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  [摘要] 目的 探讨血浆D-二聚体在下肢深静脉血栓形成导管溶栓过程中疗效评估的作用。方法 回顾

性分析2016年1月到2018年8月蚌埠医学院第一附属医院血管外科收治的80例下肢深静脉血栓形成患者治

疗过程中检测的血浆D-二聚体水平及深静脉造影的图像,分下肢深静脉导管溶栓治疗组(观察组,43例)和单

纯外周静脉溶栓治疗组(对照组,37例)。主要观察指标为每天监测两组溶栓过程D-二聚体水平变化,并结合

治疗前后的造影图片评估疗效。结果 观察组和对照组术前血浆D-二聚体水平对比差异无统计学意义(t=
1.47,P>0.05)。术后第1天起观察组升高幅度大于对照组,对比差异有统计学意义(P<0.05),至术后第8
天两组对比差异无统计学意义(P>0.05);术后第9天恢复至术前水平,两组术前血浆D-二聚体水平差异无统

计学意义(P>0.05)。造影检查证实观察组较对照组深静脉内血栓溶解更多,血管腔内造影剂充盈情况佳,两

组静脉通畅评分分别为(4.74±1.54)分和(8.68±0.83)分,差异有统计学意义(t=4.55,P<0.05)。结论 通

过监测血浆D-二聚体评估下肢深静脉血栓形成导管溶栓过程中疗效是可行的。
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  [Abstract] Objective To

 

explore
 

the
 

efficacy
 

evaluation
 

of
 

plasma
 

D-dimer
 

in
 

catheter-directed
 

throm-
bectomy

 

of
 

deep
 

venous
 

thrombosis
 

of
 

lower
 

extremities.Methods Retrospective
 

analysis
 

was
 

performed
 

on
 

the
 

plasma
 

D-dimer
 

level
 

and
 

images
 

of
 

deep
 

vein
 

angiography
 

during
 

the
 

treatment
 

of
 

80
 

patients
 

who
 

were
 

diagnosed
 

as
 

deep
 

venous
 

thrombosis
 

of
 

lower
 

extremities
 

treated
 

at
 

the
 

First
 

Affiliated
 

Hospital
 

of
 

Bengbu
 

Medical
 

College
 

from
 

January
 

2016
 

to
 

August
 

2018.They
 

were
 

divided
 

into
 

the
 

deep
 

venous
 

catheter-directed
 

thrombectomy
 

therapy
 

group
 

(the
 

observation
 

group,43
 

cases)
 

and
 

the
 

system
 

thrombolysis
 

therapy
 

group
 

(the
 

control
 

group,37
 

cases).The
 

main
 

indicator
 

was
 

daily
 

monitoring
 

of
 

changes
 

in
 

D-dimer
 

levels
 

during
 

thrombolysis
 

in
 

the
 

two
 

groups,and
 

the
 

efficacy
 

was
 

evaluated
 

with
 

contrast
 

images
 

before
 

and
 

after
 

treat-
ment.Results The

 

statistical
 

significance
 

was
 

not
 

found
 

in
 

plasma
 

D-dimer
 

level
 

between
 

the
 

observation
 

group
 

and
 

the
 

control
 

group
 

before
 

treatment
 

(t=1.47,P>0.05).The
 

increase
 

of
 

the
 

observation
 

group
 

was
 

greater
 

than
 

that
 

of
 

the
 

control
 

group
 

from
 

the
 

1st
 

day
 

after
 

operation,and
 

the
 

difference
 

was
 

statistically
 

sig-
nificant

 

(P<0.05).The
 

difference
 

between
 

the
 

two
 

groups
 

was
 

not
 

statistically
 

significant
 

until
 

the
 

8th
 

day
 

after
 

the
 

operation
 

(P>0.05).On
 

the
 

9th
 

day
 

after
 

the
 

operation,the
 

level
 

of
 

plasma
 

D-dimer
 

returned
 

to
 

the
 

preoperative
 

level
 

(P>0.05).Contrast
 

examination
 

confirmed
 

that
 

the
 

observation
 

group
 

had
 

more
 

deep
 

vein
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thrombolysis
 

than
 

the
 

control
 

group,and
 

the
 

vascular
 

lumen
 

was
 

well
 

filled
 

with
 

contrast
 

agent.The
 

scores
 

of
 

vein
 

patency
 

in
 

the
 

two
 

groups
 

were
 

(4.74±1.54)
 

