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血小板生成素对创伤性凝血指标及血栓形成的影响
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  摘 要:目的 探讨血小板生成素对创伤性患者凝血指标及血栓形成的影响及安全性。方法 选择2016
年3月至2019年3月陕西健康医疗集团有限公司金堆城医院收治的创伤性患者90例为研究对象,采用随机数

字表法分为观察组和对照组,每组45例。两组患者均给予常规治疗,并及时补充营养,观察组在对照组的基础

上皮下注射血小板生成素,每次15
 

000
 

U,1次/天,每个疗程14
 

d,当血小板计数大于50×109/L时,停止给予

患者血小板生成素。比较两组患者的凝血指标、输血量、多巴胺用量、住院时间及住院费用,比较两组患者多器

官功能不全、血栓和感染的发生率。结果 用药前两组患者凝血酶原时间(PT)、活化部分凝血活酶时间

(APTT)、纤维蛋白原(FIB)水平比较,差异均无统计学意义(P>0.05),用药后两组患者PT、APTT均有不同

程度降低,FIB水平均有不同程度升高,且观察组变化更明显,差异有统计学意义(P<0.05)。观察组红细胞悬

浮液和血浆的输入量及多巴胺用量均明显少于对照组,差异有统计学意义(P<0.05)。观察组中多器官功能不

全发生率明显低于对照组,差异有统计学意义(P<0.05)。两组患者血栓和感染的发生率比较,差异均无统计

学意义(P>0.05);观察组住院时间和住院花费均明显少于对照组,差异有统计学意义(P<0.05)。结论 血

小板生成素能够有效改善患者的凝血功能,降低患者的出血量,帮助患者度过严重出血的危险期,且安全性较

好,对创伤性患者的治疗康复具有积极的意义。
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Abstract:Objective To

 

investigate
 

the
 

effect
 

and
 

safety
 

of
 

thrombopoietin
 

on
 

coagulation
 

index
 

and
 

thrombosis
 

in
 

patients
 

with
 

trauma.Methods A
 

total
 

of
 

90
 

traumatic
 

patients
 

admitted
 

to
 

Jinduicheng
 

Hospi-
tal

 

of
 

Shaanxi
 

Healthcare
 

Group
 

Co.Ltd.
 

from
 

March
 

2016
 

to
 

March
 

2019
 

were
 

selected,and
 

randomly
 

divid-
ed

 

into
 

the
 

observation
 

group
 

and
 

the
 

control
 

group,45
 

cases
 

in
 

each
 

group.Patients
 

in
 

both
 

groups
 

were
 

given
 

routine
 

treatment
 

and
 

timely
 

supplementation
 

of
 

nutrition.The
 

observation
 

group
 

was
 

injected
 

with
 

thrombo-
poietin

 

under
 

the
 

basal
 

epithelium
 

of
 

the
 

control
 

group
 

at
 

once
 

15
 

000
 

U,once
 

a
 

day
 

for
 

each
 

course
 

of
 

treat-
ment

 

at
 

14
 

d.When
 

the
 

blood
 

platelet
 

count
 

increase
 

was
 

greater
 

than
 

50×109/L,the
 

patients
 

were
 

stopped
 

to
 

receive
 

thrombopoietin.The
 

clotting
 

index,volume
 

of
 

blood
 

transfusion,amount
 

of
 

dopamine,length
 

of
 

stay
 

and
 

cost
 

of
 

stay
 

were
 

compared
 

between
 

the
 

two
 

groups,and
 

the
 

incidence
 

of
 

multi-organ
 

dysfunction,throm-
bosis

 

and
 

infection
 

were
 

compared
 

between
 

the
 

two
 

groups.Results There
 

was
 

no
 

statistically
 

significant
 

difference
 

on
 

prothrombin
 

time
 

(PT),activated
 

partial
 

thromboplastin
 

time
 

(APTT)
 

and
 

fibrinogen
 

(FIB)
 

levels
 

between
 

the
 

two
 

groups
 

before
 

the
 

treatment
 

(P>0.05).After
 

the
 

treatment,the
 

levels
 

of
 

PT
 

and
 

APTT
 

in
 

both
 

groups
 

decreased
 

to
 

different
 

degrees,and
 

FIB
 

increased
 

to
 

different
 

degrees,and
 

the
 

changes
 

in
 

the
 

observation
 

group
 

were
 

more
 

obvious,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).The
 

a-
mount

 

