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　　静脉血栓栓塞症（ｖｅｎｏｕｓｔｈｒｏｍｂｏｅｍｂｏｌｉｓｍ，ＶＴＥ）包括深

静脉血栓形成（ｄｅｅｐｖｅｎｏｕｓｔｈｒｏｍｂｏｓｉｓ，ＤＶＴ）和肺栓塞（ｐｕｌ

ｍｏｎａｒｙｅｍｂｏｌｉｓｍ，ＰＥ），是严重危害人类健康的常见疾病之

一，具有高发病率和高致死率，因此临床医生对 ＶＴＥ患者进

行早期及时准确地诊断和规范化治疗具有重要的临床意义［１］。

Ｄ二聚体（Ｄｄｉｍｅｒ）是凝血酶及因子作用的交联纤维蛋白经

纤溶酶降解作用后所形成的终末产物，是继发性纤溶的特有代

谢产物。当机体的凝血和纤溶系统被激活时，血液中的Ｄ二

聚体浓度增加。近年来，已有大量的临床研究证明，Ｄ二聚体

在机体的各种高凝状态及血栓性疾病时均有增高，Ｄ二聚体检

测的应用已逐渐扩展到更多的领域。目前，虽然Ｄ二聚体用

于ＶＴＥ的诊断时特异性不高，同时也不能单独用于对 ＶＴＥ

的确诊，但由于其具有高度敏感性和较高的阴性预测值，可有

效地应用于ＤＶＴ和ＰＥ的排除诊断
［２］。本文就Ｄ二聚体检测

在ＶＴＥ诊断中的应用作一简要综述。

１　Ｄ二聚体的形成机制

Ｄ二聚体（Ｄｄｉｍｅｒ）是凝血酶及因子作用的交联纤维蛋

白在纤溶酶的作用下产生的一种特异性降解产物，其主要反映

体内纤维蛋白的溶解功能。当体内有纤维蛋白凝块形成时，无

活性的纤溶酶原即被激活为有活性的纤溶酶，从而启动纤维蛋

白的溶解过程。纤溶酶降解纤维蛋白凝块，可形成各种可溶性

片段，最终形成纤维蛋白产物。此纤维蛋白产物的成分包括

Ｘ寡聚体、Ｄ二聚体、片段Ｅ和中间片段。其中在Ｘ寡聚体和

Ｄ二聚体中均含有Ｄ二聚体单位。因此，血浆Ｄ二聚体的形

成及其水平的增高反映了血管内血栓形成及继发性纤溶的发

生。

２　Ｄ二聚体的检测方法

目前，Ｄ二聚体的检测方法有多种，但总的来说都是基于

免疫学的原理，检测抗原含量。临床常用的分析方法有胶乳凝

集法、酶联免疫吸附法（ＥＬＩＳＡ）和胶体金免疫渗滤法。其中，

胶体金免疫渗滤法是一种较新发展的Ｄ二聚体检测方法
［３］。

上述３种方法各具特点，其中，胶乳凝集法简便快捷，适用于急

诊检验，但只能用于进行半定量检测，同时其敏感性较ＥＬＩＳＡ

法低。ＥＬＩＳＡ法敏感性高，测量精度高，同时可进行定量测

定，缺点是必须严格按照要求进行操作，其操作步骤复杂，耗时

耗力，不能满足临床急诊检验的需要。胶体金免疫渗滤法则结

合前两种检测方法的优点，操作简便快速，同时又可进行定量

分析，可随时检测单个或成批标本。随着全自动血凝仪的广泛

应用，Ｄ二聚体检测已更加准确快速，而且检测结果也更加可

靠。总的来说，Ｄ二聚体检测方法具有较高的灵敏度和较高的

阴性预测值，但其特异度较低，因此目前临床上通常是将Ｄ二

聚体浓度超过一定的临界值作为某些疾病的排除检测指标，而

并非是诊断指标。

３　Ｄ二聚体检测在ＶＴＥ诊断中的应用

作为体内高凝状态和血栓形成的分子标志物之一，Ｄ二聚

体浓度的升高提示体内的高凝状态及继发性纤溶活性增强。

ＤＶＴ和ＰＥ往往缺乏特异性的临床症状和体征，仅仅凭借患

者的临床表现不足以排除或确定 ＶＴＥ的诊断。目前，临床的

基本共识是Ｄ二聚体对ＤＶＴ和ＰＥ的排除诊断颇有价值。

３．１　ＤＶＴ　ＤＶＴ是血液在深静脉内不正常凝结所引起的一

种静脉回流障碍性疾病，是一种常见病、多发病，其致残率、病

死率高，常常多发生于下肢。据有关统计，美国每年ＤＶＴ发

病人数超过１００万，有超过２０万的人因并发肺栓塞而死亡，８０

岁以上的ＤＶＴ发病率为１０．７％
［４］，其中，有一半以上的血栓

栓塞性事件都和ＤＶＴ密切相关。尽管大约有５０％～８０％的

ＤＶＴ患者没有临床表现，但因其可并发远期下肢深静脉功能

不全以及猝死率极高的肺栓塞，ＤＶＴ如未得到早期及时规范

化的治疗，极易导致血栓后综合征（ｐｏｓｔｔｈｒｏｍｂｏｔｉｃｓｙｎｄｒｏｍｅ，

ＰＴＳ），严重者会显著影响患者的生活质量甚至最终导致患者

死亡。因此，临床医生对ＤＶＴ的快速准确诊断和对ＤＶＴ患

者进行及时适当的治疗是非常重要的。

目前，诊断ＤＶＴ的金标准是静脉造影。当ＤＶＴ的诊断

可疑时，此时应作静脉造影加以确诊，如ＤＶＴ一旦漏诊，可因

导致肺栓塞而死亡。然而在临床实际工作中，因其价格昂贵、

具有侵袭性，对人体有创伤，很少使用静脉造影检测。研究表

明，Ｄ二聚体浓度的检测是ＤＶＴ筛查的一种有效手段
［５］。对

所有怀疑ＤＶＴ的患者均应进行Ｄ二聚体检测，用于初步排除

ＰＥ或ＤＶＴ。Ｄ二聚体小于５００μｇ／Ｌ（ＥＬＩＳＡ法）的阴性预测
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值可达９５％
［６］。对于采用静脉造影检测证实为ＤＶＴ的患者，

