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КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ ПРИОБРЕТЕННОЙ ФОРМЫ 
ТРОМБОТИЧЕСКОЙ ТРОМБОЦИТОПЕНИЧЕСКОЙ 

ПУРПУРЫ: ДИАГНОСТИЧЕСКИЙ ПОИСК И ЛЕЧЕНИЕ

ГУ «РНПЦ радиационной медицины и экологии человека», г. Гомель, Беларусь

В настоящей статье изложен клинический случай приобретенной формы тромботи-
ческой тромбоцитопенической пурпуры. Описаны симптоматика данного редкого забо-
левания и проводимое лечение. Диагноз был выставлен по минимальным диагностиче-
ским критериям и в процессе лечения был получен хороший терапевтический ответ.

Ключевые слова: тромботическая тромбоцитопеническая пурпура, тромбоцитопе-
ния, фактор Виллебранда, плазмаферез

Введение 

Тромботическая тромбоцитопениче-
ская пурпура (ТТП) – редкое заболевание с 
частотой встречаемости 4:1000000 населе-
ния. Характеризуется крайне агрессивным 
течением и высокой летальностью при от-
сутствии лечения (до 90%). Зачастую не 
имеет специфических признаков. Диагно-
стическими критериями постановки кли-
нического диагноза являются наличие как 
минимум двух симптомов: тромбоцитопе-
нии, микроангиопатической гемолитиче-
ской анемии.  

Впервые упоминания о ТТП звуча-
ли в сообщении американского врача 
Moschcowitz в 1924 г. Описывался случай 
острой болезни 16-летней девочки с ане-
мией, лихорадкой, петехиями, развитием 
ишемического инсульта и острой левоже-
лудочковой недостаточности, выявленны-
ми множественными гиалиновыми тром-
бами в терминальных артериолах и капил-
лярах внутренних органов [1, 2]. С 1947 г. 
в медицинскую практику введен термин 
«тромботическая тромбоцитопеническая 
пурпура», или болезнь Мошковица, актив-
но использующийся в настоящее время [3].

Болезнь встречается в любом возрасте, 
чаще болеют женщины. Частота возникно-
вения ТТП в США до 11 случаев в год на 
1 млн. жителей [4]. Соотношение идиопа-
тической и вторичной формы ТТП в струк-

туре приобретенной ТТП в регистре Япо-
нии – 51% и 49% [1]. 

По данным юго-восточной Англии 
(апрель 2003 г. – декабрь 2005 г.) зареги-
стрировано 176 эпизодов с ТТП. Структура 
событий: идиопатическая – 56%; связанная 
с инфекцией – 11%; с беременностью – 6%; 
с ВИЧ – 7%; с аутоиммунными заболева-
ниями – 6%; врожденная – 5% [1].

В основе болезни – резкое повышение 
агрегации тромбоцитов с образованием 
тромбоцитарных (или гиалиновых) тром-
бов, состоящих из тромбоцитов и фактора 
Виллебранда, в мелких сосудах большин-
ства органов. В первую очередь поражают-
ся головной мозг, почки, сердце, легкие.  

Патогенез данного заболевания актив-
но изучался. В 1982 г. в плазме четырех 
пациентов с рецидивирующей ТТП были 
обнаружены «необычно большие» мульти-
меры фактора Виллебранда [5]. По размеру 
они были подобны тем, которые секрети-
руются мегакариоцитами и эндотелиаль-
ными клетками, а содержатся в α-гранулах 
тромбоцитов и тельцах Weibel-Palade эн-
дотелиальных клеток [6]. Выдвинутая ги-
потеза объясняла наличие макромолекул 
фактора Виллебранда отсутствием у паци-
ентов протеазы или дисульфидной редук-
тазы, которая их расщепляет. В качестве 
причины ТТП было предложено рассма-
тривать макромолекулы фактора Вилле-
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бранда, вызывающие неконтролируемую 
агглютинацию тромбоцитов и тромбозы. 

В 1996 г. у пациентов с ТТП был вы-
явлен дефицит металлопротеазы, умень-
шающей размеры мультимеров фактора 
Виллебранда посредством их расщепле-
ния. В 2001 г. данная металлопротеаза 
была идентифицирована как ADAMTS-13 
(A Disintegrin And Metalloprotease with 
ThromboSpondin type 1 motif, member 13). 
[5, 6]. Ключевым звеном в основе болез-
ни является глубокий дефицит (<10%) 
ADAMTS-13.

В 1998 г. у взрослых пациентов с при-
обретенной ТТП были обнаружены ауто-
антитела класса IgG, ингибирующие ак-
тивность металлопротеазы [7]. Описаны 
единичные случаи выявления антител к 
ADAMTS-13 класса IgA/IgM [8].  

При наследственной ТТП описано бо-
лее 150 различных мутаций, сопровожда-
ющих это заболевание. Большинство из 
них (86%) приводит к снижению секреции 
ADAMTS-13 [9].

