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摘  要 

肺栓塞(PE)是常见的心血管疾病之一，其漏诊率及致死率较高，近年来，许多研究发现红细胞分布宽度

(RDW)与肺栓塞有一定的相关性，与肺栓塞的早期预测及病情严重程度相关。本文就RDW对PE患者的

早期预测价值、严重程度相关性及可能机制进行综述。 
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Abstract 
Pulmonary embolism (PE) is one of the common cardiovascular diseases with a high rate of 
missed diagnosis and mortality. In recent years, many studies have found a correlation between 
red blood cell distribution width (RDW) and pulmonary embolism, and it’s correlated with early 
prediction of pulmonary embolism and severity of disease. In this paper, we review the early pre-
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dictive value, severity correlation and possible mechanisms of RDW in patients with PE. 
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1. 引言 

肺栓塞(pulmonary embolism, PE)是静脉血栓栓塞症(VTE)的一种形式。静脉血栓栓塞症(VTE)，包括

PE 和深静脉血栓形成(DVT)，也是心血管疾病死亡的主要。静脉血栓栓塞症(VTE)是第三大常见心血管

疾病，每年发病率约为 1/1000 人，1 年病死率高达 25% [1]。 
在全球范围内，PE 的年发病率为 39~115/10 万人[2]。在我国，住院患者中 PE 的比例从 2007 年的

1.2/10 万人上升至 2016 年的 7.1/10 万人[3]。目前临床上用于诊断 PE 的方法多样，如螺旋 CT 肺动脉造

影、放射性核素肺通气/血流灌注扫描和 CT 肺动脉造影(computed tomography pulmonary angiography, 
CTPA)等方法为主，其诊断准确率虽高，但检查费用昂贵，属于有创检查。最常用的是 CT 肺动脉造影

(computed tomography pulmonary angiography, CTPA) [4] [5]，CTPA 可直观显示肺动脉内血栓形态、部位

及血管堵塞程度，诊断急性肺栓塞(acute pulmonary embolism, APE)的灵敏度、特异度均较高，是目前临

床诊断 PE 的“金标准”[2] [6]。其诊断准确率虽高，但临床实际工作中，肺栓塞起病多样，缺乏特异性

症状和体征，临床漏诊和误诊率较高，在欧盟 6 个总人口达 4.544 亿主要国家中，每年超过 37 万人的死

亡与 VTE 有关，34%的患者表现为突发致死性 PTE，59%的患者直到死亡仍未确诊，只有 7%的患者在

死亡之前明确诊断为 PTE [2]。而且医师对 PE 的认识水平参差不齐、基层医院条件限制，且不适用于肾

功能不全、对造影剂过敏和危急重症患者[7]。 
因此，通过简单的血液常规检查，对疾病早期预测及病情严重程度的评估更有临床意义，红细胞分

布宽度(RDW)是血常规的参数之一，是红细胞异质性的定量测量[8]，反映外周血红细胞体积异质性，其

正常范围是 11.5%~14.5%。RDW 值低于参考值无临床意义，但高于参考值表示红细胞大小不均，反映红

细胞稳态的失调，包括红细胞异质性增加[9]。一项研究提示 RDW 均值的界值 15.65%与 Rhodes 等人分

析的预测死亡的基线 RDW 的界值 15.7%相似，RDW > 16.2%反映了死亡升高趋势，当 RDW > 17.7%提

示显著更高的死亡风险[10]。完整的血细胞计数通常在医院环境中获得，其中包括 RDW。大多数情况下，

高 RDW 水平与低氧、氧化应激、贫血、血液病、癌症、肾脏疾病及术后患者等有关[11]。最近，RDW
水平也被认为是一个炎性标志，高 RDW 水平与 CRP 和 ESR 相关[12]，右室(RV)功能障碍[13]，以及左

心室充盈压增加[14]。RDW 还被发现与心血管疾病、慢性心力衰竭(CHF)、重症监护病房、感染性休克

以及最近的 VTE 和 PE 患者的不良预后密切相关[15] [16]。红细胞异质性和异常增多是血栓前状态的重要

因素，如 PE 和 DVT，因为它们影响著名的 Virchow 血瘀症、内皮损伤和高凝状态[17]。本文将对 RDW
与 PE 患者的早期预测价值、严重程度相关性及可能机制进行综述。 

2. RDW 对 PE 的早期预测 

近来多项研究表明，较高的 RDW 值与急性 PE 显著相关[18] [19]。一项研究发现，以 RDW > 18.9%
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为界值预测急性 PE 的特异度为 93.4% (敏感度 20.7%) [20]。此外，在第一次发生深静脉血栓事件的患者

中，高 RDW 已被证明与 PE 风险的增加独立相关(p < 0.001) [21]。 
Giuseppe Lippi等人[22]在 2014年对意大利帕尔马大学医院急诊科(ED)诊断为静脉血栓的 431名患者

