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产后溶血尿毒综合征（postpartum hemolytic uremic 

syndrome, PHUS）是指在妊娠结束后出现以溶血性贫血、

急性肾功能衰竭、血小板减少为主要表现的综合征，常见

于妊高症、产后出血等患者 [1]，但临床上脓毒症导致 PHUS

的病例罕见。本文报道了 1 例产后脓毒症引起的溶血尿毒

综合症（hemolytic uremic syndrome, HUS），并复习国内外

相关文献的研究进展。本病例报道已获得家属知情同意。

1 	 病例资料

患者女，32 岁，因“停经 35+1 周，发现胎停 4 d，发

热 1 d”由当地医院转入吉林大学第一医院。患者曾于胎停

后行水囊引产术，约 72 h 后分娩一死婴，产后 30 min 出

现寒战、发热，体温最高 39 ℃，伴血压血氧下降，给予

紧急气管插管后转入本院。既往体健，否认高血压、糖尿

病、过敏史及孕产史等。入院查体 ：体温 37.8 ℃，脉搏

120 次 /min，呼吸频率 16 次 /min，血压 108/83 mmHg（1 

mmHg=0.133 kPa），外周血氧饱和度 94%（气管插管连接

球囊辅助通气）。意识清楚，双侧瞳孔等大同圆，对光反射

存在 ；皮肤、巩膜黄染。听诊双下肺呼吸音粗糙，双肺底

可闻及散在湿啰音，心率 120 次 /min。腹部膨隆，全腹无

明显压痛、反跳痛及肌紧张。阴道见血性分泌物，尿管引

出酱油色尿液，双下肢轻度水肿，双侧病理反射阴性。

入院时实验室检查，血常规 ：白细胞 48.39×109/L，

血红蛋白 62 g/L，血小板 88×109/L ；乳酸 3.8 mmol/L ；肝

功 ：丙氨酸氨基转移酶正常，天门冬氨酸氨基转移酶 288 

U/L，总胆红素 50.9 µmol/L，结合胆红素 12.6 µmol/L。非

结合胆红素 38.3 µmol/L。尿素 13.03 mmol/L，肌酐 182.6 

µmol/L ；凝血常规 ：活化部分凝血活酶时间 47.2 s，凝血酶

原时间 25.3 s，凝血酶原活动度 32%，纤维蛋白原 1.59 g/L ；

D- 二聚体 28.78 mg/L，降钙素原 82.70 ng/mL ；C 反应蛋白

136.52 mg/L；乳酸脱氢酶 4 629 U/L（正常范围 120~250 U/L）；

溶血试验 ：血浆游离血红蛋白测定 20 000.0 mg/L（正常范

围 <40 mg/L），血清酸化溶血试验、抗人球蛋白试验阴性 ；

抗核抗体、抗中性粒细胞胞浆抗体、抗心磷脂抗体阴性 ；

ADAMTS13 活性检测 41%（70%~120%）；入院后血生化

指标变化见表 1。血涂片提示 ：球形红细胞 5%，裂片红细

胞 >4%（图 1）；血培养 ：大肠埃希菌。心脏彩超正常，头

CT 未见异常；肺部 CT 提示双肺少许炎症、双侧胸腔积液、

双下肺不张 ；腹部 CT 提示少量腹腔积液。

初步诊断 ：脓毒症（大肠埃希菌）、溶血尿毒综合征、

死胎分娩术后。予以美罗培南 1.0 g 每 8 h 一次抗感染、有

创呼吸机辅助通气、血液净化（血浆置换 + 血液滤过）治

疗。因入院时存在急性肾损伤，持续无尿，氧合差，结合

床头肺部彩超提示肺水肿，故给予持续血液滤过治疗。病

程中患者意识清楚，休克、呼衰逐渐改善，很快撤离机械

通气，血小板升至正常，血红蛋白恢复至 90 g/L 左右，胆

红素水平明显下降。ICU 治疗时间为 13 d，待病情好转后

转入肾内科间断血滤治疗，行肾穿刺取病理提示 ：符合急

性肾小管间质肾病肾病（肾小管损伤伴间质性肾炎）（图 2），

结合临床不排除伴恢复期血栓性微血管病肾损伤，给予口

服醋酸泼尼松 30 mg/d。住院期间肾功能逐渐好转，尿量增

多，肌酐下降至正常后办理出院，出院后 2 个月复查肾功

能正常，逐渐停用泼尼松。

表 1 患者血常规、肌酐、胆红素、降钙素原及 N 末端脑钠肽前体变化

日期
白细胞

（×109/L）
血红蛋白
（g/L）

血小板
