
第21卷第12期第625页

2013年12月 　　　　　　　
中国中西医结合消化杂志

ChinJIntegrTradWestMedDig
　　　　　　　

Vol21No12P625
Dec2013

收稿日期:2013-10-17
作者简介:王　平,女,医学硕士,副主任医师,从事消化病研究

doi:10.3969/j.issn.1671-038X.2013.12.003

肝硬化患者血浆可溶性血栓调节蛋白和
D-二聚体的检测及意义
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　　摘要:\[目的]探讨肝硬化患者血浆可溶性血栓调节蛋白(sTM)和 D-二聚体的变化及其临床意义。\[方法]将

82例肝硬化患者按肝功能Child-Pugh分级标准分为 A、B、C3组,再根据门静脉系统有无血栓形成分为血栓组、非
血栓组;选择40例健康体检者作为对照(D)组;检测各组血浆的sTM 和 D-二聚体水平。[结果]肝硬化 A、B、C组

的sTM 和 D-二聚体水平显著高于 D组(P<0.05),肝硬化血栓组的sTM 和 D-二聚体水平明显高于非血栓组(P
<0.05),且随着肝功能Child-Pugh分级的恶化,sTM 和 D-二聚体水平明显升高。[结论]肝硬化患者存在不同程

度的血管内皮细胞损伤及凝血和纤溶系统的激活,血浆sTM、D-二聚体水平可作为判断肝硬化病情严重程度、预测

门静脉系统血栓形成的指标。
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Clinicalsignificanceofplasmasolublethrombomodulinand
D-dimerdetectionincirrhosispatients

WANGPing,CHEN Wei-yan,LAN Mei

(DepartmentofGastroenterologyoftheAffiliatedHospitalofShaoxing
University,Shaoxing312000,China)

　　Abstract:[Objective]Toobservethechangeofplasmasolublethrombomodulin(sTM)andD-dimerin
cirrhosispatientsandevaluatetheirclinicalsignificance. [Methods]Eighty-twocirrhosispatientswerese-
lectedanddividedintoA,BandCgroupsaccordingtoChild-Pughstaging.Theywerealsodividedinto
portalveinthrombosis(PVT)groupandnon-PVTgroup.Fortycasesofhealthyindividualswereenrolled
ascontrolgroup(Dgroup).ThenplasmasTMandD-dimerweredetectedinthosecirrhosisgroupsand
controls. [Results]ThelevelsofsTMandD-dimerinChild-PughA,BorCgroupweresignificantlyhigher
thanthatinthecontrolDgroup(P<0.05).PatientswithPVThadhighersTMandD-dimerlevelsthan
non-PVTpatients(P<0.05). ThechangewascorrelatedwiththeseverityofChild-Pugh. [Conclusion]

Vascularendothelialcellsaredamagedandthecoagulationandanticoagulationsystemisabnormalincir-
rhosispatients.TheplasmasTMandD-dimerlevelscanbeusedasanimportantindicatoroftheseverity
andprognosisofPVTincirrhosispatients.
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　　肝脏是人体合成多种凝血、抗凝和纤溶因子的

重要脏器,也是清除、灭活这些活化因子的主要场

所,在调节凝血、抗凝及纤溶系统平衡中起着非常重

要的作用。肝硬化时,往往有凝血、抗凝及纤溶系统

多项指标的异常,导致出现血液高凝或出血的倾

向[1]。本文检测肝硬化患者血浆可溶性血栓调节蛋

白(solublethrombomodulin,sTM)及 D-二聚体的

水平变化,分析该两项指标与肝功能Child-Pugh分

级以及门静脉血栓形成的关系,从而探讨其在判断

肝硬化病情严重程度、预测门静脉系统血栓形成等

方面的价值。

1　资料与方法

1.1　一般资料

选取2010年1月至2012年12月在我院诊治

的肝硬化患者82例,男51例,女31例,年龄36~
85岁,所有患者均经临床表现、各种生化检查及 B
超等影像学检查确诊,符合肝硬化诊断标准;肝硬化

病因分别有乙型肝炎、酒精性肝硬化、乙型肝炎肝硬

化合并酒精性肝硬化、丙型肝炎;排除合并恶性肿

瘤、心脑血管疾病、内镜下静脉曲张治疗及脾脏切除

手术者。按照肝功能 Child-Pugh分级标准将肝硬

化患者分为3组:①Child-PughA 级(A)组:26例,
男15例,女11例,平均年龄(58.6±10.1)岁。②
Child-PughB级(B)组:39例,男25例,女14例,平
均年龄(57.3±11.4)岁。③Child-PughC 级(C)
组:17例,男11例,女6例,平均年龄(61.7±9.50)
岁。选取同期40例健康体检者为对照 (D)组,男

