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ÈLUE

C

O)

#

+-<EP>?*,

#

,-0NEP=X_

#

E@LG$K>-PEL=EB

G?==?F22O(

4

237(O+/237

4

!-EGG=<>239

4

G

C

I

J

D?/

-

C

@E/BE

J

GE@EB =<I<L> <IIA>?BEF<-<E>-

C

N<PA=/<>FE-@EB

PDE=A=I?>SE

C

=

)

_

*

$_ <̀P?G

#

#''9

#

9#

!

""

"(

(:"9/(:&'$

)

""

*

!PLA@IL>>H

#

_L>.LU<L>H

#

2D?I?>@W

#

E@LG$̂

J

PE

R

AGL/

@<?>?F*3/"Eh

J

PE==<?>?> ZK̀/=

J

E-<F<-239

4

!-EGG=

GELB=@?PENEP=<.GE<IIA>EB

C

=FA>-@<?>

)

_

*

$WL@ ,EB

#

#'':

#

"#

!

"'

"(

""89/"#'#$

)

"#

*

3L

C

2H

#

XLAFIL>>30

#

X<E

J

<EGL*

#

E@LG$*3/"Eh

J

PE==<?>

?>ZK̀/=

J

E-<F<-!-EGG=<=L==?-<L@EBQ<@D!/-EGGEhDLA=/

@<?>L>B B<=EL=E

J

P?

R

PE==<?>

)

_

*

$WL@APE

#

#'':

#

77&

!

%"'8

"(

&('/&(7$

)

"&

*

)ES<)

#

XLQLBL,

#

!LSEBL+

#

E@LG$!PL>=I<==<?>?F=<I</

L><IIA>?BEF<-<E>-

C

N<PA=-LPP

C

<>

R

IAG@<

J

GE-

C

@?@?h<-!/

G

C

I

J

D?-

C

@EE=-L

J

EIA@L@<?>=Q<@DB<I<><=DEBPE

J

G<-L@<NE

L.<G<@

C

-L>PE=AG@<>+K3)

J

P?

R

PE==<?><>PDE=A=IL-L

M

AE=

)

_

*

$_ <̀P?G

#

#''9

#

9#

!

"'

"(

('8&/('89$

)

"7

*

H?DH

#

1L@@E>2_

#

*E@PLN<-_

#

E@LG$K>N<N?F<@>E==-?=@=?F

B<FFEPE>@fL

R

239 !/-EGGE=-L

J

E IA@L>@=<I<L>/DAIL>

<IIA>?BEF<-<E>-

C

N<PA=E=F?PIL-L

M

AE=

)

_

*

$_ <̀P?G

#

#''%

#

9"

!

"'

"(

(7"9/(7##$

)

"(

*

,LP@<> ,*

#

a<]

#

fL?e

#

E@LG$K>>L@E

J

LP@>EP=D<

J

?F

ZH+/1L>BXKO&3H"=A.@

CJ

E=L

R

L<>=@ZK̀/"

)

_

*

$WL@

fE>E@

#

#''%

#

&8

!

:

"(

%&&/%7'$

!收稿日期(

#'"'/'&/':

"

!综
!!

述!

3/

二聚体检测的临床应用进展

王
!

梅"综述!王金良#审校

"

"$

天津市东丽区中医医院检验科
!

&''&''

#

#$

公安医院检验科
!

&'''''

$

!!

关键词"治疗应用#

!

预后#

!

3/

二聚体

!"#

(

"'$&8:8

&

;

$<==>$":%&/7"&'$#'""$'"$'&8

文献标识码"

+

文章编号"

":%&/7"&'

"

#'""

$

'"/''9#/'&
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3/

二聚体是纤维蛋白单体经活化因子交联后#再经纤溶酶

水解所产生的
"

种特异性降解产物#健康人血浆中此种降解产

物甚微#是
"

个特异性的纤溶过程标志物$

3/

二聚体来源于纤

溶酶溶解的交联纤维蛋白凝块$

3/

二聚体的生成或增高反映

了体内凝血和纤溶系统的激活$在病理状态下#凝血和纤溶的

状态平衡遭到了破坏#凝血倾向增强#从而纤维蛋白降解产物

增加#导致
3/

二聚体含量增高$

A

!

