
2019年 中国中西医结合消化杂志

27卷3期 ChinJIntegrTradWestMedDig

急性胰腺炎患者早期凝血功能及血管内皮功能检测及临床意义

金　爽1,　许智利1,　陈建时2

(1温州市人民医院 急诊科,浙江 温州 325000;
2温州医科大学附属第二医院 重症医学科,浙江 温州 325000)

收稿日期:2018-12-12
基金项目:温州市公益性科技计划项目(No:Y20170321)

作者简介:金　爽,男,硕士,主治医师,主要从事急诊医学

通讯作者:金　爽,E-mail:jinshuang007@163.com

摘要:[目的]探讨急性胰腺炎患者早期凝血功能及血管内皮功能变化及其临床意义。[方法]选择2016年5
月~2018年5月于本院就诊的急性胰腺炎(AP)患者作为研究对象,发病时间均<24h,根据相关分类诊断标准,

将纳入患者分为轻症 AP(MAP)与重症 AP(SAP)2组,其中 MAP患者59例,SAP患者51例,另选择同期于我院

体检的健康人员50例作为正常对照组(NC)。比较各组凝血功能、血管内皮功能及炎症因子变化,并分析其与急

性生理与慢性健康评分Ⅱ(APACHEⅡ)的相关性。[结果]在凝血功能方面,NC组与 MAP组的凝血酶原时间

(PT)、纤维蛋白原浓度(FIB)、D-二聚体(D-dimer)和部分活化凝血酶原时间(APTT)比较,差异无统计学意义(P>

0.05);SAP组患者的PT、APTT、FIB、D-Dimer均明显高于 NC组与 MAP组,差异有统计学意义(P<0.05)。在

血管内皮功能方面,NC组与 MAP组的反应性充血指数(RHI)差异无统计学意义(P>0.05);SAP组的 RHI明显

低于 NC组与 MAP组,差异有统计学意义(P<0.05);3组增强指数(AI)的差异无统计学意义(P>0.05)。在炎

症因子方面,NC组与 MAP组的白细胞介素-6(IL-6)、肿瘤坏死因子-α(TNF-α)比较,差异无统计学意义(P>

0.05);SAP组患者的IL-6、TNF-α均明显高于 NC组与 MAP组,差异有统计学意义(P<0.05)。在 APACHEⅡ
评分方面,SAP组高于 MAP 组,差异有统计学意义(P<0.05)。Pearson相关分析显示,MAP 组患者的 PT、