Снижение активности ADAMTS-13 
также было выявлено при таких состояни-
ях, как острые воспалительные заболева-
ния, при циррозе печени, уремии, синдро-
ме диссеминированного внутрисосудисто-
го свертывания крови, гепарин-индуциро-
ванной тромбоцитопении II типа. Для всех 
перечисленных случаев уровень активно-
сти ADAMTS-13 составлял >10% [10] (в 
зависимости от метода оценки норма 50-
178%). В то же время для ТТП специфична 
величина этого показателя <5% [11], но по-
казатель активности ADAMTS-13 ≥5% не 
исключает ТТП.  

В 1966 г. E. L. Amorosi была предложе-
на диагностическая пентада симптомов:

1) тромбоцитопения;
2) микроангиопатическая гемолитиче-

ская анемия;
3) лихорадка;
4) транзиторные неврологические на-

рушения;
5) повреждение почек.
Однако все 5 клинических симпто-

мов заболевания встречаются далеко не 

всегда. Сейчас чаще наблюдаются не-
классические формы, для которых харак-
терно наличие только тромбоцитопении 
и микроангиопатической гемолитической 
анемии, не связанных с другой патологи-
ей или клинической причиной. Наличие 
данных симптомов достаточно для того, 
чтобы заподозрить ТТП и незамедлитель-
но начать лечение [1, 9].

Выделяют врожденную и приобретен-
ную формы ТТП. Приобретенную форму 
ТТП подразделяют на иммунную и вто-
ричную (неиммунную). Иммунная форма 
составляет 50-55% случаев ТТП и вызвана 
ингибированием ADAMTS-13 аутоантите-
лами, преимущественно класса G. 

Вторичная форма ТТП может быть свя-
зана с онкологическими заболеваниями, 
трансплантацией органов и тканей, ауто-
иммунными и инфекционными заболева-
ниями, приемом лекарственных препара-
тов, беременностью [12].

Врожденная форма болезни, или син-
дром Апшо-Шульмана (Upshaw-Schulman), 
составляет около 2% всех случаев забо-
левания и обусловлена мутациями в гене 
ADAMTS-13 [13]. Диагноз подтверждается 
при активности ADAMTS-13 менее 10% и 
отсутствии ингибитора ADAMTS-13 [14]. 

Очень схож с ТТП гемолитико-уреми-
ческий синдром. Однако, он чаще проявля-
ется уже в раннем возрасте, неврологиче-
ская симптоматика отсутствует, а патоло-
гический процесс имеет локальный харак-
тер: гиалиновые тромбы обнаруживаются, 
как правило, в афферентных артериолах и 
клубочках почки [15].

Внедрение в медицинскую практику экс-
тракорпоральных методов эфферентной те-
рапии существенно улучшило прогноз ТТП. 
Эффективным методом в лечении ТТП явля-
ется высокообменный плазмаферез, в ходе 
которого происходит удаление заданного 
врачом объема циркулирующей плазмы. В 
качестве замещающей среды используется 
свежезамороженная плазма соответствую-
щих группы и резус-фактора. При своевре-
менно начатом лечении в более чем 80% слу-
чаев отмечается выздоровление [12, 14].

Обмен опытом
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Описание случая

В ГУ «РНПЦ РМ и ЭЧ» в январе 2019 г. 
на прием к гематологу была направлена 
пациентка Л. 36 лет с тромбоцитопенией 
и выраженным геморрагическим синдро-
мом. По экстренным показаниям была го-
спитализирована в гематологическое отде-
ление. Из анамнеза известно, что в начале 
января 2019 г. перенесла острую вирусную 
инфекцию с повышением температуры 
тела до 38,5°С, после чего стали появлять-
ся диффузно спонтанные мелкоточечные 
геморрагические высыпания на коже. Ра-
нее подобных эпизодов не отмечалось. В 
анамнезе у пациентки поллиноз, сенсиби-
лизация к пыльце луговых и сорных трав, 
множественная пищевая аллергия на про-
дукты красного и желтого цвета. 

При обследовании была выявлена 
тромбоцитопения тяжелой степени, уро-
вень тромбоцитов 4,4×109/л (тут и далее 
количество тромбоцитов указано при под-
счете мануальным методом по Фонио). 
Выполнена стернальная пункция, по ре-
зультатам которой пунктат костного мозга 
был клеточным, содержалось достаточное 
количество мегакариоцитов разной степе-
ни зрелости.

Пациентка была проконсультирована 
онкологом, с целью исключения хрониче-
ского лимфопролиферативного заболевания 
выполнены компьютерная томография ор-
ганов грудной клетки, магнитно-резонанс-
ная томография органов брюшной полости. 
Выполнен ряд лабораторных исследований 
с целью исключения злокачественных забо-
леваний крови, гемолитико-уремического 
синдрома, системных заболеваний соеди-
нительной ткани, синдрома Фишера-Эван-
са, острых вирусных инфекций.

Пациентке был установлен предвари-
тельный диагноз «Идиопатическая тромбо-
цитопеническая пурпура» и назначено ле-
чение метилпреднизолоном в дозе 1000 мг 
в сутки внутривенно капельно на 3 дня. В 
связи с сохраняющейся тромбоцитопенией 
тяжелой степени (уровень тромбоцитов на 
3 сутки терапии 8,8×109/л) решено продол-
жить пульс-терапию метилпреднизолоном 

до 6 дней с добавлением к лечению имму-
нологически активной белковой фракции 
иммуноглобулина G (Биовен) внутривенно 
капельно в дозе 0,4 г/кг в сутки на 5 дней. 

