｉａｌｔｈｒｏｍｂｏｃｙ
ｔｈｅｍｉａ：ａｃａｓｅｒｅｐｏｒｔ［Ｊ］．ＪＩｎｔＭｅｄＲｅｓ，２０２１，４９（１）：
３０００６０５２０９８７７１８．

１７ ＫｅｍｐｅｎＰＭ．Ｅｓｓｅｎｔｉａｌｔｈｒｏｍｂｏｃｙｔｏｓｉｓａｎｄｌａｂｏｒｅｐｉｄｕｒａｌｐｌａｃｅｍｅｎｔ
ｗｈｉｌｅｏｎａｓｐｉｒｉｎ：ａｓｓｅｓｓｉｎｇｈｅｍｏｒｒｈａｇｉｃｒｉｓｋｓ：ａｃａｓｅｒｅｐｏｒｔ［Ｊ］．Ａ
ＣａｓｅＲｅｐ，２０１７，９（６）：１７２１７４．

５９内科急危重症杂志　２０２５年　第３１卷　第１期



１８ 中华医学会血液学分会白血病淋巴瘤学组．原发性血小板增多
症诊断与治疗中国专家共识（２０１６年版）［Ｊ］．中华血液学杂志，
２０１６，３７（８３３８３６）．

１９ ＭａｚｚｕｃｃｏｎｉＭＧ，ＢａｌｄａｃｃｉＥ，ＦｅｒｒｅｔｔｉＡ，ｅｔａｌ．Ａｃｑｕｉｒｅｄｈａｅｍｏｐｈｉｌｉａ
ａ：ａｎｉｎｔｒｉｇｕｉｎｇｄｉｓｅａｓｅ［Ｊ］．ＭｅｄｉｔｅｒｒＪＨｅｍａｔｏｌＩｎｆｅｃｔＤｉｓ，２０２０，１２
（１）：ｅ２０２００４５．

２０ ＳａｌｌａｈＳ，ＮｇｕｙｅｎＮＰ，ＡｂｄａｌｌａｈＪＭ，ｅｔａｌ．Ａｃｑｕｉｒｅｄｈｅｍｏｐｈｉｌｉａｉｎｐａ
ｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｈｅｍａｔｏｌｏｇｉｃｍａｌｉｇｎａｎｃｉｅｓ［Ｊ］．ＡｒｃｈＰａｔｈｏｌＬａｂＭｅｄ，
２０００，１２４（５）：７３０７３４．

２１ ＦｒａｎｃｈｉｎｉＭ，ＴａｒｇｈｅｒＧ，ＭａｎｚａｔｏＦ，ｅｔａｌ．ＡｃｑｕｉｒｅｄｆａｃｔｏｒＶＩＩＩｉｎｈｉｂｉ
ｔｏｒｓｉｎｏｎｃｏｈｅｍａｔｏｌｏｇｙ：ａｓｙｓｔｅｍａｔｉｃｒｅｖｉｅｗ［Ｊ］．ＣｒｉｔＲｅｖＯｎｃｏｌＨｅ
ｍａｔ，２００８，６６（３）：１９４１９９．

２２ ＹａｎｇＬ，ＷａｎｇＹ，ＺｈｏｕＪ，ｅｔａｌ．Ｉｄｅｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎｏｆｇｅｎｅｔｉｃｄｅｆｅｃｔｓｕｎｄｅｒ
ｌｙｉｎｇＦＸＩＩｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙｉｎｆｏｕｒｕｎｒｅｌａｔｅｄＣｈｉｎｅｓｅｐａｔｉｅｎｔｓ［Ｊ］．Ａｃｔａ
ＨａｅｍａｔｏｌＢａｓｅｌ，２０１６，１３５（４）：２３８２４０．

２３ ＢａｒｇＡＡ，ＴｏｒｅｎＡ，ＴａｍａｒｙＨ，ｅｔａｌ．Ｅｓｓｅｎｔｉａｌｔｈｒｏｍｂｏｃｙｔｈｅｍｉａａｒｅｔ
ｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅｃａｓｅｓｅｒｉｅｓ［Ｊ］．ＰｅｄｉａｔｒＢｌｏｏｄＣａｎｃｅｒ，２０２０，６７（５）：
ｅ２８１８３．