3/

二聚体的形成机制

3/

二聚体是纤维蛋白单体经活化因子交联后#再经纤溶酶

水解所产生的
"

种特异性降解产物#是纤溶过程的标志物#健

康人血浆中此种降解产物甚微$

3/

二聚体来源于纤溶酶溶解

的交联纤维蛋白凝块$纤维蛋白原!

V

R

"在凝血酶作用下#

+

链

与
%

链分别释放出
+

肽与
1

肽#生成纤维蛋白单体$在此过

程中#由于释放了酸性多肽#负电性降低#单体易于聚合成纤维

蛋白多聚体$但此时单体之间借氢键与疏水键相连#尚可溶于

稀酸和尿素溶液中#进一步在
2L

#4与活化的
6

%

/

因子作用

下#单体之间以共价键相连#变成稳定的不溶性纤维蛋白凝块$

纤维蛋白凝结块形成时#在组织型纤溶酶原活化剂!

J

GL=I<>/

R

E>L-@<NL@?P@/*+

"的存在下#纤溶酶原激活转化为纤溶酶#纤

维蛋白溶解过程开始$纤维蛋白溶解系统是人体最重要的抗

凝系统#它对保持血管壁的正常通透性%维持血液的流动状态

和组织修复起着重要作用$它由
7

个主要部分组成(纤溶酶

原%纤溶酶原激活剂!如
@/*+

%

A/*+

"%纤溶酶%纤溶酶抑制物

!

*+K/"

"$当纤维蛋白凝结块形成时#在
@/*+

的存在下#纤溶

酶原激活转化为纤溶酶#纤维蛋白溶解过程开始#纤溶酶降解

纤维蛋白凝结块形成各种可溶片段#形成纤维蛋白降解产物

!

V3*

"#

V3*

由
e/

寡聚体%

3/

二聚体%中间片段%片段
0

组成$

其中#

e/

寡聚体和
3/

聚体均含
3/

二聚体单体$故凝血和纤溶

导致了
3/

二聚体含量增高$

3/

二聚体的定量已普遍开展#定

量方法有金标法%粒子增强的光散射浊度法和速率法%

0HK)+

法%发色底物法等$

B

!

3/

二聚体检测的临床应用

B$A

!

在排除和诊断肺栓塞中的应用
!

急性肺栓塞是临床急症

之一#若能早期诊断治疗#可挽救
9'c

以上患者的生命$肺动

脉造影是诊断肺栓塞的金标准#因其为侵入性检查#非常规所

能应用$肺灌注显像作为非侵入性检查方法#对该病诊断的符

合率达
%'c

!

9'c

#但因经济或设备条件等原因#也难常规应

用$目前研究表明#测定
3/

二聚体是
"

种最简便%可靠的急性

,

#9

,

国际检验医学杂志
#'""

年
"

月第
&#

卷第
"

期
!

K>@_HL.,EB

!

_L>ALP

C

#'""

!

?̀G$&#

!

W?$"



肺栓塞筛查方法$美国
aA<>>

等对怀疑急性肺栓塞的患者在

作动脉造影时抽取血液标本#应用乳胶凝集实验检测血浆
3/

二聚体#以
3/

二聚体大于
(''>

R

&

IH

为阳性#结果显示
&7c

!

&(

&

"'&

"患者动脉造影证实为急性肺栓塞$

3/

二聚体的敏感

性为
8%c

!

"''c

#特异性为
"8c

!

#8c

#阴性预测值为
87c

!

"''c

$由于阴性预测值如此之高#

3/

二聚体测定最适合用

于排除肺栓塞)

"

*

$在最近推荐的急性肺栓塞的诊断程序中#根

据病史%体检及血气分析%心电图和胸片等常规检查#将患者分

为临床高%中%低度可疑肺栓塞$低度可疑肺栓塞首选
0HK)+

法测定
3/

二聚体#小于
(''>

R

&

IH

则完全排除肺栓塞'中度可

疑肺栓塞首选螺旋
2!

或电子束
2!

