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血清LDH、TPO水平在血小板减少性疾病患者预后评估中的价值*
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  摘 要:目的 探讨不同乳酸脱氢酶(LDH)、血小板生成素(TPO)水平的血小板减少性疾病患者短期预后

情况。方法 于2017年4月至2018年4月,采用病例抽样的方法选取该院收治并在该院接受治疗的血小板减

少性疾病患者。测定受试者的血清LDH、TPO水平。根据患者LDH 水平是否大于总体均值水平,分为高

LDH组和低LDH组;根据患者治疗后TPO水平是否大于总体均值,将患者分为高TPO组和低TPO组。预

后评估包括临床症状评估及生活质量评估两个部分。结果 接受治疗后血小板减少性疾病患者LDH水平比

治疗前下降,TPO水平升高,差异均有统计学意义(P<0.05)。治疗前血小板减少性疾病患者的持续性头痛、
恶心、呕吐、躯体功能、情绪功能评分均低于治疗后,差异有统计学意义(P<0.05)。高LDH组的持续性头痛、
盗汗、身体钝痛感、躯体功能、情绪功能评分低于低LDH组,差异均有统计学意义(P<0.05);低TPO组的发

热、盗汗、身体钝痛感、躯体功能、情绪功能、认知功能评分低于高TPO组,差异均有统计学意义(P<0.05)。
结论 高LDH、低TPO水平的血小板减少性疾病患者短期预后状况相对较差。
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Abstract:Objective To
 

investigate
 

the
 

short-term
 

prognosis
 

of
 

patients
 

with
 

thrombocytopenia
 

with
 

dif-
ferent

 

levels
 

of
 

lactate
 

dehydrogenase
 

(LDH)
 

and
 

thrombopoietin
 

(TPO).Methods From
 

April
 

2017
 

to
 

April
 

2018,patients
 

with
 

thrombocytopenic
 

disease
 

admitted
 

to
 

our
 

hospital
 

and
 

treated
 

in
 

this
 

hospital
 

were
 

select-
ed

 

by
 

case
 

sampling.According
 

to
 

whether
 

the
 

LDH
 

level
 

of
 

patients
 

is
 

greater
 

than
 

the
 

overall
 

mean
 

level,the
 

patients
 

were
 

divided
 

into
 

high-level
 

LDH
 

group
 

and
 

low-level
 

LDH
 

group;
 

similarly,according
 

to
 

whether
 

the
 

TPO
 

level
 

of
 

patients
 

after
 

treatment
 

is
 

greater
 

than
 

the
 

overall
 

mean
 

level,the
 

patients
 

were
 

divided
 

into
 

high-level
 

TPO
 

group
 

and
 

low-level
 

TPO
 

group.The
 

LDH
 

and
 

TPO
 

levels
 

were
 

determined.The
 

prognostic
 

assessment
 

included
 

clinical
 

symptom
 

assessment
 

and
 

quality
 

of
 

life
 

assessment.Results The
 

levels
 

of
 

LDH
 

in
 

thrombocytopenic
 

disease
 

decreased
 

after
 

treatment,and
 

the
 

level
 

of
 

TPO
 

increased,the
 

differences
 

were
 

all
 

significant
 

(P<0.05).The
 

persistent
 

headache,nausea,vomiting,physical
 

function
 

and
 

emotional
 

function
 

scores
 

before
 

treatment
 

were
 

lower
 

than
 

those
 

after
 

treatment,the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).The
 

high-level
 

LDH
 

group
 

had
 

persistent
 

headache,night
 

sweats,body
 

dull
 

pain,physical
 

func-
tion,emotional

 

function
 

scores
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

the
 

low-level
 

LDH
 

group,the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant(P<0.05);
 

fever,night
 

sweats,body
 

blunt
 

pain,physical
 

function,emotional
 

function,and
 

cogni-
tive

 

function
 

scores
 

in
 

the
 

low-level
 

TPO
 

group
 

were
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

the
 

high-level
 

TPO
 

group,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).Conclusion The
 

short-term
 

prognosis
 

of
 

patients
 

with
 

thrombocytopenic
 

diseases
 

who
 

have
 

high-level
 

LDH
 

and
 

low-level
 

TPO
 

levels
 

were
 

relatively
 

poor.
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  乳酸脱氢酶(LDH)是体内糖酵解和糖异生过程

