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Ｄ－二聚体值 ＞５ｍｇ／ｍＬ的急性缺血性脑卒中患者临床特点分析

汪敬业 ，陈露露，汪凯
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摘　要：目的　分析并总结 Ｄ－二聚体（ＤＤ）值 ＞５ｍｇ／ｍＬ的急性缺血性脑卒中患者临床特点。方法　纳入我院 ２０１６

年１月至２０１８年９月因急性缺血性脑卒中住院，Ｄ－二聚体检查次数≥２次，且至少有一次 ＤＤ值 ＞５ｍｇ／ｍＬ的患者，同

时采集患者的临床资料。入组患者分为如下亚组比较：一次 ＤＤ值 ＞５ｍｇ／ｍＬ（ＤＤ１组，２６例）和两次及以上 ＤＤ值 ＞

５ｍｇ／ｍＬ（ＤＤ２组，３９例）；明确肿瘤组（１４例）和未明确肿瘤组（５１例）。结果　共入选６５例患者，男性３０例（４６．２％），

年龄４６～８７岁，平均年龄６８．７岁。低蛋白血症３５例（５３．８％），贫血３０例（４６．２％），明确肿瘤１４例（２１．５％），预后不

良１３例（２０．０％）。除肿瘤外，导致 ＤＤ升高的明确原因还包括感染性心内膜炎、肺栓塞、下肢静脉血栓、酸中毒、大面积

烫伤、股骨颈骨折等。ＤＤ１组与 ＤＤ２组比较，在 ＤＤ值、白蛋白量、低蛋白血症、肿瘤标志物怀疑肿瘤的比例等差异有统

计学意义（Ｐ＜０．０５）。明确肿瘤组中血红蛋白量，性别、贫血、危险因素个数、肿瘤标志物怀疑肿瘤、预后不良比例与未

明确肿瘤组比较，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。结论　恶性肿瘤是导致脑梗死患者 ＤＤ增高的首位明确病因，肿瘤与

非肿瘤原因导致的高凝状态间存在明显差异。
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　　高凝状态是导致栓塞性脑梗死的一个重要病
因，Ｄ－二聚体（Ｄｄｉｍｅｒ，ＤＤ）增高是高凝状态的
主要实验室标志物。前期研究我们在分析急性缺

血性脑卒中合并恶性肿瘤的临床特点时发现，ＤＤ
大于 ＞２．７８５ｍｇ／ｍＬ是识别肿瘤相关性脑梗死的
一个重要指标，且 ８８．９％的肿瘤相关性脑梗死患
者 ＤＤ＞５ｍｇ／ｍＬ，提示肿瘤引起的高凝状态与脑
梗死密切相关［１，２］。临床上导致高凝状态的原因除

了恶性肿瘤外，尚有弥漫性血管内凝血、深静脉血

栓、肺栓塞、感染、血液系统疾病等等。非肿瘤原因

导致的高凝状态与脑梗死之间是否也存在关系、以

及与肿瘤导致的高凝状态是否存在差异尚不明了。

本研究通过回顾性收集近３年在安徽医科大学第一
附属医院住院的急性脑梗死伴 ＤＤ＞５ｍｇ／ｍＬ患者
的临床资料，分析脑梗死合并高凝状态患者的临床

特点，寻找高凝状态的肿瘤及非肿瘤病因，以及不同

病因导致高凝状态之间的差异。

１　对象及方法
１．１　研究对象

纳入 ２０１６年 １月至 ２０１８年 ９月在安徽医科
大学第一附属医院神经内科住院的急性缺血性脑

卒中合并 Ｄ－二聚体值增高患者。纳入标准：①
急性缺血性脑卒中，诊断符合《中国急性缺血性

脑卒中诊治指南 ２０１４》；②住院期间 ＤＤ检查次
数≥２次，且至少一次检查结果 ＞５ｍｇ／ｍＬ。排
除标准：①因非急性缺血性脑卒中入院；②静脉
溶栓病例。

１．２　研究方法
收集所有入组患者的临床资料，包括患者的年

龄、性别、现病史、既往史、脑卒中危险因素（包括

高血压，糖尿病，高脂血症，房颤，吸烟，脑卒中史

等）。实验室检查包括血常规、血糖、血脂、白蛋

白、肿瘤标志物等，高凝状态指标包括入院 ２ｄ内
的 ＤＤ值（ＤＤ首值）、住院期间 ＤＤ最小值及 ＤＤ最

大值。预后不良：包括住院期间死亡、因意识障碍

或病情重家属要求自动出院的患者。

１．３　统计学方法
采用 ＳＰＳＳ２２．０统计软件进行分析。连续变量

用均数 ±标准差（ｘ±ｓ）表示，连续变量的组间比
较用 ｔ检验；分类变量用频数（百分比）［ｎ（％）］
表示，分类变量的组间比较采用卡方检验。Ｐ＜
０．０５为差异有统计学意义。
２　结果
２．１　一般资料

