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新生儿缺氧缺血性脑病血浆 D - 二聚体的动态观察

方拥军 ,陈大庆 ,刘海樱 ,毛志红

　　[摘 　要 ] 　目的 　探讨 D - 二聚体在新生儿缺氧缺血性脑病 ( HIE)中的变化和临床意义。方法 　采用胶乳凝

集法测定 40 例 HIE患儿和 20 例健康对照新生儿急性期和恢复期血中 D - 二聚体水平 ,同时观察了全身炎症反应

综合征 (SIRS)的发生率。结果 　HIE急性期患儿的 D - 二聚体水平明显高于恢复期 (3. 50 ±0. 20) mg/ L 对 (0. 42

±0. 04) mg/ L ; (8. 20 ±0. 35) mg/ L 对 (3. 00 ±0. 20) mg/ L ( P < 0. 01) ,也明显高于正常对照 ( P < 0. 01) 。中、重

度明显高于轻度和对照 (0. 26 ±0. 03) mg/ L ( P < 0. 01) ,轻度与对照无明显差异 ( P > 0. 05) 。D - 二聚体水平与

SIRS的发生率呈正相关 ( r = 0. 987) 。结论 　D - 二聚体在 HIE的病理过程中起重要的作用 ,可作为快速诊断、判

断预后、治疗效果的参考指标。
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Dynamic Variation of Plasma D2dimer Levels in Neonates

with Hypoxic2ischemic Encephalopathy
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Depart ment of Hem atology , N anjing Children’s Hospital , N anjing 210008

　　[ Abstract] 　Objective 　To explore the changes of plasma D - dimer levels and their clinical implication in neonates

with hypoxic - ischemic encephalopathy ( HIE) . Methods 　We measured the dynamic variations of plasma D - dimer

levels in 40 neonates with HIE and 20 normal controls using the latex agglutination method and observed the incidence of

the systemic inflammatory response syndrome ( SIRE) . Results 　The plasma D - dimer level markedly increased in the

acute stage of HIE compared with the remission phase , especially in the moderate and severe groups (3. 50 ±0. 20) mg/ L

vs. (0. 42 ±0. 04) mg/ L ; (8. 20 ±0. 35) mg/ L vs. (3. 00 ±0. 20) mg/ L , respectively ( P < 0. 01) , and the D -

dimer levels were much higher than those of the normal controls (0. 26 ±0. 03) mg/ L , ( P < 0. 01) . There was no

difference between the milds and the controls. The plasma D - dimer levels and the incidence of SIRS were positively

correlated ( r = 0. 987) . Conclusions 　Plasma D - dimer may play an important role in the pathologic process in HIE

and it may be of use as an index in the diagnosis , treatment and prognosis of HIE.

　　[ Key words] 　D2dimer ; Hypoxic2ischemic encephalopathy ; Systemic inflammatory response syndrome ; Newborn

　　D - 二聚体是血液凝固过程中的中间产物 ,是

交联纤维蛋白的降解产物 ,DIC 前期的重要指标 ,最

近报道在缺氧性的疾病中其水平会明显的增高。在

新生儿缺氧缺血性脑病 ( HIE) 中脑、心、肺、肾等脏

器研究较多 ,而 HIE 的新生儿凝血异常报道较少。

我们对 40 例 HIE 患儿及 20 例正常新生儿的血浆 D

- 二聚体水平进行动态观察 ,旨在探讨其在新生儿

HIE 中的变化、相关性及临床快速诊断意义。

1 　对象与方法

1 . 1 　一般资料

根据 1996 年杭州会议的 HIE 诊断和临床分度

标准[1 ] ,选择我院新生儿病房 HIE 患儿 40 例 ,其中

轻度 18 例 ,中度 10 例 ,重度 12 例。同期健康足月

新生儿 20 例为对照 ,标本取自产科自然分娩新生
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儿 ,母亲无妊高征及产科合并症 ,新生儿无缺氧缺血

相关因素。各组在胎龄、出生体重无显著差异。

1 . 2 　方法

1. 2. 1 　标本的采集与处理 　HIE 患儿于生后 3 d

和 10 d 取静脉血0. 5～1. 0 ml ,用枸橼酸纳抗凝 ,室

温 2500 r/ min 离心 10 min ,取上层血浆备用。对照

组标本处理相同。

1. 2. 2 　血浆 D - 二聚体的测定 　用胶乳凝集法测

定 ,药盒由挪威 Nycomed 公司提供 ,严格按照说明

书的要求操作。

1. 2. 3 　统计学处理 　所有均数以 �x ± s 表示 ,数

据比较用 F 检验。D - 二聚体水平与 SIRS 阳性率

进行相关性分析。

1 . 3 　临床监测

按 SIRS 的标准[2～4 ]观察 HIE 患儿的心率 (大

于正常值 2 s ) 、呼吸 (大于正常值 2 s ) 、白细胞数

( > 20 ×109/ L 或 < 4 ×109/ L ) 、体温 ( < 36 ℃或 >

38 ℃) 。认为有其中两项改变为 SIRS 阳性。

2 　结果

　　HIE 急性期患儿的 D - 二聚体水平明显高于恢

复期 ,并明显高于正常对照 ,中、重度 HIE 患儿血浆

D - 二聚体明显高于轻度 HIE 患者及对照组 ,均 P

< 0. 01。D - 二聚体水平与 SIRS 的发生率呈正相

关 ( r = 0. 987) 。见表 1 ,2。

表 1 　不同程度 HIE血浆 D - 二聚体的比较

Table 1. 　Comparison of the serum D - dimer levels in

different groups

组别 例数
D - 二聚体 (mg/ L)

