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Abstract
Sepsis is defined as life-threatening organ dysfunction caused by a dysregulated host response to infection. Platelets are anuclear cell 
debris differentiated from megakaryocytes in bone marrow. They play an important role in coagulation, hemostasis and maintenance 
of vascular endothelial integrity, and are closely related to the occurrence and development of sepsis. This article reviews the 
relationship between platelets and sepsis and the mechanism of occurrence and development, and provides new options and methods 
for the treatment and prognosis of Sepsis.
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摘　要

脓毒症（Sepsis）被定义为宿主对感染的反应失调而致的危及生命的器官功能障碍。血小板是由骨髓中巨核细胞分化来的
无核细胞碎片，其在凝血、止血和维持血管内皮完整性的过程中发挥着重要作用。越来越多的研究表明，血小板在脓毒症
的发生和发展中起着重要的免疫和炎症调节作用。近年来，血小板的功能状态已被提议作为脓毒症的预后标志物之一。该
文就血小板和脓毒症的关系及发生发展机制进行综述，为脓毒症的治疗及预后提供新的选择和方法。
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1 引言

脓毒症 (sepsis) 是指宿主对感染的反应失调而致的危及

生命的器官功能障碍，也就是说当机体对感染的反应损伤

了自身组织和器官进而危及生命就称为脓毒症 [1]。脓毒症是

临床上最常见的危重疾病之一。据统计，每年全球大约有

7000 多万例脓毒症病例，且发病率仍呈持续上升趋势。脓

毒症的高死亡率（通常为 30% 至 70%）尤其在重症监护室

（Intensive Care Unit ,ICU）的患者中表现得更加突出，也

成为 ICU 患者死亡的主要原因之一 [2]。脓毒症的病理生理

机制复杂，涉及免疫系统的广泛失调和多器官功能障碍。血

小板在止血、血液凝固、修复血管、炎症反应和免疫调节中

发挥至关重要的作用。近年来，越来越多的研究表明，血小

板在脓毒症的发展和预后中同样起着重要作用 [3]。

2 血小板

血小板是小的无核细胞碎片，来源于巨核细胞。造血干

细胞在骨髓微环境中分化成巨核细胞，巨核细胞经过一系列

的发育和成熟过程，最终形成巨大的、多核的细胞 [4]。这些

成熟的巨核细胞将其细胞质伸入骨髓血窦，通过细胞质断裂

释放出大量的血小板。生理条件下，血小板发挥止血、凝血

和维持内皮完整性的作用。结构和功能完好的内皮细胞通过

分泌一氧化氮 (NO)、前列腺素及其他分子，抑制血小板在

血管内壁的异常粘附和激活。然而，在脓毒症过程中，内皮

细胞的功能改变导致维持血小板正常状态的分子水平下降。

同时，血小板激活剂（如血栓素 A2 和腺苷二磷酸）水平升高，

导致血小板的整体活化，进一步加剧了血管内的凝血反应 [5]。

3 血小板与脓毒症的关系

在脓毒症当中，血小板和纤维蛋白溶解系统在调节血
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液凝固、平衡止血和纤维蛋白溶解过程中相互作用，共同维

