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临产孕妇血浆Ｄ二聚体水平对产后ＤＩＣ的预测价值
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　　摘　要：目的　探讨血浆Ｄ二聚体（ＤＤ）水平对产后出血所致弥漫性血管内凝血（ＤＩＣ）的预测价值。方法　选择正常足月

（孕周不低于３７周）的临产孕妇１５６例作为临产组，并按分娩方式分为顺产组（狀＝１０２）和剖宫产组（狀＝４４）。临产组中，将产后

２４ｈ内出血量大于５００ｍＬ的１８例产妇作为产后出血组。选择１２例ＤＩＣ产妇作为ＤＩＣ组，同期健康的非妊娠妇女９２例作为对

照组。检测产后２４ｈ出血总量，采用ＳＴＡＣｏｍｐａｃｔ全自动血凝分析仪检测血浆ＤＤ质量浓度。血浆ＤＤ对产后ＤＩＣ的预测效

能评价采用非参数受试者工作特征（ＲＯＣ）分析。结果　血浆ＤＤ质量浓度由低到高依次为对照组、临产组、产后出血组、ＤＩＣ

组，两两比较，差异有统计学意义（犘＜０．０１）。顺产组与剖宫产组产妇血浆 ＤＤ质量浓度分别为１．１２～１．８１ｍｇ／Ｌ（平均

１．３３ｍｇ／Ｌ）、１．０７～２．２７ｍｇ／Ｌ（平均１．３７ｍｇ／Ｌ），二者差异无统计学意义（犘＞０．０５）。对照组、临产组妇女血浆ＤＤ质量浓度的

９５％参考范围分别为：＜０．４５ｍｇ／Ｌ（９５％犆犐：０．３０～０．４８）、＜２．７５ｍｇ／Ｌ（９５％犆犐：２．００～３．００）。临产组产妇产前血浆ＤＤ质量

浓度与产后出血量无明显相关性（狉＝０．３１９，犘＝０．１７０），而二者在产后出血组、ＤＩＣ组产妇中呈中等相关（狉分别为０．４７０、０．６４３，

犘分别为０．０４８、０．０２４）。产前血浆ＤＤ质量浓度对产后ＤＩＣ的预测效能显示，其 ＲＯＣ曲线下面积（ＡＵＣ）为０．８４９（９５％犆犐：

０．７１５～０．９８３）；临界值不低于３．０ｍｇ／Ｌ时，可获预测最佳敏感性（９１．７％）及特异性（６６．７％）。结论　ＤＤ水平对产后出血所致

ＤＩＣ具有较好的预测价值，但应制定专门的参考范围。
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　　产后出血是产科的严重并发症之一，至今仍居中国产妇死

亡原因的首位［１］，也是导致弥漫性血管内凝血（ｄｉｓｓｅｍｉｎａｔｅｄｏｒ

ｄｉｆｆｕｓｅｉｎｔｒａｖａｓｃｕｌａｒｃｏａｇｕｌａｔｉｏｎ，ＤＩＣ）的主要原因
［２］。在妊娠

及分娩期，正常妇女体内的凝血、抗凝和纤维蛋白溶解功能均

发生明显改变，血液中凝血酶、凝血因子和纤维蛋白原水平增

加，抗凝及纤维蛋白溶解功能减弱，血液呈高凝状态，这一生理

变化为产后快速、有效止血提供了物质基础；若产妇在分娩中

或产后出现大量出血、凝血和纤维蛋白溶解功能失衡所致的高
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凝状态加重，将引起微循环障碍，极易导致ＤＩＣ，甚至多器官功

能障碍综合征（ｍｕｌｔｉｐｌｅｏｒｇａｎｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎｓｙｎｄｒｏｍｅ，ＭＯＤＳ）。

研究证实，血浆Ｄ二聚体（Ｄｄｉｍｅｒ，ＤＤ）水平随着孕周的增加

而逐渐上升，显著高于非妊娠人群，并于产后４周回落至非妊

娠水平，反映妊娠期继发纤维蛋白溶解功能的代偿性增强［３］。

鉴于现有ＤＤ检测试剂盒提供的参考范围并不适用于孕、产

妇，因此，ＤＤ检测在产科中的应用价值有待考证。本研究拟

对临产孕妇血浆ＤＤ水平建立参考范围，并探讨其对产后出

血所致ＤＩＣ的预测价值。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选择本院２０１０年７月至２０１１年６月正常足

