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［摘要］　目的：探讨急性颅脑创伤患者伤后早期凝血和纤溶变化以及与病情危重度ＧＣＳ及与预后的关系。方法：对５２８例

急性颅脑创伤患者进行前瞻性研究，以同期健康体检者２５７例作为对照。检测伤后早期（６ｈ内）血浆凝血酶原时间（ＰＴ）、活

化部分凝血活酶时间（ＡＰＴＴ）、纤维蛋白原（Ｆｇ）、凝血酶时间（ＴＴ）、Ｄ二聚体（ＤＤ）、血小板（ＰＬＴ）的含量改变，结合临床格拉

斯哥昏迷评分（ＧＣＳ）分型及格拉斯哥预后评分（ＧＯＳ）预后分级进行统计学分析。结果：（１）本组患者早期出现凝血纤溶指

标异常的百分比为８０．４９％（４２５／５２８），其中不同凝血纤溶指标根据异常的百分比由高到低依次为ＤＤ＞ＰＴ＞Ｆｇ＞ ＡＰＴＴ＞
ＰＬＴ＞ＴＴ。（２）急性颅脑创伤患者ＰＴ、ＤＤ与对照组比较均有统计学差异（Ｐ＜０．０５），且随着颅脑创伤伤情加重ＰＴ、ＤＤ含

量明显升高；Ｆｇ含量在重型和中型患者组与对照组比较差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５），而中型与轻型患者组比较、轻型患者

组与对照组比较均无统计学差异。ＡＰＴＴ、ＴＴ含量只有重型患者组与各组比较差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５），而中型、轻型患

者及对照组之间比较均无统计学差异。ＰＬＴ在各颅脑创伤组及对照组之间均无统计学差异。（３）ＧＯＳ１分组、２～３分组较

ＧＯＳ４～５分组早期ＰＴ、ＤＤ均有明显升高，Ｆｇ明显下降（Ｐ＜０．０５）。结论：急性颅脑创伤患者早期存在凝血纤溶功能异

常，ＰＴ、ＤＤ、Ｆｇ是比较敏感的指标，有助于临床早期判断伤情及预后。
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　　急性颅脑创伤后引起凝血纤溶功能异常，严重
影响患者的预后。大脑有丰富的组织因子，颅脑创
伤后凝血因子释放到循环系统，将激活外源性的凝
血通路。而凝血系统激活的程度，主要决定于受伤
脑组织释放组织因子的量［１２］。文献报道［３］凝血功

能异常在颅脑创伤患者中发生率为４０％～８０％，凝
血纤溶的变化与颅脑创伤严重程度有关［４７］。笔者
对本院２００６年９月至２００８年５月收治的５２８例急
性颅脑创伤患者进行了前瞻性研究，检测了伤后６ｈ
内的凝血纤溶指标改变，探讨其早期变化与颅脑损
伤严重程度、预后的关系，以期为指导临床早期病情
判断及早期对症干预提供依据。

１　资料和方法

１．１　一般资料　本组共５２８例，其中男性３８６例，
女性１４２例；年龄６～９７岁，平均（４４．２７±１７．５８）
岁。受伤到入院时间：０．５～６ｈ，平均（１．３７±１．０７）

ｈ。受伤方式：车祸伤２５１例，砸伤７２例，高处坠落
伤７９例，骑车摔伤４１例，跌伤８５例。入院时ＧＣＳ
评分：３～８分７１例，９～１２分３４例，１３～１５分４２３
例。ＣＴ检查提示：大脑半球或全脑肿胀２４例，弥漫
性轴索损伤１３例，原发性脑干伤７例，脑挫裂伤１１２
例，硬膜下血肿８８例，硬膜外血肿９０例，脑内血肿

３２例，蛛网膜下腔出血２８０例，颅骨骨折２２３例，ＣＴ
检查无明显异常６２例。保守治疗４１７例，行开颅血
肿清除和（或）去骨瓣减压术１１１例。所有病例均符合
下列入选标准：（１）患者无严重的胸腹部损伤；（２）既往
无肝、肾、血液系统及其他可以引起凝血及纤溶功能
改变的疾病；（３）近期无口服抗凝药物史；（４）无心肺复
苏及休克；（５）血标本均在伤后６ｈ内采集。对照组取

