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研究
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二聚体%纤维蛋白单体"

@I

#及血栓调节蛋白"

FI

#在下肢骨折术后患者血清中的

表达!分析三者预测深静脉血栓形成的效能$方法
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选择该院
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年
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月至
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年
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月下肢骨折手术患者
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例作为研究对象!根据术后静脉有无血栓形成分为血栓组
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例和非血栓组
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例$采用胶乳免疫比浊法检

测血浆中
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二聚体%免疫比浊法检测血清中
@I

%化学发光酶免疫测定法检测血清中
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的表达水平&多因素

分析采用二元
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回归&采用受试者工作特征曲线"
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曲线#分析三者在术后深静脉血栓诊断中的价值&
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分析
?"

二聚体%
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间相关性$结果
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在下肢骨折术后深静脉血

栓患者中表达水平升高!监测血清中三项指标水平的变化对深静脉血栓的诊断具有重要的意义!联合检测可提

高诊断的准确率$
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4.2Â 2.K*

#

7G

(

#CR%

)

R/ONR$(NR$NMU(M(NROM#S-,

)

OM-

P

"

6.6K̂ A.32

#

(

)

(

#C

!"

4.35̂ K.K2

#

(

)

(

#C

$(0

"

6.5*̂ 3.34

#

7G

(

#C

!

$(0NR/0%UU/O/(+/'$,,N$N%,N%+$&&

X

,%

)

(%U%+$(N

"

5J5.A64

!

K.3E6

!

B.*E*

!

!

$

*.*K

#

.

8M#

P

$O/0'%NRNR/$O/$-(0/ONR/9:8+-OQ/

!

NR/NRO//

L

M%(N0/N/+N%M(=G8'$,R%

)

R/ONR$(?"0%##/O

!

@I

$(0FI$&M(/

!

NR/0%UU/O/(+/'$,,N$N%,N%+$&&

X

,%

)

(%U%+$(N

"

LQ$&-/,'/O/A.E54

!

A.*5K

!

2.K46

!

!J*.**2

!

*.***

!

*.**3

#!

$&NRM-

)

RNR/=G8MUNRO//+M#S%(/0N/,N,'/O/R%

)

R/ONR$(?"0%##/Ob@I

!

?"0%##/ObFI$(0@Ib

FI

!

NR/0%UU/O/(+/,'/O/(MN,N$N%,N%+$&&

X

,%

)

(%U%+$(N

"

LQ$&-/,'/O/3.A4*

!

3.43K

!

3.245

!

!J*.*B2

!

*.*6B

!

*.*EK

#!

?"0%##/Ob@I+M#S%(/00/N/+N%M(MU=G8'$,R%

)

R/ONR$(?"0%##/O

!

@I$(0FI$&M(/

"

LQ$&-/,

'/O/2.6AE

!

3.B3A

!

3.AA3

!

!J*.**A

!

*.*62

!

*.*BK

#!

?"0%##/ObFI+M#S%(/00/N/+N%M(MU=G8'$,R%

)

R/O

NR$(?"0%##/O

!

@I$(0FI$&M(/

!

S-NNR/0%UU/O/(+/'$,(MN,N$N%,N%+$&&

X

,%

)

(%U%+$(N

"

LQ$&-/,'/O/2.*53

!

3.*EB

!

*.BAE

!

!J*.*K5

!

*.*43

!

*.3*K

#!

@IbFI+M#S%(/00/N/+N%M(MU=G8'$,R%

)

R/ONR$(NR$NMU?"0%#"

#/O

!

@I$(0FI$&M(/

"

LQ$&-/,'/O/2.662

!

3.B56

!

3.A6E

!

!J*.***

!

*.*KE

!

*.*BB

#

.?"0%##/O'$,

P

M,%N%Q/"

&

X

+MOO/&$N/0'%NRFI

"

4J*.A3E

!

!J*.**2

#&

@I '$,

P

M,%N%Q/&

X

+MOO/&$N/0'%NRFI

"

4J*.246

!

!J*.**5

#

.

>*.(3=+0*.

!

FR//T

P

O/,,%M(MU?"0%##/O

!

@I$(0FI%(+O/$,/0%(NR/

P

$N%/(N,'%NR?[F$UN/ONR/UO$+N-O/MU

&M'/O&%#S,

!

