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Ｄ二聚体与颅脑损伤后进展性出血性损伤的关系研究
林宁１，姚国权１，李军２，石碑田１，徐礼林１，周小舟１，肖波１

１．滁州市第一人民医院神经外科，安徽 滁州 ２３９０００；２．滁州市第一人民医院影像科

摘要：目的　探讨血浆Ｄ二聚体（ＤＤ）动态变化对颅脑损伤后颅内进展性出血（ＰＨＩ）以及预后的影响，评估ＤＤ
对急性颅脑损伤诊治过程中的辅助价值。方法　选取滁州市第一人民医院神经外科２０１２年７月—２０１６年８月
收治的８８例急性颅脑损伤患者，分时段采集患者伤后２４ｈ内、第３天、第７天、第１５天外周静脉血，检测伤后血
浆ＤＤ动态变化；所有患者入院后２４ｈ内、第３天、第７天以及第１５天均行颅脑ＣＴ检查，根据ＣＴ检查结果分成
２组，颅脑ＣＴ复查提示颅内血肿较前明显增大者（≥２５％）为ＰＨＩ组，未明显增大者为对照组。进一步进行临床
资料分析研究，分析ＤＤ对颅脑损伤程度、ＰＨＩ及预后的影响。结果　８８例颅脑损伤患者中，有４２例为 ＰＨＩ患
者，发生率为４７．７３％。ＰＨＩ患者伤后２４ｈ内、第３天、第７天、第１５天外周静脉血ＤＤ含量均显著高于非ＰＨＩ患
者（２４ｈ内：７．４７±６．３５ｖｓ．２．０１±２．４６；第３天：４．０６±３．４３ｖｓ．１．４１±２．３７；第７天：２．７３±３．０３ｖｓ．０．９１±
１．３８；第１５天：１．７７±３．１５ｖｓ．０．４１±１．０７，均Ｐ＜０．０５）；ＧＣＳ评分≤８分患者 ＤＤ含量明显较高，ＧＣＳ≥９分患
者ＤＤ含量较低，２组差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；死亡患者血浆ＤＤ水平明显高于非死亡患者，２组差异有统
计学意义（Ｐ＜０．０５）。分析结果显示，ＤＤ含量较高者，ＰＨＩ发生率亦较高；预后不同的患者 ＤＤ含量有显著差
异。结论　急性颅脑损伤中ＤＤ含量异常增高，可作为 ＰＨＩ发生的预测因素，是判断患者伤情及预后的重要指
标，有较高临床价值。
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　　随着社会交通发展，颅脑损伤的发生率逐年升高。
颅脑损伤临床治疗时发现，轻型颅脑损伤患者中部分

患者发生病情进行性加重，可发展至中、重型颅脑损

伤，或患者病情进一步恶化。经头颅 ＣＴ等检查，发现
病情加重原因大多为颅内进展性出血。颅脑损伤继发

进展性出血性损伤（ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｖｅｈｅｍｏｒｒｈａｇｉｃｉｎｊｕｒｙ，
ＰＨＩ），是指脑外伤一段时间后经过再次 ＣＴ扫描或者

基金项目：安徽省科技攻关计划（１６０４ａ０８０２０９２）
通信作者：林宁，Ｅｍａｉｌ：１３８５５００８０８０＠ｖｉｐ．１６３．ｃｏｍ

手术证实，比伤后首次 ＣＴ扫描上所显示的出血性病
灶扩大或者出现新的出血性病灶［１］。这种病灶包括外

伤后颅内迟发性硬膜外出血、硬膜下出血、脑内出血、

蛛网膜下腔出血以及脑挫裂伤等颅脑损伤类型。ＰＨＩ
是创伤性脑损伤（ｔｒａｕｍａｔｉｃｂｒａｉｎｉｎｊｕｒｙ，ＴＢＩ）后继发的
损伤，严重影响颅脑损伤患者的病情和预后［２］。Ｄ二
聚体（ＤＤｉｍｅｒ，ＤＤ）是纤维蛋白降解产物，脑组织中
富含纤溶酶原激活物，颅脑损伤时大量释放，引起纤溶