#如诊断肺栓塞仍证据不

足#则检测
3/

二聚体#小于
(''>

R

&

IH

则排除肺栓塞$检测

3/

二聚体作为筛选急性肺栓塞的有效措施#已成为诊断急性肺

栓塞的重要策略之一$

3/

二聚体的优势不仅在于其简便%快

速%低成本#适合于设备不完善的基层医疗机构和急症使用#更

由于其具有非侵入性#对栓塞性疾病有很高的灵敏度和阴性预

测值等#使其对急性肺栓塞有很高的最初筛选价值$因此#

3/

二聚体检测结合临床患病率评估%超声检查和肺扫描等非侵袭

性诊断技术#已形成
"

套非常实用的诊断非栓塞的临床诊断

路径$

B$B

!

深静脉血栓形成!

3̀ !

"的筛查
!

深静脉血栓形成单凭

临床症状不能完全确诊#必须依赖静脉造影技术#但静脉造影

属有创检查$

3/

二聚体的检测是
3̀ !

筛查的有效手段#静脉

造影确诊为
3̀ !

的患者
3/

二聚体水平均升高#所以临床上怀

疑为
3̀ !

时#如果血浆
3/

二聚体测定结果正常#可完全排除

3̀ !

的诊断#从而避免了作静脉造影检查给患者带来的痛苦

和危险$静脉血栓栓塞症!

!̀0

"可出现在多种临床病证#是

发病率和死亡率增加的
"

个重要原因#结合临床和
3/

二聚体

检测可及时诊断$

3/

二聚体阴性结果可有效地排除
3̀ !

)

#

*

$

B$C

!

弥漫性血管内凝血!

3K2

"

!

3K2

是
"

种全身性出血性综

合征#伴有明显的出血和弥漫性血栓形成#为多系统疾病并发

症#主要基础病包括病理产科%外科手术%创伤%肿瘤等#发病凶

险迅猛#当
3K2

发生时#在血管内微血栓广泛形成同时#继发

性纤溶也开始出现#并日益亢进#此时纤溶酶大量形成#导致血

中
3/

二聚体含量增加$据文献报道#

3/

二聚体在
3K2

的诊断

中#阳性率
"''c

#预测值为
8"c

#特异性为
8%c

#被认为是目

前诊断
3K2

最具价值的指标之一$

3/

二聚体含量与患者机体

纤溶状态呈正相关#

3/

二聚体含量随病程的进展逐渐升高#经

有效治疗后#

3/

二聚体含量逐渐降低)

&/7

*

$

B$D

!

脑梗死诊断的临床应用
!

急性脑梗死和急性脑出血的临

床症状相似#治疗原则却有明显区别$检测结果表明#急性脑

梗死和急性脑
!

血的
3/

二聚体的检测阳性率分别为
8(c

和

""$#c

#两者之间差异有统计学意义#进行
3/

二聚体的检测可

以作为两种疾病鉴别的重要参考#比
2!

%

,OK

更经济%快捷#

特别对早期诊断更有意义)

(

*

$在脑梗死急性期溶栓治疗中#随

着血栓溶解#血浆中
3/

二聚体含量迅速下降$如持续较高的

水平不降#提示血栓未完全溶解或有继发性血栓形成#因而在

脑梗死治疗尤其在溶栓治疗中#动态检测
3/

二聚体含量对脑

梗死诊断%疗效及预后有重要的临床意义)

:

*

$

B$G

!

恶性肿瘤
!

大量临床资料证明#多数肿瘤患者存在纤溶

活性亢进#这与恶性肿瘤细胞具有高水平的纤维蛋白溶酶激酶

有关#并可分泌大量纤维蛋白原激活物#其主要类型是尿激酶

型能导致局部纤维蛋白溶解#故
3/

二聚体水平升高$

3/

二聚

体含量与恶性肿瘤病情进展有相关性$有研究对常见恶性肿

瘤患者治疗前血浆
3/

二聚体阳性检出率统计#发现恶性肿瘤

患者血浆
3/

二聚体阳性率均高于健康对照组#同时发现不同

恶性肿瘤血浆
3/

二聚体阳性率有差别)

%

*

$

B$L

!