（×109/L）

肌酐
（µmol/L）

总胆红素
（µmol/L）

非结合胆红素
（µmol/L）

降钙素原
（ng/mL）

N 末端脑钠肽
前体（pg/mL）

2023-01-31 50.70 63 66 231.4 68 46 82 47 000

2023-02-01 49.33 69 20 156.6 334 102 >100 25 700

2023-02-02 62.96 84 28 104.3 246 118 87 23 800

2023-02-03 65.84 81 28 119.5 111 56 49 16 200

2023-02-04 57.09 82 14 101.4 46 24 24 4 850
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图 1  2023-02-01 患者血细胞涂片

图 2  2023-02-16 患者肾脏活检（HE、PAS 染色）

2	 讨论

HUS 是一种血栓性微血管病，其特征是非免疫性溶血

性贫血、肾功能损害和血小板下降，发病率低，临床少见；

贫血本质上是严重的微血管病变引起机械性溶血，表现为

外周血涂片存在红细胞碎片、高血清乳酸脱氢酶及游离血

红蛋白。HUS 分为经典型与不典型两种，典型 HUS 多发

生在儿童，成人发病罕见 [1]，其机制与产志贺毒素的大肠

埃希菌感染有关，感染后引发炎症反应，该毒素对内皮细胞、

红细胞和血小板造成损害，导致弥漫性血管损伤引发肾功

能不全，初始症状通常表现为上述症状及血性腹泻。非大

肠杆菌引起的 HUS 不常见，称为非典型 HUS，其发病机

制缘于编码补体通路蛋白的基因突变，仅占所有疾病病例

的 5%~10%。它可能出现在所有年龄段，但在成年人中更

常见，预后差，复发频繁，病死率高 [2-3]。

PHUS 主要在产后 10 周以内发生 [4-5]，多为非典型

HUS，是由补体系统失调引起的，其机制与由编码补体调

节蛋白或补体级联成分的基因变异和获得性抗体有关，过

多的补体在细胞表面集聚和吸附，并形成能切割红细胞的

机械性血栓，从而分裂细胞，造成溶血性贫血、血小板减

少和终末器官的损伤，因为补体激活和免疫复合物沉积主

要发生在肾内膜细胞，所以肾脏最常受累 [6-7]。该患者初始

诊断考虑非典型 HUS，因补体 C5 抑制剂无法获取，紧急

予以血浆置换 [8]（2 次，每次血浆量约 2 800 mL）。因实验

室检查未回，难以排除免疫性溶血，予以联合糖皮质激素

治疗，后溶血检查回报并排除免疫因素后停用。经抗感染

及血液净化治疗，患者溶血尿毒综合征好转，病情稳定。

PHUS 为急危重症，临床表现无特异性，早期难以鉴

别诊治，尤其区分典型和非典型，需排除基因变异因素 ；

而 HELLP 综合征、血栓性血小板减少性紫癜（thrombotic 

thrombocytopenic purpura, TTP）、 弥 散 性 血 管 内 凝 血

（disseminated intravascular coagulation, DIC） 均 在 产 后 发

病，临床表现上都存在贫血、血小板下降和肾损伤。鉴

别诊断如下 ：(1) HELLP 综合征见于妊高症患者，分娩前

后均可发病，以溶血性贫血、肝酶升高和血小板下降为临

床特征，极少出现肾损伤 [9]，本例患者产检过程中无血压

升高，产后以肾损伤、溶血为主要表现，血细胞三系明显

减少，病情远较 HELLP 综合征更重。(2) TTP 是一种由

ADAMTS-13 基因缺乏或者活性降低导致的血栓性微血管

病，主要特征为神经系统症状、微血管病性溶血性贫血、

消耗性血小板减少，肾功能不全及发热症状相对少见，因

TTP 患者存在 ADAMTS-13 基因突变或者自身抗体，故

ADAMTS-13 可作为诊断标志物，ADAMTS-13 下降至 10%

以下具有诊断意义 [10]。本例患者 ADAMTS-13 活性 41%，

全基因外显子测序未见 ADAMTS-13 基因突变，神经系统

症状不明显，发热及肾功能不全更严重，临床可排除TTP。(3) 