NR/+R$(

)

/,MUNR/&/Q/&MUNR/NRO//%(0/T/,%(,/O-#$O/MU

)

O/$N,%

)

(%U%+$(+/UMONR/0%$

)

(M,%,MU

?[F

!

+M#S%(/00/N/+N%M(+$(%#

P

OMQ/NR/$++-O$+

X

MU0%$

)

(M,%,.

?&

7

@*,2+

'

?"0%##/O

&

!

U%SO%(#M(M#/O

&

!

NROM#SM#M0-&%(

&

!

Q/(M-,NROM#SM,%,

!!

静脉血栓是静脉的一种急性非化脓性炎症!伴有

继发性血管腔内血栓形成的疾病"静脉血栓病变部

位主要在四肢浅静脉和下肢深静脉!其中下肢深静脉

血栓形成较为常见$

3

%

"临床调查发现!骨科手术为引

起静脉血栓形成的原因之一!约
A6_

"

6*_

的患者术

后会发生静脉血栓!当深静脉血栓形成比较严重时!

血栓脱落造成肺栓塞!从而危及患者生命$

2"A

%

"为预

防血栓形成!美国胸科医师学会建议术后患者常规抗

凝
3*

"

350

$

5

%

"然而!深静脉血栓患者大部分早期症

状不明显"及早的监测凝血指标变化!可有效辅助静

脉血栓诊断$

K

%

"本研究通过检测下肢骨折术后患者

血清中
?"

二聚体*纤维蛋白单体&

@I

'及血栓调节蛋

白&

FI

'的表达情况!运用统计学分析!比较了各指标

的诊断效能!旨在探讨各指标间相关性!为术后深静

脉血栓形成的早期预防提供一定的参考依据"

A

!

资料与方法

A.A

!

一般资料
!

选择本院
2*3K

年
3

月至
2*36

年
32

月下肢骨折手术患者
4A

例!包括膝关节手术患者
5B

例!踝关节手术患者
56

例"根据深静脉血栓形成的

诊断和治疗指南&第
2

版'

$

6

%的标准对深静脉血栓进

行诊断"根据术后有无血栓形成分为血栓组*非血栓

组"其中血栓组患者
55

例!男
2B

例!女
3B

例!年龄

AK

"

62

岁!平均&

K*.*2^A.26

'岁+非血栓组患者
54

例!男
26

例!女
2A

例!年龄
A3

"

64

岁!平均&

54.AÂ

B.3*

'岁"两组患者性别*年龄比较差异无统计学意

义&

!

#

*.*K

'!具有可比性"纳入标准#&

3

'明确诊断

为膝关节骨折和踝关节骨折患者+&

2

'年龄在
3E

岁及

以上患者+&

A

'骨折至手术治疗时间在两周以内患者"

排除标准#&

3

'陈旧性骨折患者+&

2

'骨折前有其他原

因导致的下肢深静脉血栓形成患者+&

A

'病理性骨折

患者+&

5

'处于围产期的患者+&

K

'正在进行抗凝治疗

或凝血功能障碍患者"所有患者均签署知情同意书!

同时本研究经本院医学伦理委员会批准"
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!

方法
!

骨科手术术后
50

分别采集两组患者清

晨空腹静脉血
3*#C

!以
AK**O

(

#%(

的转速离心
3*

#%(

!分离血清后于
VE*Y

保存"采用胶乳免疫比浊

法检测血浆中
?"

二聚体水平+采用免疫比浊法检测血

清中
@I

水平+采用化学发光酶免疫测定法检测血清

中
FI

水平"所有操作严格按照产品说明书进行"

A.C

!

仪器与试剂
!

全自动血凝分析仪&日本
D

X

,#/T

公司'+全自动化学发光免疫分析仪&西门子公司'"

?"

二聚体胶乳免疫比浊试剂盒*纤维蛋白单体免疫比

浊试剂盒*血栓调节蛋白检测试剂盒均购自威士达医

疗有限公司"

A.D

!

统计学处理
!

采用
D;DD34.*

统计软件处理本

实验研究数据!两组计量资料分别采用
DR$

P

%OM"c%&W

正态检验!符合正态分布的资料!用
G B̂

表示!两组

数据采用独立样本
5

检验分析+计数资料采用
!

2 检

验+多因素联合分析采用二元
&M

)

%,N%+,

回归+运用受

试者工作特征&
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'曲线分析
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二聚体*

@I

和
FI

预测术后静脉血栓的效能+采用
;/$O,M(

相关分析检

验
?"

