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摘  要 

急性肺栓塞是多种因素共同作用下发生的、可严重危及生命的一种疾病。因其临床表现、体征缺乏特异

性，单一检测往往不足以满足诊断需要，误诊率及漏诊率大，病死率高。故在疾病初期采取何种有效的

方式进行诊断已成为临床研究热题。D-二聚体为反映纤溶亢进的指标，纤维蛋白原为凝血的指标，DFR
作为D-D与Fbg的比值，在一定程度上可以反映纤溶与凝血之间的平衡。抗凝血酶III具有显著的抗凝血作

用，其水平下降影响机体抗凝作用，促进血栓形成。 
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Abstract 
Acute pulmonary embolism is one of the most common acute and critical diseases occurring under 
the combined effect of many factors. Due to the lack of specificity of its clinical manifestations, the 
degree of severity varies, the misdiagnosis rate and missed diagnosis rate are large, and the death 
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rate is high. Therefore, what kind of effective way to diagnose at the early stage of the disease has 
become a hot topic of clinical research. D-dimer is an indicator of hyperfibrinolysis, fibrinogen is 
an indicator of coagulation, and DFR, as the ratio of D-D to Fbg, can reflect the balance between fi-
brinolysis and coagulation to a certain extent. Antithrombin III has a significant anticoagulant ef-
fect, and a decrease in its level affects the body’s anticoagulant effect and promotes thrombosis. 
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1. 引言 