收集符合上述纳入标准及排除标准的患者共

６５例，男性３０例（４６．２％），女性３５例（５３．８％），
年龄 ４６～８７岁，平均年龄 ６８．７岁。低蛋白血症
患者 ３５例（５３．８％），贫血 ３０例（４６．２％），ＤＤ首
值 ＞５ｍｇ／ｍＬ的患者 ４７例（７２．３％）。明确肿瘤
１４例（２１．５％），肿瘤标志物增高 （怀疑肿瘤）
１５例（２３．１％），其中８例明确肿瘤，余７例检查不
完善。预后不良患者 １３例（２０％）。

入选病例按照 ＤＤ大于 ５的次数分为一次 ＞
５ｍｇ／ｍＬ（ＤＤ１组，２６例）和两次及以上 ＞５ｍｇ／ｍＬ
（ＤＤ２组，３９例）两个亚组。按照是否明确合并肿
瘤分 为 明 确 肿 瘤 组 （１４例）和 未 明 确 肿 瘤 组
（５１例，包括无肿瘤 ２２例、怀疑但未确定肿瘤７例、
检查不完善患者 ２２例）。
２．２　ＤＤ１组和 ＤＤ２组比较

ＤＤ２组白蛋白量低于 ＤＤ１组，低蛋白血症患
者比例高于 ＤＤ１组，肿瘤标志物怀疑肿瘤的比例
ＤＤ２组明显增高。ＤＤ２组的 ＤＤ最小值、ＤＤ最大
值均大于 ＤＤ１组，两组比较差异有统计学意义
（Ｐ＜０．０５）。两组在年龄、性别、血红蛋白、贫血比
例、ＣＲＰ、感染比例、明确肿瘤比例、脑梗后肿瘤、转
移比例、预后不良、危险因素个数以及 ６个卒中危
险因 素 等 方 面 比 较 差 异 均 无 统 计 学 意 义

（Ｐ＞０．０５）。见表 １。
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表１　ＤＤ１组和ＤＤ２组比较　［ｎ（％）；ｘ±ｓ］

分组 ＤＤ１组（ｎ＝２６） ＤＤ２组（ｎ＝３９） ｔ／χ２值 Ｐ值
年龄（岁） ７１．９±１１．０ ６８．８±１０．７ １．０９２ ０．２７９
性别（男／女） １３／１３（５０．０／５０．０） １７／２２（４３．６／５６．４） ０．２５８ ０．６１２
血红蛋白（ｇ／Ｌ） １１３．９±２５．８ １２０．９±２６．７ １．０６０ ０．２９３
贫血 １３（５０．０） １７（４３．６） ０．２５８ ０．６１２
白蛋白（ｇ／Ｌ） ３８．８±４．２ ３６．２±４．７ ２．３３６ ０．０２３
低蛋白血症 １０（３８．５） ２５（６４．１） ４．１２７ ０．０４２
ＣＲＰ（ｍｇ／Ｌ） ３０．２±４５．７ ３８．０±３４．７ ０．７３８ ０．４６４
感染 ８（３０．８） ２１（５３．８） ３．３６２ ０．０６７
ＤＤ首值中位数（ｍｇ／ｍＬ） ７．９ １８．８ １．５６５ ０．１１８
ＤＤ最小值中位数（ｍｇ／ｍＬ） ０．８ ５．２ ５．５６１ ０．０００
ＤＤ最大值中位数（ｍｇ／ｍＬ） １０．１ ２１．０ ３．２８２ ０．００１
怀疑肿瘤／肿瘤标志物检查人数 ２／２４（８．３） １３／３３（３９．４） ６．９１３ ０．００９
明确肿瘤 ３（１１．５） １１（２８．２） ２．５６４ ０．１０９
脑梗死后发现肿瘤 １／３（３３．３） ６／１１（５４．５） ２．１６１ ０．１４２
肿瘤转移 ３／３（１００．０） １０／１１（９０．９） １．９３９ ０．１６４
预后不良 ３（１１．５） １０（２５．６） １．９３９ ０．１６４
危险因素个数 １．７±１．０ １．９±１．１ ０．６５５ ０．５１５