and
 

(8.68±0.83),respectively,with
 

statistically
 

signifi-
cant

 

difference
 

(t=4.55,P<0.05).Conclusion It
 

is
 

feasible
 

to
 

monitor
 

the
 

plasma
 

D-dimer
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

deep
 

venous
 

thrombosis
 

of
 

lower
 

limb
 

during
 

thrombolysis.
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  D-二聚体是纤维蛋白在各种纤溶因素的作用下

血栓溶解过程中所产生片段中分子量最小的一种产

物。纤溶系统分为内源性及外源性两种,尿激酶的主

要作用是通过内源性纤溶系统激活纤溶酶,从而降解

血浆纤维蛋白使血栓溶解。尿激酶是目前应用的主

要溶栓药物之一。本研究通过监测血浆D-二聚体的

水平来观察蚌埠医学院第一附属医院应用尿激酶溶

解下肢深静脉血栓的疗效,取得很好的效果,现将结

果报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料

2016年1月到2018年8月蚌埠医学院医院第一

附属医院血管外科收治的80例下肢深静脉血栓形成

患者,年龄23~65岁,中位年龄46岁,男34例,女46
例。其中左下肢受累的患者67例,右下肢的受累患

者13例。纳入标准:(1)无溶栓禁忌证的下肢深静脉

血栓患者(年龄小于70岁,近期无脑出血、无重大手

术史等);(2)急性期深静脉血栓(病史在2周以内,均
经深静脉造影证实为新鲜血栓,下肢深静脉造影可见

充盈缺损及双轨征)。排除标准:(1)存在相对溶栓禁

忌证(年龄大于于70岁,近期脑卒中,存在颅脑、开胸

手术等大手术病史);(2)慢性期深静脉血栓(深静脉

血栓病史超过2周后,溶栓效果不佳)。所有患者分

为观察组43例,术前静脉通畅评分(15.16±1.83)
分;对照组37例,术前静脉通畅评分(14.75±1.76)
分,两组对象一般资料比较差异无统计学意义(P>
0.05),见表1。

表1  两组患者的一般资料(x±s)

组别 n
性别

(男/女)
年龄

(岁)
病程

(d)
肢体

(左/右,n/n)

观察组 43 18/25 46.4±13.2 5.5±1.4 36/7

对照组 37 16/21 45.7±15.6 5.3±1.5 31/6

t/χ2 0.01 0.22 0.62 0.09

P >0.05 >0.05 >0.05 >0.05

1.2 方法

1.2.1 治疗方法

观察组采用下肢深静脉导管溶栓治疗,在彩超引

导下行患肢腘静脉穿刺置入 Uni
 

Fuse
 

溶栓导管(美
国Dynamics公司)于血栓中,以微量泵经溶栓导管

24
 

h持续泵入尿激酶,尿激酶量在15~80
 

MU不等。
溶栓过程监测患者的血浆纤维蛋白原及D-二聚体两

次,一般要求控制血浆纤维蛋白原在1~2
 

g/L,如纤

维蛋白原下降至1
 

g/L以下,减量尿激酶以防止患者

有出血倾向。对照组,采用单纯外周静脉溶栓治疗,
经外周静脉滴注尿激酶,尿激酶量在40~80

 

U不等

(外周静脉溶栓治疗组血浆纤维蛋白原下降不明显,
尿激酶用量偏大),分两次给药,1次时间为2

 

h,其余

治疗方法如抗凝、消肿药物应用同观察组。两组在溶

栓治疗的第3天及第6天各行深静脉造影1次观察

疗效,若患者溶栓效果较为理想在第6天停止溶栓,
若患者血栓尚未溶解完全延长溶栓时间2

 

d,若患者

出现出血倾向,即刻停止溶栓治疗(移除本组研究)。
1.2.2 血标本获取

采患者溶栓治疗前,溶栓后第1、2、3、4、5、6、7、8、
9天的外周静脉血,以109

 

mmol/L枸橼酸钠抗凝,比
例为9∶1(血∶抗凝剂)于真空采血管中,混匀,以
3

 