中催化乳酸和丙酮酸之间氧化还原反应的重要酶类

物质之一,在肾脏组织中的水平较高,在机体所有组

织细 胞 的 细 胞 质 内 均 有 分 布[1]。血 小 板 生 成 素

(TPO),其生物学作用主要包括诱导造血祖细胞增殖

和分化为成熟巨核细胞;同时,TPO与促红细胞生成

素(EPO)之间二者联合作用可刺激原核细胞和红细

胞的生成。TPO 作为血小板减少性疾病的治疗药

物,对于因化疗和放疗而导致的血小板减少性疾病具

有较为显著的疗效。动物实验表明,重组TPO比其

他造血因子能更有效地增加血小板水平,同时可以有

效活化其他造血细胞系。本研究将初步探讨血清

LDH、TPO水平在血小板减少性疾病患者预后评估

中的价值。

1 资料与方法

1.1 一般资料 于2017年4月至2018年4月,采用

病例抽样的方法选取在本院接受治疗的血小板减少

性疾病患者。纳入标准:未经治疗且无特殊用药史;
血小板计数低于100×109/L;患者及家属均知情同

意。排除标准:外伤失血或血液内科其他相关疾病患

者。本研究中纳入符合要求的患者共118例,其中男

57例,女61例。118例患者血小板减少的原因:(1)
病毒感染急性期所致的血小板减少者45例;(2)感染

并发弥散性血管内凝血(DIC)所致的血小板减少者

34例;(3)药物性或继发性血小板减少性紫癜者31
例;(4)其他病因8例。样本量符合研究要求[样本量

的估算参照人民卫生出版社出版的《流行病学(第8
版)》中横断面研究样本量的决定因素(资料性质、研
究事件发生率、研究因素有效率、显著性水平、检验效

能、容许误差、总体标准差、单侧或双侧检验等)进行

估算,同时考虑到存在一定的无效研究对象,因此在

计算求得的基础上增加10%~15%,最终估算所需的

样本量约为110~130例]。根据患者LDH水平是否

大于总体均值水平,分为高LDH组和低LDH组。所

有患者均接受传统治疗方案进行治疗。高LDH组和

低LDH 组每组59例。类似地,以所有患者治疗后

TPO水平均值为分界线,将患者按TPO水平分为高

TPO组和低TPO组。

1.2 方法

1.2.1 LDH及TPO水平测定 将受试者住院登记

的时间记为第0日,本研究于第0日及第90日进行

血清LDH及TPO水平测定。在受试者知情同意的

前提下对受试者进行血清标本采集。受试者接受标

本采集前12
 

h低蛋白饮食,每例受试者抽取10
 

mL
静脉血标本,3

 

000
 

r/min离心后取上清液等量分装

为两份。其中血清LDH采用比色法(LDH检测试剂

盒为上海信裕生物科技有限公司产品)进行检测;