В связи с необходимостью эндоско-
пического обследования, с целью купи-
рования глубокой тромбоцитопении с 
геморрагическим синдромом (тромбоци-
ты 18×109/л) по экстренным показаниям 
на 6 день лечения проведена трансфузия 
тромбоконцентрата 6 доз (уровень тром-
боцитов после трансфузии 42×109/л, через 
день 3,8×109/л).

На 4 сутки лечения появились боли в 
животе в правом подреберье. Учитывая 
клинические данные, данные УЗИ органов 
брюшной полости, ФГДС, возникшее ос-
ложнение расценено как острый папиллит, 
гепатит неуточненный с умеренной био-
химической активностью. С целью про-
должения дальнейшего лечения основного 
заболевания назначен преднизолон из рас-
чета 1 мг/кг в сутки per os.

Учитывая сохраняющуюся тромбоци-
топению тяжелой степени, наличие при-
знаков гемолитической анемии (ретикуло-
циты 4,65%, резко положительная прямая 
проба Кумбса, уровень гаптоглобина на 
нижней границе нормы) был установлен 
диагноз «Тромботическая тромбоцитопе-
ническая пурпура». Диагноз был выстав-
лен эмпирически ввиду невозможности 
определения уровня ADAMTS-13 по тех-
ническим причинам. Была произведена 
коррекция проводимого лечения: предни-
золон отменен, проведен высокообменный 
аппаратный автоматический плазмаферез 
с замещением свежезамороженной плаз-
мой, назначен метилпреднизолон 1000 мг 
внутривенно капельно на 17-19 дни, далее 
метилпреднизолон 250 мг внутривенно ка-
пельно на 20-22 дни.

На 29 день лечения после трех высо-
кообменных аппаратных автоматических 
плазмаферезов с замещением свежезамо-
роженной плазмой к лечению были добав-
лены анти-CD20 моноклональные антите-
ла (Ритуксимаб) в дозе 100 мг внутривенно 
капельно – количество тромбоцитов уве-
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личилось до 37,4×109/л. Введение ритук-
симаба продолжено 1 раз в неделю. Кон-
силиумом врачей назначено проведение 
длительного курса высокообменного ап-
паратного автоматического плазмафереза с 
замещением свежезамороженной плазмой 
1 раз в 2 дня. 

На 33 день лечения состояние паци-
ентки резко ухудшилось, диагностирована 
тромбоэмболия крупных ветвей легочной 
артерии, клиническая смерть. После про-
ведения реанимационных мероприятий, 
тромболизиса состояние стабилизирова-
лось. Через 8 дней пациентка в состоянии 
средней степени тяжести переведена из 
ОАРИТ в гематологическое отделение для 
дальнейшего лечения. 

Лечение основного заболевания с сохра-
нением положительной динамики (уровень 
тромбоцитов 240×109/л) с марта 2019 г. про-
должается и проходит по следующей схеме: 
метилпреднизолон 160 мг/сут внутривенно 
капельно, ритуксимаб 100 мг внутривенно 
капельно 1 раз в неделю. Всего на момент на-
писания данной статьи выполнено 12 сеан-
сов высокообменного аппаратного автомати-
ческого плазмафереза с замещением свеже-
замороженной плазмой в дозе 1310±220 мл.

Заключение 

Данный случай интересен своей не-
классической клиникой. Врачам-специали-
стам необходимо быть настороженными 
при выявлении тромбоцитопенического 
синдрома, особенно в сочетании с микро-
ангиопатической гемолитической анеми-
ей. Зачастую ТТП не имеет специфической 
классической клиники. Условием поста-
новки клинического диагноза ТТП может 
являться наличие как минимум двух сим-
птомов: тромбоцитопении и микроангио-
патической гемолитической анемии.  

ТТП является редким заболеванием, но 
необходимо помнить о его быстро прогрес-
сирующем течении и высокой летальности 
при отсутствии лечения (до 90%). При воз-
никновении подозрения на ТТП необходи-
мо незамедлительно начинать соответству-
ющие лечебные мероприятия.
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A CLINICAL CASE OF ACQUIRED FORM OF THROMBOTIC 
THROMBOCYTOPENIC PURPURA. DESCRIPTION AND TREATMENT

In the article have described symptoms and ongoing treatment of the acquired form of 
thrombotic thrombocytopenic purpura.

Thrombotic thrombocytopenic purpura is a rare disease with a frequency of 4:1000000 
population. It is characterized by an extremely aggressive course and high mortality in the 
absence of treatment (up to 90%). Often has no specific symptoms. The condition for clinical 
diagnosis (in the absence of other causes) is the presence of at least two symptoms: thrombocy-
topenia, microangiopathic hemolytic anemia.

Key words: thrombotic thrombocytopenic purpura, thrombocytopenia, Willebrand factor, 
plasmapheresis
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