血浆Ｄ二聚体水平升高，如果以Ｄ二聚体浓度高于５０μｇ／Ｌ

为阳性结果，那么 Ｄ二聚体检查的敏感性和特异度分别为

９５％和７７％，阴性预测值为９２％。因此，对于疑似ＤＶＴ的患

者，其Ｄ二聚体检测结果正常，将有助于排除ＤＶＴ的诊断
［７］。

Ｄ二聚体检测虽然简单、快速、安全、经济、敏感度高，但特

异度低。汪波等［８］通过实验表明Ｄ二聚体水平在ＤＶＴ患者

体内的增加是非特异性的，其他疾病如恶性肿瘤、创伤、严重感

染、肝脏疾病、大手术后等也可以导致患者体内Ｄ二聚体浓度

升高。尽管目前对于其升高的原因不是十分明确，但它在提示

有ＶＴＥ生成的可能性方面具有一定的意义。Ｋｎｏｗｌｓｏｎ等
［９］

通过实验表明Ｄ二聚体水平与癌症患者的生存期之间存在负

相关关系。对于那些年龄在６０岁以上的且没有 ＶＴＥ的人来

说，Ｄ二聚体浓度一定程度的升高有提示他们患有癌症可能性

的作用，而且Ｄ二聚体的浓度与潜在肿瘤细胞的扩散程度之

间呈高度相关。因此，Ｄ二聚体检测有助于提高 ＤＶＴ 的

诊断。

３．２　ＰＥ　ＰＥ是由各种栓子（内源性或外源性）堵塞肺动脉而

引起的以肺循环障碍和呼吸功能障碍为主要表现的临床和病

理生理综合征。ＰＥ患者的临床表现复杂多样且缺乏特异性，

常规检查很难获得有效的直接证据，其确诊又需要特殊的检查

技术，使得该病的临床检出率偏低，常常造成漏诊或误诊，严重

影响预后。因此，早期正确诊断ＰＥ是临床医师需要特别关注

的问题。

多年来，在国内外临床对ＰＥ的诊断中，Ｄ二聚体检测通

常被最先用于患者ＰＥ的风险评估之中，且被认为具有重要的

临床价值。Ｃｏｒｗｉｎ等
［１０］认为Ｄ二聚体在ＰＥ的诊断中具有很

高的灵敏度（９５％）和极佳的阴性预测值（９９％）。Ｅｎｇ等
［１１］对

４４６例接受计算机断层肺血管造影的患者进行检测，结果证明

应用Ｄ二聚体检测进行ＰＥ的筛查是恰当的，临床医生对Ｄ

二聚体检测的应用优先于对计算机断层肺血管造影检查的应

用。目前，虽然Ｄ二聚体检测不能用于单独诊断ＰＥ，但是其

在ＰＥ的诊断和治疗中具有重要参考价值。对于临床怀疑是

急性肺栓塞的患者，虽然肺动脉造影是其诊断的金标准，但是

由于其检测费用较贵、复杂、有侵袭性从而限制了其在临床的

广泛应用［１２］。同时对一些早期肺动脉栓塞的患者，由于其临

床表现不典型、复杂多样，导致其漏诊率和误诊率增加。而检

测血浆Ｄ二聚体水平，方便快捷，同时可以辅助诊断ＰＥ。

国内研究认为Ｄ二聚体检测可作为首选筛选试验，其阴

性结果可１００％排除急性ＰＥ，具有极佳的排除诊断价值
［１３］。

但在任何情况下Ｄ二聚体浓度测定值大于５００μｇ／Ｌ都不能