APTT、FIB、D-Dimer、RHI、IL-6、TNF-α与 APACHEⅡ评分无相关性(P>0.05);SAP组患者的 PT、APTT、FIB、

D-Dimer、IL-6、TNF-α与 APACHEⅡ评分呈正相关(r=0.49、0.61、0.32、0.37;P<0.05);RHI与 APACHEⅡ评

分呈负相关(r=-0.27;P<0.05)。[结论]MAP患者凝血功能与血管内皮功能基本正常,而SAP患者出现凝血

功能与血管内皮功能异常,且与患者严重程度具有相关性。观察AP患者的凝血功能与血管内皮功能指标变化,有

助于判断患者严重程度与评估预后。
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Abstract:[Objective]Toinvestigatethechangesofcoagulationfunctionandvascularendothelialfunc-
tioninpatientswithacutepancreatitisatearlystageandtheirclinicalsignificance.[Methods]Patientswith
acutepancreatitisadmittedtoourhospitalfrom May2016toMay2018wereselectedastheresearchob-
jectsandtheonsettimewerelessthan24hours.Accordingtotherelevantdiagnosticcriteria,theincluded
patientsweredividedintotwogroups:mildAP (MAP)andsevereAP (SAP),with59casesin MAP
groupand51patientsinSAPgroup.Inaddition,50healthypeoplewhounderwentphysicalexamination
inourhospitalinthesameperiodwereselectedasthenormalcontrolgroup(NC).Wecomparedthecoag-
ulationfunction,vascularendothelialfunctionandinflammatoryfactorchanges,andanalyzedtherele-
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vancebetweentheseindicatorsandtheacutephysiologyandchronichealthevaluationⅡ(APACHEⅡ).
[Results]Intermsofcoagulationfunction,therewasnosignificantdifferencebetweentheNCgroupand
theMAPgroup(P>0.05).ThePT,APTT,FIBandD-DimerofSAPgroupweresignificantlyhigher
thanthoseofNCgroupandMAPgroup,andthedifferencewasstatisticallysignificant(P<0.05).In
termsofvascularendothelialfunction,therewasnosignificantdifferenceinRHIbetweenNCgroupand
MAPgroup(P>0.05).TheRHIofSAPgroupwassignificantlylowerthanthatofNCgroupandMAP
group,andthedifferencewasstatisticallysignificant(P<0.05).Therewasnostatisticallysignificant
differenceinAIbetweenthethreegroups(P>0.05).Intermsofinflammatoryfactors,therewasnosig-
nificantdifferenceinIL-6andTNF-αbetweenNCgroupandMAPgroup(P>0.05).IL-6andTNF-αin
SAPgroupweresignificantlyhigherthanthoseinNCgroupandMAPgroup,andthedifferencewassta-
tisticallysignificant(P<0.05).TheAPACHEⅡscoringofSAPgroupwashigherthanMAP,withsta-
tisticallysignificantdifference(P<0.05).Pearsoncorrelationanalysisshowedthattherewasnorelevance
betweenPT,APTT,FIB,D-Dimer,RHI,IL-6,TNF-αandAPACHEⅡinMAPgroup(P>0.05).In
SAPgroup,thePT,APTT,FIB,D-Dimer,IL-6,TNF-αwithAPACHEⅡscoreswerepositivelycorre-
lated(r=0.49,0.61,0.32,0.37;P<0.05),andtheRHIwasnegativelycorrelatedwithAPACHEⅡ
score(r=-0.27;P<0.05).[Conclusion]Thecoagulationfunctionandvascularendothelialfunctionwere
basicallynormalinMAPpatients,whilethoseindicatorswereabnormalinSAPpatients,whichwerecor-
relatedwiththeseverityofthepatients.Observationofthechangesofcoagulationfunctionandvascular
endothelialfunctionindexesinAPpatientscanhelptoestimatetheseverityofpatientsandevaluatethe
prognosis.

Keywords:acutepancreatitis;coagulationfunction;vascularendothelialfunction;relevance

　　急性胰腺炎(acutepancreatitis,AP)属于临床

常见急重症,严重者可危及患者生命。随着人们生

活方式与饮食习惯的改变,AP发病几率逐年上升,
目前约为(10~100)/10万人[1]。AP根据临床表现

不同,可分为轻症 AP(MAP)和重症 AP(SAP),其
中 MAP病情轻微,病死率<2%。而SAP严重并

发症发生率高,胰腺局部炎症迅速发展为潜在危险

的全身性炎症反应,甚至多器官功能衰竭,死亡率高

达20%~30%。因此,在疾病早期快速准确得判断

病情,对于后续选择治疗方案、评估预后具有非常重

要的意义。传统方法 APACHEⅡ评分在判断 AP
病情方面得到广泛认可,但由于评估过程复杂、时间

久、重复性差等因素,临床应用具有一定局限性[2]。
基于 AP发生时胰腺微循环障碍、炎性介质和细胞

因子释放机制,本研究通过观察 AP患者凝血功能、
血管内皮功能、炎症因子的指标变化及其与 A-
PACHEⅡ评分相关性,旨在寻求一种快速准确无

创的检测方法,为早期 AP病情的判断及预后评估

提供依据。

1　资料与方法

1.1　一般资料

选择2016年5月~2018年5月于我院就诊的

急性胰腺炎患者作为研究对象。本研究经医院伦理

委员会批准同意。3组受试者的一般资料情况见表

1。NC组、MAP组与SAP组在性别、年龄等方面

进行比较,差异无统计学意义(P>0.05);MAP组

与SAP组在病程方面进行比较,差异无统计学意义

(P>0.05)。

表1　3组受试者一般资料比较 ■x±s

组别 例数 男/女 年龄/岁 病程/h

NC组 50 27/23 43.76±13.98 -

MAP组 59 32/27 45.16±15.28 16.23±6.22

SAP组 51 28/23 46.52±16.31 17.85±5.18

纳入标准:①符合急性胰腺炎诊治指南中有关

AP的诊断标准[3];②发病时间<24h;③患者神志

清楚,检查合作,签署知情同意书。
排除标准:①合并慢性胰腺炎或胰腺肿瘤者;②

合并肝肾功能不足或者其他恶性肿瘤者;③合并血

液系统疾病者;④近期服用抗凝药物者。

1.2　方法

根据相关分类诊断标准,将纳入患者分为 MAP
与SAP2组。其中 MAP患者59例,SAP患者51
例。另外选择同期于本院体检的健康人员50例作

为正常对照组(NC),要求无心脏基础疾病,无肝肾

功能损害,无血液系统疾病及抗凝药物使用史。3
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组受试者分别于入院24h内空腹状态下进行采血