２４ ＩｍａｓｈｕｋｕＳ，ＫｕｄｏＮ，ＫｕｂｏＫ，ｅｔａｌ．Ｒｉｔｕｘｉｍａｂｆｏｒｍａｎａｇｉｎｇａｃｑｕｉｒｅｄｈｅ
ｍｏｐｈｉｌｉａＡｉｎａｃａｓｅｏｆｃｈｒｏｎｉｃｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌｉｃｌｅｕｋｅｍｉａｗｉｔｈｔｈｅＪＡＫ２ｋｉ
ｎａｓｅＶ６１７Ｆｍｕｔａｔｉｏｎ［Ｊ］．ＪＢｌｏｏｄＭｅｄ，２０１２，３（ｎｕｌｌ）：１５７１６１．

２５ ＦｕｌｃｈｅｒＣＡ，ｄｅＧｒａａｆＭａｈｏｎｅｙＳ，ＲｏｂｅｒｔｓＪＲ，ｅｔａｌ．Ｌｏｃａｌｉｚａｔｉｏｎｏｆ
ｈｕｍａｎｆａｃｔｏｒＦＶＩＩＩｉｎｈｉｂｉｔｏｒｅｐｉｔｏｐｅｓｔｏｔｗｏｐｏｌｙｐｅｐｔｉｄｅｆｒａｇｍｅｎｔｓ
［Ｊ］．ＰＮａｔｌＡｃａｄＳｃｉＵＳＡ，１９８５，８２（２２）：７７２８７７３２．

２６ ＡｈｍｅｄＦ，ＫａｓｉａｎｃｈｙｋＭ，ＭｏｒｅｎｏＡ，ｅｔａｌ．Ｅｍｉｃｉｚｕｍａｂｆｏｒａｃｑｕｉｒｅｄ
ｈｅｍｏｐｈｉｌｉａＡ：Ｒｅｐｏｒｔｏｆｔｗｏｃａｓｅｓａｎｄｄｏｓｉｎｇｓｔｒａｔｅｇｉｅｓ［Ｊ］．ＥＪＨ

ａｅｍ，２０２４，５（２）：３８７３９１．
２７ ＴｉｅｄｅＡ，ＨｏｆｂａｕｅｒＣＪ，ＷｅｒｗｉｔｚｋｅＳ，ｅｔａｌ．ＡｎｔｉｆａｃｔｏｒＶＩＩＩＩｇＡａｓａｐｏｔｅｎ
ｔｉａｌｍａｒｋｅｒｏｆｐｏｏｒｐｒｏｇｎｏｓｉｓｉｎａｃｑｕｉｒｅｄｈｅｍｏｐｈｉｌｉａＡ：ｒｅｓｕｌｔｓｆｒｏｍｔｈｅ
ＧＴＨＡＨ０１／２０１０ｓｔｕｄｙ［Ｊ］．Ｂｌｏｏｄ，２０１６，１２７（１９）：２２８９２２９７．

２８ 王英，刘源，石桂秀．结缔组织病伴免疫性血小板减少症的诊断
治疗进展［Ｊ］．内科急危重症杂志，２０２４，３０（２）：１０４１０８，１２１．

２９ ＷａｎｇＰ，ＺｈｏｕＲ，ＸｕｅＦ，ｅｔａｌ．Ｓｉｎｇｌｅｄｏｓｅｒｉｔｕｘｉｍａｂｐｌｕｓｇｌｕｃｏｃｏｒｔｉ
ｃｏｉｄｖｅｒｓｕｓｃｙｃｌｏｐｈｏｓｐｈａｍｉｄｅｐｌｕｓｇｌｕｃｏｃｏｒｔｉｃｏｉｄｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈ
ｎｅｗｌｙｄｉａｇｎｏｓｅｄａｃｑｕｉｒｅｄｈｅｍｏｐｈｉｌｉａＡ：ａｍｕｌｔｉｃｅｎｔｅｒ，ｏｐｅｎｌａｂｅｌ，
ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄｎｏｎｉｎｆｅｒｉｏｒｉｔｙｔｒｉａｌ［Ｊ］．ＡｍＪＨｅｍａｔｏｌ，２０２４，９９（１）：２８
３７．

３０ 涂静，李婷，魏东．双侧肾上腺原发性非霍奇金淋巴瘤１例［Ｊ］．
内科急危重症杂志，２０２４，３０（２）：１８１１８２．

３１ ＴｉｅｄｅＡ，ＣｏｌｌｉｎｓＰ，ＫｎｏｅｂｌＰ，ｅｔａｌ．Ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌｒｅｃｏｍｍｅｎｄａｔｉｏｎｓｏｎ
ｔｈｅｄｉａｇｎｏｓｉｓａｎｄｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆａｃｑｕｉｒｅｄｈｅｍｏｐｈｉｌｉａＡ［Ｊ］．Ｈａｅｍａｔｏｌ
ｈｅｍａｔｏｌＪ，２０２０，１０５（７）：１７９１１８０１．