急性肺栓塞(acute pulmonary embolism, APE)是由多种因素共同作用下发生的疾病，其临床表现、体

征缺乏特异性，单一检测往往不足以满足诊断需要，误诊率及漏诊率大，病死率高。纤溶/凝血过程平衡

的破坏、抗凝血酶活性的降低都会促进血栓的形成。而 D-二聚体(D-D)是提示继发性纤溶亢进的指标，

纤维蛋白原(Fg)是重要的反映体内凝血状态的指标，两者常常作为体现机体高凝状态和继发性纤溶亢进

的血液学监测指标。因此 D-二聚体与纤维蛋白原比值(D-dimer to fibrinogen ratio, DFR)作为一种成栓活性

指标，反映的是纤溶/凝血过程的平衡。抗凝血酶 III (Antithrombin III, AT III)为天然抗凝蛋白，控制着纤

维蛋白溶解与血液凝固过程。本文主要就 D-二聚体、纤维蛋白原、抗凝血酶 III 及急性肺栓塞中的研究

现状进行综述。 

2. 急性肺栓塞的特点及诊断 

2.1. 流行病学 

急性肺栓塞是指体内的各种栓子随血流运行通过腔静脉和右心房，到达并堵塞肺动脉及其分支，血

流不通畅，导致肺泡气体交换受限，从而使呼吸、循环功能衰竭的临床较为常见的急危重症[1]。下肢深

静脉血栓栓塞进入肺动脉被认为是肺栓塞最常见的机制，此外还包括骨折时常见的脂肪栓塞、分娩时常

见的羊水栓塞以及潜水员常见的空气栓塞等。根据有关文献报道，肺栓塞的发生率会随着年龄的增长而

升高，近年来，我国的 APE 发生率为 0.26‰~1.45‰ [2]。过去受诊疗技术的限制及寿命等因素的影响，

人们对肺栓塞的认识较少，肺栓塞被认为是一种罕见病。但是，随着全世界逐渐进入老年化社会以及诊

疗技术的提高，被诊断为肺栓塞的人数越来越多，因此肺栓塞逐渐成为了继急性心肌梗死及卒中之后的

另一全球疾病负担之一[3]。虽然肺栓塞的诊断率较前升高，但是由于其非特异性的临床表现，临床工作

中仍存在对于无症状或临床特征不明显的肺栓塞的漏诊、误诊等现象，这也随之导致肺栓塞患者的救治

时间被延长，致其死亡率居高不下[4]。有研究数据显示，急性肺栓塞病人的短期病死率为 1.9%~6.6%，

若患者同时存在血流动力学障碍则其病死率可达 30% [5]。虽然死亡率较高，但是死亡率具有时间依赖性，

早期诊断可以降低 APE 患者的死亡率[6]。因此，继续提高对肺栓塞的认知，对肺栓塞的患者进行早期诊

断、及时予以适当的治疗措施(溶栓、抗凝等)，能有效降低肺栓塞患者的病死率，对 APE 患者生命健康

安全至关重要。 
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2.2. 临床特点 

机体充分的血液、氧气的供应以及代谢产物的排出是需要肺循环及体循环共同构成的血液循环来完

成的。急性肺栓塞时，上述循环被中断，肺部血流受阻会引起气体交换出现障碍，也会引起心脏射血功

能降低，从而引起呼吸困难、胸痛等一系列临床症状及酸碱平衡紊乱等病症[7]。然而，APE 的临床表现

从没有症状到猝死不等，这取决于肺血管系统的阻塞程度和患者的心血管储备。症状包括呼吸困难(82%)、
中枢性或胸膜炎性胸痛(49%)、咳嗽(20%)、晕厥(14%)和咯血(7%) [8]。少数没有症状的患者是在完成体

检或因其他疾病就诊时完善胸部 CT 后发现有肺血管充盈缺损而进一步检查得到确诊，更有少数患者首

发表现就为猝死[9]。根据栓子大小及部位的不同，临床症状及体征严重程度不同。由于急性肺栓塞的病

因不明确、发病机制及临床表现复杂多样，缺乏简单、特异和有效的诊断方法，导致误诊和漏诊的发生

率很高，这也是发病率和死亡率居高不下的原因之一。虽然最终确诊需要实验室检查及影像学手段，但

是可以根据临床表现建立有效的预测模型进行临床评估，从而降低误诊及漏诊率，提高早期诊断率。 

2.3. 诊断方法 

凝血系统和纤溶系统的同时激活是形成急性血栓的必要条件。作为交联纤维蛋白的降解产物，D-二
聚体成为了业界普遍认同的肺栓塞诊断过筛指标。除此之外，若发生大面积栓塞或存在严重的潜在心肺

疾病，肺动脉压(PAP)可能会急剧升高，从而可导致右心室的压力负荷增加，严重者可能还会出现休克或

急性肺心病，进而导致血流动力学不稳定和心肌灌注不足。c-TnI 是反映心肌损伤敏感且具有特异性的指

标，与 BNP 联合间接反映右心室功能。因此肌钙蛋白、BNP 等指标可与其他指标联合检测来为急性肺栓

塞的诊断提供帮助。在血常规指标中，红细胞分布宽度(RDW)是衡量红细胞大小分化及异质性的指标。

有研究显示，RDW 可以作为预测肺栓塞的指标，若与 D-二聚体联合则可以提高其诊断的敏感性和特异

性[10]。此外，超声心动图可以通过间接征象来协助诊断肺栓塞，且在一定程度上可以排除其他疾病[11]。 
目前，临床上诊断肺栓塞的首选检查为 CT 肺动脉血管成像(computed tomographic pulmonary angio-