持血液的平衡和流动性以及血管的完整性。这一动态平衡的

破坏可能导致血栓或出血相关的疾病。

脓毒症引发的全身性炎症反应会激活凝血系统，导致

微血管内血栓广泛形成，影响组织灌注和器官功能。活化

的血小板与内皮细胞相互作用，是微血栓形成的重要环节。

先天免疫细胞激活后，组织因子（TF）从单核细胞和巨噬

细胞释放到循环中，启动凝血途径，形成纤维蛋白。当血小

板与感染部位的血液接触时，凝血酶生成和纤维蛋白沉积增

加，导致器官（尤其是肾、肝、脑）的缺血性损伤。随着血

小板活化的扩散，缺血损伤范围扩大，可能引发器官衰竭。

细菌进入血液后，与血小板相互作用，激活并消耗血小板，

促进血栓形成，同时限定在损伤部位。早期脓毒症时，血小

板计数常增加，但随着消耗超过生成，血小板计数会下降，

最终导致血小板减少症。

在脓毒症中，纤维蛋白溶解系统也被激活，血小板通

过释放抗纤溶物质（如纤溶酶原激活物抑制剂 -1，PAI-1）

抑制纤溶酶原激活物，从而抑制纤溶酶的生成，减少纤维蛋

白的降解，调节纤维蛋白的溶解过程 [6]。血小板膜表面的受

体也可以结合纤溶酶原，增加局部纤溶酶原浓度，提高纤溶

酶生成效率。纤溶酶降解纤维蛋白能够溶解血栓，减少血小

板的聚集，从而限制血小板在血栓形成部位的过度聚集。纤

维蛋白降解产物（Fibrin Degradation Products, FDPs）可以

影响血小板的功能，抑制血小板聚集，对凝血系统产生负反

馈，调节止血和纤溶平衡。

脓毒症中，补体系统的激活常常伴随血小板功能的改

变。补体系统与血小板通过 C3a 和 C5a 等补体片段的作用

相互调节。活化的血小板增加 C3a 和 C5a 受体的表达，C3a

和 C5a 受体结合各自的过敏毒素，增加血管通透性，并允

许免疫细胞转移到感染的活动部位 [7]。补体片段不仅促进血

小板激活，还增强血小板与免疫细胞的相互作用，增加微血

管内血栓的形成。

血小板不仅在凝血和免疫调节中发挥重要作用，还在

炎症和感染的病理过程中起着关键作用。活化的血小板通过

参与血栓形成和炎症反应，促进脓毒症的发生和发展。脓毒

症的特征之一是血小板计数下降，反映了血小板在微血栓中

的消耗 [8]。严重的血小板减少症与宿主免疫反应失调、细胞

因子水平升高和内皮功能障碍相关，增加了全身血栓和出血

的风险。有研究显示，血小板减少症与脓毒症的严重程度相

关，并与死亡风险的增加密切相关

因此，血小板有助于脓毒症期间过度的炎症宿主反应，

并通过参与炎症和血栓形成促进脓毒症的发生和进展。另

一方面，血小板可以抑制炎症并以受体和器官依赖的方式促

进组织修复。血小板在促炎和抗炎作用之间的平衡调节至关

重要。

4 血小板在脓毒症中可能作用机制

脓毒症相关性 DIC 是一种微血管疾病。在脓毒症期间，

凝血系统被激活，抗凝和纤溶系统被抑制。因此，脓毒症

的早期阶段以高凝状态为特征，高凝状态促进微血栓形成，

导致微血管功能障碍，广泛的微血栓形成导致血小板严重耗

竭，从而导致临床常见的脓毒症相关性血小板减少症，常伴

有预后不良。相关作用机制可能如下。

4.1 血小板 - 白细胞聚集
血小板 - 白细胞聚集 (PLA) 指血小板与白细胞（如中性

粒细胞、单核细胞、淋巴细胞等）通过黏附分子相互作用形

成的复合体。此过程在炎症反应、免疫调节以及凝血过程中

起着至关重要的作用。在脓毒症患者中，血小板 - 白细胞聚

集显著增加，这可能导致炎症反应的失调和微血栓的广泛形

成 [9]。过度聚集不仅加剧局部组织的损伤，还可能导致弥散

性血管内凝血（DIC）等并发症，进一步恶化病情并增加死亡率。

4.2  组织损伤介导的血小板活化
感染通常与组织损伤和细胞破坏密切相关，从而引发

炎症反应。组织损伤会加速血小板的活化，这是止血和组织

修复过程中的关键步骤 [4]。当血管壁受到损伤时，暴露的基

底膜和亚内皮层中的胶原蛋白、纤维蛋白原等黏附蛋白会与

血小板表面的受体结合，诱导血小板的活化。增强激动剂诱

导的血小板活化和颗粒分泌，加重血小板减少症，延缓其恢

复过程。

4.3 抗血小板抗体 / 免疫性血小板减少症
血小板的免疫清除和破坏亦是可能导致血小板减少的

机制之一。在正常情况下，免疫系统能够识别自身抗原，并

对自体成分保持耐受。但在某些病理情况下，免疫系统会错

误地识别血小板表面的抗原为外来物质，从而产生针对血小

板的抗体。抗血小板抗体通常是 IgG 型抗体，主要针对血

小板表面的糖蛋白，如糖蛋白 IIb/IIIa 和糖蛋白 Ib/IX 复合

体等 [10]。这些抗体与血小板表面抗原特异性结合后，导致

血小板被巨噬细胞清除或直接破坏，最终导致血小板数量下

降。当抗血小板抗体与血小板结合后，带有抗体的血小板通