TPO水平均采用酶联免疫吸附试验(ELISA)进行测

定,并根据试剂盒(R&D
 

Systems
 

ELISA试剂盒)上的

相关换算公式将最终的定量结果进行标准化转换。受

试者的相关流行病学资料则直接从本院的病案统计科

获取,并按照定性和定量结果进行分组摘录。

1.2.2 预后评估 预后评估包括临床症状评估及生

活质量评估两个部分,采用主观评分制度给出每个子

项目得分(计分区间1~5分,得分越低代表预后越不

理想)。临床症状评估具体内容包括持续性头痛、恶
心、呕吐、发热、盗汗、身体钝痛感等;生活质量评估具

体内容包括:躯体功能、情绪功能、认知功能、社会

功能[2-4]。

1.3 统计学处理 符合正态分布的计量资料以x±s
表示,组间比较采用两独立样本t检验,组内比较采

用配对t检验;计数资料以百分率表示,组间比较采

用χ2 检验;P<0.05为差异有统计学意义。

2 结  果

2.1 接受治疗前后血小板减少性疾病患者LDH、

TPO水平及预后评估得分的变化情况 接受治疗后

血小板减少性疾病患者 LDH 水平比治疗前下降,

TPO水平比治疗前升高,差异均有统计学意义(P<
0.05)。治疗前的持续性头痛、恶心、呕吐、躯体功能、
情绪功能评分均低于治疗后,差异均有统计学意义

(P<0.05)。见表1。
表1  接受治疗前后血小板减少性疾病患者的LDH、

   TPO水平及预后评估得分(x±s)

指标 治疗前 治疗后 t P

LDH(U/L) 213.62±43.44125.22±37.57 3.233 <0.001

TPO(U/L) 145.70±32.14223.15±51.56 3.165 <0.001

预后评估(分)

 持续性头痛 2.32±0.83 3.65±1.33 2.838 <0.001

 恶心 2.17±0.90 3.21±1.62 2.336 <0.001

 呕吐 2.42±1.17 3.92±1.35 3.181 <0.001

 发热 1.78±0.54 2.10±0.55 1.033 0.411

 盗汗 2.53±0.93 3.10±1.67 1.445 0.273

 身体钝痛感 2.64±0.71 2.90±0.92 0.918 0.510

 躯体功能 2.17±0.98 2.96±0.82 2.081 0.016

 情绪功能 1.62±0.64 2.77±0.79 2.553 <0.001

 认知功能 2.12±0.90 2.49±0.87 0.965 0.488

 社会功能 2.42±0.68 2.74±1.13 0.819 0.592

2.2 接受治疗后不同LDH水平血小板减少性疾病

患者预后评估得分 高LDH组和低LDH组每组59
例。高LDH组中有5例接受TPO治疗,低LDH组

中有7例接受 TPO治疗,差异无统计学意义(P>
0.05),两组患者具有可比性。高LDH组的持续性头

痛、盗汗、身体钝痛感、躯体功能、情绪功能评分均低
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于低LDH组,差异均有统计学意义(P<0.05)。见

表2。
表2  接受治疗后不同LDH水平血小板减少性疾病患者

   预后评估得分(n=59,x±s,分)

预后评估 高LDH组 低LDH组 t P

临床症状

 持续性头痛 2.59±0.74 3.94±1.03 2.498 <0.001

 恶心 2.33±0.73 3.53±1.22 1.336 0.264

 呕吐 2.85±1.03 4.02±1.35 1.271 0.321

 发热 2.03±0.54 2.95±0.85 0.873 0.571

 盗汗 2.44±0.75 3.97±1.22 2.945 <0.001

 身体钝痛感 2.11±0.51 3.27±0.67 2.178 <0.001

生活质量

 躯体功能 2.17±0.98 3.74±0.82 2.081 0.016

 情绪功能 1.62±0.64 3.06±0.79 2.553 <0.001

 认知功能 2.12±0.90 2.99±0.87 0.965 0.488

 社会功能 2.42±0.68 3.17±1.13 0.819 0.592

2.3 接受治疗后不同TPO水平血小板减少性疾病患

者预后评估的变化情况 高TPO组和低TPO组每组

59例。低TPO组的发热、盗汗、身体钝痛感、躯体功

能、情绪功能、认知功能评分低于高TPO组,差异有统

计学意义(P<0.05)。见表3。
表3  接受治疗后不同TPO水平血小板减少性疾病患者

   预后评估的变化情况(n=59,x±s,分)

