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以全血细胞减少为首诊的甲状腺功能减退症一例

王丽静  陈丽  童周欣  蔡惠丽  郭静明

【摘要】  甲状腺功能减退症不仅累及体内任何器官系统也累及造血系统，贫血是最常见的血液学受累表现，其他

细胞系的影响极为罕见。该文报道了 1 例以全血细胞减少为首发表现的甲状腺功能减退症 55 岁女性患者的诊治过程，

同时结合相关文献进行分析，以提高临床医师的诊治水平。
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【Abstract】  Hypothyroidism is not only involved with multiple organs and systems， but also the hematopoietic system. Anemia 
is the most common hematological involvement， whereas the influence of other cell lines is extremely rare. In this article， the diagnosis 
and treatment of a 55-year-old female patient with hypothyroidism presenting with pancytopenia as the initial manifestation were 
reported， and relevant literature review was conducted， aiming to improve clinicians’ diagnosis and treatment levels for this disease.
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原发性甲状腺功能减退症（甲减）是一种全

身性内分泌疾病， 临床呈多系统表现，血液系统变

化常表现为单纯贫血， 而以全血细胞减少为首诊者

较少见， 此类患者极易被误诊［1］。现报道 1 例以全

血细胞减少为首诊的甲减患者，以提高临床医师

对不明原因出现全血细胞减少患者的诊治水平。

病例资料

一、主诉和现病史   
患者女，55 岁。因“发热 3 d”于 2020 年 4 月

1 日入宜昌市中心人民医院血液内科。患者于 2020
年 3 月底因务农刺伤右手食指后出现手指肿痛，伴

发热，最高体温 39.5℃，同时伴畏寒、寒战、全

身肌肉酸痛，无口腔肿痛，无牙龈出血、口腔破

溃、心慌气促、恶心呕吐、腹痛腹泻等症状，曾

于当地医院就诊，查血常规提示血红蛋白 91 g/L，

红细胞 2.87×1012/L，白细胞 1.35×109/L，血小板

85×109/L，中性粒细胞计数 0.02×109/L，当时未

予以治疗，现因发热再次就诊。

二、体格检查    
体温 37.8℃，脉搏 100 次 / 分，呼吸 22 次 / 分，

血压 110/60 mmHg（1 mmHg=0.133 kPa）。神志清

晰，颈软，浅表淋巴结未扪及肿大，胸骨无叩击

痛，全身皮肤、黏膜无出血点。甲状腺无肿大。

双肺呼吸音粗，未闻及明显干、湿啰音。心率 
100 次 / 分，心律整齐、无杂音。腹平软，全腹无

明显压痛，肝、脾肋下未扪及，双下肢无水肿。

三、实验室及辅助检查  
血常规：血红蛋白 82 g/L，红细胞 2.59×1012/L，

白细胞 0.36×109/L，血小板 68×109/L，中性粒细胞

百分比 8.3%，淋巴细胞百分比 75.0%。肝肾功能：

总胆红素 33.74 µmol/L，直接胆红素 12.00 µmol/L，

总蛋白 59.49 g/L，白蛋白 36.36 g/L，余无异常，见

表 1。葡萄糖 11.58 mmol/L。C 反应蛋白 179.0 mg/L。 
降钙素原 0.89 ng/mL。甲状腺功能：FT3 3.15 pmol/L 
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（参考值范围 3.5~6.5 pmol/L），FT4 4.96 pmol/L（11.5~ 
22.7 pmol/L），TSH 17.70 µIU/mL（0.35~5.5 µIU/mL）；

甲状腺球蛋白抗体 143.6 U/mL（0~60 U/mL）；促甲

状腺激素受体抗体 12.82 U/L（<14 U/L）；抗甲状

腺过氧化物酶抗体 28.81 IU/mL（<100 IU/mL）。抗

可溶性抗原（ENA）谱 14 项中除抗核抗体（ANA）-
IgG 阳 性 外 余 无 异 常。 贫 血 指 标： 血 清 铁 蛋 白 
1 107.4 ng/mL，叶酸 14.35 ng/mL，维生素 B12 588 pg/mL，

