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凝血及纤溶性指标在慢性阻塞性肺疾病患者中的

临床应用价值

田　进
１，王修石２△，冷小艳２（１．重庆市酉阳县人民医院检验科　４０９８００；２．四川省

达州市中心医院　６３５０００）

　　【摘要】　目的　分析慢性阻塞性肺疾病（ＣＯＰＤ）患者凝血与纤溶相关指标临床应用价值，进一步探讨纤溶活

性增强与ＣＯＰＤ病情的关系。方法　选择２０１０年１月至２０１２年６月来酉阳县人民医院呼吸内科收治的３２０例

ＣＯＰＤ患者，其中ＣＯＰＤ急性加重期患者１７０例、ＣＯＰＤ稳定期患者１５０例；另外同期选取酉阳县人民医院体检中

心５０例健康正常体检者。分别检测血浆凝血酶原时间（ＰＴ）、血浆纤维蛋白原（ＦＩＢ）、活化部分凝血酶原时间

（ＡＰＴＴ）、血浆凝血酶时间（ＴＴ）和Ｄ二聚体（ＤＤ）水平。结果　（１）ＣＯＰＤ患者组与健康对照组比较，ＰＴ、ＡＰＴＴ

和ＴＴ值明显降低，差异有统计学意义（犘＜０．０１）；ＦＩＢ与ＤＤ值明显增高，差异有统计学意义（犘＜０．０１）。（２）ＡＥ

ＣＯＰＤ组分别与ＣＯＰＤ稳定组和对照组比较：ＰＴ、ＦＩＢ、ＡＰＴＴ、ＴＴ和ＤＤ水平差异均有统计学意义（犘＜０．０１）。

（３）ＣＯＰＤ稳定组与健康对照组比较：ＦＩＢ和ＤＤ水平差异均有统计学意义（犘＜０．０１）；ＰＴ和ＴＴ有较显著变化

（犘＜０．０５）；而ＡＰＴＴ值略有降低，但无明显变化（犘＞０．０５）。结论　监测ＣＯＰＤ患者体内的ＰＴ、ＦＩＢ、ＡＰＴＴ、ＴＴ

及ＤＤ水平，为ＣＯＰＤ患者体内存在高凝状态和原发性与继发性纤溶亢进提供了可靠依据，为早期预防血栓形成

采取必要干预措施提供客观的理论依据。

【关键词】　凝血酶原时间；　血浆纤维蛋白原；　活化部分凝血酶原时间；　凝血酶原时间；　Ｄ二聚体；　慢

性阻塞性肺疾病
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　　慢性阻塞性肺疾病（ＣＯＰＤ）是一种严重危害健康的慢性

呼吸系统疾病，患病人数多，病死率高。据我国近期的流行病

学调查显示，４０岁以上的人群ＣＯＰＤ发病率在８．２％
［１］。目前

ＣＯＰＤ已超过脑血管疾病，成为美国第３大主要死亡原因
［２］。

据调查估计，从２００３～２０３３年中国死于ＣＯＰＤ的人数将累计

超过６５００万
［３］。预防、早期发现和及时治疗ＣＯＰＤ是可以改

善其生活质量，从而延缓疾病的进展。作者通过测定凝血酶原

时间（ＰＴ）、血浆纤维蛋白原（ＦＩＢ）、活化部分凝血酶原时间

（ＡＰＴＴ）、凝血酶原时间（ＴＴ）和Ｄ二聚体（ＤＤ）水平，并对其

各组实验结果进行对比分析，现将结果报道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选择２０１０年１月至２０１２年６月来酉阳县人

民医院呼吸内科收治的３２０例ＣＯＰＤ患者（ＣＯＰＤ组），男１８４

例，女１３６例，年龄４２～８４岁，平均（６５．７±１８．１）岁，其中
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ＣＯＰＤ急性加重期患者（ＡＥＣＯＰＤ组）１７０例，ＣＯＰＤ稳定期患

