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摘  要 

目的：提高临床医生对肺肿瘤血栓性微血管病(PTTM)的早期的识别和诊断。方法：报道我科的1例临床

诊断PTTM病例，对截止到2022年9月国内外文献报道的中国PTTM病例进行回顾性分析。结果：连同本

例在内共20篇27例国内的PTTM病例报道。原发肿瘤中，最多的是胃癌(51.9%)，最常见的临床症状为

渐进性加重的呼吸困难(88.9%)，90%的病例肺动脉CTA未见肺栓塞，心脏彩色超声提示中位肺动脉压

为66.6 (64.71) mmHg。结论：PTTM是一种极少见的肿瘤相关并发症，预后极差，主要表现为进行性

呼吸困难及干咳，绝大多数伴有肺动脉高压，CTPA为阴性，确诊依靠病理，但因疾病进展快，多无法耐

受有创检查导致确诊困难。生前早期诊断及治疗是改善预后的关键。 
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Abstract 
Objective: To improve the early identification and diagnosis of lung tumor thrombotic microangi-
opathy (PTTM) by clinicians. Methods: Reported a clinical diagnosis of PTTM case in our depart-
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ment, and conducted a retrospective analysis of Chinese PTTM cases reported in domestic and 
foreign literature up to September 2022. Results: Together with this case, 20 cases were reported on 
27 domestic PTTM cases. Among the primary tumors, the most frequent was gastric cancer (51.9%), 
the most common clinical symptoms were progressive dyspnea (88.9%), pulmonary CTA in 90% 
of cases without pulmonary embolism, and cardiac color ultrasound suggested a median pulmo-
nary artery pressure of 66.6 (64.71) mmHg. Conclusion: PTTM is a rare tumor-related complica-
tion with a very poor prognosis, mainly manifested as progressive dyspnea and dry cough, the vast 
majority of which are accompanied by pulmonary hypertension, negative CTPA, relying on pa-
thology, but due to the rapid progress of the disease, it is difficult to tolerate invasive examination. 
Early diagnosis and treatment in life is the key to improving the prognosis. 
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1. 引言 

肺肿瘤血栓性微血管病(pulmonary tumor thrombotic microangiopathy, PTTM)是一种并发于恶性肿瘤

的罕见但致命的疾病，特征是肺小动脉内膜增生，有或没有肿瘤栓塞导致肺动脉高压和右心衰，临床表

现主要为进行性加重的活动后呼吸困难、干咳、缺氧及显著肺动脉高压，酷似高危或极高危急性肺栓塞，

但肺 CTPA 结果常为阴性，患者常因病情进展迅速不能或者没有机会进行有创检查，发病后生存时间较

短[1] [2]，生前确诊率低。截止 2022 年 9 月，国内外共报道了 PTTM 患者 300 余例，国外报道的绝大部

分为死后尸检确诊病例[3]，国内共计报道了 26 例，加上本院 1 例，共 27 例，以临床诊断为主。截止目

前，国内外对本病尚无统一的诊断标准，临床医生对本病也较为陌生，现报道我院收治的 1 例临床诊断

PTTM 的病例，并对文献报道 26 例进行回顾性分析，提高临床医生对本病的早期识别，改善疾病预后。 

2. 病历报告 

女，54 岁，因“咳嗽、咳痰 2 月，加重伴胸闷 1 月”于 2022-01-30 日入住菏泽市立医院。患者入院

前 2 月受凉后出现咳嗽、咳少量痰，偶有痰中带血丝，无明显胸闷，无发热、胸痛，口服药物治疗无好

转，1 月前出现胸闷，活动后加重，偶伴有心悸，就诊于山东省立医院，行胸部 CT 提示细支气管炎表现，

给予口服药物治疗，活动后呼吸困难呈进行性加重，伴全身乏力，就诊于当地县医院，查 D-二聚体、

NT-proBNP、肌钙蛋白、肌酸激酶同功酶偏高，为求进一步诊治，急诊来院。患者自发病来精神尚可，

饮食睡眠欠佳，体重下降约 5 kg。既往糖尿病、高血压、冠心病病史 3 年；静脉曲张术后 2 年。 
入院查体：T 36.6℃，P 113 次/分，R 22 次/分，BP 129/84 mmHg (1 mmHg = 0.133 Kpa)，神志清，