二聚体*

@I

和
FI

三者之间相关性"

!

$

*.*K

表示差异有统计学意义"

B

!

结
!!

果

B.A

!

两组中计量资料的
DR$

P

%OM"c%&W

正态检验
!

血

栓组与非血栓组中的计量资料正态性检验后!得出两

组资料均符合正态分布!差异无统计学意义&

!

#
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表
3

!!

两组计量资料的
DR$

P

%OM"c%&W

正态检验

组别
(

年龄

c ;

?"

二聚体

c ;

@I

c ;

FI

c ;

血栓组
55 *.46* *.324 *.4EA *.B54 *.442 *.4EB *.4E5 *.BEK

非血栓组
54 *.466 *.36B *.4EE *.4*6 *.4E5 *.BK4 *.46* *.*45

B.B

!

两组一般资料比较
!

55

例血栓组患者与
54

例

非血栓组的年龄*男女性别比例等一般资料比较!差

异无统计学意义&

!

#

*.*K

'!具有可比性"见表
2

"

表
2

!!

两组受试者一般资料比较

组别
(

年龄&岁!

G B̂

' 男(女&

(

(

(

'

血栓组
55 K*.*2̂ A.26 2B

(

3B

非血栓组
54 54.AÂ B.3* 26

(

2A

5

(

!

2

*.632 *.6K2

! *.K5* *.534

B.C

!

?"

二聚体*

@I

及
FI

在血栓患者和非血栓患

者中表达
!

血栓组患者
?"

二聚体*

@I

和
FI

的表达

均高于非血栓组患者!差异有统计学意义&

!
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*.*K
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两组受试者血清
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二聚体#

@I

和
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!!!

表达水平比较%

G B̂

&
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( ?"

二聚体&

(

)

(

#C

'

@I

&

(

)

(

#C

'

FI

&

7G

(

#C

'

血栓组
55 32.26̂ E.A6 23.4Â 36.2B 4.2Â 2.K*

非血栓组
54 6.6K̂ A.32 4.35̂ K.K2 6.5*̂ 3.34

5 5.A64 K.3E6 B.*E*

!

$

*.*K

$

*.*K

$

*.*K

B.D

!

血栓患者血清各指标检测诊断术后静脉血栓形

成的效能
!

三者联合检测诊断术后静脉血栓形成的

效能高于
?"

二聚体*

@I

和
FI

单独检测"三者联合

检测
9:8

曲线下面积&

=G8

'均高于
?"

二聚体*

@I

和
FI

单独检测
=G8

!差异有统计学意义&

L

值分别

为
A.E54

*

A.*5K

*

2.K46

!

!J*.**2

*

*.***

*

*.**3

'+虽

三者联合检测
=G8

高于
?"

二聚体
b@I

*

?"

二聚

体
bFI

及
@IbFI

!但差异无统计学意义&

L

值分

别为
3.A4*

*

3.43K

*

3.245

!

!J*.*B2

*

*.*6B

*

*.*EK

'+

?"

二聚体
b@I

联合检测
=G8

高于单独检测
?"

二聚

体*

@I

及
FI

&

L

值分别为
2.6AE

*

3.B3A

*

3.AA3

!

!J

*.**A

*

*.*62

*

*.*BK

'+

?"

二聚体
bFI

联合检测

=G8

高于单独检测
?"

二聚体*

@I

及
FI

!但差异无

统计学意义&

L

值分别为
2.*53

*

3.*EB

*

*.BAE

!

!J

*.*K5

*

*.*43

*

*.3*K

'+

@IbFI

联合检测
=G8

高于

单独检测
?"

二聚体*

@I

及
FI

&

L

值分别为
2.662

*

3.B56

*

3.A6E

!

!J*.***

*

*.*KE

*

*.*BB

'"

@IbFI

联合检测
=G8

高于
?"

二聚体
b@I

*

?"

二聚体
bFI

的
=G8

!

?"

二聚体
b@I

联合检测的
=G8

高于
?"

二

聚体
bFI

的
=G8

!但差异无统计学意义&

L

值分别

为
*.*K4

*

*.653

*

*.K45

!

!J*.33B

*

*.*46

*

*.3*E

'"

?"