27例,女13例,年龄32~83(59.3±10.7)岁。肝硬

化 A、B、C组及 D组之间年龄、性别差异无统计学

意义(P>0.05),具有可比性。
另外,对82例肝硬化患者行螺旋 CT 增强扫

描,根据门静脉系统是否有血栓形成,分成血栓组,

17例,非血栓组65例。

1.2　方法

检测各组血浆sTM、D-二聚体水平。在清晨空

腹状态下,抽取各研究对象静脉血10ml,放入抗凝

管中,以3000r/min离心10min,分离血浆储存于

-80℃待用。sTM 检测采用固相酶联免疫吸附测

试法,试剂盒由法国 DIACLONE公司提供。D-二

聚体检测采用酶联免疫吸附双抗体夹心法,试剂盒

由上海太阳生物技术有限公司提供。

1.3　统计学处理方法

用SPSS13.0统计软件进行统计分析,计量资

料以x±s表示,组间比较采用独立样本t检验,计数

资料采用χ2 检验,相关分析采用Spearman相关分

析。

2　结果

2.1　肝硬化各组肝功能Child-Pugh分级及对照组

血浆sTM、D-二聚体水平的比较

　　结果见表1。
采用Spearman相关分析发现,血浆sTM、D-二

聚体水平与肝功能 Child-Pugh分级呈正相关(r 分

别为0.683、0.649,P<0.05)。

表1　肝硬化各组肝功能Child-Pugh分级及

对照组血浆sTM、D-二聚体水平的比较　x±s

组别 例数
sTM/

(μg·L-1)
D-二聚体/

(mg·L-1)
Child-Pugh

评分

A组 26 4.58±2.361) 0.53±0.261) 5.71±0.46

B组 39 6.84±3.251)2) 0.84±0.291)2) 8.10±0.82

C组 17 10.30±3.861)2) 1.06±0.371)2)12.30±1.49

D组 40 3.59±1.54 0.38±0.25

　　与 D组比较,1)P<0.05;与 A组比较,2)P<0.05。

2.2　肝硬化血栓组与非血栓组血浆sTM、D-二聚

体水平比较

　　肝硬化血栓组(17例)血浆sTM、D-二聚体的

水平分 别 为 (9.57±3.34)μg/L、(1.29±0.41)

mg/L,与非血栓组(65例)[(7.49±3.82)μg/L、
(0.76±0.35)mg/L]相比,差异均有统计学意义(均

P<0.05)。

3　讨论

sTM 是存在于血管内皮细胞表面的跨膜糖蛋

白,它可以激活蛋白C系统发挥抗凝作用。当血管

内皮细胞损伤时,sTM 从细胞表面水解脱落,大量

释放入血,导致血浆sTM 浓度增高。目前,sTM 被

认为是反映血管内皮损伤最敏感的指标之一[2]。关

于sTM 与肝硬化的研究,国内外的报道相对较少,
且结论尚有争议。国外有研究认为sTM 在肝硬化

中的表达无显著增高,然而也有研究持相反的观

点[3],尤其是国内的研究基本都认为sTM 与肝硬化

严重程度相关[4-5]。可能不同的人种、不同的实验背

景及实验条件等诸多因素,会导致实验结果有所差

异。本研究检测肝硬化患者血浆sTM 水平,发现

肝功能Child-Pugh分级各组的sTM 水平明显高于
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健康对照组;而且肝功能Child-Pugh分级各组之间

的sTM 水平也有显著差异,随着肝功能由 ChildA
级向C级恶化,sTM 水平明显升高。研究结果与国

外Tacke等[3],国内张冬磊[4]、陈兵[5]等的研究结果

相似。此外,出现肝硬化严重并发症门静脉系统血

栓形成的患者,其血浆sTM 的升高更加显著。推

测机制,可能是肝硬化时,肝细胞广泛坏死及结节性

再生、纤维结缔组织增生、小叶结构重建,造成肝脏

内血液循环紊乱,血管床缩小、闭塞和扭曲,导致血

管内皮细胞的损伤;另外,肝硬化时内毒素血症及肿

瘤坏死因子(TNF)等细胞因子也加重了血管内皮

的损伤,导致血浆sTM 水平的明显升高[5]。与此

同时,由于血管内皮细胞上结合的 TM 减少,不能

介导蛋白C活化,抗凝作用减弱,血液向促凝状态

偏移,容易形成血栓[6]。
血浆D-二聚体是交联纤维蛋白经纤溶酶水解

后所产生的一种特异性降解产物。血浆 D-二聚体

水平的增高,提示着体内存在继发性纤溶激活,通常

用于弥散性血管内凝血的诊断和深静脉血栓形成、
肺栓塞等疾病的排除性诊断。近年来,一些研究表

明,肝硬化患者由于原发性凝血活化、纤溶蛋白抑制

剂合成减少和组织纤溶酶原激活物清除降低,存在

继发性纤溶亢进,其血浆 D-二聚体水平往往升高,
且与病情的严重程度一致[7]。此外,血浆 D-二聚体

也是肝硬化门静脉血栓形成的独立危险因素之

一[8]。本研究中,肝硬化肝功能Child-Pugh分级各

组的血浆D-二聚体水平明显高于健康对照组;且D-
二聚体水平的升高与肝功能 Child-Pugh分级呈正

相关;而血栓组 D-二聚体水平较非血栓组显著增

高,再次应证了上述观点。
综上所述,肝硬化患者存在不同程度的血管内

皮细胞损伤及凝血和纤溶系统的激活,血浆sTM、

D-二聚体水平可作为判断肝硬化病情严重程度、预
测门静脉系统血栓形成的重要指标。
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