自同期本院健康体检者２５７例，其中男２２７例，女３０
例。年龄１２～８８岁，平均（５３．９５±１７．１０）岁。

１．２　标本采集与检测　本组病例入院后立即行凝
血酶原时间（ＰＴ）、部分凝血活酶时间（ＡＰＴＴ）、纤维
蛋白原（Ｆｇ）、凝血酶时间（ＴＴ）、血小板（ＰＬＴ）、Ｄ二
聚体（ＤＤ）测定。取血采用患者静脉血（１．８ｍｌ静
脉血加入０．２ｍ１３．８％枸椽酸钠抗凝管）。ＤＤ检
测采用胶乳免疫比浊法，仪器使用日立７０２０全自动
化分析仪，试剂盒由日本第一化学药品株式会社提
供。血小板使用东亚ＳＹＳＭＥＸＸＥ２１００血常规仪
检测。凝血功能检测使用ＳＴＡＧＯ血凝仪。所有指
标检测均在收集血浆２ｈ内完成。本院凝血纤溶指
标正常参考值：ＤＤ０～２．６ｍｇ／Ｌ、ＰＬＴ１００～３００×
１０９／Ｌ、ＰＴ１０．４～１２．５ｓ、ＡＰＴＴ１９～２９ｓ、Ｆｇ１．８～
３．８ｇ／Ｌ、ＴＴ１６．５～２０．３ｓ。ＰＴ超过对照３ｓ以上
为异常，ＡＰＴＴ超过正常对照１０ｓ以上为异常。

１．３　统计学处理　计量数据以珚ｘ±ｓ表示，所得数
据整理后均输入ＳＡＳ统计软件进行数据分析，资料
符合正态分布且组间方差齐性时组间比较采用方差

分析，进一步两两比较采用最小二乘法；非正态分布
资料或组间方差不齐时组间比较采用ＫｒｕｓｋａｌＷａｌ
ｌｉｓ检验，进一步两两比较采用 Ｗｉｌｃｏｘｏｎｒａｎｋｓｕｍ
检验。以Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　果

２．１　急性颅脑创伤患者早期凝血纤溶指标异常的百
分比　本组５２８例急性颅脑创伤患者中早期出现凝
血纤溶指标异常的百分比为８０．４９％（４２５／５２８），其中
不同凝血纤溶指标根据异常的百分比由高到低依次
为ＤＤ＞ＰＴ＞Ｆｇ＞ＡＰＴＴ＞ＰＬＴ＞ＴＴ（表１）。

表１　不同伤情患者凝血纤溶指标异常的百分比

Ｔａｂ１　Ａｂｎｏｒｍａｌｒａｔｅｏｆｃｏａｇｕｌａｔｉｏｎｆｉｂｒｉｎｏｌｙｓｉｓｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉｎｊｕｒｉｅｓ
［ｎ（％）］

Ｇｒｏｕｐ Ｎ ＰＴ ＡＰＴＴ Ｆｇ ＴＴ ＰＬＴ ＤＤ

ＧＣＳ１３１５ ４２３ ６０（１４．１８） ６６（１５．６０） ５６（１３．２４） ４（０．９５） ２６（６．１５） ３２０（７５．６５）

ＧＣＳ９１２ ３４ １０（２９．４１） ３（８．８２） ５（１４．７１） １（２．９４） ２（５．８８） ３４（１００）

ＧＣＳ３８ ７１ ３９（５４．９３） １１（１５．４９） ３０（４２．２５） １４（１９．７２） １２（１６．９０） ７１（１００）

Ｔｏｔａｌ ５２８ １０９（２０．６４） ８０（１５．１５） ９１（１７．２３） １９（３．６０） ４０（７．６０） ４２５（８０．４９）

２．２　不同伤情组凝血纤溶指标均数的变化　表２
显示了急性颅脑创伤早期不同伤情组凝血纤溶指
标均数的变化：各组颅脑创伤患者血浆ＰＴ、ＤＤ含

量均明显高于对照组，并有统计学意义（Ｐ＜０．０５），
血浆ＰＴ、ＤＤ含量在轻、中、重型患者组间均有统计
学差异（Ｐ＜０．０５），伤情程度越重，ＰＴ、ＤＤ升高越
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明显。Ｆｇ含量在重型和中型患者组与对照组比较
差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５），而中型与轻型患者
组比较、轻型患者组与对照组比较均无统计学差异。