精神差，口唇轻度紫绀，左锁骨上窝可触及多个肿大淋巴结，大者约花生米大小，部分融合，质硬，活

动度差，余浅表淋巴结未触及；胸廓对称，双肺叩诊呈清音，听诊双肺呼吸音粗，双下肺可闻及湿性啰

音，双肺未闻及干性啰音，心率 113 次/分，律齐，P2 > A2，各瓣膜听诊区未闻及杂音，腹部查体阴性，

双下肢不肿。 
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实验室检查：D-二聚体 5940 ng/ml，纤维蛋白降解产物(FDP) 9.99 ug/ml，NT-proBNP 4691 pg/ml，
TnI 692.50 ng/L，CK-MB 12.28 ng/ml；HGB 124 g/L，PLT 294*10^9/L；血 LDH 273 U/L，CRP 19.8 mg/L；
血气分析：PH 7.54，PO2 58 mmHg，PCO2 30 mmHg， 3HCO−  25.7 mmol/L，Lac 1.0 mmol/L，BE 3.7 mmol/L；
抗核抗体 1:100 阳性，抗核抗体谱、抗中性粒细胞胞浆抗体未见异常；肝肾功能及电解质未见异常；入

院第 9、12 天 HGB 分别为 118 g/L、96 g/L；心电图：窦速，V1-V6 T 波倒置，SIQIIITIII。超声心动图：

主肺动脉内径 32 mm，EF：67%，右心增大，估测肺动脉收缩压约 70 mmHg。双下肢动静脉超声未见异

常。颈部淋巴结超声：左锁骨上窝见多个低回声结节，大者约 1.3*1.0 cm，边界清，未见淋巴门结构。 
影像学检查：肺动脉 CT：肺窗见双肺内散在多发小点状、斑片状密度增高影，呈树芽征(见图 1(A))，

双肺内背部见条索状、斑片状高密度灶，边缘模糊(见图 1(B))；肺动脉主干增宽(见图 2(C))，约 3.5 cm，

造影剂充盈良好，左右肺动脉主干及分支未见异常充盈缺损(见图 2(D))；冠脉造影：冠状动脉大致正常。 
 

 
Figure 1. Pulmonary CT of pulmonary artery: (A) Small dotted and patchy shadows in both lungs, with tree bud sign; (B) 
Cable bar and patchy shadows on the back of both lungs, with blurred edges 
图 1. 肺动脉 CT 肺部表现：(A) 双肺内散在小点状、斑片状高密度影，呈树芽征；(B) 双肺背部见索条状、斑片状

高密度影，边缘模糊 

 

 
Figure 2. CT findings of pulmonary artery: (C) Widening of main pulmonary artery; (D) No signs of pulmonary embolism 
图 2. 肺动脉 CT 表现：(C) 肺动脉主干增宽；(D) 未见肺栓塞征象 
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Figure 3. Pathological picture (HE ×200), microscopic heterogeneous 
cells with deep nuclear staining, considered as metastatic poorly dif-
ferentiated carcinoma 
图 3. 病理图片(HE ×200)，显微镜下见核大深染的异型细胞，考虑

为转移性低分化癌 

 
治疗情况及临床转归：入院诊断肺栓塞可能，同时合并肺感染、心功能不全，给予面罩吸氧、抗感

染、抗凝、利尿等对症支持治疗，后咳嗽、咳痰减轻，但仍有活动后胸闷，完善肺动脉 CT 后排除了肺

栓塞，结合其既往有高血压、冠心病病史，入院后心肌酶及心电图表现，考虑不除外心源性因素，于入

院后第 8 天完善冠脉造影，未见明显异常，此时患者胸闷、咳嗽、咳痰及痰中带血丝逐渐加重，复查血

气分析提示缺氧进行性加重，血常规提示血红蛋白逐渐下降，持续高流量面罩吸氧情况下，患者仍感胸

闷憋喘，心电监护提示血氧饱和度波动在 65%~75%之间，患者不能耐受无创呼吸机辅助通气治疗，至此

其胸闷原因诊断仍不明确，结合有明显消瘦，左锁骨上多发肿大淋巴结，考虑合并肿瘤性疾病，与家属

积极沟通后行左锁骨上淋巴结针吸活检术，术后第二天患者即转至上级医院诊治，转院第二天出现病情

恶化、生命体征不稳定，经药物复苏、心脏复苏抢救无效死亡，家属拒绝尸检。患者于我院出院后第 3
天淋巴结病理结果提示：淋巴结针吸涂片可见极少量异型细胞，考虑为转移性低分化癌(图 3)。结合病史