者（ＣＯＰＤ稳定组）１５０例，均符合２００７年中华医学会呼吸病

学分会制定《慢性阻塞性肺疾病诊治指南》的诊断标准［１］，均排

除肝脏疾病、心脑血管、泌尿系统疾病、自身免疫性疾病及肿

瘤。另外选取同期酉阳县人民医院体检中心５０例健康体检

者，男２５例，女２５例，年龄４０～７５岁，平均（５８．７±１５．８）岁，

所有体检者心电图、Ｂ超、肺部ＣＴ、肝肾功能等结果均正常。

１．２　标本采集　所有研究对象在测试前２周均未服用过阿司

匹林、华法林等抗凝药物。ＣＯＰＤ组患者入院次日及治疗缓解

后清晨空腹真空静脉采血，健康对照组为清晨空腹真空静脉采

血。真空静脉采血管采用由ＢＤ公司提供的真空管（内含０．３

ｍＬ的０．１０９ｍｏｌ／Ｌ枸橼酸钠），抽取静脉血２．７ｍＬ，离心半径

为８ｃｍ，３０００～３５００ｒ／ｍｉｎ离心１０～２０ｍｉｎ，取血浆待测，所

有标本均在２ｈ内上机完成所测定项目。

１．３　检测仪器及试剂　采用美国ＢｅｃｋｍａｎＣｏｕｌｔｅｒＡｄｖａｎｃｅ

全自动血凝仪，所用试剂为仪器所配套专用试剂检测凝血酶原

时间（ＰＴ）、血浆纤维蛋白原（ＦＩＢ）、活化部分凝血酶原时间

（ＡＰＴＴ）、凝血酶原时间（ＴＴ）和Ｄ二聚体（ＤＤ）水平；测定均

严格按照试剂说明书或标准作业程序（ＳＯＰ）文件严格操作，均

使用仪器配套校准品和质控品进行定期校准和每日质量控制，

结果均在控。

１．４　统计学处理　测定结果采用狓±狊表示，组间比较采用两

样本均数比较狋检验，犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　ＣＯＰＤ组与健康对照组各指标测定结果　将３２０例