ＡＰＴＴ、ＴＴ含量只有重型患者组与各组比较差异有
统计学意义（Ｐ＜０．０５），而中型、轻型患者组及对照

组之间比较均无统计学差异。ＰＬＴ在各颅脑创伤
组及对照组之间比较均无统计学差异。说明急性颅
脑创伤后早期血浆ＰＴ、ＤＤ、Ｆｇ含量在发生明显变
化，并且伤情程度越重，ＰＴ、ＤＤ升高越明显，Ｆｇ下
降越明显。而ＰＬＴ没有明显变化。

表２　不同ＧＣＳ组凝血纤溶指标均数的比较

Ｔａｂ２　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｃｏａｇｕｌａｔｉｏｎｆｉｂｒｉｎｏｌｙｓｉｓｉｎｄｉｃｅｓｂｅｔｗｅｅｎｇｒｏｕｐｓｗｉｔｈｄｉｆｆｅｒｅｎｔＧＣＳ
（珚ｘ±ｓ）

Ｇｒｏｕｐ ｎ ＰＴｔ／ｓ ＡＰＴＴｔ／ｓ ＦｇρＢ／（ｇ·Ｌ－１） ＴＴｔ／ｓ ＰＬＴ（×１０９Ｌ－１） ＤＤρＢ／（ｍｇ·Ｌ－１）

ＧＣＳ３８ ７１ １５．６２±３．６８△▲ ３９．３１±８．５６△▲ １．９６±０．７８△▲ ２０．００±７．１５△▲ １６３．３５±５７．６８ １２５．４２±１１４．０３△▲

ＧＣＳ９１２ ３４ １３．９５±１．０６△ ３５．００±５．５４ ２．３３±０．６７ １７．５８±１．６３ １７３．５９±６０．２４ ８０．１２±７７．２５△

ＧＣＳ１３１５ ４２３ １３．４４±１．２４ ３４．２４±６．４９ ２．５０±０．６６ １７．３７±１．４５ １７４．１９±５０．６７ １９．０７±２７．８７

Ｃｏｎｔｒｏｌ ２５７ １２．６６±１．０１ ３５．１２±６．９３ ２．９６±０．６７ １７．６６±１．３２ １７７．３６±４６．４３ 　１．３９±０．６４

　Ｐ＜０．０５ｖｓｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ；△Ｐ＜０．０５ｖｓＧＣＳ１３１５；▲Ｐ＜０．０５ｖｓＧＣＳ９１２

２．３　不同ＧＯＳ组凝血纤溶指标均数的比较　急
性颅脑创伤治疗后随访６个月，根据ＧＯＳ评分分为

ＧＯＳ４～５分（良好、中残）、ＧＯＳ２～３分（重残，植物
生存）、ＧＯＳ１分（死亡）３组，比较不同ＧＯＳ组入院
时凝血纤溶指标均数的变化。由表３可见，治疗６
个月后不同预后组患者血浆ＰＴ、ＤＤ含量明显高于
对照组，并有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。血浆ＰＴ、ＤＤ
含量在ＧＯＳ４～５分组、２～３分组、１分组间均有统
计学差异（Ｐ＜０．０５），患者预后越差，血浆ＰＴ、ＤＤ
升高越明显。Ｆｇ含量在ＧＯＳ１分组、ＧＯＳ２～３分

组患者与各组比较差异均有统计学意义 （Ｐ＜
０．０５），只有ＧＯＳ４～５分患者与对照组比较无统计
学差异，说明患者预后越差，血浆Ｆｇ下降越明显。

ＡＰＴＴ、ＴＴ含量只有ＧＯＳ１分组与各组比较差异
有统计学意义（Ｐ＜０．０５），而ＧＯＳ２～３分组、ＧＯＳ
４～５组及对照组之间比较均无统计学差异；ＰＬＴ在
不同预后组及对照组之间比较均无统计学差异。提
示不同颅脑创伤预后组中，患者预后越差，血浆ＰＴ、