of
 

erythrocyte
 

suspension,plasma
 

input
 

and
 

dopamine
 

in
 

the
 

observation
 

group
 

were
 

significantly
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

the
 

control
 

group,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).The
 

incidence
 

of
 

multi-organ
 

dysfunction
 

in
 

the
 

observation
 

group
 

was
 

lower
 

than
 

that
 

in
 

the
 

control
 

group,and
 

the
 

difference
 

was
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).There
 

was
 

no
 

statistically
 

significant
 

difference
 

on
 

the
 

incidence
 

of
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thrombus
 

and
 

infection
 

between
 

the
 

two
 

groups
 

(P>0.05),and
 

the
 

length
 

of
 

stay
 

and
 

cost
 

of
 

stay
 

in
 

the
 

ob-
servation

 

group
 

were
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

the
 

control
 

group,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).Conclusion Thrombopoietin
 

could
 

effectively
 

improve
 

the
 

coagulation
 

function
 

of
 

patients,reduce
 

the
 

amount
 

of
 

bleeding,help
 

patients
 

go
 

through
 

the
 

critical
 

period
 

of
 

bleeding,and
 

has
 

a
 

good
 

safety,which
 

has
 

a
 

positive
 

significance
 

for
 

the
 

treatment
 

and
 

rehabilitation
 

of
 

trauma
 

patients.
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  创伤性损伤在临床越来越多见,车祸、高空坠落、
暴力、跌倒伤等都会引起创伤性损伤。临床上患者大

量出血不仅使抢救工作更加困难、患者的病情加剧,
还可能导致患者大量失血而发生创伤性失血性休克,
给患者造成生命威胁,严重影响患者的预后[1]。因

此,有效止血对创伤性患者的抢救和预后起着至关重

要的作用。血小板生成素在创伤性修复中起着不可

或缺的作用,不仅能够作为血小板生长调节因子促进

血小板造血,还能够动员骨髓干细胞促进造血干细胞

的生长[2]。因此,本研究观察患者急性创伤时血清中

血小板生成素对创伤性凝血指标及血栓形成的影响。
现报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选择2016年3月至2019年3月陕

西健康医疗集团有限公司金堆城医院收治的创伤性

患者90例为研究对象,采用随机数字表法分为观察

组和对照组,每组45例。观察组中男24例,女21
例;年龄24~53岁,平均(37.01±12.89)岁;手腕部

创伤6例,足部创伤11例,前臂及上臂损伤14例,大
腿及小腿创伤14例。对照组中男25例,女20例;年
龄23~52岁,平均(36.31±12.42)岁;手腕部创伤5
例,足部创伤12例,前臂及上臂损伤15例,大腿及小

腿创伤13例。两组患者一般资料比较,差异无统计

学意义(P>0.05),具有可比性。
1.2 方法 两组患者均给予常规治疗,并及时补充

营养。观察组在对照组的基础上皮下注射血小板生

成素注射液(沈阳三生制药股份有限公司,国药准字

S20050049,每支15
 

000
 

U/mL),每次15
 

000
 

U,1
 

次/天,每个疗程14
 

d,当血小板计数升高至大于50×
109/L时,则停止用药。
1.3 观察指标 分别于用药前和用药1、4、8、12、
24

 

h后抽取两组患者的空腹静脉血5
 

mL,采用全自

动血凝分析仪测定凝血酶原时间(PT)、活化部分凝血

活酶时间(APTT)、纤维蛋白原(FIB)水平。记录并

比较两组患者的细胞悬浮液、血浆的输入量及多巴胺

用量;记录并比较两组患者的血栓形成率、感染发生

率、住院时间及住院费用。
1.4 统计学处理 采用SPSS21.0软件对数据进行

统计分析,计量资料采用x±s表示,组间各指标两两

比较采用独立样本t检验,组间各指标用药前与用药

后水平间比较采用重复测量数据方差分析;计数资料

采用百分率表示,两组间比较采用独立样本χ2 检验。
以P<0.05为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 两组患者PT、APTT、FIB水平比较 用药前两

组患者PT、APTT、FIB水平比较,差异均无统计学意

义(P>0.05),用药后两组患者PT、APTT均有不同

程度缩短,FIB水平有不同程度升高,且观察组变化更

为明显,差异有统计学意义(P<0.05)。见表1。

表1  两组患者各个时间点凝血指标PT、ATPP、FIB水平比较(x±s)

组别 n 项目 用药前 用药1
 

h后 用药4
 

h后 用药8
 

h后 用药12
 

h后 用药24
 

h后 F P

观察组 45 PT(s) 28.2±3.5 26.1±4.2ab 21.3±3.9ab 19.9±2.1ab 18.3±2.5ab 16.4±2.7ab 71.576 <0.001

APTT(s) 56.3±6.4 44.9±5.5ab 32.2±4.2ab 35.9±3.4ab 39.2±4.1ab 44.2±4.8ab 169.652 <0.001