000
 

r/min离心10
 

min,分离出血浆,于采血后1
 

h
内按急诊完成测定血浆D-二聚体水平。
1.2.3 检测仪器与试剂

日本东亚SESMEX
 

CA-7000型全自动血凝分析

仪,血浆D-二聚体测定试剂,参数设置及校准、质控品

均由积水医疗科技(中国)有限公司提供。
1.2.4 检测方法

采用乳胶增强型免疫比浊法进行D-二聚体测定,
由专业的操作人员来完成检测任务,操作步骤必须按

照试剂盒说明书的严格规定,确保检测 结 果 相 对

准确。
1.2.5 造影方法

患者下肢深静脉造影采用的顺序造影方法,观察

组直接经溶栓导管注入造影剂;对照组经患肢的足背

浅静脉进行穿刺置入注药针头,穿刺点以上部位结扎

止血带,压迫患肢踝部浅静脉,使造影剂更多地进入

患肢深静脉。高压注射器(注入速度2
 

mL/s,压力

100
 

kPa)注入造影剂进行数字减影血管造影检查,后
应用减影软件减影处理,并重建血管造影的全程图像

(下肢深静脉造影可见充盈缺损及双轨征)。
1.2.6 观察指标

取每天两次监测血浆D-二聚体水平的平均值,分
析两组血浆D-二聚体水平的动态变化,结合术后深静

脉造影的图像并给予两组静脉通畅评分,分析血浆D-
二聚体水平变化与下肢深静脉血栓形成患者溶栓治

疗效果的关系。
1.3 统计学处理

采用SPSS18.0软件进行统计学处理,计量资料

用x±s表示,采用t检验;计数资料以例数表示,采
用χ2 检验,以P<0.05为差异有统计学意义。
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表2  溶栓治疗过程中两组血浆D-二聚体水平变化(x±s,mg/L)

组别 n 术前1
 

d 术后1
 

d 术后2
 

d 术后3
 

d 术后4
 

d 术后5
 

d 术后6
 

d 术后7
 

d 术后8
 

d 术后9
 

d

观察组 43 16.5±2.3 69.3±2.1 71.8±2.3 76.7±2.0 70.6±2.4 62.2±2.1 53.2±2.5 30.2±2.2 19.4±1.9 17.2±2.0

对照组 37 15.8±2.1 28.5±2.2 43.5±2.0 50.1±2.1 42.7±2.2 30.3±2.0 25.3±2.3 21.8±2.3 17.6±2.0 16.4±2.4

t 1.47 84.76 58.25 58.00 53.79 69.35 51.61 17.39 4.12 1.65

P >0.05 <0.05 <0.05 <0.05 <0.05 <0.05 <0.05 <0.05 >0.05 >0.05

2 结  果

2.1 两组D-二聚体水平比较

观察组和对照组的术前血浆D-二聚体水平分别

为(16.5±2.3)mg/L和(15.8±2.1)mg/L,两组比较

差异无统计学意义(t=1.47,P>0.05);溶栓至第8
天观察组和对照组D-二聚体水平分别是(19.4±1.9)
mg/L和(17.6±2.0)mg/L,两组比较差异无统计学

