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!临床研究!

慢性肾脏病患者凝血指标与低分子肝素量相关性研究

曹盛吉!赵乙洁%

!王少华

"大连医科大学附属第一医院检验科!辽宁大连
$$"!$$

#

!!

摘
!

要"目的
!

研究慢性肾脏病"

/\R

#患者在应用低分子肝素"

6W^0

#前后凝血象的变化以及凝血指标与外周血
6W^0

含量的相关性$方法
!

选取
%!$&

年
+

月至
%!$"

年
$

月间!在大连医科大学附属第一医院住院的
/\R

患者
6W^0

治疗前和首

次经
6W^0

治疗"治疗量为
*!9c

&

U

L

#

()

后血浆标本!检测其
6W^0

含量及活化部分凝血活酶时间"

,.@@

#%凝血酶原时间

"

.@

#%凝血酶时间"

@@

#%纤维蛋白原"

49[

#%

R

二聚体"

R-R

#和抗凝血酶
%

"

,@

%

#$结果
!

6W^0

治疗前后比较!

,.@@

%

.@

%

@@

延长!差异有统计学意义"

!

$

!;!$

#!其升高的幅度与
6W^0

量呈正相关!相关系数
;

分别为
!;+%(

%

!;#%#

和
!;"'!

'

R-R

%

49[

%

,@

%

的变化与
6W^0

量不相关!但
R-R

都呈升高趋势$结论
!

6W^0

与
,.@@

%

.@

%

@@

呈正相关!在不具备测量
6W-

^0

条件的地区可以用
,.@@

来代替$

关键词"慢性肾脏病'

!

低分子肝素'

!

凝血指标

!"#

!

$!;('"'

"

=
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文献标识码"

,

文章编号"

$"+(-#$(!

"

%!$+

#

%(-((#&-!(
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慢性肾病$

/\R

%是指多种病因造成的肾单位结构和功能

的进行性改变的慢性肾脏疾病*引起
/\R

的病因主要包括!

糖尿病肾病'高血压肾小动脉硬化'原发性和继发性肾小球肾

炎#肾小管间质疾病'肾血管疾病'遗传性肾病等*关于
/\R

的流行病学调查研究(

$-#

)显示!老年'高血压'蛋白尿'糖尿病'

高尿酸血症'高脂血症以及红细胞生成素减少等是肾脏损害或

者
/\R

的危险因素*

/\R

患者由于肾脏结构改变#肾功能减

低#易引发低蛋白血症'高脂血症'水肿等一系列临床症状#且

+

&#((

+

国际检验医学杂志
%!$+

年
$%

月第
(*

卷第
%(

期
!

9?GQ62OWBP

!

RB7BHOBF%!$+

!

XAE;(*

!

YA;%(



患者大多有血栓'肾衰竭'心力衰竭'感染等严重并发症的风

险#老年
/\R

患者还可并发认知功能障碍等#严重制约患者的

一般活动#危害患者生命健康(

&-"

)

*

/\R

患者由于体内血脂以

及蛋白质代谢异常#机体处于高凝状态*故为避免患者发生血

栓栓塞的风险#临床上会给予
/\R

高凝状态患者相应的抗凝

治疗#韩国学者
aK?

等(

+

)通过总结前人有关肾病综合征的报

道提出#无论患者年轻与否#如果其已有严重低蛋白血症等危

险因素#就应该进行预防行的抗凝治疗*临床抗凝药物大致分

为传统抗凝药(包括肝素'低分子肝素$

6W^0

%'华法林)#新

型抗凝药$包括
5

2

因子抑制剂等%'

!

2

因子抑制剂$包括水蛭

素类'阿加曲班'希美拉加群和美拉加群'达比加群%'

@4

"

6

2

复合物抑制剂以及其他(

*

)

*

6W^0

因价格合理#应用后无需

刻意监测凝血象指标以及副作用小等优点临床应用较为广泛*

但是目前并没有
6W^0

与
/\R

患者凝血功能的相关研究*

?

!

资料与方法

?;?

!

一般资料
!

选取
%!$&

年
+

月至
%!$"

年
$

月期间在大连

医科大学附属第一医院住院的
/\R

患者
**

例#其中男性
#&

例#年龄为$

&'V$&

%岁#女性
#(

例#年龄为$

"$V$*

%岁*

/\R

诊断标准为!各种原因导致的肾脏损害和功能障碍
&

(

个月#

包括肾小球滤过率正常和异常的病理损伤'血液和尿液成分异

常#及影像学检查异常*

?;@

!

方法
!