妊娠高血压综合征!下称妊高征"

!

妊高征的早期诊断和

防治妊高征患者由于小动脉痉挛%胎血缺血%绒毛坏死%凝血因

子活动增强#血液处于高凝状态#可导致血管内凝血$在凝血

的同时#激活体内纤溶系统#继发性纤溶活动也开始#使血中

3/

二聚体含量明显升高$对妊高征患者血浆
3/

二聚体的测定

结果表明#妊高征患者的
3/

二聚体含量高于健康晚孕妇女#而

且随病情的发展明显升高)

9/8

*

$在产前动态观察妊高征患者的

3/

二聚体与血凝指标变化#对妊高征的早期诊断%病情监测%防

止
3K2

的发生有重要意义)

"'

*

$妊娠晚期尤其是临产前#孕妇

血浆中各种凝血因子含量增高#血小板多且呈高凝状态$同

时#因胎盘外有慢性局限性血管内凝血#激活纤溶系统引起
3/

二聚体含量升高#且水平随孕周增高$在妊娠期高血压孕妇应

用
3/

二聚体的结果来判定或诊断
3̀ !

和
*0

可能不正确#因

为在怀孕期间#生理和解剖的变化可能会影响诊断的测试结

果$国外的研究结果显示#重度妊高征患者
3/

二聚体检测阳

性率达
9%c

#且其阳性率随着病情严重程度而增高)

""

*

$血浆

纤维蛋白原水平和
3/

二聚体检测阳性率在妊高征患者显著升

高#并与疾病严重程度相一致$妊高征时#在诱发因素存在下#

异常的高凝状态可引起血管内凝血#在凝血的同时#也开始继

发性纤溶活动#以清除血栓#从而使
3/

二聚体含量明显升高$

B$M

!

溶栓药物的治疗检测
!

新的研究提示#

3/

二聚体检测帮

助确定哪些特发性静脉血栓栓塞患者在实验中断后应该恢复

抗凝治疗$意大利
*LGLPE@<

)

"#

*的研究显示#

3/

二聚体含量升高

可确定中断抗凝治疗%有复发性血栓栓塞高风险的患者$如果

水平正常#中断治疗的复发性风险较低#权重大于继续治疗的

出血风险$溶栓药物的治疗监测和疗效考核在溶栓药物的作

用下#血栓迅速溶解#血浆中的
3/

二聚体含量则明显升高#如

果溶栓药物已达到疗效#则
3/

二聚体在迅速升高后会很快下

降#假如
3/

二聚体含量升高后维持在一定高水平#则提示溶栓

药物不足$王克俊等)

"&

*检测
7:

例
+,K

患者溶栓前%后的
3/

二聚体水平#结果显示#溶栓后
"D

逐步升高#

:D

达到高峰#

"#

D

逐渐下降#

3/

二聚体峰值前移是溶栓成功的标志'

3/

二聚体

的变化可作为溶栓治疗监测#指导溶栓药物用药的指标)

"7

*

$

B$N

!

糖尿病并发症
!

糖脂代谢紊乱可导致血液的高凝%高黏

状态#因此糖尿病被认为是
"

种血栓前状态$有研究显示#糖

尿病患者
3/

二聚体水平显著高于非糖尿病者$糖尿病肾病患

者由于高血糖及脂代谢异常所引起血管内皮损伤导致血栓形

成或广泛的微血栓形成#易并发微血管病变)

"(

*

$由于激活机

体凝血机制和纤溶改变#导致高凝状态#其又促进微血管病变$

在糖尿病的发生和发展过程中#若能及早发现高凝状态及血液

流变学的改变#在早期治疗时控制血糖#可以延缓微血管病变

的发生%发展#定期检测糖尿病患者的血浆
3/

二聚体含量有助

于观察糖尿病病情的发生和发展)

":

*

$

B$O

!

系统性红斑狼疮!

)H0

"

!

)H0"

种自身免疫性疾病#可

以引起全身多器官损害#常伴发血栓形成等凝血%纤溶异常状

态$有实验结果显示#

)H0

患者血浆
3/

二聚体含量明显高于

对照组且与疾病活动评分呈正相关)

"%

*

$

B$AP

!