作为急性肺栓塞的确诊依据，应结合其他一些影像学检查加以

辅助诊断［１４］。吕海权［１５］通过试验发现，若将Ｄ二聚体检测与

肺动脉氧分压差两项检测指标综合起来进行ＰＥ的早期筛选

诊断实验，则可大大降低ＰＥ的误诊率。但值得注意的是，Ｄ

二聚体的浓度会随着年龄的增高而呈现一定程度的上升趋势，

而其检测结果的特异性在可疑ＰＥ患者中会随着年龄增加而

出现程度不等的降低［２，１６］。有文献报道，对于８０岁以上的高

龄患者Ｄ二聚体检测的特异性已低于１０％
［１７］。

综上所述，对于应用Ｄ二聚体检测结果已经能够明确排

除ＤＶＴ或ＰＥ的患者，不需要再做进一步地检查，这样可以避

免应用静脉造影术等一系列创伤性的检查，避免或减少给患者

带来的不必要的伤害。Ｄ二聚体检测结合临床表现可有效地

排除ＶＴＥ，已得到循证医学的证实
［１８］。对于已确诊为 ＤＶＴ

和ＰＥ的患者，通过对体内Ｄ二聚体浓度的动态监测，还可用

于对血栓性疾病治疗效果的观察［１９］：如经溶栓治疗后体内Ｄ

二聚体浓度呈迅速下降，提示治疗有效；如经溶栓治疗后体内

Ｄ二聚体浓度没有明显下降，而呈持续升高或下降缓慢，则提

示溶栓治疗药物的用量不足或有其他原因存在。

目前，Ｄ二聚体检测由于对 ＶＴＥ的诊断特异性不高，主

要是用于ＤＶＴ和ＰＥ的筛查和排除。因此，Ｄ二聚体检测存

在一定的局限性。据文献报道，引起静脉血栓栓塞发生的基础

疾病如外科手术、创伤、肿瘤［２］、妊娠［２］和严重感染等多种疾

病，均可引起机体凝血状态、血液流变学改变，进而导致机体血

栓形成和纤溶功能紊乱，表现血浆Ｄ二聚体浓度一定程度的

变化［２０］。同时，Ｄ二聚体浓度与血栓的大小和其活动度相关，

而且随着临床对抗凝药物的使用，其敏感性逐渐降低，此时检

测Ｄ二聚体意义不大
［２１２２］。有文献报道，为了提高Ｄ二聚体

检测对ＶＴＥ诊断的特异性，对怀疑患有 ＶＴＥ的老年患者，应

该使用年龄校正Ｄ二聚体临界值，以提高诊断的准确性
［２３］。

因此，对于ＶＴＥ的诊断，如何在不改变Ｄ二聚体检测灵敏度

的同时又进一步提高特异性，还有待进一步研究。
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降钙素原在临床感染中的应用价值

邱　渊，姚曼红 综述，朱艮苗△审校

（重庆市开县人民医院检验科，重庆４０５４００）
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　　降钙素原（ｐｒｏｃａｌｃｉｔｏｎｉｎ，ＰＣＴ）来自定位于第１１号染色体