ＣＯＰＤ患者与健康对照组比较，ＰＴ、ＡＰＴＴ和 ＴＴ值明显降

低，差异有统计学意义（犘＜０．０１），ＦＩＢ与ＤＤ值明显增高，差

异也有统计学意义（犘＜０．０１）。见表１。

２．２　不同类型ＣＯＰＤ患者与健康对照组各指标比较　ＡＥ

ＣＯＰＤ组分别与ＣＯＰＤ稳定组和健康对照组比较，ＰＴ、ＦＩＢ、

ＡＰＴＴ、ＴＴ和ＤＤ水平均有明显变化（犘＜０．０１），ＣＯＰＤ稳定

组与健康对照组比较，ＦＩＢ和 ＤＤ水平也有明显变化（犘＜

０．０１）；ＰＴ和ＴＴ水平变化较明显（犘＜０．０５）；而 ＡＰＴＴ值略

有降低，但无明显变化（犘＞０．０５）。见表１。

表１　ＣＯＰＤ患者和健康对照组各指标测定的结果（狓±狊）

组别 狀 ＰＴ（ｓ） ＦＩＢ（ｇ／Ｌ） ＡＰＴＴ（ｓ） ＴＴ（ｓ） ＤＤ（ｍｇ／Ｌ）

ＣＯＰＤ组 ３２０ １２．５８±０．９５ａ ４．３６±０．９８ａ ３５．４５±６．２７ａ １４．２３±１．３６ａ １．５８±０．８７ａ

ＡＥＣＯＰＤ组 １７０ １１．７３±１．６８ａｂ ４．８５±０．９５ａｂ ３３．１８±５．１３ａｂ １３．４２±１．３１ａｂ ２．１８±０．９５ａｂ

ＣＯＰＤ稳定组 １５０ １３．０８±１．５７ｃ ３．８７±０．６７ｂ ３７．６５±６．０７ １５．６７±１．９１ｃ １．０７±０．４３ｂ

健康对照组 ５０ １３．５８±１．４６ ３．２７±０．５４ ３８．３２±６．８１ １６．３３±１．５３ ０．２３±０．２０

　　注：与健康对照组比较，ａ犘＜０．０１，ｃ犘＜０．０５；与ＣＯＰＤ稳定组比较：ｂ犘＜０．０１。

３　讨　　论

由于肺部血管存在着大量的受体和活血管性物质，当其肺

部血管内皮细胞受到刺激、损伤及激活后，可导致其功能紊乱，

大量的炎症介质被释放，从而激活凝血及纤溶系统。ＰＴ、ＦＩＢ、

ＡＰＴＴ及ＴＴ均是反映体内凝血功能的重要指标，其中ＦＩＢ是

凝血系统中的重要血浆糖蛋白，也是血浆中含量最高的凝血因

子和急性时相反应蛋白。近年来发现血浆ＦＩＢ气道炎症、肺组

织损伤密切相关，且其参与肺动脉血栓形成，是血栓形成的前

体性物质［４５］。

ＤＤ是纤维蛋白单体经活化因子（ⅫⅠ）交联后，再经纤溶

酶水解所产生的一种特征性降解产物，纤溶酶将纤维蛋白裂解

成碎片，其中最小的碎片就是ＤＤ
［６］。若ＤＤ含量增高就表明

患者体内有血管内凝血形成及继发性纤溶发生［７８］。因此ＤＤ

是凝血因子活化和纤溶启动的敏感的首选分子标志物。本研

究结果显示，ＡＣＥＣＯＰＤ组的ＤＤ增高明显，这说明其患者体

内的肺小动脉血栓成分中纤维蛋白含量较高，与肺微血栓有共

同的发病基础，即患者体内血管内皮受损后，内皮下胶原和脂

肪暴露，血小板被激活并黏附聚集，从而导致富含纤维蛋白的

红血栓形成为主体的动态过程。

ＣＯＰＤ患者存在长期气流受限及高血粘度和高碳酸血症

等因素，又加之肺部感染可激活肺血管平滑肌旁的内皮细胞、

中性粒细胞、巨噬细胞等，从而使这些细胞释放出组织因子和

一系列血管活性物质，引起血小板黏附、聚集功能增强，使血液

黏稠度增高、微血栓形成等，从而导致继发性纤溶亢进，造成

ＣＯＰＤ患者血浆ＦＩＢ及ＤＤ升高。曾有文献报道，ＡＥＣＯＰＤ

患者在静脉滴注肝素后，其血浆ＤＤ、ＦＩＢ等凝血指标显著下

降。由此认为，对ＡＥＣＯＰＤ患者采用适当的抗凝治疗是可行

的，其可能延缓慢性支气管炎向肺心病的发展过程。本研究结

果显示，ＣＯＰＤ患者组的ＰＴ、ＡＰＴＴ及 ＴＴ明显缩短，特别是

ＡＥＣＯＰＤ组缩短时间更为明显，ＦＩＢ和ＤＤ的异常增高，进一

步证明ＣＯＰＤ患者处于高凝、高聚、高黏状态，ＣＯＰＤ患者可能

存在明显的血管内皮细胞损伤，高凝状态和纤溶功功能的改

变，即血栓前状态。

综上所述，监测ＣＯＰＤ患者体内的ＰＴ、ＦＩＢ、ＡＰＴＴ、ＴＴ及

ＤＤ水平，为ＣＯＰＤ患者体内存在高凝状态和原发性与继发性

纤溶亢进提供了可靠的依据，为早期预防血栓形成采取必要的

干预措施提供了客观的理论依据。
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续表１　９１１３例健康体检者的血尿酸水平比较（μｍｏｌ／Ｌ，狓±狊）