肝硬化和肝癌
!

在肝脏疾病中#

3/

二聚体含量明显增

高#且与肝病的严重程度呈正相关$国内文献报道#血浆
3/

二

聚体含量在肝硬化%肝癌各临床分期患者明显增高#病情及肝

功能损害程度越重#血浆二聚体含量越高#肝硬化与肝癌患者
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比较差异无统计学意义#故对肝硬化与肝癌的鉴别诊断意义不

大 )

"9

*

$肝病出现出血倾向的原因较多#除肝功能损害%产生

凝血因子减少外#与纤溶亢进也有一定关系#提示纤溶亢进可

能是
"

种隐匿性的弥漫性血管内凝血过程$其机制可能是肝

病患者在病情发生过程中肝细胞不断坏死和再生#体内存在病

毒和!或"抗体复合物易致血管内皮受损#造成纤溶抑制活性过

低及对纤溶酶类激活物清除障碍#多种凝血因子减少及
3/

二

聚体增高$恶性肿瘤细胞具有高水平的纤维蛋白溶解酶激酶

的特征#此酶可诱发局部纤维蛋白溶解#使血浆
3/

二聚体增

高$所以血浆
3/

二聚体测定对肝脏疾病的诊断%预后判断是

较有价值的实验指标$

B$AA

!

心血管疾病
!

凝血和纤溶状态与缺血性心血管疾病关

系密切#急性心肌梗死!

+,K

"%不稳定型心绞痛!

+̂*

"%稳定

型心绞痛!

)+*

"患者
3/

二聚体含量明显高于健康人#特别是

+,K

和
+̂*

显著升高$研究证实#

3/

二聚体含量与梗死相关

血管阻塞程度有关#且与冠心病危险程度呈正相关#是重要危

险因素之一$还有研究报道#急性冠状动脉综合征!

+2)

"患者

3/

二聚体含量也明显升高#并且通过测定非
)!

段抬高急性冠

状动脉综合征患者在不同
!,K

危险积分组中的
3/

二聚体含

量#证实危险积分高分组显著高于中分组和低分组#且中分组

高于低分组)

"8

*

$表明
3/

二聚体在不同危险积分组存在差异#

对于危险分层有意义$有研究发现#如果溶栓已达疗效#则
3/

二聚体在迅速升高后很快下降#若其含量升高后维持在一定高

水平#提示溶栓药物用量不足)

#'

*

$因而#血浆
3/

二聚体是检测

溶栓是否能达到最理想效果的指标#并可作为观察尿激酶用量

是否足够的指标$而对行心血管介入术患者术前和术后
3/

二

聚体的监测#验证介入术后患者
3/

二聚体含量较术前应明显

升高#然而手术
%B

后仍显著升高者则应高度怀疑发生了血栓

性疾病的并发症)

#"

*

$

B$AB

!

主动脉夹层动脉瘤
!

研究发现#急性主动脉夹层患者

3/

二聚体含量显著升高#但在
#

周后进入慢性期#

3/

二聚体含

量渐趋稳定#而此时行介入治疗或外科手术相对安全)

##

*

$介

入腔内隔绝治疗主要通过覆膜支架封闭破口#阻断进入假腔的

血流#抑制动脉瘤的扩张和破裂#并重建真腔血流$假腔内会

逐渐形成血栓#进而激活纤溶使
3/

二聚体含量升高#在术后第

"

天显著升高#甚至高于急性形成时#这一高水平
%B

内显著下

降#当其含量稳定时#说明主动脉修复过程也渐趋稳定$介入

术后#动态监测
3/

二聚体含量有助于分析夹层稳定状态及假

腔血栓形成情况#为临床决策提供依据#这比目前常用的
2

反

应蛋白更为敏感%特异#且比
2!

检查更为简便$

B$AC

!

血液系统疾病
!

研究证实#多种类型白血病和淋巴瘤患

者的血浆
3/

二聚体含量在发病时显著升高$对部分血液系统

疾病可作为判断预后%观察疗效的指标$
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