亢进，同时，脑外伤还易起弥散性血管内凝血（ＤＩＣ），
继而产生继发性纤溶亢进，凝血系统激活时产生的纤
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维蛋白分解，生成大量的 Ｄ二聚体，血浆 Ｄ二聚体浓
度是ＰＨＩ发生的一个危险因素。近几年国内较多学
者［３６］研究显示，血浆 Ｄ二聚体含量变化与颅脑损伤
所致的 ＰＨＩ有一定的相关性。现将我院 ２０１２年 ７
月—２０１６年８月收治的８８例颅脑损伤患者临床资料
进行比较分析，以探讨血浆 ＤＤ水平与颅脑损伤后
ＰＨＩ的发生、颅脑损伤伤情程度及预后的关系，评估其
临床价值，以期较早进行临床干预，提高临床救治水

平，现报道如下。

１　资料与方法
１．１　临床资料　选取本院２０１２年７月—２０１６年８月
收治的８８例颅脑损伤患者为研究对象，患者入院后
２４ｈ内、第３天、第７天、第１５天均行颅脑 ＣＴ检查。
根据ＣＴ检查结果分成２组，颅脑ＣＴ复查提示颅内血
肿较前明显增大者（≥２５％）为 ＰＨＩ组，未明显增大者
为对照组。患者受伤到入院时间 ０．５～７．０ｈ，平均
１．５ｈ，入院时 ＧＣＳ评分 ＞１３分 １５例，９～１２分 ４６
例，＜８分２７例。患者入院２４ｈ内颅脑 ＣＴ检查结果
示：单纯颅骨骨折２例，脑挫裂伤１０例，硬膜外血肿１１
例，硬膜下血肿１２例，蛛网膜下腔出血１０例；其他类
型颅脑多发伤如颅骨骨折、硬膜外血肿、硬膜下血肿、

多发脑挫裂伤、脑内出血、蛛网膜下腔出血等 ４３例。
本组病例中有４２例为 ＰＨＩ患者，发生率为４７．７３％，
其中男性３０例，女性１２例，平均年龄（４１．７±１３．６）
岁。无ＰＨＩ患者共４６例，男性２９例，女性１７例，平均
年龄（４０．２±１２．５）岁。２组性别、年龄经统计分析差
异无统计学意义（Ｐ＜０．０５）。入选标准：①闭合性颅
脑损伤患者；②无严重合并伤，外伤后１２ｈ内入院；③
既往无凝血功能障碍病史，无肺栓塞、深静脉血栓形

成、肿瘤、肝肾功能不全等疾病史，无口服抗凝药物史。

排除标准：①入院时颅脑 ＣＴ示血肿量较多需急诊手
术者；②病情恶化未能复查以及患者或家属拒绝复
查者。

１．２　标本采集　空腹１２ｈ以上抽取肘静脉全血约５
ｍｌ，注入抗凝管和干燥管内，均于当天离心测定。Ｄ二
聚体测定为 ＡＣＴＯＰ７００全自动血凝仪及其配套试剂。
患者伤后分别于２４ｈ内、第３天、第７天、第１５天检测
血浆Ｄ二聚体含量水平（Ｄ二聚体参考标准：０～０．５５
ｍｇ／Ｌ）。
１．３　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ１７．０软件进行统计处
理，计量数据采用 ｘ±ｓ表示，组间比较采用 ｔ检验，以
Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　果
２．１　２组患者伤后不同时间 Ｄ二聚体含量比较　２
组患者伤后２４ｈ内、第３天、第７天、第１５天 Ｄ二聚
体含量差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５），见表１。