ＤＤ升高越明显，而Ｆｇ下降越明显；ＡＰＴＴ、ＴＴ只
有在ＧＯＳ１分组明显升高，ＰＬＴ无明显变化。

表３　 不同ＧＯＳ组凝血纤溶指标均数的比较

Ｔａｂ３　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｃｏａｇｕｌａｔｉｏｎｆｉｂｒｉｎｏｌｙｓｉｓｉｎｄｉｃｅｓｂｅｔｗｅｅｎｇｒｏｕｐｓｗｉｔｈｄｉｆｆｅｒｅｎｔＧＯＳ
（珚ｘ±ｓ）

Ｇｒｏｕｐ ｎ ＰＴｔ／ｓ ＡＰＴＴｔ／ｓ ＦｇρＢ／（ｇ·Ｌ－１） ＴＴｔ／ｓ ＰＬＴ（×１０９Ｌ－１） ＤＤρＢ／（ｍｇ·Ｌ－１）

ＧＯＳ　１ ４８ １６．３７±４．３９△▲ ４０．７６±９．８８△▲ １．７８±０．８０△▲ ２１．５５±８．４９△▲ １５３．５０±５６．０６ １６０．７３±１３３．３１△▲

　　２３ ２７ １４．１８±１．１２△ ３５．４３±５．１０ ２．１６±０．５８△ １７．８０±１．７０ １６９．６７±７４．１２ ９９．７９±４５．１５△

　　４５ ４５３ １３．４７±１．１７ ３４．２８±６．３１ ３．１０±１２．３１ １７．６５±６．９２ １７４．７８±５０．１３ ２０．４７±２７．１９

Ｃｏｎｔｒｏｌ ２５７ １２．６６±１．０１ ３５．１２±６．９３ ２．９６±０．６７ １７．６６±１．３２ １７７．３６±４６．４３ １．３９±０．６４

　Ｐ＜０．０５ｖｓｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ；△Ｐ＜０．０５ｖｓＧＯＳ４５ｇｒｏｕｐ；▲Ｐ＜０．０５ｖｓＧＯＳ２３ｇｒｏｕｐ

３　讨　论

　　正常生理情况下，凝血系统诸多因子保持相对
稳定，使机体保持着凝血与纤溶间的动态平衡，一旦
发生异常改变，将导致该平衡破坏而产生高凝状态
或出血倾向。脑是人体含组织凝血活酶最丰富的组
织，颅脑创伤时由于脑组织的损伤及血脑屏障功能
的破坏，凝血物质大量释放并进入血液循环而导致
凝血功能的异常，产生凝血紊乱。本研究检测了

５２８例急性颅脑创伤患者伤后６ｈ内的各凝血指标

（ＰＴ、ＡＰＴＴ、Ｆｇ、ＴＴ、ＰＬＴ、ＤＤ），发现急性颅脑创
伤患者早期出现凝血纤溶指标异常的百分比为

８０．４９％，异常百分比 ＤＤ＞ＰＴ＞Ｆｇ＞ ＡＰＴＴ ＞
ＰＬＴ＞ＴＴ。证实急性颅脑创伤后早期即存在高凝
状态和纤溶亢进。

　　ＰＴ是外源性凝血试验的综合检验指标，反映凝
血系统中因子Ⅶ和组织因子质和量的异常。颅脑创
伤后由于外源性凝血因子途径的激活，伤后早期即
可延长。ＤＤ是交联纤维蛋白经纤溶酶作用后的特
异性的终末产物，血浆中ＤＤ含量增高表明继发性



第１１期．童武松，等．急性颅脑创伤后早期凝血纤溶变化的临床意义 ·１２６３　 ·

纤溶亢进，是反映体内高凝状态和纤溶亢进的分子
标志物。血浆中其含量增高预示高凝血状态、纤溶
亢进及凝血因子的过度消耗。本研究发现急性颅脑
创伤后早期血浆ＰＴ、ＤＤ含量在不同颅脑创伤组间
均有显著性差异，并且伤情程度越重，ＰＴ、ＤＤ升高
越明显。说明急性颅脑创伤后早期血浆ＰＴ、ＤＤ含
量可以作为判断伤情的可靠指标。ＡＰＴＴ是内源性
凝血系统的综合检验指标，反映凝血因子Ⅻ、Ⅺ、Ⅸ
和Ⅷ的水平，ＡＰＴＴ延长提示凝血因子质和量的异
常及循环抗凝物质的存在；ＴＴ反映凝血因子Ⅹ、