急性期 恢复期
对照组 20 0. 26 ±0. 03 0. 26 ±0. 03
轻度组 18 0. 35 ±0. 04 0. 30 ±0. 03
中度组 10 3. 50 ±0. 201) 0. 42 ±0. 04
重度组 12 8. 20 ±0. 351) 3. 0 ±0. 202)

　　注 :1) 与对照组比 P < 0. 01 ; 　　2) 与对照组和同组急性期比

P < 0. 05

表 2 　不同 HIE的 D - 二聚体水平与 SIRS阳性率的相关分析

Table 2. 　Correlation analysis on serum D - dimer levels in

different groups and percentage of positive SIRS

组别 例数 符合 SIRS 发生率 ( %) D - 二聚体 (mg/ L)

对照 20 0 0 0. 26 ±0. 03
轻度 18 2 22 0. 35 ±0. 04
中度 10 4 40 3. 50 ±0. 20
重度 12 10 83 8. 20 ±0. 35

　　注 :相关系数 r = 0. 987 ,χ2 = 7. 793 , P < 0. 01

3 　讨论

　　HIE 是新生儿在围产期由于缺氧窒息而导致的

缺氧性脑损伤 ,临床出现一系列脑病的表现 ,是造成

儿童伤残的最常见的原因。文献报道在儿童缺氧性

的脑血管病中 ,D - 二聚体的水平明显的增高 ,且与

病情呈正相关[5 ] 。为了了解新生儿缺氧窒息后 D -

二聚体的血浆水平及意义 ,我们对 40 例不同程度的

HIE和 20 例正常新生儿 D - 二聚体的血浆水平进

行了对照研究 ,同时按 SIRS 观察。研究发现 :在

中、重度的 HIE 病儿 ,D - 二聚体的水平明显的增

高 ,高于正常对照和轻度组 ,有统计学差异 ,并且大

多数能在恢复期其水平恢复正常。少数重度的 HIE

的 D - 二聚体明显增高 ,且持续不退 ,疗效差。

D - 二聚体是血液双体纤维蛋白降解的产物 ,

被认为是 DIC 的早期诊断指标。在中、重度窒息的

患儿往往出现全身性的病理生理改变 ,血液重新分

布 ,内皮细胞损伤 ,组织因子的机体释放 ,使内外源

凝血系统被激活而导致凝血功能亢进 ,微血栓形成 ,

又加重组织的缺氧 ,使得血液粘滞度增加 ,从而呈高

凝状态 ,发生 DIC 的可能性增加[6 ,7 ] 。D - 二聚体

的水平明显的升高 ,说明 HIE 的患儿已出现了凝血

的异常 ,这种异常往往与病情的严重程度相关 ,重度

的 HIE 的 D - 二聚体明显增高 ,且持续不退 ,这时

应采取对策 ,例如高压氧、抗血栓治疗、活血化淤 ,为

小剂量肝素的应用提供依据及实际对照。

研究表明 ,在一些危重的疾病中 ,如严重感染、

转移的恶性肿瘤、尿毒症 ,D - 二聚体的血浆水平升

高明显[8 ] ,并且可作为这些疾病预后指标。本研究

中也发现严重的 HIE 不仅 D - 二聚体持续增高 ,而

且同样有多脏器损害综合症 (MODS) 危险。本研究

通过 SIRS 标准观察发现随 HIE 的程度而增高 ,D -

二聚体的水平也增高 ,发生 SIRS 的阳性率明显提

高 ,通过相关性分析 ,相关系数为0. 987 ,两者有显著

相关。由于 SIRS 可看成是 MODS 的前期或某一阶

段 ,从 SIRS 过渡到 MODS 无清楚的临床界限[9 ] 。

因此 , 发生了 SIRS 的 HIE 非常有可能发展为

MODS。SIRS 较为公认的学说是由于缺血 - 再灌

注导致了内皮细胞受损 ,而内皮细胞在凝血过程中

起抗凝血的作用 ,其受损导致机体的抗凝过程抑制 ,

促凝过程加强 ,抗凝与促凝失衡 ,导致 DIC 的危险

程度加重 ,D - 二聚体的血浆水平升高。同时 ,新生

儿 HIE 愈严重 ,内皮细胞的损害也愈重 ,SIRS 的发

·041·

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　中国当代儿科杂志　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　第 2 卷

© 1995-2004 Tsinghua Tongfang Optical Disc Co., Ltd.   All rights reserved.



生率高 ,MODS 可能性也愈大。由于 D - 二聚体升

高与 SIRS 发生率的高度相关性 ,提示高水平 D - 二

聚体的 HIE 病儿极有可能发生 MODS ,预后不佳。

所以 ,D - 二聚体可以作为新生儿 HIE 判断病情转

归的依据之一。

D - 二聚体胶乳凝集法能够简易、快速取得结

果 ,不仅在临床 HIE 的急救和防止 DIC 的发生中 ,

比既往的 KPTT ,FDP 等筛选实验更加适合于临床

应用 ,而且可作为监测 MODS 的重要的早期指标 ,

为临床早期干预、阻断恶性循环提供了重要依据 ,有

推广价值。
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