过其表面的 Fc 片段与巨噬细胞表面的 Fcγ 受体结合，这一

过程主要在脾脏中发生，巨噬细胞吞噬并破坏血小板，从而

导致血小板的减少。

4.4 弥散性血管内凝血（DIC）
DIC 的特征是凝血系统的广泛激活，导致血液循环中

产生了异常大量的凝血酶和纤维蛋白，在这个过程中，会出

现血小板聚集增加和凝血因子的消耗。正常情况下，血小板

与凝血因子共同作用，形成止血栓以封闭受损血管。然而，

在 DIC 中，血管内皮细胞因感染、炎症或损伤暴露出组织

因子（TF），触发外源性凝血途径，使凝血因子和血小板

大量活化 [11]。由于 DIC 中广泛的血栓形成和凝血因子耗竭，

血小板参与凝血的速度远远超过骨髓产生的速度，造成“消

耗性血小板减少症”。这种血小板的持续消耗不仅发生在局

部受损组织处，还发生在全身微循环中，导致血小板数量持

续下降 [12]。同时，DIC 的炎症状态往往伴随着补体系统的

激活，补体系统的过度激活不仅会促进血小板的聚集，还会

通过补体介导的细胞溶解作用（MAC 复合物）直接破坏血
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小板膜，进一步减少血小板数量。

4.5 血小板生成素 ( 血小板生成 )
TPO 是一种由肝脏和肾脏合成的糖蛋白激素，主要作

用是促进骨髓中的巨核细胞分化为血小板。在脓毒症期间通

常会看到 TPO 水平的升高，其原因是血小板减少会通过反

馈机制增加 TPO 的分泌，以促进更多的血小板生成。同时，

血小板和巨核细胞表面的 TPO 受体（如 c-MPL）参与清除

循环中的 TPO。脓毒症期间，血小板数量减少，也可能导

致 TPO 的清除减少，从而导致 TPO 水平升高 [13]。虽然脓毒

症期间 TPO 水平升高，但由于炎症状态下的骨髓抑制、巨

核细胞损伤，TPO 的作用效果可能被削弱，导致血小板生

成依然不足。这种情况下，即使 TPO 水平增加，血小板数

仍然无法快速回升。

综上所述，轻度和中度血小板减少可能是由一种或多

种不同机制共同引起的，而严重的血小板减少则涉及血小板

活化、隔离和破坏的共同机制。

5 脓毒症相关预后指标的分析

脓毒症患者的分层显示：不仅是血小板减少的严重程

度，更重要的是血小板减少的持续性与更差的预后紧密相

关。重症血小板减少症与 ICU 入院时的疾病严重程度和死

亡率独立相关，并与宿主反应失衡相关 [14]。有研究表明，

20-58% 的脓毒症患者会发生血小板减少症，其中 10% 会发

生严重的血小板减少症。报告值的差异可能是与患者异质

性、不同的纳入标准、病原体和其他因素相关。

血小板分布宽度 (PDW) ：PDW 是反映 PLT 活化的重

要指标之一，它衡量的是血小板大小的变异性，反映了血小

板的异质性。由于 PDW 不受单个血小板的影响，它可以作

为炎症性疾病预后的一个重要指标。此外，PDW 也是血小

板功能激活的特异性标志物，能够帮助评估血小板在不同病

理状态下的功能变化。在脓毒症休克当中，PDW 的变化可

能反应了血小板在炎症和凝血过程中的活化和消耗。

平均血小板体积 (MPV)：MPV 是反映骨髓巨核细胞增

生情况的关键指标之一，其表示单个血小板的平均体积，通

常用于评估血小板的大小、生成和活性。当机体中 PLT 减少，

反馈机制激活增加血小板生成素（TPO）合成，促进骨髓中

巨核细胞的增殖和成熟，促使更大体积的新生血小板产生，

MPV 水平升高。具体来说，MPV 越大，通常意味着骨髓中

巨核细胞的增生和血小板生成越活跃。较大的血小板通常含

有更多的分泌颗粒和代谢活性物质，因此在血小板黏附、聚

集和释放反应中表现出更高的活性。

MPV 和 PDW 被认为是血小板活化的标志物。高 PDW
和 MPV 值与感染性休克患者的 90 天死亡率紧密相关。

相关脓毒血症实验动物模型同样证实了这个结论。因此，

PDW 和 MPV 可以作为感染严重程度的标志，并且它们在

感染期间的死亡率预测中具有独立的预测价值。

6  结语

综上所述，血小板在脓毒症的发病过程中发挥着复杂

作用。除了参与正常的凝血和止血功能外，血小板还通过与

纤溶系统、免疫系统等相互作用，参与炎症和血栓形成，调

控炎症反应，促进疾病进展。因此，血小板不仅是脓毒症凝

血功能紊乱的关键因素，还与全身性炎症、免疫反应及器官

功能障碍密切相关。调控血小板的功能和数量，可能成为控

制脓毒症凝血异常及其并发症的有效策略。随着研究深入，

血小板可能为脓毒症的治疗和预后评估提供新的思路。
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