为研究人群，其中包括浅静脉血栓形成、深静脉血栓形成(DVT)和/或肺血栓(PE)病例。对照人群包括接

受常规实验室检测的 967 名的门诊患者。静脉血栓形成患者的 RDW 值与对照组相比显著升高，从浅血

栓形成患者、孤立 DVT 患者到 PE 患者，RDW 值呈递增趋势。RDW 在 ED 入院时表现出显著的诊断性

能，分别在浅静脉血栓、DVT 和 PE 的曲线下面积(AUC)分别为 0.65 (95% CI, 0.62~0.68; p < 0.001)、0.63 
(95% CI, 0.59~0.68; p < 0.001)和 0.70 (95% CI, 0.65~0.75; p < 0.001)。提示 RDW 值的增加被发现是隔离的

DVT 和 PE 的一个重要的危险因素。 
Bucciarelli 等人[1]对 2007~2013 年间 730 例首次客观确诊的 VTE 患者(300 例无缘性 VTE 和 430 例

诱发性 VTE)和 352 例健康对照进行病例对照研究。在 VTE 后至少三个月，采血进行血栓形成检查和完

整的血细胞计数，包括 RDW。结果提示 RDW > 90%百分位数(N 14.6%)的个体发生静脉血栓栓塞症的风

险是 RDW ≤ 90%百分位数的个体的 2.5 倍。无缘性和激发性 VTE 的风险相似，但肺栓塞患者(调整后的

优势比 3.19 [95% CI: 1.68~6.09])略高于单纯深静脉血栓患者(2.29 [95% CI: 1.22~4.30])。 
使用 RDW 作为 PE 的客观预测指标可以帮助预测发生肺栓塞可能性，临床医生通过 RDW 指标选择

进行“金标准”的诊断测试，如放射性核素肺通气/血流灌注扫描和 CT 肺动脉造影。经过验证和修订的

日内瓦评分系统预测 PE 经常因为包含主观变量而受到批评[23] [24]。另一方面，PE 排除标准只使用客观

标准，但其使用受到限制，且基层医生常常忽视 RDW 这个指标，并且因为 PE 的临床概率较低，其特异

性为 97%，敏感性为 22%，也常受到其他疾病的干扰，如贫血、炎症、癌症等相关疾病。所以 RDW 可

增加预测 PE 诊断的客观标准。 

3. RDW 与 PE 的严重程度 

目前临床对 PE 严重程度进行危险分层，是欧洲心脏病学会提出的方法首先是指使用肺栓塞严重程度

指数(PESI)或简化 PESI (sPESI)进行风分层及肺动脉阻塞指数(PAOI)，这是由 CT 测量的[25]。 
Zhou 等人[26]在 2014~2016 年间共纳入 309 例 PE 患者。30 d 死亡率为 14.9% (46/309)。入院时 RDW

平均值为13.9% ± 0.6% (10.7%~21.9%)。高RDW组30 d死亡率高于RDW正常组(12.5% vs 23.5%, χ2 = 5)。
RDW预测30天死亡率的曲线下面积为0.6646 (95% CI, 0.5585~0.7518)。这一临界点为16%。RDW和 sPESI
的约登指数分别为 0.400 和 0.453。当加入 RDW 时，修正后的 PESI 具有最高的预测精度，约登指数为

0.499。提示 RDW 是预测 PE 患者 30 天死亡率的一个简单而有用的指标。 
根据吴晓飞等人[27]的一项研究，共收集 846 例肺栓塞患者，其中预后 571 人存活，293 人死亡，根

据数据回归分析显示，RDW ≥ 15.14%是 1 年死亡率独立危险因素，其敏感度 0.614，特异度 0.707，将

RDW 加入到 sPESI 中作为一个新预测指标时，其显示的 1 年死亡率的曲线下面积(AUC)值为 0.752。提

示 RDW 值是入住重症监护室的肺栓塞患者 1 年死亡率的独立预测因子。 
多项研究表明，当 RDW 被加入到 sPESI 中时，预测的准确性很高，大面积 PE 患者的 RDW 显著高

于非大面积PE患者(p < 0.0001)，确定RDW的最佳界值为 14.55%，敏感性为 92.1%，特异性为 55.2% [18]。 
另一个衡量肺栓塞严重程度的指标是肺动脉阻塞指数(PAOI)，这是由 CT 测量的，表明了诊断为 PE

的患者的闭塞程度[28]。 
一项研究在将 PAOI 值分为轻度(<40%)、中度(40%~60%)和重度(>60%)后，显示 RDW 随着 PAOI

值的增加而增加(p < 0.0001)，非大规模和大面积 PE 患者在 PAOI 在统计学上的显着差异(p < 0.0001) [18]。
此外，Zorlu 等人[29]在 2008 年~2010 年期间纳入 165 例确诊为急性 PE 的患者。影响 RDW 的疾病排除
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外，共有 136 名连续的急性 PE 患者接受评估。根据受试者–操作特征曲线分析，RDW 预测早期死亡率

的最佳临界值为 > 14.6%，敏感性为 95.2%，特异性为 53%。只有入院时 RDW > 14.6%和休克的存在与

急性 PE 早期死亡的风险增加相关。Sunnetcioglu 等人[30]研究中发现 RDW 在 PE 患者中较高，并且 RDW
与血栓定位有显著的相关性。平均 RDW 在有局限性血栓的患者中显著升高，结果表明，RDW 可以在临