预后评估 低TPO组 高TPO组 t P

临床症状

 持续性头痛 2.47±0.99 2.97±1.24 1.168 0.332

 恶心 2.13±0.73 2.56±0.72 0.936 0.504

 呕吐 2.45±1.09 2.82±1.10 0.771 0.621

 发热 2.05±0.73 3.15±0.62 3.620 <0.001

 盗汗 2.19±0.75 3.52±1.22 3.741 <0.001

 身体钝痛感 2.21±0.51 3.16±0.67 3.123 <0.001

生活质量

 躯体功能 2.15±0.75 3.01±0.82 2.468 <0.001

 情绪功能 1.89±0.64 2.87±0.70 2.543 <0.001

 认知功能 2.42±0.92 3.19±0.87 2.165 <0.001

 社会功能 2.41±0.68 2.85±1.13 1.079 0.452

3 讨  论

本研究初步探讨了血清LDH、TPO水平对血小

板减少性疾病患者预后的预测价值。本课题组发现,
接受治疗后血小板减少性疾病患者LDH水平有所下

降,而TPO水平有所升高,治疗前的持续性头痛、恶
心、呕吐、躯体功能、情绪功能评分低于治疗后,这与

国内同类型研究得到的结论存在相似性[5-8]。

据不完全统计,临床上LDH 水平的升高往往提

示恶性肿瘤、肝硬化、肝炎、肝癌、横纹肌损伤、心肌梗

死、心肌炎、巨幼细胞贫血、恶性淋巴瘤、肾病、肺梗

死、白血病及妊娠等;而上述疾病的共同特征为疾病

进展到不同的阶段均可以直接或间接地引起患者的

肝细 胞 损 伤,而 这 也 是 诱 导 LDH 升 高 的 主 要 机

制[9-11]。本研究经过治疗后,患者LDH 水平有所降

低,提示肝细胞损伤的减少,疾病进程的减缓。另外,
高LDH组的持续性头痛、盗汗、身体钝痛感、躯体功

能、情绪功能评分低于低LDH组,说明LDH水平越

高,其临床症状越重,而生活质量越低,本研究也验证

了这一点。
有生理学实验研究的结果显示,TPO可防止血

小板减少,但并不增加血栓并发症的发病风险[12]。本

研究发现,治疗后TPO水平上升,有研究表明 TPO
能刺激巨核系祖细胞增殖分化的能力,具有较高的特

异性,同时还能强烈促进巨噬细胞、核细胞、红系祖细

胞的恢复,因此可以认为TPO有诱导造血祖细胞进

入外周循环的作用[13]。本研究亦支持这一结论。值

得指出的是,TPO水平与血小板疾病关系密切,其检

测有助于对血小板减少或增多的原因进行判别,同时

也可对药物治疗效果进行预测和评价。另外,本研究

发现低TPO组的发热、盗汗、身体钝痛感、躯体功能、
情绪功能、认知功能评分均低于高 TPO 组,说 明

TPO水平与血小板减少性疾病患者的临床症状控制

和生活质量评分呈正相关。有研究表明,人骨髓中

TPOmRNA的表达可能受到血小板数量的调控[14]。
但本研究并未开展相关的分子生物学实验研究,后续

可将其作为进一步研究的方向。

4 结  论

高LDH、低TPO水平的血小板减少性疾病患者

短期预后状况相对较差。LDH 和 TPO可作为评估

血小板减少性疾病预后的指标,可用于临床并对其做

进一步的研究。
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其病情更为严重。此外,本研究分别在患者入院第1、
3天采集其静脉血,检测其血清生化、炎症介质相关指

标及血清 HMGB1水平,发现除入院后第1天,脓毒

症合并ARDS组患者血清IL-6水平显著高于单纯脓

毒症组外,两组 WBC、PLT、PCT及CRP等水平差异

均无统计学意义(P>0.05),但脓毒症合并ARDS组

患者入院第1、3天血清 HMGB1水平均显著高于单

纯脓毒症组患者(P<0.05),经Logistic多因素回归

分析发现,入院第1天脓毒症患者血清高 HMGB1水

平是并发 ARDS的独立危险因素,与马兴龙等[15]研

究结果一致。
积极监测脓毒症患者血清 HMGB1水平,在防治

ARDS中具有积极意义。
4 结  论

脓毒症合并ARDS患者 HMGB1水平明显高于

单纯脓毒症者,早期 HMGB1水平即可反映其并发

ARDS的风险。
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