graphy, CTPA)。CTPA 具有良好的准确性、广泛的可用性、快速的周转时间、良好的空间分辨率和多平

面重建能力[12]。而且，CTPA 能够明确栓子部位、显示栓塞程度、观察心脏形态及功能，可为 APE 的

明确诊断、制定进一步治疗方案以及评估病情预后提供帮助[13]。但是其也有价格昂贵、造影剂过敏等劣

势。针对于肝肾功能不全或造影剂过敏的病人，肺 V/Q 显像可作为 CTPA 的替代方案。肺 V/Q 显像，是

一种非侵入性检查技术，肺组织的血流灌注及气体充盈分别由肺灌注显像和肺通气显像反映，可以间接

诊断急性肺栓塞。在急性肺栓塞病人中，由于栓子堵塞造成血液循环路径的中断，灌注会缺失或减少，

从而在肺 V/Q 显像中表现为所谓的不匹配缺陷，即通气正常的灌注缺陷。肺 V/Q 显像敏感度较高，但其

假阳性率高即特异度较低[14]。 

3. D-二聚体、纤维蛋白原及其比值概况 

D-二聚体是交联纤维蛋白溶解过程中产生的纤维蛋白降解产物[15]。在机体内有血栓形成时，不仅

激活凝血系统，同时还引起纤维蛋白的溶解而升高[16]。不过，在除血栓形成外的许多情况下均可出现

D-二聚体的升高，例如感染、炎症、癌症、妊娠以及手术创伤等，除此之外，年龄也是一个重要的影响

因素。D-二聚体的特异性会随着年龄的增加而降低[17]。故为避免临床上对肺栓塞的过度诊断或对其漏

诊，提出了应用年龄调整后的 D-二聚体诊断标准。 
纤维蛋白原是首个被了解的凝血因子[18]。成熟的纤维蛋白原由两条链组成，每条链包含三种不同的

多肽，由位于第 4 号染色体上的三个基因编码 α和 β、γ等三种不同多肽的因子。纤维蛋白原是一种参与

血液凝固的急性期炎症蛋白，在凝血酶的作用下降解为纤维蛋白。随后，大量纤维蛋白相互交联，并聚
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集红细胞和血小板等各种血液成分，形成血栓。与此同时，纤维蛋白溶解系统被激活，维持凝血和溶血

系统之间的平衡[18]。纤维蛋白原不仅能够在一定程度上决定血浆粘度和红细胞聚集，还会在凝血级联的

纤维蛋白的形成过程中起到关键性作用[18] [19]。肺栓塞时，机体的凝血与溶血系统的平衡会被破坏。 
血栓形成需要以纤维蛋白原为前提，同时激活纤维蛋白溶解系统，经纤溶酶产生 D-二聚体[20]。Fg

和 D-D 通常作为血液监测指标，反映机体的高凝状态和继发性纤溶亢进。D-二聚体(D-D)是提示继发性

纤溶亢进的指标，纤维蛋白原(Fg)是重要的反映体内凝血状态的指标，因此可将 D-二聚体/纤维蛋白原比

值是作为映纤溶/凝血过程平衡的新指标[21] [22]，比 D-二聚体和纤维蛋白原单个指标更能体现其止凝血

动态演变。范行海[23]等研究发现，下肢深静脉血栓组患者 D/F 比值较观察组明显升高，故其变化对早

期下肢深静脉血栓形成有一定的诊断价值。查阅文献知[24]，DFR 的灵敏度较 D-二聚体高，可将其作为

一种新型的反映血栓活性指标应用于深静脉血栓、急性冠脉综合征及缺血性脑卒中等疾病的诊疗中。DFR
可能对静脉血栓栓塞症具有更高的预测价值和特异度。有研究指出[24]，测定血浆 D-二聚体和纤维蛋白

原的浓度并计算这两个参数之间的比值可以诊断血栓形成，并提高诊断的特异性。因此，若将 DFR 与其

他指标联合检测应用于急性肺栓塞的早期诊断中，或可有助于其误诊、漏诊率的降低，患者或可从中获

益。 

4. 抗凝血酶 III 概况 

德国病理学家 Virchow 曾提出血管内皮损伤、血流滞缓、血流高凝状态是血栓形成的三要素[25]。在

机体受到各种外界或疾病影响时，维持在动态平衡的凝血与抗凝功能遭到破坏，由多步凝血级联反应调

节，进一步促进体内血栓的形成。机体抗凝系统中，抗凝血酶 III 是一种属于丝氨酸蛋白抑制家族的单链

α2 球蛋白。其主要的合成场所分别为肝细胞、血管内皮细胞以及巨核细胞等[26]。AT-III 可以靠其显著

的抗凝血作用来灭活 70%~80%的凝血酶，从而发挥其抑制凝血酶活性的作用[27]。AT-III 与凝血酶形成

复合物，并在一定程度上与 FIXa、FXIa 和 FXIIIa 形成复合物以快速清除循环中的这些因子。除此之外，

还可通过活化 FVIIa 所诱导的外源性凝血途径来发挥其抗凝作用[28]。因此，AT-III 水平的下降会影响机

体的抗凝系统，从而有利于血栓的形成。近年来研究显示，脑卒中、心房内血栓、反复静脉血栓的形成

均与抗凝血酶 III 水平下降有关[29] [30]。 
近年来急性肺栓塞的发病率呈明显上升趋势，导致我国急性肺栓塞患者人数不断增加，因此，在疾

病早期采取何种有效的诊断方式成为临床讨论的热点话题。而 DFR、抗凝血酶 III 联合检测可为寻找急性

肺栓塞早期诊断可行方案提供一个新思路。 
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