二聚体*

@I

*

FI

预测静脉血栓形成的约登指数最

大时!其最佳截断点分别为
3*.3A

(

)

(

#C

*

3*.25

(

)

(

#C

*

E.257G

(

#C

"见图
3

和表
5

"

6

"

表
5

!!

?"

二聚体#

@I

#

FI

回归分析

变量
%

D! c$&0 ! PK

?"

二聚体
5.544 *.63A K.3*B *.*2E 3.223

@I K.6A6 *.5KK 6.2*K *.*3A 3.EE4

FI K.36A *.KK3 3*.*B4 *.**3 3.3BB

图
3

!!

?"

二聚体#

@I

#

FI

及联合检测诊断术后

静脉血栓形成
9:8

曲线

表
K

!!

各指标检测对下肢骨折术后深静脉血栓形成的诊断价值

指标
灵敏度

&

_

'

特异度

&

_

'

阳性预测值

&

_

'

阳性预测值

的
4K_9#

阴性预测值

&

_

'

阴性预测值

的
4K_9#

阳性

似然比

阳性似然比

的
4K_9#

阴性

似然比

阴性似然比

的
4K_9#

准确率

&

_

'

?"

二聚体
K5.KK E3.6A B2.B 6K.A

"

E3.6 66.B KE.BB

"

BA.*5 A.* 2.5

"

A.6 *.6 *.2

"

*.4 6E.E

@I K6.E2 BK.K3 6B.6 K4.A

"

BK.4 66.3 6*.35

"

BK.AA 2.A 3.K

"

A.B *.6 *.3

"

3.3 66.B

FI 6A.6 EK.B E*.* B2.3

"

42.3 B2.5 63.B5

"

E2.6E 5.K A.E

"

K.6 *.5 *.3

"

*.4 B6.A

)

**B
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续表
K

!!

各指标检测对下肢骨折术后深静脉血栓形成的诊断价值

指标
灵敏度

&

_

'

特异度

&

_

'

阳性预测值

&

_

'

阳性预测值

的
4K_9#

阴性预测值

&

_

'

阴性预测值

的
4K_9#

阳性

似然比

阳性似然比

的
4K_9#

阴性

似然比

阴性似然比

的
4K_9#

准确率

&

_

'

?"

二聚体
b@I BB.A EA.B E3.* B3.2

"

4*.E E*.5 B3.E4

"

4*.AB 5.B A.E

"

K.K *.A *.3

"

*.B E*.B

?"

二聚体
bFI B*.K E4.E E6.3 B6.4

"

4K.* BB.2 6K.AE

"

E4.*A 6.4 K.E

"

E.5 *.A *.3

"

*.E E*.B

@IbFI BB.A E4.E EB.2 BE.B

"

46.3 E3.K B2.K5

"

E4.4K B.6 6.6

"

4.* *.A *.3

"

*.B EA.4

?"

二聚体
b@IbFI E6.5 4K.4 4K.* E4.6

"

4E.4 EE.B E*.2A

"

4K.B6 23.2 36.6

"

AA.K *.3 *.3

"

*.A 43.5

表
6

!!

?"

二聚体#

@I

#

FI

及联合检测诊断术后静脉血栓形成的
=G8

指标
=G8 D! ! 4K_9#

约登指数

?"

二聚体
*.B3K *.*KK

$

*.*K *.6*B

"

*.E2A *.A4E

@I *.BEE *.*56

$

*.*K *.64E

"

*.EB4 *.5B5

FI *.E*4 *.*5B

$

*.*K *.B36

"

*.4*3 *.63E

?"

二聚体
b@I *.EEB *.*AK

$

*.*K *.E3E

"

*.4KK *.6KK

?"

二聚体
bFI *.EKK *.*53

$

*.*K *.BB5

"

*.4A6 *.662

@IbFI *.E4* *.*A6

$

*.*K *.E34

"

*.46* *.BA*

?"

二聚体
b@IbFI *.456 *.*25

$

*.*K *.4**

"

*.44A *.B4K

B.J

!

?"

二聚体*

@I

及
FI

的相关性分析
!

?"

二聚

体与
@I

之间无相关性&

4J*.*EK

!

!J*.53B

'+

?"

二

聚体与
FI

呈正相关&

4J*.A3E

!

!J*.**2

'+

@I

与

FI

呈正相关&

4J*.246

!

!J*.**5

'"

C

!

讨
!!

论

!!