及相关检查临床诊断 PTTM。 

3. 文献复习 

在 Pubmed 上以“pulmonary tumor thrombotic microangiopathy，PTTM”为关键词检索英文文献，在

万方数据、中华医学期刊全文数据、中国知网以“肺肿瘤血栓性微血管病”为关键词检索中文文献，然

后选择中国的 PTTM 病例报道，共 19 篇符合条件的文献，其中英文 6 篇[4]-[9]，中文 13 篇[3] [10]-[21]，
共 26 例报道，连同我院 1 例，共 27 例。收集相关临床资料并应用 SPSS 22.0 进行分析，正态分布数据

以均数 ± 标准差(x ± s)表示，非正态分布数据以中位数表示。 

3.1. 一般信息 

27 例患者中，女 17 例(占 62.96%)，男 10 例(占 37.04%)，年龄 26~62 岁，平均年龄 43.9 岁，中位年

龄(51.2 ± 16.7)岁。原发灶中来源最多的是胃部共有 13 例(48.15%)，其次是肺腺癌 3 例，乳腺癌 1 例，直

肠癌并阴囊 Pagetb 病 1 例，胰胆管来源 1 例，找到肿瘤细胞，但来源未明确 2 例，其余 6 例。从出现症

状到死亡时间 1~90 天，中位存活时间 9 (3, 15)天。 

3.2. 临床表现 

27 例中有 24 例描述了逐渐加重的呼吸困难、咳嗽，以干咳为主，其中有 7 例伴有咯血，以痰中带
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血为主。 

3.3. 实验室检查 

27 例全部有 D-二聚体升高；描述有低氧血症的 24 例；22 例描述了血红蛋白，其中 14 例血红蛋白

降低；17 例描述了血癌胚抗原(CEA)，其中升高的 12 例；14 例描述了血清乳酸脱氢酶(LDH)，11 例出现

了乳酸脱氢酶的升高。 

3.4. 影像学检查 

27 例 PTTM 病例中 26 例(96.3%)描述了胸部 CT 改变，均为非特异性改变，包括结节影 18 例、小叶

间隔增厚 13 例、磨玻璃影 8 例、纵隔/肺门淋巴结增大 8 例、胸腔积液 5 例、树芽征 2 例；27 例中有 26
例描述了心脏彩超表现，其中 23 例(88.5%)报告了有肺动脉高压，肺动脉压力范围 30~111 mmHg，中位