２．２　不同ＧＣＳ评分患者 Ｄ二聚体含量比较　ＧＣＳ≤
８分患者与ＧＣＳ≥９患者 Ｄ二聚体含量差异有统计学
意义（Ｐ＜０．０５），见表２。
２．３　进展组与非进展组 Ｄ二聚体比较　平均值为
８．５６ｍｇ／Ｌ与４．３２ｍｇ／Ｌ；ＧＣＳ评分≤８分２７例患者，
有２３例出现 ＰＨＩ（发生率为 ８５．１８％），ＧＣＳ评分
ＧＣＳ≥９分 ６１例患者，有 １９例出现 ＰＨＩ（发生率为
３１．１５％），两者差异显著；本组患者出现 ＰＨＩ后，有３６
例患者需要手术干预处理，死亡５例，大部分患者预后
较差。

表１　２组颅脑损伤患者伤后不同时间Ｄ二聚体
含量比较（ｘ±ｓ，ｍｇ／Ｌ）

组别 例数 ２４ｈ内 第３天 第７天 第１５天

ＰＨＩ组 ４２ ７．４７±６．３５ ４．０６±３．４３ ２．７３±３．０３ １．７７±３．１５
对照组 ４６ ２．０１±２．４６ １．４１±２．３７ ０．９１±１．３８ ０．４１±１．０７
ｔ值 ５．４０７ ４．２４７ ３．６７９ ２．７６０
Ｐ值 ＜０．０１ ＜０．０１ ＜０．０１ ＜０．０１

表２　不同ＧＣＳ评分患者Ｄ二聚体比较（ｘ±ｓ，ｍｇ／Ｌ）

组别 例数 ＤＤ

ＧＣＳ≤８分组 ２７ １０．３１±０．４３
ＧＣＳ≥９分组 ６１ ６．１８±０．６６
ｔ值 ２９．７８７
Ｐ值 ＜０．０１

２．４　ＰＨＩ组患者中死亡与非死亡患者 Ｄ二聚体含量
比较　死亡组与非死亡组 Ｄ二聚体含量比较差异有
统计学意义（Ｐ＜０．０５），见表３。
表３　死亡组与非死亡组的Ｄ二聚体含量比较（ｘ±ｓ，ｍｇ／Ｌ）

组别 例数 ＤＤ

死亡组 ５ １１．４７±０．５８
非死亡组 ３７ ６．３５±０．７２
ｔ值 １５．１９４
Ｐ值 ＜０．０１

３　讨　论
　　颅内出血是继发性颅脑损伤的一种，进展性出血
性损伤（ＰＨＩ）是其中最为凶险的类型。ＰＨＩ的发病率
从 １０％ ～６０％不等［２，６］。本组病例 ＰＨＩ发生率为
４７．７３％（４２／８８），与文献报道发病率相近。诸多文献
报道ＰＨＩ发病率差别较大的原因可能是患者首次颅脑
ＣＴ的检查时间不同、颅脑 ＣＴ复查时间不一等因素所
致。该病病情变化突然，如若不能及时发现及有效处

治，会导致严重后果，患者病死率较高。本研究４２例
ＰＨＩ患者中，死亡５例，病死率１１．９０％，低于相关文献
报道，这可能与临床上及时发现病情并采取有效处治

措施有关。ＰＨＩ的患者预后恶劣，病死率较高。患者
在入院前，外力所致颅脑的原发性损害已经产生不可

逆改变，因此，应当积极防治继发的颅内损伤来提高颅

脑损伤患者的临床治疗效果。然而一部分颅脑损伤患

者颅脑创伤后，颅内进展出血并不一定伴有相应的临

床症状以及生命体征改变，而在出现临床症状之时，颅
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脑损伤继发的神经细胞损伤一般已难以逆转或再生，