３２ ＳｃｈｅｐＳＪ，ｖａｎＤｉｊｋＷＥＭ，ＢｅｃｋｅｒｓＥＡＭ，ｅｔａｌ．Ｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆａｃｑｕｉｒｅｄ
ｈｅｍｏｐｈｉｌｉａＡ，ａｂａｌａｎｃｉｎｇａｃｔ：ｒｅｓｕｌｔｓｆｒｏｍａ２７ｙｅａｒｄｕｔｃｈｃｏｈｏｒｔ
ｓｔｕｄｙ［Ｊ］．ＡｍＪＨｅｍａｔｏｌ，２０２１，９６（１）：５１５９．

３３ ＬｉｎｄａｈｌＲ，ＮｕｍｍｉＶ，ＬｅｈｔｉｎｅｎＡＥ，ｅｔａｌ．ＡｃｑｕｉｒｅｄｈａｅｍｏｐｈｉｌｉａＡｉｎ
ｆｏｕｒｎｏｒｔｈＥｕｒｏｐｅａｎｃｏｕｎｔｒｉｅｓ：ｓｕｒｖｅｙｏｆ１８１ｐａｔｉｅｎｔｓ［Ｊ］．ＢｒｉｔＪ
Ｈａｅｍａｔｏｌ，２０２３，２０１（２）：３２６３３３．

３４ ＬéｖｅｓｑｕｅＨ，ＶｉａｌｌａｒｄＪＦ，ＨｏｕｉｖｅｔＥ，ｅｔａｌ．Ｃｙｃｌｏｐｈｏｓｐｈａｍｉｄｅｖｓｒｉｔｕｘ
ｉｍａｂｆｏｒｅｒａｄｉｃａｔｉｎｇｉｎｈｉｂｉｔｏｒｓｉｎａｃｑｕｉｒｅｄｈｅｍｏｐｈｉｌｉａＡ：ａｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ
ｔｒｉａｌｉｎ１０８ｐａｔｉｅｎｔｓ［Ｊ］．ＴｈｒｏｍｂＲｅｓ，２０２４，２３７（ｎｕｌｌ）：７９８７．

（２０２４１００８收稿　２０２４１２１２修回）

（上接第８６页）
２８ ＬｉｕＬＭ，ＬｉａｎｇＤＹ，ＹｅＣＧ，ｅｔａｌ．ＴｈｅＵＩＩ／ＵＴｓｙｓｔｅｍｍｅｄｉａｔｅｓｕｐｒｅｇｕ
ｌａｔｉｏｎｏｆｐｒｏｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙｃｙｔｏｋｉｎｅｓｔｈｒｏｕｇｈｐ３８ＭＡＰＫａｎｄＮＦκＢ
ｐａｔｈｗａｙｓｉｎＬＰＳｓｔｉｍｕｌａｔｅｄＫｕｐｆｆｅｒｃｅｌｌｓ［Ｊ］．ＰＬｏＳＯＮＥ，２０１５，１０
（３）：ｅ０１２１３８３．

２９ 孙鑫波，刘朝东．ＭＩＰ１α与 ＭＭＰ９在免疫炎症反应中作用及其
关系研究进展［Ｊ］．中国免疫学杂志，２０１２，２８（０５）：４７４４７７．

３０ ＷａｎｇＦ，ＺｈａｎｇＹ，ＬｉＪ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅｐａｔｈｏｇｅｎｅｓｉｓａｎｄｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃｓｔｒａｔｅ
ｇｉｅｓｏｆｈｅａｔｓｔｒｏｋｅｉｎｄｕｃｅｄｌｉｖｅｒｉｎｊｕｒｙ［Ｊ］．ＣｒｉｔＣａｒｅ，２０２２，２６（１）：１
１０．

３１ ＧｏｎｄａＲＬ，ＧａｒｌｅｎａＲＡ，ＳｔｒｏｎａｃｈＢ．Ｄｒｏｓｏｐｈｉｌａｈｅａｔｓｈｏｃｋｒｅｓｐｏｎｓｅ
ｒｅｑｕｉｒｅｓｔｈｅＪＮＫｐａｔｈｗａｙａｎｄｐｈｏｓｐｈｏｒｙｌａｔｉｏｎｏｆｍｉｘｅｄｌｉｎｅａｇｅｋｉｎａｓｅ
ａｔａｃｏｎｓｅｒｖｅｄｓｅｒｉｎｅｐｒｏｌｉｎｅｍｏｔｉｆ［Ｊ］．ＰＬｏＳＯＮＥ，２０１２，７（７）：
ｅ４２３６９．