在
6W^0

治疗前后检测患者凝血指标#由于

6W^0

在体内的代谢时间为大约
()

#所以在
6W^0

治疗后

()

再采样一次#枸橼酸钠抗凝静脉血
%H6

#

#!!!F

"

H5?

离心

$!H5?

#分离血浆进行实验#检测血样中
6W^0

含量以及凝

血指标*凝血指标的检测使用
/:-&$!!

全自动凝血分析仪$日

本
:a:W1_

公司%及
.@

'

,.@@

'

@@

'

49[

'

RR

试剂盒'质控

品'缓冲液$德国
:91W1Y:

公司%#

6W^0

含量的检测使用全

自动血凝分析仪
,/6@3.+!!

$美国
96

公司%及配套试剂和质

控品*

?;A

!

观察指标
!

凝血指标包括凝血酶原时间$

.@

%'活化部分

凝血活酶时间$

,.@@

%'凝血酶时间$

@@

%'纤维蛋白原$

49[

%'

R

二聚体$

RR

%'抗凝血酶
%

$

,@

%

%&检测观察组血样中的

6W^0

含量#以了解
6W^0

注射
()

后患者体内含量*

?;B

!

检测原理
!

,.@@

'

.@

'

@@

'

49[

'

R-R

的检测采用比浊

法#采用发色底物法对
,@

%

进行检测#

6W^0

的检测采用发

光底物法#因比浊法在检测过程中易受血浆外观的影响$如溶

血'黄疸等%#为减少影响因素#本次实验选取无溶血'脂血以及

黄疸的新鲜血浆*

?;C

!

统计学处理
!

使用
:.::$';!

软件对数据进行统计学分

析#结果以
.V@

表示#组间比较采用
<

检验#变量间关系采用

:

D

B2FH2?

和
.B2F>A?

分析*以
!

$

!;!&

为差异具有统计学

意义*

@

!

结
!!

果

@;?

!

6W^0

治疗前后凝血指标的变化情况
!

比较两组检测

结果#治疗后患者的
,.@@

'

@@

'

.@

的水平较治疗前均有明显

升高#差异有统计学意义$

!

$

!;!&

%#而
R-R

'

49[

'

,@

%

的水

平治疗前后虽有升高的趋势#但是差异无统计学意义$

!

#

!;!&

%*

表
$

!!

治疗前后患者凝血指标的改变#

.V@

$

项目
,.@@

$

>

%

.@

$

>

%

@@

$

>

%

49[

$

L

"

6

%

R-R

$

#

L

"

6

%

,@

%

$

<

%

用药前
%&;+*V(;$$ $$;*+V!;*# $+;#(V$;#% (;''V$;#( %(+*;&!V%%+!;+' *$;**V$";!"

用药后
&$;+%V(";%! $%;"&V(;!* (&;&(V(!;"% #;!$V$;#" %*&(;*&V(#(&;%* *(;*%V$*;!&

!

$

!;!$

$

!;!$

$

!;!$

#

!;!&

#

!;!&

#

!;!&

@;@

!

6W^0

含量与凝血指标的相关性
!

6W^0

治疗后
()

血浆中
6W^0

量为$

!;&*V!;##

%

9c

"

H6

#与凝血各指标进行

相关性分析#发现
@@

'

,.@@

'

.@

与
6W^0

含量呈正相关#

相关系数分别为
!;+%(

'

!;#%#

和
!;"'!

#而
,@

%

'

49[

'

R-R

与

之不相关*见表
%

*

表
%

!!

凝血指标与
6W^0

含量相关性

项目
,.@@ .@ @@ 49[ R-R ,@

%

; !;+%( !;#%# !;"'!

不相关 不相关 不相关

!

$

!;!$

$

!;!$

$

!;!$

#

!;!&

#

!;!&

#

!;!&

A

!

讨
!!

论

!!

/\R

是我国较常见的疾病之一#近年来发病率有所增高*

我国学者研究调查发现#

/\R

在我国的患病 率 已 超 过

$!<

(

'-$!