因此，对于颅脑损伤患者，若能够在病情进一步恶化之

前作出预判，并及时采取积极处治措施，将会明显地改

善病情，降低颅脑损伤患者致残率和病死率。诸多学

者［２３，７８］对ＰＨＩ进行了大量研究，临床上 ＰＨＩ发生的
预测因素的文献报道较多，包括年龄、ＧＣＳ评分、受伤
到入院时间、凝血功能障碍等。颅脑创伤后颅内进展

性出血性损伤（ＰＨＩ）在临床很常见，它的发生是多因
素共同作用的结果。颅脑损伤患者头颅 ＣＴ首次检查
并不能完全反应颅内出血的进展情况，较多临床研究

表明，动态颅脑 ＣＴ检查可早期监测颅内进展性出血
性改变，江基尧等学者在《颅脑创伤临床救治指南》中

推荐２４ｈ内重复头颅ＣＴ扫描对于正确预判颅内病情
和及时发现ＰＨＩ无疑是非常必要的。ＰＨＩ的主要确认
方法尚有赖于动态头颅ＣＴ扫描，根据 ＣＴ发现的变化
情况结合临床，指导进一步的治疗。然而单纯反复的

头颅ＣＴ扫描并不一定总能给患者带来益处，由于颅
脑创伤患者体位频繁搬动易加重患者病情。因此有必

要对ＰＨＩ的预测因素进行进一步的研究，找到有效的
预测因子，指导临床救治，即使ＰＨＩ患者能及时得到处
理，又使ＣＴ检查做到有的放矢。因此，早期准确判断
是否存在颅内进展性出血性损伤，可有利于临床医师

对患者病情进行风险评估，有助于制定更为合理治疗

方案，对患者进行相应临床处理措施，可能进一步改善

患者预后。

Ｄ二聚体可作为颅脑损伤进展性出血纤溶亢进和
凝血改变等的有效指标，较多学者［３５］研究指出：Ｄ二
聚体可作为预测颅脑损伤患者进展性出血损伤的独立

监测指标，亦可作为患者病情预后的一种标志。Ｄ二
聚体属于交联纤维蛋白单体特异性降解产物，是特异

性反映体内高凝状态和纤溶亢进的标志物之一。相比

其他组织，脑组织含有较多的凝血活酶，颅脑外伤后血

管受损，继之血脑屏障破坏等，激活凝血系统、纤溶系

统，多种因素可造成颅脑损伤患者血浆 Ｄ二聚体含量
增多。凝血障碍是颅脑损伤患者一种常见并发症，亦

是颅脑损伤后二次损伤的常见原因之一。凝血障碍加

重颅脑损伤，影响预后。血浆 Ｄ二聚体含量变化与患
者伤情严重程度、伤后时限以及伤情的病情演变过程

有一定关系［５，９］。本文研究结果显示：急性颅脑损伤

患者伤后第１天Ｄ二聚体含量即明显增高，第３天达
到高峰，然后随时间的延长逐渐降低。表１示 ＰＨＩ患
者伤后２４ｈ内、第３天、第７天、第１５天外周静脉血
Ｄ二聚体含量均显著高于非 ＰＨＩ患者（Ｐ＜０．０５），故
血浆ＤＤ水平是判断病情、预后的指标。本组研究表
明，颅脑外伤后血浆 ＤＤ水平明显增高，且伤后２４ｈ
ＤＤ水平升高明显，与诸多文献报道相符，脑外伤后患

者血浆Ｄ二聚体含量可以作为判断伤情和预后的重
要指标。血浆 Ｄ二聚体浓度在脑出血、脑梗死、肺栓
塞等多种疾病中均明显升高，且与病情严重程度以及

预后等显著相关［１０１１］。ＣｈｈａｂｒａＧ等［１２］研究发现，入

院时Ｄ二聚体升高是创伤性颅脑损伤后出血进展的
独立危险因素。本研究结果显示，２组间 Ｄ二聚体含
量差异有统计学意义，Ｄ二聚体是进展性脑出血性损
伤的危险因素。颅脑外伤后颅内进展性出血性损伤患