上（１１ｐ１５，４）的单拷贝基因，该基因由２８００个碱基对组成，含

６个外显子和５个内含子。转录后在甲状腺滤泡旁细胞粗面

内质网内翻译成ＰＣＴ前体（包括Ｎ 端８４个氨基酸、活性降钙

素和降钙蛋白三部分）。然后在内源多肽酶的作用下生成

ＰＣＴ，最后由细胞内特殊蛋白酶分解形成血清降钙素
［１］。在人

体中，ＰＣＴ最初在肝脏中被发现。随着研究的深入，在其他脏

器中也被发现。在正常生理情况下，ＰＣＴ是由甲状旁腺Ｃ细

胞内合成分泌的，而在甲状腺切除术、甲状腺肿瘤等患者中，

ＰＣＴ存在异位分泌的现象。此外，在炎症发生时，肝脏、中性

粒细胞和巨噬细胞可大量释放ＰＣＴ
［２］。

目前对体外检测ＰＣＴ的实验室方法主要有３种：（１）双抗

体夹心免疫化学发光法，该方法的最低检出限为０．０２ｎｇ／ｍＬ、

检测时间短，检测结果不受黄疸、溶血、脂血和生物素等影响，

灵敏度高、特异性强，能快速反映检测结果。（２）放射免疫法，

该方法检测灵敏度约为４．０ｎｇ／ｍＬ，所需检测时间较长，放射

性元素的污染均限制了此方法的推广及应用。（３）胶体金法，

该检测方法不依赖任何仪器，便于快速诊断，灵敏度可达

９０％～９２％，特异性达９０％～９８％，是一种半定量、定量检测。

现临床对于ＰＣＴ的检测主要以化学发光法为主，用于指导细

菌感染性疾病的诊断与抗菌药物的合理使用［３］。

１　ＰＣＴ在感染性炎症中的诊断价值

ＰＣＴ的释放是炎性反应过程的一个重要环节。在细菌引

起的全身性炎性反应时，血清ＰＣＴ浓度会出现明显增高，这主

要是由细菌内毒素诱导刺激产生的，健康人体静脉注射小剂量

的内毒素后２ｈ可以检测到ＰＣＴ浓度，３～４ｈ迅速升高，至２４

ｈ达到峰值。而非细菌感染（病毒感染、自身免疫性疾病等炎

性反应）和过敏反应时ＰＣＴ水平不增高，仅维持低浓度水平。

如在儿童发热性疾病中，细菌感染的患儿体内ＰＣＴ含量明显

高于非细菌性感染的患儿，当ＰＣＴ值高于２μｇ／Ｌ（化学发光

法）时则应考虑为较严重的细菌感染［４］。

１．１　ＰＣＴ是细菌性疾病鉴别诊断的重要指标　在肺炎患者

的诊断中，患者若预先存在的肺实质病变，或处于病毒综合征

的急性发作期时，由于症状重叠，可能会影响到临床医生对肺

炎的判断，若误诊可能导致延迟或错误治疗，导致不良后果的

增加。而ＰＣＴ作为细菌感染的一个特殊标记物，当细菌感染

时ＰＣＴ会明显增高，而病毒感染则正常
［５］。因而可筛查和区

分病毒性肺炎或细菌性早期感染，提高临床医生对肺部疾病的

诊疗能力。

１．２　ＰＣＴ是临床病情变化的重要监控指标　大量研究资料

表明，细菌感染性疾病的发展与血液中ＰＣＴ的浓度呈正相关，

即随着感染的严重程度，ＰＣＴ呈现出由低到高的浓度变化。

例如在肺炎、慢性阻塞性肺部疾病（ＣＯＰＤ）等容易引发继发感

染的疾病治疗期间，ＰＣＴ随着病情变化而出现水平波动，现已

作为一个指向性指标监测病情的变化及预后情况［４］。另外，在

严重创伤患者治疗期间血浆ＰＣＴ浓度的再增高预示着可能并

发脓毒血症。因此，早期监测ＰＣＴ指标有助于对感染性疾病

病情的了解和判断。

１．３　ＰＣＴ是全身炎症反应综合征的早期诊断指标　ＰＣＴ可

实时跟踪机体感染情况，全身炎症反应综合征（ＳＩＲＳ）在发生
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