３２ ＣｈｅｎＸＪ，ＴａｎｇＺＺ，ＺｈｕＧＧ，ｅｔａｌ．ＪＮＫｓｉｇｎａｌｉｎｇｉｓｒｅｑｕｉｒｅｄｆｏｒｔｈｅ
ＭＩＰ１αａｓｓｏｃｉａｔｅｄｒｅｇｕｌａｔｉｏｎｏｆＫｕｐｆｆｅｒｃｅｌｌｓｉｎｔｈｅｈｅａｔｓｔｒｏｋｅｒｅ
ｓｐｏｎｓｅ［Ｊ］．ＭｏｌＭｅｄＲｅｐ，２０１７，１６（３）：２３８９２３９６．

３３ ＴｓａｉＹＣ，ＬａｍＫＫ，ＰｅｎｇＹＪ，ｅｔａｌ．Ｈｅａｔｓｈｏｃｋｐｒｏｔｅｉｎ７０ａｎｄＡＭＰａｃ
ｔｉｖａｔｅｄｐｒｏｔｅｉｎｋｉｎａｓｅｃｏｎｔｒｉｂｕｔｅｔｏ１７ＤＭＡＧｄｅｐｅｎｄｅｎｔｐｒｏｔｅｃｔｉｏｎａ
ｇａｉｎｓｔｈｅａｔｓｔｒｏｋｅ［Ｊ］．ＪＣｅｌｌＭｏｌＭｅｄ，２０１６，２０（１０）：１８８９１８９７．

３４ ＤｉｎｇＬ，ＣｈｅｎＸ，ＸｕＸ，ｅｔａｌ．ＰＡＲＰ１ＳｕｐｐｒｅｓｓｅｓｔｈｅＴｒａｎｓｃｒｉｐｔｉｏｎｏｆ
ＰＤＬ１ｂｙＰｏｌｙ（ＡＤＰＲｉｂｏｓｙｌ）ａｔｉｎｇＳＴＡＴ３［Ｊ］．ＣａｎｃｅｒＩｍｍｕｎｏｌ
Ｒｅｓ，２０１９，７（１）：１３６１４９．

３５ ＳｈｅｎＢ，ＭｅｉＭ，ＰｕＹ，ｅｔａｌ．Ｎｅｃｒｏｓｔａｔｉｎ１ａｔｔｅｎｕａｔｅｓｒｅｎａｌｉｓｃｈｅｍｉａａｎｄ
ｒｅｐｅｒｆｕｓｉｏｎｉｎｊｕｒｙｖｉａｍｅｄｉｔａｔｉｏｎｏｆＨＩＦ１α／ｍｉｒ２６ａ／ＴＲＰＣ６／ＰＡＲＰ１ｓｉｇ
ｎａｌｉｎｇ［Ｊ］．ＭｏｌＴｈｅｒＮｕｃｌｅｉｃＡｃｉｄｓ，２０１９，１７（１）：７０１７１３．

３６ ＺｈａｎｇＪ，ＭａＹ，ＷｅｉＸ，ｅｔａｌ．Ｒｅｍｉｆｅｎｔａｎｉｌｐｒｏｔｅｃｔｓａｇａｉｎｓｔｌｉｐｏｐｏｌｙｓａｃ

ｃｈａｒｉｄｅｉｎｄｕｃｅｄｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎｔｈｒｏｕｇｈＰＡＲＰ１／ＮＦκＢｓｉｇｎａｌｉｎｇｐａｔｈ
ｗａｙ［Ｊ］．ＭｅｄｉａｔＩｎｆｌａｍｍ，２０１９，２０１９（１）：３０１３７１６．

３７ ＥｌＨａｍｏｌｙＴ，ＨａｊｎáｄｙＺ，ＮａｇｙＰéｎｚｅｓＭ，ｅｔａｌ．Ｐｏｌｙ（ＡＤＰＲｉｂｏｓｅ）
ｐｏｌｙｍｅｒａｓｅ１ｐｒｏｍｏｔｅｓｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎａｎｄｆｉｂｒｏｓｉｓｉｎａｍｏｕｓｅｍｏｄｅｌｏｆ
ｃｈｒｏｎｉｃｐａｎｃｒｅａｔｉｔｉｓ［Ｊ］．ＩｎｔＪＭｏｌＳｃｉ，２０２１，２２（７）：３５９３．