FIB(g/L) 0.61±0.09 1.12±0.05ab 1.59±0.05ab 1.82±0.04ab 2.02±0.05ab 2.41±0.06ab 4
 

232.747 <0.001

对照组 45 PT(s) 28.0±3.4 27.9±3.9b 27.5±2.9b 25.8±3.7b 22.8±3.6b 20.8±3.5b 17.595 <0.001

APTT(s) 55.6±5.8 62.2±5.9b 58.2±8.2b 44.1±7.3b 42.7±7.0b 58.2±5.9b 71.565 <0.001

FIB(g/L) 0.64±0.09 0.88±0.03b 1.10±0.05b 1.21±0.05b 1.41±0.05b 1.99±0.05b 1
 

209.136 <0.001

  注:与对照组比较,aP<0.05;与同组用药前比较,bP<0.05。

2.2 两组患者输血量、多巴胺用量及多器官功能不

全发生率比较 观察组患者红细胞悬浮液、血浆的输

入量及多巴胺用量均明显少于对照组,差异有统计学

意义(P<0.05)。观察组患者中多器官功能不全发生
率明显低于对照组,差异有统计学意义(P<0.05)。

见表2。
2.3 两组患者血栓形成及感染发生率比较 观察组

血栓发生率为8.8%,感染发生率为11.1%;对照组

血栓发生率为4.4%,感染发生率为24.4%;两组血
栓和感染的发生率比较,差异均无统计学意义(P>
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0.05)。
2.4 两组患者住院时间及住院费用的比较 观察组

住院时间为(15.5±5.3)d,住院费用为(12
 

521.1±
1

 

110.3)元;对照组住院时间为(28.5±6.9)d,住院

费用为(22
 

942.9±1
 

363.9)元;观察组住院时间和费

用明显少于对照组,差异有统计学意义(P<0.05)。
表2  两组患者输血量、多巴胺用量及多器官功能

   不全发生率比较

组别 n
输血量(x±s,mL)

红细胞悬浮液 血浆

多巴胺用量

(x±s,mg)
多器官功能

不全[n(%)]

观察组 45 899.5±12.4a 653.2±19.3a 81.1±9.8a 7(15.6)a

对照组 451
 

321.9±20.4 921.0±31.2 110.2±10.6 20(44.4)