与评分。

1.3　观察指标

1.3.1　凝血功能检测 MAP与SAP　患者于入院

24h内,清晨空腹状态下抽取静脉血2ml;对照组

患者于入组次日清晨空腹抽取静脉血2ml。采用

全自动血液凝固分析仪,检测3组患者的凝血功能,
指标包括:凝血酶原时间(PT)、纤维蛋白原浓度

(FIB)、D-二聚体(D-dimer)和部分活化凝血酶原时

间(APTT)。

1.3.2　血管内皮功能检测　使用 Endo-PAT2000
(ItamarMedicaLInc.Caesarea,以色列)无创内皮功

能检测仪检测并记录反应性充血指数(Reactivehy-
peremiaindex,RHI)和增强指数(Augmentationin-
dex,AI)。受试者入组后次日凌晨6:30-8:30空腹

安静状态下进行内皮功能测定,禁服用维生素及其

他影响血管张力的药物。整个信号采集过程分为基

线、闭塞及闭塞后测量3个部分,共15min。通过

Endo-PAT2000软件自动处理数据并得出 RHI及

AI值。

1.3.3　炎症因子检测　患者于清晨空腹状态下采

血,采用酶联免疫吸附法检测IL-6、TNF-α水平,试
剂盒购自武汉益普生物科技有限公司,批号分别为:

MM-0049H1、MM-0122H1。严格按照试剂盒说

明书操作。

1.3.4　APACHEⅡ评分　对 MAP与SAP组患者

进行急性生理与慢性健康评分Ⅱ(acutephysiology
andchronichealthevaluationⅡ,APACHEⅡ)[2]。
最高值为71分,评分越高,提示病情越重。

1.4　统计学处理

采用SPSS22.0软件进行统计学分析,计量资

料以■x±s表示,采用单因素方差分析;计数资料以

绝对数表示,采用χ2 检验;计量资料的相关性研究

采用pearson相关性分析。P<0.05表示差异有统

计学意义。

2　结果

2.1　凝血功能

3组受试者的凝血功能检测结果见表2。结果

显示:NC 组与 MAP 组的 PT、APTT、FIB、D-Di-
mer比较,差异无统计学意义(P>0.05);SAP组患

者的PT、APTT、FIB、D-Dimer均明显高于 NC组

与 MAP组,差异有统计学意义(P<0.05)。

表2　3组受试者凝血功能比较 ■x±s

组别 例数 PT/s APTT/s FIB/(g·L-1) D-Dimer/(mg·L-1)

NC组 50 12.56±2.19 30.18±5.26 2.95±0.76 0.41±0.09

MAP组 59 13.68±2.87 33.65±6.13 3.08±0.97 0.53±0.13

SAP组 51 18.29±4.181)2) 46.05±9.111)2) 5.89±0.711)2) 1.41±0.391)2)

　　与 NC组比较,1)P<0.05;与 MAP组比较,2)P<0.05。

2.2　血管内皮功能

3组受试者的血管内皮功能检测结果见表3。
结果显示:在RHI方面,NC组与 MAP组差异无统

计学意义(P>0.05);SAP 组明显低于 NC 组与

MAP组,差异有统计学意义(P<0.05)。在 AI方

面,3组差异无统计学意义(P>0.05)。

表3　3组受试者血管内皮功能比较

组别 例数 RHI AI/%

NC组 50 1.91±0.46 24.16±19.68

MAP组 59 1.87±0.43 23.07±20.16

SAP组 51 1.50±0.411)2) 23.81±19.97

　　与 NC组比较,1)P<0.05;与 MAP组比较,2)P<0.05。

2.3　炎症因子检测

3组受试者的IL-6、TNF-α检测结果见表4。

结果显示:NC组与 MAP组的IL-6、TNF-α比较,
差异无统计学意义(P>0.05);SAP组患者的IL-
6、TNF-α均明显高于 NC组与 MAP组,差异有统

计学意义(P<0.05)。

表4　3组受试者炎症因子比较

pg/ml,■x±s
组别 例数 IL-6 TNF-α

NC组 50 5.98±1.85 100.27±43.16

MAP组 59 6.25±2.13 103.51±42.95

SAP组 51 10.57±4.391)2) 139.61±46.351)2)

　　与 NC组比较,1)P<0.05;与 MAP组比较,2)P<0.05。

2.4　APACHEⅡ评分

MAP与SAP患者 APACHEⅡ评分比较结果

显示SAP组的 APACHEⅡ评分(12.58±3.67)分
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高于 MAP组(4.15±1.06)分,差异有统计学意义