深静脉血栓形成是院内骨科手术患者常见的一

种并发症!目前主要根据患者的临床表现和实验室检

测指标进行初步诊断!然而依靠临床表现进行诊断的

误诊率高达
2*_

$

B

%

!因此实验室指标显得尤为重要"

本研究为近年来关注较多的血清
?"

二聚体*

@I

及

FI

水平变化在深静脉血栓形成的早期诊断方面的

应用价值"

?"

二聚体是一种重要的纤溶标志物!多数研究证

实血浆中
?"

二聚体水平可反映纤溶活性及体内凝血

状态!是血栓形成或溶解的标志$

E"4

%

!血浆中
?"

二聚体

检测对血栓的诊断及治疗具有重要价值$

3*

%

"既往研

究指出!

?"

二聚体水平高的骨折患者发生血栓的概率

明显升高"本研究中!血栓组患者血清中的
?"

二聚体

表达要高于非血栓组患者!与上述研究结果相符"另

外!

?"

二聚体诊断术后静脉血栓形成的特异度为

E3.6A_

!灵 敏 度 仅 为
K5.KK_

"

c=F=H=>C!

等$

33

%的研究证实了上述结果"提示!

?"

二聚体对术后

静脉血栓形成具有一定诊断价值!但由于
?"

二聚体易

受炎症*应激反应等的影响!因此其灵敏度不高!研究

表明仅凭
?"

二聚体诊断术后深静脉血栓形成易造成

误诊或漏诊"

@I

由凝血酶作用于纤维蛋白原后水解

产生!其能反映凝血酶的活性$

32

%

!健康人血液中
@I

水平极微!研究指出
@I

表达升高提示凝血系统被激

活*血液呈高凝状态$

3A

%

"并且
@I

仅在血管内生成释

放!其浓度升高可作为弥漫性血管内纤维蛋白生成的

信号!是血栓即将发生的标志物!被称为血栓前标志

物$

35"3K

%

"本研究发现!血栓组患者
@I

水平高于非血

栓组患者!提示
@I

可作为判别患者发生血栓的依

据"

@I

诊断深静脉血栓形成的
9:8

曲线面积为

*.BEE

"相比较
?"

二聚体!

@I

的灵敏度有所提高!但

特异度略低"表明!

@I

单独诊断术后深静脉血栓形

成也存在一定的误诊及漏诊率"

FI

通常在内皮细

胞表面表达!可辅助凝血酶激活蛋白
8

系统产生抗凝

效果"在凝血酶的作用下!

FI

被切割下其胞外段!

而研究者检测的就是胞外段
FI

!内皮细胞活化的代

表即为
FI

$

36

%

"研究证实!

FI

为深静脉血栓形成中

的重要标志物$

3B

%

"本文发现!血栓组
FI

要高于非

血栓组!说明了血栓组内皮细胞活化!可能原因是凝

血酶生成刺激内皮细胞!从而释放
FI

!或者是手术

本身刺激内皮细胞的活化"

FI

诊断深静脉血栓形

成的
=G8

为
*.E*4

!此时诊断的灵敏度只有
6K.43_

!

但特异度高达
EK.B3_

!由此看出其特异度非常好"

由于受到全身代谢的影响及单一指标只能反映深静

脉血栓形成的一个方面!因此本研究采用多指标联合

检测"所以在单指标检测的基础上!根据临临界值进

行联合检测!结果表明!两两联合检测诊断深静脉血

栓形成!其灵敏度及特异度均有所提升!但特异度提

升幅度较小!三种组合的灵敏度低于以往报道!特异

度与既往研究较为相符!因此将三项指标联合结果显

示!诊断的灵敏度及特异度均大幅升高"分析原因!

以往研究仅以血清指标来诊断缺乏病理对照!而本研

)

3*B

)
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究中以术后病理结果来分组!利用
9:8

曲线连续变

量确定临界值!兼顾灵敏度与特异度"本研究同时分

析
?"

二聚体*

@I

和
FI

的相关性!发现
?"

二聚体与

@I

之间无相关性!

?"

二聚体与
FI

*

@I

与
FI

均呈

正相关"

D

!

结
!!

论

!!

?"

二聚体*

@I

及
FI

在下肢骨折术后深静脉血

栓患者中特异性表达!联合检测对术后深静脉血栓形

成的诊断具有重要意义"本研究过程中仅对样本进

行了血清学检测!后续将结合影像学!进一步扩大样

本量验证实验结果"
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