月（孕周不低于３７周）的临产孕妇１５６例作为临产组，年龄

２２～３７岁。纳入标准：（１）采用全国产后出血防治协作组拟定

的“产后出血预测评分表”进行评分［４］，总分和单项评分均小于

３分；（２）随访产妇至胎儿正常分娩；（３）采集血样本时未阴道

流液。排除标准：（１）妊娠高血压综合征、妊娠期糖尿病、凝血

功能障碍以及其他影响凝血功能的患者；（２）难产与阴道助产

者。临产组按分娩方式分为顺产组（狀＝１０２）和剖宫产组（狀＝

４４）２个亚组。临产组中，将产后２４ｈ内出血量大于５００ｍＬ

的１８例产妇作为产后出血组，年龄２３～３５岁，随访至胎儿正

常分娩，无ＤＩＣ发生，且排除宫缩乏力和胎盘不完全剥离、胎

盘嵌顿、胎盘植入等因素。选择２００８年７月至２０１１年６月本

院产科的１２例ＤＩＣ产妇作为ＤＩＣ组，年龄２５～３７岁，均按第

７届全国血栓与止血学术会议制定的ＤＩＣ诊断标准确诊
［５］，产

后２４ｈ出血量均大于８００ｍＬ，血样本均为临产前采集，所有

病例经对症治疗后，症状缓解或治愈出院。选择同期门诊体检

正常的非妊娠妇女９２例作为对照组，年龄２０～３５岁，于月经

第２０～２６天采血
［６］。排除标准：（１）免疫性疾病、甲状腺功能

减退的患者；（２）正在服用可能影响凝血、纤维蛋白溶解功能的

药物；（３）血栓史、异常流产史、１个月内手术或外伤史、半年内

输血史等可能影响出、凝血功能的因素。

１．２　产后出血量计算方法
［７］
　生产时采用容积法及面积法，

产后用称质量法检测产后２４ｈ出血总量。

１．３　ＤＤ检测　用含０．２ｍＬ枸橼酸钠（０．１０９ｍｏｌ／Ｌ）的抗凝

真空采血管采集静脉血１．８ｍＬ，充分混匀，避免产生泡沫，在

采集后 ３０ ｍｉｎ内离心分离血浆（室温 ３０００ｒ／ｍｉｎ离心

１０ｍｉｎ），２ｈ内完成上机检测。采用ＳＴＡＣｏｍｐａｃｔ全自动血

凝分析仪（法国Ｓｔａｇｏ公司）及其配套ＳＴＡＬｉａｔｅｓｔ
ＴＭＤＤ试剂

盒，基于免疫散射比浊法检测血浆ＤＤ质量浓度。试剂盒正

常人群参考范围：＜０．５ｍｇ／Ｌ。

１．４　统计学处理　采用ＳＴＡＴＡＳＥ９．２软件进行统计学分

析，采用ＳｈａｐｉｒｏＷｉｌｋ正态性检验考察计量资料的分布情况，

偏态资料以中位数和四分位区间表示，第９５百分位数值表示

９５％参考范围的单侧上限值，以９０％置信水准精确二项式法

估计其置信区间（ｃｏｎｆｉｄｅｎｃｅｉｎｔｅｒｖａｌ，ＣＩ）。组间比较采用

ＫｒｕｓｋａｌＷａｌｌｉｓ秩和检验，等级相关采用Ｓｐｅａｒｍａｎ′ｓ秩相关分

析，指标诊断性能评价采用非参数受试者工作特征（ｒｅｃｅｉｖｅｒ

ｏｐｅｒａｔｏｒｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃ，ＲＯＣ）分析，以α＝０．０５为检验水准，以

犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　血浆ＤＤ质量浓度　临产组、产后出血组、ＤＩＣ组及对

照组受检者血浆ＤＤ质量浓度均呈正偏态分布（犘＜０．０５），与

年龄无关；血浆 ＤＤ质量浓度由低到高依次为对照组、临产

组、产后出血组、ＤＩＣ组，两两比较，差异有统计学意义（犘＜

０．０１）。顺产组与剖宫产组产妇血浆 ＤＤ质量浓度分别为

１．１２～１．８１ｍｇ／Ｌ（平均１．３３ｍｇ／Ｌ）、１．０７～２．２７ｍｇ／Ｌ（平均

１．３７ｍｇ／Ｌ），二者差异无统计学意义（犘＞０．０５）。对照组、临

产组妇女血浆 ＤＤ 质量 浓 度 的 ９５％ 参 考 范 围 分 别 为：

＜０．４５ｍｇ／Ｌ（９５％犆犐：０．３０～０．４８）、＜２．７５ｍｇ／Ｌ（９５％犆犐：２．

００～３．００）。以试剂盒提供的参考范围（＜０．５ｍｇ／Ｌ）为血浆

ＤＤ临界（ｃｕｔｏｆｆ，ＣＯ）值，临产组、产后出血组、ＤＩＣ组产妇均

异常；以临产组产妇血浆 ＤＤ 质量浓度的９５％参考范围

（＜２．７５ｍｇ／Ｌ）作为血浆 ＤＤ质量浓度 ＣＯ值，则产后出血

组、ＤＩＣ组产妇的异常率分别为３８．９％、１００．０％。

２．２　血浆ＤＤ质量浓度与产后出血量的关系　临产组产妇

产前血浆 ＤＤ质量浓度与产后出血量无明显相关性（狉＝

０．３１９，犘＝０．１７０），而二者在产后出血组、ＤＩＣ组产妇中呈中等

相关（狉分别为０．４７０、０．６４３，犘分别为０．０４８、０．０２４），见表１。

表１　　血浆ＤＤ质量浓度与产后出血量的相关性

组别 狀 血浆ＤＤ（ｍｇ／Ｌ） 产后出血量（ｍＬ） 狉 犘

临产组 １５６１．３３（１．０２～１．７８） ３０２（２６５～３３０） ０．３１９０．１７０

产后出血组 １８２．４７（２．０５～３．２３） ６００（５６０～６６０） ０．４７００．０４８

ＤＩＣ组 １２５．２５（３．６２～７．２７） ９２０（８４０～９７０） ０．６４３０．０２４

２．３　血浆ＤＤ质量浓度对产后ＤＩＣ的预测评估　以非参数

ＲＯＣ分析，产前血浆ＤＤ质量浓度对产后ＤＩＣ预测的ＲＯＣ曲

线下面积（ａｒｅａｕｎｄｅｒｔｈｅｃｕｒｖｅ，ＡＵＣ）为 ０．８４９（９５％犆犐：

０．７１５～０．９８３）；ＣＯ值不低于３．０ｍｇ／Ｌ时，可获预测最佳敏

感性（９１．７％）及特异性（６６．７％），见图１。

图１　　血浆ＤＤ质量浓度预测产后出血患者ＤＩＣ的

ＲＯＣ分析

３　讨　　 论

妊娠期妇女在生产中及生产后面临较高的出血风险，而整

个妊娠期间，尤其在产后，因血流状态改变、血管损伤、纤维蛋

白溶解功能障碍所致血液高凝状态，更易引发静脉血栓。在此

状态下，血凝活化标志物凝血酶原片段（Ｆ１＋２）和ＤＤ水平的

显著升高提示，即使是无并发症的正常妊娠，机体凝血系统处

于激活状态，同时还有纤维蛋白溶解功能的提高［８］，这对产后

恶露的排出是有利的［９］；但另一方面，如继发纤维蛋白溶解功

能亢进，则成为引发产后大出血的重要因素。

ＤＤ是交联纤维蛋白特异性降解产物，ＤＤ水平升高是

ＤＩＣ诊断标准中的一项重要内容
［６］。Ｗａｄａ等

［１０］的研究显示，

ＤＤ在ＤＩＣ前状态即明显升高。近年来，ＤＤ在孕、产妇人群

中的应用价值已经受到临床重视，这是因为静脉血栓和 ＤＩＣ

在孕、产妇中不仅发生率高，而且危害十分严重，寻找灵敏、可

靠、低创伤的实验室诊断指标具有重要意义［１１］。遗憾的是，大

多数诊断性研究将孕、产妇排除在外，使ＤＤ在孕、产妇中的

应用价值未得到明确［１２］。目前，多数研究已证实孕、产妇血浆
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ＤＤ水平较非孕人群高，但要将其应用于临床诊断还涉及诸多