(P<0.05)。

2.5　 凝血功能、血管内皮功能、炎症因子与 A-
PACHEⅡ评分相关性

Pearson相关分析显示,MAP 组患者的 PT、

APTT、FIB、D-Dimer、RHI、IL-6、TNF-α 与 A-
PACHEⅡ评分无相关性(P>0.05);SAP组患者

的 PT、APTT、FIB、D-Dimer、IL-6、TNF-α 与 A-
PACHEⅡ 评 分 呈 正 相 关 (r=0.49、0.61、0.32、

0.37;P<0.05);RHI与APACHEⅡ评分呈负相关

(r=-0.27;P<0.05)。

3　讨论

AP是多种病因引起胰酶激活产生的胰腺局部

炎性反应,严重者可发生全身炎症反应综合征,甚至

伴有器官功能障碍[3]。根据其临床表现不同,可分

为 MAP与SAP。其中以 MAP多见,病情较轻,常
无器官功能障碍与其它并发症,预后良好。而SAP
常并发胰腺坏死、脓肿、腹膜炎及器官功能障碍等,
病情危重,死亡率高[4]。因此,寻求一种快速准确的

诊断与分类诊断方法,及时判断患者病情,有助于后

续合理治疗及评估预后。
既往认为 AP主要与酶异常激活、自身消化相

关,随着近年来研究的广泛开展,传统观点已显示出

其局限性,更多观点认为胰腺微循环障碍、炎性介质

和细胞因子的释放作用更为关键[5]。研究显示,凝
血、纤溶系统在胰腺微循环障碍中起到重要作用[6]。

SAP发生时,血管通透性增加,血管内血栓形成,炎
症介质释放,通过组织因子途径或者血小板途径激

活凝血酶,启动外源性与内源性凝血,若凝血过度激

活,则可导致纤溶亢进[7]。PT 与 APTT 分别属于

外源性凝血系统与内源性凝血系统较常使用的敏感

性判断指标,与不同凝血因子水平相关,其值缩短说

明机体处于高凝状态[8]。FIB是一种急性期反应蛋

白,由肝脏合成释放,含量高,在血小板聚集中发挥

重要作用[9]。D-Dimer是纤维蛋白被纤溶酶水解后

形成的特异性降解产物,属于纤溶过程标志物,其含

量增高说明机体存在血栓或发生继发性纤溶亢进。
本研究结果显示 NC组与 MAP组的 PT、APTT、

FIB、D-Dimer无显著性差异,SAP 组患者的 PT、

APTT、FIB、D-Dimer均明显高于 NC 组与 MAP
组,说明SAP患者存在凝血功能障碍。

炎性反应发生时,T 细胞、B细胞及单核-巨噬

细胞系统被激活,产生大量的IL-6、TNF-α等,这些

炎症因子可通过增加氧化应激、减少内皮祖细胞数

量等机制使血管内皮受损,影响血管内皮功能[10]。

IL-6在 AP发生发展过程中起到重要作用,研究显

示,IL-6在SAP患者中高表达,低IL-6水平可显著

改善胰腺组织学受损状态。TNF-α可由浸润胰腺

的巨噬细胞产生,研究显示使用 TNF-α抑制剂之

后,SAP大鼠的胰腺坏死程度减轻,凝血功能与相

关炎症介质改善。RHI是反应血管内皮功能的指

标,当RHI<1.67时提示血管内皮功能异常,该指

标由 Endo-PAT2000检测而出,快速准确,操作简

单且无创,可重复性好[11]。本研究结果显示 SAP
组患者的IL-6、TNF-α均明显高于 NC组与 MAP
组,且在RHI方面SAP组明显低于 NC组与 MAP
组,与既往研究结果相符,提示SAP患者炎症因子

释放增多,血管内皮功能受损。

APACHE评分是诊断疾病严重程度的指标之

一,在判断 AP病情方面得到广泛认可,评分高反映

病情重[3]。本研究将各指标与 APACHE评分进行

相关分析,结果显示 SAP 组患者的 PT、APTT、

FIB、D-Dimer、IL-6、TNF-α与 APACHEⅡ评分呈

正相关,RHI与 APACHEⅡ评分呈负相关。提示

在SAP的发展过程中,患者凝血机制遭到破坏,凝
血功能异常,且伴随炎症因子释放,血管内皮功能受

损,且各指标与 AP患者严重程度显著相关。
综上所述,MAP患者凝血功能与血管内皮功

能基本正常,而SAP患者出现凝血功能与血管内皮

功能异常,且与患者严重程度具有相关性。观察

AP患者的凝血功能与血管内皮功能指标变化,有
助于判断患者严重程度与评估预后。
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