  注:与对照组比较,aP<0.05。

3 讨  论

  随着我国科技的不断发展,人们生活节奏不断加

快,交通工具日益普及,创伤及严重创伤的发生率也

日益增加。有研究认为,到2022年,每年因交通事故

失去生命的人数将超过1
 

000万[3]。这类患者最常见

的致死因素是创伤后大量出血。患者大量出血不仅

给治疗带来严重的影响,同时也给患者带来沉重的心

理负担。但事实上,患者往往还受到创伤以外的影

响,很多创伤后的患者可能还处于应激状态,其本身

的凝血功能也会发生严重的障碍,而这一障碍也加重

了创伤性患者的出血[4],从而导致患者创伤后多器官

衰竭,病死率较高。目前,研究者认为可能导致创伤

后凝血功能障碍的因素包括创伤严重程度、体温过低、
血液稀释、低收缩压等[5-7]。有研究表明,创伤后存在凝

血功能障碍的患者,其输血量、感染率、多器官功能衰竭

发病率等均高于不伴有凝血功能障碍的患者[8]。因此,
创伤后出血患者需要引起广大医护人员的重视。

血小板生成素又称为巨核细胞生长衍生因子,能
够促进巨核细胞的分化成熟,诱导造血祖细胞动员进

入外周循环,在调节血小板生成方面发挥巨大的作

用[9-10]。有学者利用5年时间对50例重型再生障碍

性贫血患者进行研究,给予治疗组血小板生成素,结
果显示,治疗组血小板植入时间明显较对照组提前,
表明血小板生成素能够促进造血干细胞的恢复,且患

者均无明显不良反应,耐受性较好[11]。因此,笔者的

研究团队考虑利用血小板生成素来促进创伤性患者

造血功能的恢复。本研究结果显示,治疗前,两组患

者PT、APTT、FIB 水平差异无统计学意义(P>
0.05)。观察组用药后各时间点的PT、APTT均短于

对照组,FIB水平均高于对照组。表明使用血小板生

成素确实有助于患者凝血功能的恢复,缩短 PT、
APTT,提高患者血液中FIB水平,帮助患者恢复凝

血功能,降低出血量。在用药后,观察组的红细胞悬

浮液、血浆的输入量均少于对照组,差异有统计学意

义(P<0.05)。同时,患者失血量的下降也使多巴胺

的用量下降,观察组多巴胺用量低于对照组,差异有

统计学意义(P<0.05)。此外,观察组多器官功能不

全的发生率低于对照组。说明通过帮助患者构建良

好的凝血机制,有助于保护患者的脏器功能,降低发

生多器官功能障碍的风险,降低病死率。本研究还发

现,观察组住院时间和住院费用均少于对照组,说明

血小板生成素能够通过有效改善患者的凝血功能,降
低患者的出血量,帮助患者度过严重出血危险期,进
而帮助患者缩短住院时间,降低住院费用。

目前,血小板生成素主要应用于再生障碍性贫

血、放化疗诱导的血小板减少症等,在创伤性患者中

的应用较少,因此,血小板生成素应用的安全性也是

笔者在研究过程中重点观察的部分[12-13]。在目前的

研究中,通过静脉注射人重组血小板生成素能够有效

减轻化疗造成的血小板减少,且不会诱导体内产生相

应的抗体,因此认为人重组血小板生成素在临床中的

应用是安全有效的[14-15]。在本研究中,两组患者血栓

及感染的发生率比较,差异均无统计学意义(P>
0.05),说明血小板生成素的安全性较好。

综上所述,血小板生成素能够有效改善患者的凝

血功能,降低患者的出血量,帮助患者度过严重出血

的危险期,且安全性较好,对创伤性患者的治疗康复

具有积极的意义。

参考文献

[1] 许硕贵.创伤失血性休克中的损伤控制[J].中华急诊医

学杂志,2018,27(10):1076-1080.
[2] 王玉娟,胡春梅,曲荣峰,等.再生障碍性贫血患者血清T

血小板生成素水平变化的临床意义[J/CD].临床检验杂

志(电子版),2018,7(1):98-99.
[3] 王维娟.系统性红斑狼疮患者抗TPO及抗c-mpl抗体与

血小板减少的相关性分析[J].安徽医科大学学报,2018,

53(11):1785-1790.
[4] 陶红,何正梅,史文婷,等.重组人血小板生成素治疗免疫

性血小板减少症的效果分析及对炎症因子的调控作用研

究[J].临床和实验医学杂志,2017,16(8):780-783.
[5] 曹波.升血小板胶囊联合重组人血小板生成素治疗特发

性血小板减少性紫癜的疗效观察[J].现代药物与临床,

2017,32(8):1540-1543.
[6] 蔡华聪,王书杰,富玲.重组人血小板生成素用于原发免

疫性血小板减少症维持治疗的有效性和安全性:多中心

临床研究[J].中华血液学杂志,2017,38(5):379-383.
[7] 张益敏,胡晓霞.血小板生成素及受体 MPL信号通路在

髓系肿瘤中的研究进展[J].中国临床医学,2019,26(2):

127-131.
[8] 姜文理,金佩佩,任懿倩,等.凝血因子ⅩⅢ和细胞因子水

平与脑卒中的相关性分析[J].检验医学,2017,32(6):

467-470. (下转第2454页)

·1442·检验医学与临床2020年9月第17卷第17期 Lab
 

Med
 

Clin,September
 

2020,Vol.17,No.17



西医院的共557份肝硬化组织标本,经过长时间的随

访获得了肝癌发生相关的临床数据,首次发现p-
AMPK具有预测肝硬化患者肝癌发生的作用,可作为

预测肝癌发生的潜在分子标志物。
本研究尚有以下不足之处:(1)HBV导致的肝硬

化分别占重医队列的85.7%、华西队列的100.0%,
且均为需要通过手术预防或治疗上消化道出血的患

者,即所有患者均为失代偿期肝硬化,研究的结果是

否可应用于其他病因所导致的肝硬化或者代偿期肝

硬化患者仍需进一步探讨;(2)因临床上很难判断出

肝癌发生的准确时间节点,笔者也无法获得肝癌发生

的准确时间节点,但本研究严格纳入每3~6个月规

律随访的患者进行分析,将肝癌发生的时间锁定在

3~6个月内,获得了一个相对准确的肝癌发生数据。
本研究结果显示,p-AMPK的表达与糖尿病、上

消化道出血和Child-Pugh
 

B或C级有关,Fine
 

and
 

Gray模型分析提示,p-AMPK的表达水平与肝硬化-
肝癌恶性转化呈负相关,多因素回归分析显示,p-
AMPK低表达是肝硬化-肝癌恶性转化的独立危险因

素。提示AMPK可能在肝硬化-肝癌恶性转化中扮

演关键角色,可作为预测肝硬化-肝癌恶性转化的潜在

分子标志物。
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