床环境下将有局限性血栓的患者与其他动脉分支血栓的患者区分开来。RDW 可以客观地判断主肺动脉内

存在大量 PE、PAOI 和/或 PE 时的整体 PE 严重程度。对严重程度进行分类可以帮助临床医生在急性情况

下确定适当的患者监测[31]。 

4. RDW 的病理生理及机制 

红细胞生成主要产生于骨髓。红细胞的主要生理作用是将气体(O2，CO2)从肺输送到组织，并维持全

身的酸/碱平衡。但最近的临床和实验证据表明，红细胞参与一氧化氮(NO)代谢和血液流变学的控制，以

及红细胞分泌功能(即通过释放生物活性分子，包括 NO、NO 代谢物和 ATP)，直接参与组织保护和心血

管动态平衡的调节[32]。在人类中，红细胞的寿命为 120 天。在正常情况下，每天合成约 1%的红细胞，

但在急性或慢性应激期间，红细胞生成可大幅增加[33]。典型的成熟红细胞呈圆盘状，直径在 6~8 μm 之

间，总体积在 80~100 fL 之间，也称为 MCV。 
红细胞增多及异质性增加血液粘度和迫使血小板朝向血管壁，在凝血中起到血栓前作用。红细胞的

异质性可能对病理生理有很大的影响[34]。此外，红细胞积极参与凝血酶的生成。与血小板不同，红细胞

通过甲硫咪唑凝血酶途径产生凝血酶，这在血栓形成和稳定方面有影响[35]。在人群中的红细胞压积变化

与静脉血栓栓塞症有关[36]。因此，更多地关注红细胞异质性可能是合理的，并可能揭示静脉血栓栓塞症

的新机制和风险因素。 

4.1. 低氧血症 

低氧血症引起氧分压降低，氧分压降低导致促红细胞生成素增加，促红细胞生成素是调节红细胞生

成和成熟的因素之一，从而导致 RDW 升高[37]。低氧状况就是这样一种危险因素，它会扰乱内皮细胞的

完整性，导致抗凝血剂和促凝血蛋白之间的不平衡[38]。 
短暂的氧缺乏通过上调红细胞的产生来刺激携氧能力的增加。作为对氧分压(PaO2)降低的反应，肾

皮质通过低氧诱导转录因子将促红细胞生成素(EPO)分泌到循环中[39]。长期缺氧可导致骨髓红系造血代

偿增加，血液中红细胞增多，其异质性也增加，最终导致 RDW 增加。 

4.2. 炎症和氧化应激 

炎性细胞因子可通过两种途径调节红细胞生成：第一，通过抑制肾脏和肝脏的 EPO 基因转录；第二，

通过抑制骨髓的红系细胞成熟。炎症刺激增加红细胞活性和未成熟红细胞的产生，从而引起 RDW 浓度

较高[40]。 
氧化应激可以改变红细胞的形态，会导致红细胞膜破坏和红细胞脆性增加，使红细胞生成减少和缩

短其寿命，导致 RDW 增高，通过诱导红细胞与内皮细胞黏附和降低红细胞的变形能力，从而提高血管

阻力，增加了血栓形成的机会[41]。 
炎症和氧化应激可使红细胞异质性增加，红细胞异质性增加可使 RDW 增加，增加血液黏滞度，使

血液流速更加缓慢，同时炎症也会刺激纤维蛋白原增加，其可使红细胞聚集，引发聚集增加、粘度增加

和流量进一步减少的恶性循环，从而导致血栓形成的风险增加[42]。此外，炎症和氧化应激也延长血细胞

与血管壁的接触时间，通过增加血小板和激活纤维蛋白而触发血栓形成[34]。 
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4.3. 其他原因 

肺栓塞好发生于老年、癌症、术后的人，这些患者，存在营养不良及贫血的状况，营养不良和贫血

加剧了红细胞生成，红细胞异质性出现，导致 RDW 升高，血液粘稠度增加，考虑与凝血相关，具体机

制不详。 
炎症时是神经内分泌系统被激活，分泌血管紧张素 II 和去甲肾上腺素，可促进促红细胞生成素生成，

引起 RDW 升高，血液粘稠度增加，加速血栓形成[43]。 
高原区域的人，本身处于低氧环境中，低氧刺激诱导红细胞增多，其异质性增加，RDW 增加，此外，

高原性红细胞增多症使血液粘稠度增加，血流动力学改变，导致血栓形成风险大大增加[44]。   

5. 小结 

综上所述，RDW 与肺栓塞呈正相关，可以早期预测肺栓塞及肺栓塞的严重程度，相关研究也提供相

关数据证实了这一点，并且 RDW 费用低廉、容易获得，联合 sPES 可以用于基层医院去预判肺栓塞及其

严重程度，但 RDW 受很多相关疾病的影响，如血液系统的疾病、癌症、孕妇等特殊人群，所以在收集

相关数据时需要排除相关人群。虽然目前很多研究都提示 RDW 与肺栓塞有一定相关性，但相关的机制

尚不清楚，还需我们去逐步探索。 
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