者血浆中Ｄ二聚体含量明显较高，并且患者血浆中Ｄ
二聚体水平越高，病情越严重。血浆 Ｄ二聚体的含量
增多，提示存在凝血功能障碍并伴有纤溶亢进，机体则

处于易出血状态，颅脑损伤后，可能出现颅内进展性出

血等。因此，血浆中Ｄ二聚体水平升高对颅脑外伤合
并颅内进展性出血性损伤具有重要的诊断价值，有效

反映了患者的病情，患者血浆中 Ｄ二聚体含量水平越
高，颅内损伤和出血性损伤程度越高，预后越差。王科

等［４］研究发现，进展性脑出血患者Ｄ二聚体≥５ｍｇ／Ｌ
的比例明显高于非进展性脑出血患者。结合本研究结

果，进展组与非进展组 Ｄ二聚体平均值为８．５６ｍｇ／Ｌ
与４．３２ｍｇ／Ｌ，与王科等研究结论基本一致。国内多
数学者研究亦表明［６，１３］，通过检测颅脑损伤患者血浆

中Ｄ二聚体含量水平，可监测颅内进展性出血性损伤
的发生，及时积极采取相关干预措施，对患者的病情治

疗以及改善预后具有重要意义。诸多文献报道，Ｄ二
聚体可作为急性血管栓塞性疾病的辅助诊断指标，本

研究组Ｄ二聚体增高患者进一步通过动脉自旋标记
灌注成像，对 １３例患者早期急性脑梗塞做出明确诊
断，进一步指导临床医师及时调整治疗方案。动脉自

旋标记灌注成像在急性脑梗塞的诊断辅助作用临床报

道较多［１４１５］，但仍没有具体统一意见。至于 Ｄ二聚
体、动脉自旋标记灌注成像等对诊断早期急性脑梗塞

的作用，有待进一步研究。

本研究表明，入院时 ＧＣＳ评分≤８分患者 ＤＤ含
量明显较高，ＧＣＳ≥９分患者 ＤＤ含量较低，２组差异
有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。其中，ＧＣＳ评分≤８分的
２７例患者中，有２３例出现 ＰＨＩ（发生率为８５．１８％），
ＧＣＳ评分ＧＣＳ≥９分的６１例患者中，有１９例出现ＰＨＩ
（发生率为 ３１．１５％），２组差异显著。提示入院 ＧＣＳ
评分越低，颅脑损伤越重，越有可能发生 ＰＨＩ。许多文
献表明ＧＣＳ评分与重型急性颅脑创伤患者病情及预
后有明显的关系［１６］。本组显示ＧＣＳ评分较低者，Ｄ二
聚体含量明显较高；ＧＣＳ评分较低者，较易发生 ＰＨＩ。
关于入院ＧＣＳ评分对于ＰＨＩ的预测影响，诸多文献研
究结果并不完全相同。部分学者［４，７］研究支持ＧＣＳ评
分可以作为ＰＨＩ发生的预测因素之一，但均尚未得出
定论。对于患者ＧＣＳ评分、Ｄ二聚体含量水平和 ＰＨＩ
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之间的关系究竟如何还需要进一步的研究。本组患者

出现ＰＨＩ后，有３６例患者需要手术干预处理，死亡５
例，大部分患者预后较差。本研究表明，死亡患者血浆

Ｄ二聚体含量水平，明显高于非死亡组，２组差异有统
计学意义（Ｐ＜０．０５），提示 Ｄ二聚体含量较高患者明
显预后不良，Ｄ二聚体含量对预测患者病情预后亦有
较高的参考价值。

本研究表明，血浆Ｄ二聚体的含量水平可以作为
预测ＰＨＩ发生的高危因素。颅内损伤患者除常规的临
床评估外，对早期 Ｄ二聚体含量水平明显异常的患
者，由于其出现ＰＨＩ的风险较大，此类患者应更早行动
态颅脑ＣＴ扫描，以及时发现ＰＨＩ，并及时做相应处理，
改善患者预后。因此，对于颅脑损伤患者，临床监测

Ｄ二聚体含量指标的变化，可以判断颅脑损伤病情程
度及评估预后，通过早期监测颅脑损伤患者血浆 Ｄ二
聚体含量水平，及时把握时机，及时采取相应干预措

施，以提高临床救治水平。
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