DIC 主要表现为多部位出血、难以纠正的休克、肝肾脑功

能不全、微血管栓塞、溶血，本例患者无产后大出血，休

克在入院后迅速纠正，与 DIC 症状不符合。

对于 PHUS 的分型，非典型溶血尿毒综合征在以往报

道中多见于妊高症、胎盘早剥、产后出血患者，感染性因

素所致非典型 HUS 迄今少见报道。补体系统参与人体免疫

防御，妊娠期会上调补体抑制因子以保护胎儿免受自身免

疫的攻击。如果本身补体调节异常，代偿不足，容易出现

HUS[11]，且妊娠期及产后妇女血液处于高凝状态，纤溶能

力下降，HUS 的病发率增高，PHUS 容易复发，需要应用

依库珠单抗等补体 C5 抑制剂治疗。感染导致 HUS 病例报

道较少，Lee 等 [12] 报道了一位老年女性因乙状结肠梗阻术

后出现急性肾损伤、血小板下降及溶血性贫血，行肾脏活

检、ADAMTS-13 活性筛查后确诊 HUS，其机制尚不明确。

Battista 等 [13] 在因肺炎链球菌所致 HUS 的 2 岁儿童血液中

分离出肺炎链球菌细胞外囊泡，证明其可以触发单核细胞

中的细胞因子和趋化因子的产生，从而触发 HUS。本例患

者既往无高血压病史，孕期产检血常规及彩超正常，近期

无腹泻，分娩过程中无大出血。但该患者宫内死胎水囊引产，

产程很长，产后立即出现寒战高热、血压血氧下降，降钙

素原显著增高，急查血培养 G- 菌阳性报警，后回报为大肠

埃希菌，考虑存在分娩过程中生殖道感染并血流感染。该

患者病程中检测补体水平正常偏低，全外显子测序结果也

排除了与补体系统相关的基因表达异常，故非典型 HUS 的

可能性较低。综上，临床诊断该患者为大肠埃希菌感染所

致的典型 HUS，随访一年，患者未行特殊治疗，预后良好。

该病例不足之处在于细菌培养未鉴定是否为产志贺毒素大
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肠埃希菌。

PHUS 为急危重症，一旦确诊，应给予综合性治疗，

包括抗感染、血液净化（血浆置换 + 血液滤过）、营养支持、

输注血浆等 ；本患者诊断为典型 HUS，治疗方式以抗感染

及对症治疗为主。目前抗生素应用存在争议，国外学者建

议谨慎使用抗生素，因抗生素可破坏细菌引起大量毒素释

放，引起肠道内正常菌群失调，加重疾病症状，而在国内

通常建议早期启动抗感染方案，抗生素选用时需考虑敏感

性、无肾毒性 [14]。本例患者血培养提示大肠埃希菌，按照

脓毒症诊治原则给予抗感染治疗，病程中高热症状好转，

白细胞值及降钙素原逐渐下降至正常，血红蛋白、血小板

逐渐升至正常，考虑抗感染方案有效。输注血浆是目前治

疗 HUS 的最有效方法，新鲜冰冻血浆可以去除血小板聚集

物质，并且改善凝血状态 ；血浆置换可以清除血液中血液

循环中的免疫复合物、补体及毒性物质，减轻靶器官受损

程度，在志贺毒素导致的典型 HUS 中不常规使用 [10]。

PHUS 是产科罕见的严重并发症，病情进展迅速，应

对其特征性表现提高警惕，确诊后应尽早启动血浆置换等

治疗，早期诊断并及时给予适当治疗，并联合多学科团队

诊治，对防止靶器官损害和改善患者预后有重要作用。
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