血清铁 20.2 µmol/L，总铁结合力 35 µmol/L。类风

湿因子、抗链球菌溶血素、天冬氨酸转氨酶、肌酸

激酶、肌酸激酶同工酶、乳酸脱氢酶、α- 羟丁酸

脱氢酶、凝血酶原时间、活化部分凝血活酶时间、

血浆纤维蛋白原、凝血酶时间、输血前一套（乙肝

病毒、丙肝病毒、梅毒、HIV 抗体）、抗人球蛋白

试验、免疫固定电泳、胸腹部 CT 以及伤口、血、

尿培养均未见异常。甲状腺彩色多普勒超声检查

（彩超）：提示为桥本甲状腺炎，见图 1。4 月 1 日

右侧髂骨骨髓细胞学检查：骨髓增生减低，粒系仅

见 3％的早幼粒细胞，红系占 9.0％，全片仅见 1
个裸核型巨核细胞，片中血小板散在，小簇可见；

造血岛均呈空网状，未见寄生虫，考虑为急性造

血停滞骨髓象可能，见图 2。4 月 5 日骨髓穿刺检

查：骨髓增生活跃，粒系占比 26.5％，未见原粒细

胞，以早、中、晚幼粒细胞为主；红系占比 5.5％。

全片可见巨核细胞 20 个，其中颗粒型巨核细胞 13
个、产板型巨核细胞 3 个及裸核型巨核细胞 4 个；

造血岛大部分以网状细胞为中心，其间杂有大量的

淋巴细胞、粒红二系早阶段细胞及浆细胞等，未

见寄生虫。流式免疫分型：淋巴细胞占总有核细胞

32.8%，T、B、NK 各亚群未见明显异常，粒细胞

比例明显降低，仅占总有核细胞 8.7%，有核细胞

比例增加，占总有核细胞的 53.6%，部分 FSSC 增

大且表型异常。综合患者血象、骨髓象及甲状腺功

能考虑诊断为甲减导致全血细胞减少。 

四、治疗经过以及预后  
患者入院后予以抗感染（哌拉西林他唑巴坦、

3.375 g/8 h，4 月 1 至 8 日）、重组人粒细胞刺激因

子（375 µg/d，4 月 2 至 4 日）治疗，体温逐渐恢

复正常。4 月 8 日停用所有药物只使用左甲状腺素

片（优甲乐，25 µg/qd）替代治疗。患者于 4 月 15
日出院，4 周后复查血常规提示正常。

讨    论

全血细胞减少的常见临床表现主要为发热、乏

力、出血［2］。鉴于治疗和预后都需取决于全血细胞

减少的病因，因此必须尽快做出明确诊断，骨髓检

查是明确全血细胞减少必不可少的检查项目。墨西

哥保健中心对全血细胞减少的 109 例患者进行了一

项观察性研究发现，导致全血细胞减少最常见的诊

断是骨髓增生异常综合征（20.2%），其次是巨幼红

细胞性贫血（18.3%）和急性髓系白血病（12.8%）；

其他常见病因包括急性淋巴细胞白血病（11.1%），

脾功能亢进（11.1%）和再生障碍性贫血（10.1%）［3］。

加利福尼亚医疗中心报道了一项关于 193 例全血细

表 1 一例表现为全血细胞减少的甲减患者不同时间血常规检查结果

项 目
2020 年
4 月1日

2020 年
4 月 3 日

2020 年
4 月 5 日

2020 年
4 月 8 日

2020 年
4 月15 日

2020 年
4 月 21日

2020 年
5 月1日

2020 年
5 月 25 日

2020 年
6 月14 日

白细胞 /（×109/L） 0.36 0.68 30.14 29.36 5.12 4.47 5.37 5.16 4.26
红细胞 /（×1012/L） 2.59 2.28 2.48 2.84 2.5 2.79 2.89 3.8 4.2
血红蛋白 /（g/L） 82 70 78 90 80 90 100 115 124
血小板 /（×109/L） 68 61 79 176 342 219 122 295 179
中性粒细胞计数 /（×109/L） 0.03 1.02 24.24 23.8 3.04 2.54 3.79 3.36 2.81
注：参考值范围：血红蛋白 115～150 g/L，红细胞（3.8～5.1）×1012/L，白细胞（3.5～9.5）×109/L，中性粒细胞计数（1.8～6.3）×109/L，

血小板（125～350）×109/L。

表 2 一例表现为全血细胞减少的甲减患者不同时间甲状腺功能检查结果

项 目 2020 年 4 月 8 日 2020 年 5 月15 日 2020 年 6 月14 日 2020 年 7 月13 日 2020 年 10 月15 日 2020 年 12 月 24 日

FT3/（pmol/L）   3.15   3.85   4.72   6.01 4.8   3.83
FT4/（pmol/L）   4.96   8.12 15.81 15.87 16.03 16.04
TSH/（µIU/mL） 17.70 13.56     6.927     1.843     2.255     1.489
注：参考值范围：FT3 3.5～6.5 pmol/L，FT4 11.5～22.7 pmol/L，TSH 0.35～5.5 µIU/mL。
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胞减少成人患者的研究，其中 125 例（65％）被诊