意义(t=4.12,P>0.05),且与术前差异无统计学意

义(P>0.05);溶栓治疗的第2~7天两组D-二聚体

水平差异均有统计学意义(P<0.05);两组的血浆D-
二聚体水平高峰值均出现在溶栓治疗的第3天;两组

的血浆D-二聚体水平升高差值最大发生在溶栓治疗

后的第1天(t=84.76,P<0.05),见表2、图1。

  0
 

d表示术前1
 

d。

图1  溶栓治疗过程中检测血浆D-二聚体

数值随时间变化曲线

  A:观察组下肢深静脉造影;B:对照组深静脉造影。

图2  溶栓治疗前两组深静脉造影
 

2.2 两组静脉通畅评分比较

两组的术前造影结果显示,两组术前下肢深静脉

内血栓量相当,见图2。在疗程结束后,两组患者下肢

深静脉造影图片显示观察组血栓残余量明显少于对

照组差异有统计学意义(P<0.05),两组静脉通畅评

分分别为(4.74±1.54)分和(8.68±0.83)分,差异有

统计学意义(t=4.55,P<0.05),见图3。

  A:观察组下肢深静脉造影;B:对照组深静脉造影。

图3  溶栓治疗后两组的血栓溶解效果

3 讨  论

  静脉血栓形成后,机体即开始了纤溶系统的激

活,血栓便开始了溶解,血浆D-二聚体是血栓溶解过

程中纤维蛋白在各种纤溶因素的作用下分解所产生

片段中分子量最小的一种产物,目前研究已经趋向成

熟,在血液的凝血及纤溶系统中作为一种敏感指标已

经在多种疾病的诊疗中发挥重要的角色[1-2]。下肢深

静脉血栓形成治疗过程中,D-二聚体作为监测指标已

经有相关文献报道[3-5]。本文主要是通过监测血浆D-
二聚体水平的变化结合影像学变化来观察两种不同

溶栓治疗方法的疗效,来探索血浆在下肢深静脉血栓

治疗中的价值。
本文观察组与对照组治疗前血浆D-二聚体的水

平相当,各指标的对比差异无统计学意义(年龄、性
别、病程)。在治疗进行至第2~7天两组患者血浆D-
二聚体水平差异有统计学意义,说明观察组治疗过程

中血栓溶解的速度更快,所产生的血栓溶解产物更

多,导致D-二聚体的水平升高更明显。作者考虑可能

的原因是:通过溶栓导管给药,尿激酶能充分接触到

血凝块,药物能更加充分地发挥药效;经患肢外周静

脉配合扎止血带的方法也能起到使药物接触血凝块
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的作用,但是接触面远没有观察组那么充分,该观点

也和KING等[5]的研究相似。两组的术后下肢静脉

造影图片也发现观察组静脉造影剂填充更好,造影图

片显示血管黑色更浓、管壁更光滑,说明观察组血栓

残余更少,疗效也更好,通过造影图片也证实两组静

脉通畅评分分别是(4.74±1.54)分和(8.68±0.83)
分,差异有统计学意义(t=4.55,P<0.05)。本研究

发现,在临床工作中观察组的术后肢体肿胀情况消退

更加理想。
两组治疗过程中第2~7天两组血浆D-二聚体的

水平较治疗前均有明显升高,对比差异有统计学意义

(不是本文研究重点,未在文章中提供相应数据)。说

明两组患者在通过静脉血栓治疗的过程中抗凝配合

溶栓药物的应用均能起到血栓溶解的作用。溶栓的

整个疗程发现血浆D-二聚体水平升高峰值出现在第

3天,血栓溶解最快发生在尿激酶给药的第3天,这与

大多数研究的结果类似[6-7]。溶栓治疗的第8天起两

组患者血浆D-二聚体的水平较治疗前均无明显升高,
差异无统计学意义。说明溶栓至疗程的第8天血栓

急性期所能溶解的部分已基本溶解,无须进一步增加

溶栓时间,再继续溶栓可能会增加出血风险,并且已

收不到明显疗效,这也符合相关研究的经验[8-9]。
随着现代人们生活水平的提高及生活习惯的改

变,目前下肢深静脉血栓形成发病率有逐年升高的趋

势,严重威胁人们身体健康及生活质量[10-12]。下肢深

静脉血栓形成治疗上也较为困难,目前主流的治疗方

法是下肢深静脉置管溶栓、机械消融去除血栓、手术

取栓及配合抗凝药物的应用[13-14]。疗效需要通过各

种检测手段评价,如深静脉造影评估、下肢肿胀消退

状况等。本研究结果显示,血浆D-二聚体可较好评估

下肢深静脉血栓形成导管溶栓过程中的疗效。
综上所述,通过监测血浆D-二聚体水平来对比深

静脉血栓形成导管溶栓观察组和单纯外周静脉溶栓

治疗对照组的疗效是满意的;也说明深静脉导管溶栓

作为美国胸科医师协会A级推荐的下肢急性深静脉

血栓的治疗方法疗效是确切的[12]。监测血浆D-二聚

体的水平能为临床深静脉血栓的治疗效果提供很好

的指导,可在下肢深静脉血栓形成治疗工作中推广。
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