肺动脉压力 66.6 (64, 71) mmHg；行 CTPA 检查 20 例，18 例未发现肺栓塞证据，2 例见肺小动脉有充盈

缺损，另有 1 例行胸部增强 CT 未见有肺栓塞。 

3.5. 诊断情况 

有病理支持的临床诊断 17 例，结合影像学表现临床诊断 5 例，结合症状及实验室检查临床诊断 3 例，

尸检确诊 2 例；8 例行支气管镜肺活检。 

3.6. 治疗及预后 

使用抗凝治疗 18 例，降肺动脉压治疗 8 例，接受抗肿瘤治疗 10 例，包括既往确诊肿瘤并治疗 4 例、

本次确诊后开始治疗 6 例，其中 2 例经抗肿瘤治疗临床症状明显改善，但分别于症状改善后 1 月、19 天

后再次出现症状加重并快速进展至死亡。26 例描述了从出现症状至死亡时间变化范围为 1~90 天，平均

13 天，中位 9 天，其中 10 例从出现 PTTM 症状到死亡时间小于 1 周。 

4. 讨论 

肺肿瘤血栓性微血管病(pulmonary tumor thrombotic microangiopathy, PTTM)是一个继发于肿瘤的临

床病理综合征，在 1990 年被 von Herbay 等[22]首次正式描述，其病理特征主要是肺小动脉内非闭塞性微

小肿瘤形成，导致血管内皮细胞破坏、局部凝血系统激活、弥漫性血栓性微血管栓塞，进而造成红细胞

破坏、肺小血管内膜纤维细胞增生、管腔狭窄、肺血管结构重塑，最终引发肺动脉高压、右心衰竭及猝

死[22] [23] [24]，目前，国际上对 PTTM 还没有明确的诊断标准。通常，临床上出现进行性呼吸困难、血

液呈高凝状态、CT 肺血管造影未见肺栓塞征象以及不明原因的肺动脉高压患者，特别是腺癌患者，临床

医生应注意考虑 PTTM 的可能，如果没有病理依据，应考虑完善如 D-二聚体、心脏彩超、胸部高分辨

CT、PET-CT 等相关检查，以协助临床诊断。 
PTTM 患者最典型的临床表现为逐渐加重的呼吸困难，伴有咳嗽，干咳为主，本研究中上述两种临

床症状占比 88.9%。大部分患者 D-二聚体升高，国外报道本病 D-二聚体升高比例约 68.1% [1]，本研究中

88.9%，高于国外报道，考虑可能与国内临床医生对肺栓塞的重视程度提高有关。本研究中，临床诊断

PTTM 患者中血 CEA 及血 LDH 有不同程度升高，分别占 75%、84.6%，这与国外文献报道本病可出现肿

瘤标记物、乳酸脱氢酶(LDH)升高[25] [26]一致。本研究中描述的胸部 CT 主要表现为小叶中心小结节

(69.2%)、小叶间隔增厚(50%)、磨玻璃影(30.8%)等非特异性改变，与国外文献相似[27] [28]。本研究中

23 例描述了心脏彩超表现，其中 21 例(91.3%)报告了有肺动脉高压，与文献报道一致[26]；在行 CTPA
检查 18 例及胸部增强 CT 的 1 例患者中，有 2 例见肺小动脉有充盈缺损，与文献报道相似[29] [30] [31]，

https://doi.org/10.12677/acm.2023.1361246


姚红方 等 
 

 

DOI: 10.12677/acm.2023.1361246 8914 临床医学进展 
 

这可能是由于 PTTM 病变位于小动脉，而肺血管造影仅能判定直径 2 mm 以上的血管。正电子发射计算

机断层显像(PET/CT)可能在原发肿瘤部位和转移性肿瘤栓塞部位显示高代谢，从而为明确诊断提供帮助，

本研究中有 8例描述了 PET/CT检查，其中 7例发现了原发灶或者转移灶，有 1例未发现，所以即使 PET/CT
无阳性发现，也不能完全排除 PTTM，因为某些类型的腺癌对示踪剂的亲和力降低，可能导致假阴性结

果[32]，这与国外文献报道一致[33]。 
在本研究中，我院报道的这一病例，患者初起表现为咳嗽、咳痰、痰中带血丝，后出现逐渐加重的

活动后呼吸困难，伴有明显消瘦，胸部 CT 提示细支气管炎；血气分析提示缺氧；血液呈高凝状态；Pro-BNP、
心肌酶升高；心脏彩超示右心增大、中度肺动脉高压；肺动脉 CT 未见充盈缺损；冠脉造影未见明显异

常；经抗凝、抗感、利尿、呼吸支持等治疗，症状改善不明显，锁骨上窝淋巴结穿刺见极少量异型细胞，

考虑为转移性低分化癌。根据患者的病史、查体、实验室、影像学及病理学等结果，同时排除了其他可

引起肺动脉高压的疾病后，临床诊断 PTTM。 
目前对于 PTTM 尚无标准的治疗方案。综合文献报道，早期识别并积极尽早治疗原发肿瘤是改善预

后的关键，通过手术、化疗、靶向及免疫等治疗原发肿瘤是延缓疾病进展最有效的手段，PDGF 受体拮

抗剂伊马替尼、单克隆抗体贝伐珠单抗对缓解肺动脉高压有效，同时辅以抗凝、降肺动脉高压等对症支

持治疗可在一定程度上缓解患者临床症状，气管插管呼吸机辅助通气、VA-ECMO 的应用可能能为患者

争取到更多的确诊机会。 
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