问题。笔者在临床实践中发现，只有高危妊娠的产妇才选择性

地检测ＤＤ；此外，还有相当比例的孕、产妇未建卡，因此临产

妇的入院检查为疾病的诊断提供了契机，这是选择临产孕妇为

本次研究对象的主要原因。

本研究结果显示，对照组、临产组、产后出血组、ＤＩＣ组妇

女血浆ＤＤ质量浓度依次递增，反映了ＤＤ在不同生理和病

理状态下的变化趋势。在临产组，符合剖宫产手术指征者并非

与出、凝血功能障碍有关，故可以解释不同的分娩方式并不影

响产妇产前ＤＤ水平，年龄也与ＤＤ水平无关，这样，在正常

临产孕妇中建立ＤＤ浓度的参考范围具有易行性。

多数研究表明，ＤＤ水平与产后出血及其严重程度有关，

但尚未见对二者进行定量的相关分析报道。本研究中临产组

产妇血浆ＤＤ质量浓度与产后出血量无明显相关性，而二者

在产后出血组及ＤＩＣ组中呈中等相关。由于产后出血组对象

在被纳入研究时已排除了宫缩乏力和胎盘因素，使相关分析能

客观地体现ＤＤ与血管损伤及出、凝血功能间的直接联系，即

ＤＤ检测能被用于区别产后出血这一病理改变。因此，为临产

孕妇的血浆ＤＤ建立参考范围具有重要的临床意义。

产后出血导致的产科ＤＩＣ有别于内科ＤＩＣ，因前者多存在

较大创面，病因去除相对容易，所以积极治疗原发病以阻断内、

外源性促凝物质的来源，是预防和终止产科 ＤＩＣ的关键
［１３］。

产后出血所致ＤＩＣ的患者，其出血量是病情危急的一个表征，

大量凝血因子消耗、凝血与纤维蛋白溶解功能失衡是ＤＩＣ原

因所在，而ＤＤ在作为继发性纤维蛋白溶解特异指标的同时，

也反映了凝血功能的强度。因此，可能通过设定ＣＯ值对ＤＩＣ

进行诊断。因ＤＤ检测方法、报告形式及研究人群各不相同，

直接将不同研究报道的ＣＯ值进行比较并无实际意义。本研

究ＲＯＣ分析显示，血浆ＤＤ质量浓度预测产后ＤＩＣ的敏感性

及特异性分别为９１．７％、６６．７％，初步显示了ＤＤ对产后ＤＩＣ

具有一定的预测价值。Ｃｈａｎ等
［１２］采用ＤＤ５种检测系统对

孕妇深静脉血栓的诊断性能进行了评估，获得的最佳敏感性与

特异性分别为９３．３％、７５．６％，较本研究结果高。

目前，将现行ＤＩＣ诊断标准中的“血浆ＤＤ水平超过正常

值４倍以上”作为异常实验室指标，并不适于产妇人群。虽然

本研究的研究对象例数较少，所获得的参考范围或ＣＯ值还有

待临床进一步验证，但为ＤＤ在产科中的应用提供了有价值

的参考依据。
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（５）：１３１１１３１５．

［１２］ＣｈａｎＷＳ，ＬｅｅＡ，ＳｐｅｎｃｅｒＦＡ，ｅｔａｌ．Ｄｄｉｍｅｒｔｅｓｔｉｎｇｉｎｐｒｅｇｎａｎｔ

ｐａｔｉｅｎｔｓ：ｔｏｗａｒｄｓｄｅｔｅｒｍｉｎｉｎｇｔｈｅｎｅｘｔ＇ｌｅｖｅｌ＇ｉｎｔｈｅｄｉａｇｎｏｓｉｓｏｆ

ｄｅｅｐｖｅｉｎｔｈｒｏｍｂｏｓｉｓ［Ｊ］．ＪＴｈｒｏｍｂＨａｅｍｏｓｔ，２０１０，８（５）：１００４

１０１１．

［１３］孙阳，杨茵，赵月明．产后出血中相关凝血功能指标监测的研究

［Ｊ］．中国妇幼保健，２００８，２３（２９）：４１０３４１０５．

（收稿日期：２０１３１２２６）
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