Ⅴ、Ⅱ、Ⅰ水平的变化，是内外源性凝血系统的共同
途径，当血液中纤维蛋白原明显减少时 ＴＴ延长。
本研究发现，血浆ＡＰＴＴ、ＴＴ含量只有重型患者组
与各组比较差异有显著性意义，而中型、轻型患者组
及对照组之间比较均无明显差异。分析其原因可能
为ＡＰＴＴ、ＴＴ出现异常必须有凝血因子的足够消
耗，至少２０％～３０％以上［８］，所以在轻型、中型颅脑
创伤患者及对照组间无明显差异。Ｆｇ属急性相反
应蛋白，在弥漫性血管内凝血（ＤＩＣ）高凝血期可增
高，在低凝血期和继发性纤溶期常减低。本研究发
现急性颅脑创伤早期Ｆｇ含量明显下降，在重型患者
组、中型患者组间与对照组比较差异均有统计学意
义，只有轻型患者组与对照组比较均无明显差别。
并且伤情程度越重，Ｆｇ下降越明显。因此，血浆Ｆｇ
可作为急性颅脑创伤早期伤情判断的可靠指标，这
也提示颅脑创伤后早期患者即存在纤溶亢进。在常
用凝血功能检查的指标中，ＰＬＴ是一个重要的指
标，急性颅脑创伤后 ＰＬＴ往往降低，但本组病例

ＰＬＴ无明显变化。本研究证实颅脑创伤后早期凝
血纤溶功能异常的程度能代表颅脑创伤损伤的程
度，其中ＰＴ、ＤＤ、Ｆｇ是比较敏感的指标，可以作为
早期判断伤情的可靠指标。

　　许多学者［４７，９］证实急性颅脑创伤后，通过凝血
纤溶异常的程度可以判断颅脑创伤的严重程度，进而
判断伤者预后。Ｔａｋａｈａｓｈｉ等［４］报道急性颅脑创伤患

者血浆ＤＤ含量在入院时（伤后２ｈ内）上升，且与预
后相关。当血浆ＤＤ＞５μｇ／ｍｌ，不论患者入院时的意
识水平，９２％的患者发生了死亡。而当患者ＤＤ＜１

μｇ／ｍｌ，所有患者恢复良好，认为入院时ＤＤ水平是推
断预后的可靠指标。林其昌等［６］报道颅脑创伤患者

血浆中纤维蛋白原水平明显降低；颅脑创伤越严重，
血浆中纤维蛋白原含量越低。本研究对早期颅脑损
伤患者选取了多个凝血纤容指标进行测定，结果表
明，ＧＯＳ１分组ＰＴ、ＡＰＴＴ、ＴＴ、ＤＤ较对照组均明显
升高（Ｐ＜０．０５），Ｆｇ明显降低（Ｐ＜０．０５），ＰＬＴ无明显

变化。在所有不同预后患者间及与对照组间比较

ＰＴ、ＤＤ均有显著差异，提示预后愈差，ＰＴ、ＤＤ升高
愈明显。Ｆｇ在ＧＯＳ１分组、ＧＯＳ２～３分患者组间与
对照组比较差异均有统计学意义（Ｐ＜０．０５），只有

ＧＯＳ４～５分组与对照组比较无明显差别。提示预后
愈差，Ｆｇ下降愈明显。证实急性颅脑创伤后早期凝
血纤溶功能障碍越明显，患者预后越差，特别是ＰＴ、

ＤＤ、Ｆｇ变化与预后关联性最大。

　　本研究结果表明急性颅脑创伤后早期即存在高
凝状态和纤溶亢进，早期凝血纤溶功能的变化与伤
情、预后密切相关，特别是ＰＴ、ＤＤ、Ｆｇ变化与早期
伤情及预后关系密切。提示对于对急性颅脑创伤患
者，早期应密切监测凝血纤溶功能的变化，若发现
有凝血纤溶功能异常，应加强对症治疗。但由于影
响预后的因素较多，本研究结果尚有待于多因素分
析进一步证实。

　　（志谢　本文的统计分析部分得到第二军医大
学卫勤系卫生统计学教研室陆建副教授的无私帮

助，特表示衷心的感谢！）
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