３８ ＩｃｈａｉＰ，ＬａｕｒｅｎｔＢｅｌｌｕｅＡ，ＣａｍｕｓＣ，ｅｔａｌ．Ｌｉｖｅｒｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎｉｎｐａ
ｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｌｉｖｅｒｆａｉｌｕｒｅｒｅｌａｔｅｄｔｏｅｘｅｒｔｉｏｎａｌｈｅａｔｓｔｒｏｋｅ［Ｊ］．ＪＨｅｐａｔｏｌ，
２０１９，７０（３）：４３１４３９．

３９ 倪啸晓，刘志锋，谢秋幼，等．中暑脑损伤机制及高压氧治疗作用
的研究进展［Ｊ］．中华危重病急救医学，２０１７，２９（６）：５７２５７６．

４０ ＣｈｅｎＫＪ，ＣｈｅｎＴＨ，ＳｕｅＹＭ，ｅｔａｌ．Ｈｉｇｈｖｏｌｕｍｅｐｌａｓｍａｅｘｃｈａｎｇｅｉｎａ
ｐａｔｉｅｎｔｗｉｔｈａｃｕｔｅｌｉｖｅｒｆａｉｌｕｒｅｄｕｅｔｏｎｏｎｅｘｅｒｔｉｏｎａｌｈｅａｔｓｔｒｏｋｅｉｎａ
ｓａｕｎａ［Ｊ］．ＪｃｌｉｎＡｐｈｅｒｅｓｉｓ，２０１４，２９（５）：２８１２８３．

４１ ＬｕＢ，ＬｉＭＱ，ＣｈｅｎｇＳＬ．Ｃｌｉｎｉｃａｌｅｆｆｅｃｔｉｖｅｎｅｓｓｏｆｃｏｎｔｉｎｕｏｕｓｂｌｏｏｄ
ｐｕｒｉｆｉｃａｔｉｏｎｉｎｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎｗｉｔｈｕｌｉｎａｓｔａｔｉｎｉｎｔｒｅａｔｉｎｇｔｈｅｒｍｏｐｌｅｇｉａ
［Ｊ］．ＥｕｒＲｅｖＭｅｄＰｈａｒｍａｃｏｌＳｃｉ，２０１４，１８（２２）：３４６４３４６７．

４２ ＩｂａＴ，ＣｏｎｎｏｒｓＪＭ，ＬｅｖｉＭ，ｅｔａｌ．Ｈｅａｔｓｔｒｏｋｅｉｎｄｕｃｅｄｃｏａｇｕｌｏｐａｔｈｙ：
Ｂｉｏｍａｒｋｅｒｓ，ｍｅｃｈａｎｉｓｔｉｃｉｎｓｉｇｈｔｓ，ａｎｄｐａｔｉｅｎｔｍａｎａｇｅｍｅｎｔ［Ｊ］．ＥＣｌｉｎｉ
ｃａｌＭｅｄｉｃｉｎｅ，２０２２，４４（１）：１０１２７６．

４３ ＫｏｂａｙａｓｈｉＫ，ＭｉｍｕｒｏＳ，ＳａｔｏＴ，ｅｔａｌ．Ｄｅｘｍｅｄｅｔｏｍｉｄｉｎｅｐｒｅｓｅｒｖｅｓｔｈｅ
ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｇｌｙｃｏｃａｌｙｘａｎｄｉｍｐｒｏｖｅｓｓｕｒｖｉｖａｌｉｎａｒａｔｈｅａｔｓｔｒｏｋｅｍｏｄｅｌ
［Ｊ］．ＪＡｎｅｓｔｈ，２０１８，３２（１）：８８０８８５．

４４ ＢｉＸ，ＤｅｉｓｉｎｇＡ，ＦｒｅｎｅｔｔｅＣ．Ａｃｕｔｅｌｉｖｅｒｆａｉｌｕｒｅｆｒｏｍｅｘｅｒｔｉｏｎａｌｈｅａｔ
ｓｔｒｏｋｅｃａｎｒｅｓｕｌｔｉｎｅｘｃｅｌｌｅｎｔｌｏｎｇｔｅｒｍｓｕｒｖｉｖａｌｗｉｔｈｌｉｖｅｒｔｒａｎｓｐｌａｎｔａ
ｔｉｏｎ［Ｊ］．Ｈｅｐａｔｏｌｏｇｙ，２０２０，７１（３）：１１２２１１２３．

（２０２４０２２２收稿　２０２４１２１５修回）
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