断为肿瘤，骨髓增生异常综合征和急性髓系白血病

疾病最为常见，并将全血细胞减少的原因分为骨髓

衰竭综合征（先天性和获得性）、肿瘤骨髓浸润过

程、外周血细胞破坏过多、自身免疫破坏、感染［4］。

国外少见甲减导致全血细胞减少的病例报道，Rathi
等［5］发现甲减可导致全血细胞减少和肾损伤，使

用甲状腺激素替代治疗后全血细胞、肾功能恢复

正常。Khan 等［6］报道 1 例 68 岁妇女，其因全血细

胞减少入院，予以补充红细胞以及左甲状腺激素治

疗后其血常规恢复正常。Tsoukas［7］发现 1 例 82 岁

妇女因意识模糊和嗜睡到医院就诊，她出现心动过

缓、体温过低和严重的呼吸喘鸣，给予积极的液体

复苏、静脉注射氢化可的松和静脉注射左甲状腺素

治疗后，她的意识模糊和喘鸣消失，4 周后全血细

胞恢复正常。Tian 等［8］报道 1 例存在免疫性血小板

减少的患者，给予血小板、Ig、糖皮质激素和艾曲

波帕治疗后血小板仍低，但在给予左甲状腺素治疗

后 18 d 内血小板恢复正常。有研究者认为甲状腺激

素缺乏是全血细胞减少的罪魁祸首，而另外一些研

究者认为这是垂体激素对造血代谢反应失去作用的

结果，这与垂体功能减退有关［9-11］。

甲减是一种自身免疫性疾病，是甲状腺激素

合成和分泌减少或组织作用减弱导致的全身代谢

减低综合征［1］。本病起病隐匿，且进展缓慢，临床

表现多种多样，症状主要以代谢率降低和交感神

经兴奋性下降为主。在大多数情况下，甲减的发

作是隐匿的，因此，症状和体征可能模糊，范围

广泛，并且可能在疾病过程的晚期才出现，因此

难以与其他疾病区分开来。据相关文献报道，甲

减通常影响促红细胞生成素，最常见的是正细胞

性贫血［12］。McMahon 等［13］认为甲减会产生对抗胃

图 1 一例表现为全血细胞减少的甲减患者的彩超结果

图 2 一例表现为全血细胞减少的甲减患者的骨髓细胞学检查结果（HE，×400）
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壁细胞和内因子的自身抗体，导致胃壁细胞损耗、

内因子分泌减少，最终导致维生素 B12 吸收减少。

临床上维生素 B12 缺乏的血液学表现主要为巨幼细

胞性贫血、缺铁性贫血或营养不良性贫血，严重

时可表现为全血细胞减少，补充甲状腺素同时应

用叶酸、维生素 B12 治疗效果明显。大量国内文献

报道甲减导致的贫血，白细胞和血小板通常不受

影响。本例患者维生素 B12 和叶酸均正常，补充

甲状腺素后全血细胞明显上升，与上述报道情况

不同，排除维生素 B12 缺乏导致全血细胞减少的

可能。甲减导致贫血发生时，白细胞减少、血小

板减少与甲状腺激素缺乏机制尚未明确，一些研

究者认为这可能是甲状腺激素缺乏对造血代谢反

应失去作用的结果［9， 11］。一项多中心回顾性研究显

示，11.6% 的慢性免疫性血小板减少的患者存在抗

甲状腺抗体，导致血小板减少［14］。铁动力学研究表

明，红细胞的最大铁（Fe95）利用率降低，表明

甲减会影响细胞对氧的需求及利用，干扰红细胞

生成［15］。因此，甲减导致全血细胞减少的机制可能

是骨髓微环境处于缺氧状态，使得骨髓增生低下，

集落刺激因子、细胞释放因子生成减少，因此血

细胞生成、成熟、释放出现障碍，从而表现为外

周血细胞减少［7， 16］。因此，甲减导致全血细胞减少

的现象极为罕见，容易被临床医师忽视。

本例患者以发热为主要临床表现，将白血病、

骨髓增生异常综合征、再生障碍性贫血、淋巴瘤、

结核病、结缔组织病、传染病等疾病作为鉴别诊

断，通过患者体征以及辅助检查，排除全血细胞减

少的其他原因。尽管伤口、尿、血培养未见致病

菌，但患者有发热、畏寒，且双肺呼吸音粗，考虑

粒细胞缺乏合并感染，故使用粒细胞刺激因子刺激

造血和抗生素抗感染，其发热、畏寒等症状消失，

但复查血常规仍未恢复正常。诊断为甲减且服用左

甲状腺素后，患者血常规逐渐恢复正常。综上所

述，本例患者全血细胞减少的主要原因是甲减，也

不排除其他感染性疾病导致短暂性骨髓抑制的情

况。细菌、病毒、真菌可引起全血细胞减少，但通

常有自限性，本例患者在抗感染治疗完成后，全血

细胞减少仍然存在，也没有其他证据支持严重脓毒

血症。左甲状腺素的使用使全血细胞恢复正常进一

步佐证了甲减导致全血细胞减少诊断的正确性。全

血细胞减少是甲减的罕见表现，建议将甲减纳入全

血细胞减少的鉴别诊断中，提高临床医师对该类患

者的诊治水平。
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