)

*刘旭利等(

$$

)对当地军队高龄男性
/\R

调查中发

现#在完全符合调查要求的
(*+

例北京丰台区军队高龄男性中

/\R

患病率达
(+;*<

#但是知晓率却不足
%#<

*较高的发病

率以及较低的知晓率#易致此病恶化#影响患者生活质量乃至

生命健康(

$%-$(

)

*

/\R

患者因为肾脏的慢性进行性损伤导致体内蛋白的丢

失造成低蛋白血症#而肝脏代偿无选择性的合成蛋白增加$如

纤维蛋白原'部分凝血因子以及纤溶抑制物等%#因为这些蛋白

丢失少于合成#因此#

/\R

患者在一定程度时会伴有高凝状

态*对于
/\R

伴高凝状态的患者如果不采取一定的处理措

施#患者易并发血栓#其中成年人肾病综合征患者的血栓发生

率为
$!<

"

#!<

*人体血栓的形成与凝血和抗凝血机制有

关(

$#

)

*血栓的出现会加剧肾脏损害#影响到肾病患者的预后

以及生命健康*

6W^0

是通过降解生成的小片段肝素(

$&

)

#相对分子质量

介于$

#

"

&

%

h$!

(

#其原理并非通过灭活凝血因子以达到抗凝

的目的#而是
6W^0

在机体内可以同
,@

%

结合形成一种复

合物#通过加强
,@

%

对凝血因子
!

2

'

5

2

的抑制灭活作用#降

低机体凝血因子的凝血作用#抑制体内血小板的黏附'聚

集(

$"-$+

)

*此外
6W^0

还可以通过增加组织纤维溶酶原激活

物活性#促进纤溶功能以及溶栓作用(

$*

)

*同时#

/\R

患者由

于肾脏的进行性损害#导致肾小球滤过屏障的功能障碍*而

+

"#((

+

国际检验医学杂志
%!$+

年
$%

月第
(*

卷第
%(

期
!

9?GQ62OWBP

!

RB7BHOBF%!$+

!

XAE;(*

!
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6W^0

具有大量负电荷#可以促进肾小球电荷屏障的恢复#

达到减少蛋白尿的目的(

$'

)

*

为了验证
/\R

高凝状态患者在应用
6W^0

治疗前后体

内凝血指标的变化情况#测定
6W^0

治疗前与治疗后的凝血

指标#并对测定结果分析比较后发现治疗后
,.@@

'

.@

'

@@

均

比治疗前有所延长#且与
6W^0

含量正相关$相关系数分别

为
!;+%(

'

!;#%#

和
!;"'!

%#进一步验证了
,.@@

'

.@

和
@@

与

6W^0

含量的关系#为不具备检测
6W^0

条件的地区提供

了可以用
,.@@

监测
6W^0

抗凝的依据*而
R-R

'

,@

%

'

49[

治疗前后差异无统计学意义$

!

#

!;!&

%#说明
R-R

'

,@

%

和
49[

与
6W^0

含量不相关#或者还有别的因素在影响*但

R-R

在用
6W^0

后存在普遍升高的趋势#提示
6W^0

可能

与继发性纤溶有关*

,.@@

'

.@

'

@@

延长的原因有!

,@

%

的

生物学活性被
6W^0

增强#导致
,@

%

抑制
4

5

2

和
4

!

2

的

作用加强#使得
,.@@

'

.@

'

@@

延长*而肝素只是加强了
,@

%

的抗凝功能#并非促进机体产生
,@

%

*因此
,@

%

的浓度

水平在抗凝治疗前后无明显变化#只是其活性的改变&高凝状

态患者在进行
6W^0

抗凝治疗后#

R

二聚体水平会有明显的

升高*对于本次实验
R-R

水平治疗前后升高趋势不明显的现

象#个人分析原因如下!$

$

%人体内
R-R

是由于血栓内交联蛋

白降解所形成#因此#当患者体内无血栓形成时#在经抗凝治疗

后#

R

二聚体升高趋势并不明显&$

%

%部分患者个体对
6W^0

的敏感性不同而导致的用药前后
R-R

差异不明显*

本次试验结果同王小菊(

%!

)在回顾性分析所在医院有关

6W^0

对于小儿肾病综合征疗效所得结果基本一致*

6W-

^0

能显著改善患儿的凝血指标#使患者的
,.@@

'

.@

'

49[

'

R-R

的均较
6W^0

治疗前有明显增高#且
6W^0

具有高效#

低不良反应发生等优点*

综上所述#

6W^0

使用后
,.@@

'

@@

'

.@

的值均延长#其

延长程度与
6W^0

量呈正相关#所以在不具备直接检测
6W-

^0

量的地方#仍然可用
,.@@

来监测抗凝效果*

/\R

患者

应用
6W^0

治疗#可以取得理想的临床效果#并且能缓解

/\R

患者的高凝状态*临床上通过检测
6W^0

含量来监测

抗凝效果#当条件不允许时#可用
,.@@

来监测*另外#

6W-

^0

治疗后
()

增加了
R-R

的含量#促进了纤维蛋白溶解#其

机制有待于进一步探讨*
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