年龄（岁）
男性

狀 血清尿酸

女性

狀 血清尿酸
犘

６１～７０ ５７４ ３４６．５６±６７．１８ ４２３ ２７７．９１±７０．０４＜０．０１

＞７０ １２１６ ３４４．３３±９０．１１ ３２７ ３１９．８６±７５．２５＞０．０５

合计 ６３３２ ３４８．２０±８１．１２ ２７８１２５６．８５±６１．７１＜０．０１

２．２　ＨＵＡ与尿酸正常者相关指标比较　ＨＵＡ组与正常尿

酸组比较三酰甘油水平明显增高，差异具有统计学意义（犘＜

０．０１），而胆固醇变化不明显（犘＞０．０５）。见表３。

表２　不同年龄组 ＨＵＡ发生率［狀（％）］

年龄（岁） 男性 女性

２１～３０ ４８（３１．００） ３（４．９２）

３１～４０ １７６（３１．３２） １１（５．６７）

４１～５０ ５４７（２５．５６） ４５（４．２３）

５１～６０ ２６５（１５．７３） ４７（６．６０）

６１～７０ ６９（１２．０２） ５９（１３．９５）

＞７０ ２８３（２３．２７） １３０（３９．７５）

合计 １３８８（２１．９２） ２９５（１０．６１）

表３　ＨＵＡ患者与尿酸正常者相关指标比较（狓±狊）

类别
男性

狀 胆固醇（ｍｍｏｌ／Ｌ） 三酰甘油（ｍｍｏｌ／Ｌ）

女性

狀 胆固醇（ｍｍｏｌ／Ｌ） 三酰甘油（ｍｍｏｌ／Ｌ）

ＨＵＡ组 １３８８ ４．７２±０．９５ ２．８０±１．０６ ２９５ ５．２２±０．９６ ２．３０±１．００

正常尿酸组 ４９４４ ４．５５±０．８５ １．９３±０．８１ ２４８６ ４．９８±０．９８ １．２８±０．６７

犘值 － ＞０．０５ ＜０．０１ － ＞０．０５ ＜０．０１

　　注：－表示无数据。

３　讨　　论

本研究显示，峰峰矿区人群血尿酸浓度远远高于京、沪、

穗、杭以往的尿酸浓度调查值（男性２６１．８μｍｏｌ／Ｌ，女性２０３．３

μｍｏｌ／Ｌ）
［２］，说明峰峰矿区人群血尿酸水平明显增高。尿酸在

细胞外液的浓度，取决于尿酸生成速度和经肾排除之间的平衡

关系。随着人们生活水平的提高，肉类、海鲜类与酒精的摄入

量过多，是造成尿酸生成增多的主要原因。

男性 ＨＵＡ发生率为２１．９２％，女性为１０．６１％，低于青岛

的检出率（男性３２．１％，女性２１．８％）
［３］。高尿酸血症为嘌呤

代谢所致的一组异质性疾病，一般认为是环境因素和遗传因素

共同作用的结果。因种族和地区不同而有差异，更受生活方式

的影响，嘌呤饮食可使尿酸的生成增加而导致血尿酸升高。

ＨＵＡ再次受到关注，一方面尿酸被认为是一种氧化剂，

另一方面 ＨＵＡ往往与其他心血管危险因素同时存在
［４］。本

组资料显示，血尿酸水平与三酰甘油浓度相关。尿酸和三酰甘

油分别属于不同物质的代谢通路，对于两者可能存在相互影响

的机制，有几种不同的解释：（１）游离脂肪酸代谢途径：三酰甘

油降解生成的部分游离脂肪酸再酯化进入其他组织的过程中

将会加速三磷酸腺苷的利用，从而加速ＡＴＰ的分解，引起尿酸

生成增加［８］。（２）磷酸戊糖代谢：过多的游离脂肪酸可促进尿

酸的从头合成过程，在５磷酸核糖生成磷酸核糖焦磷酸的过程

中，通过还原型烟酰胺腺嘌呤二核苷酸磷酸／烟酰胺腺嘌呤二

核苷酸磷酸（ＮＡＤＰＨ／ＮＡＤＰ）的共同代谢通路导致高尿酸血

症。同时ＮＡＤＰＨ的氢也是脂肪合成所需氢原子的来源，磷

酸戊糖代谢的增强可促进脂肪合成的增多，引起血三酰甘油增

高［９］。综上所述，血脂代谢紊乱与高尿酸血症的发生密切相

关，并且相互影响，共同成为心血管病的高危因素，应引起临床

高度重视。
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