２．３　明确肿瘤组和未明确肿瘤组比较
明确肿瘤组 １４例患者肿瘤原发部位分布如

下：胃癌３例、肺癌２例、宫颈癌２例，食管癌、结肠
癌、肝癌、胆囊癌、胰腺癌、子宫内膜癌以及部位不

明各 １例。１４例患者中 ５０％为脑梗死后发现肿
瘤，９２．９％患者脑梗死时肿瘤已发生转移。明确
肿瘤组的血红蛋白含量低于未明确肿瘤组（Ｐ＜
０．０５），而女性、贫血、肿瘤标志物怀疑肿瘤以及预

后不良比例高于未明确肿瘤组（Ｐ＜０．０５）。明确
肿瘤组危险因素个数明显少于未明确肿瘤组，尤其

是房颤比例更低（Ｐ＜０．０５）。两组在高血压、糖
尿病、高脂血症、吸烟、脑卒中史的比较差异无统

计学意义（Ｐ＞０．０５）。两组在年龄、白蛋白量，低
蛋白血症比例、ＣＲＰ、感染比例、ＤＤ首值／最小值／
最大值等方面差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。
见表 ２。

表２　肿瘤组和未明确肿瘤组比较　［ｎ（％）；ｘ±ｓ］

分组 明确肿瘤组（ｎ＝１４） 未明确肿瘤组（ｎ＝５１） ｔ／χ２值 Ｐ值
年龄（岁） ６６．４±１０．２ ７１．１±１０．９ １．４７１ ０．１４６
性别（男／女） ３／１１（２１．４／７８．６） ２７／２４（５２．９／４７．１） ４．３８９ ０．０３６
血红蛋白（ｇ／Ｌ） ９７．８±２３．３ １２３．７±２４．５ ３．５４１ ０．００１
贫血 １２（８５．７） １８（３５．３） １１．２３６ ０．００１
白蛋白（ｇ／Ｌ） ３５．８±５．８ ３７．６±４．３ １．２８６ ０．２０３
低蛋白血症 １０（７１．４） ２５（４９．０） ２．２２０ ０．１３６
ＣＲＰ（ｍｇ／Ｌ） ４９．３±４５．７ ３１．８±３６．５ １．４４１ ０．１５５
感染 ５（３５．７） ２４（４７．１） ０．５７２ ０．４４９
ＤＤ首值中位数（ｍｇ／ｍＬ） ２０．６ １０．１ １．７７９ ０．０７５
ＤＤ最小值中位数（ｍｇ／ｍＬ） ３．９ ２．７ １．８２０ ０．０６９
ＤＤ最大值中位数（ｍｇ／ｍＬ） ２１．０ １８．９ １．８３４ ０．０６７
怀疑肿瘤／肿瘤标志物检查人数 ８／１０（８０．０） ７／４７（１４．９） １８．０２５ ０．０００
预后不良 ６（４２．９） ７（１３．７） ５．８２６ ０．０１６
危险因素个数 １．１±０．９ ２．０±１．０ ３．０３２ ０．００４
房颤 ０（０．０） １４（２７．５） ４．８９８ ０．０２７

２．４　ＤＤ增高的非肿瘤原因分析
未明确肿瘤组的 ５１例患者中感染性心内膜炎

１例，酮症酸中毒 １例，代谢性酸中毒 １例，肺栓塞
１例，大面积烫伤 １例，股骨颈骨折 ２例，下肢静脉

血栓 ３例，心衰 ８例，感染 ２４例。
３　讨论

Ｄ－二聚体值升高反映体内存在高凝状态或继
发性纤溶亢进，常常提示血栓相关性疾病。除此之
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外恶性肿瘤、静脉血栓形成、感染、烧伤、手术、创

伤等也可导致 ＤＤ升高。本研究发现恶性肿瘤是
导致脑梗死患者 ＤＤ增高的首位明确病因，除肿瘤
外其他明确原因还包括感染性心内膜炎、肺栓塞、

下肢静脉血栓、酮症酸中毒、代谢性酸中毒、大面

积烫伤、股骨颈骨折等，此外 ＤＤ升高的非明确原
因中心衰、感染比例较高。

本研 究 中 ＤＤ 首 值 ＞５ ｍｇ／ｍＬ的 比 例 为
７２．３％，６０％患者两次及以上检查大于 ５ｍｇ／ｍＬ，
提示大部分患者在脑梗死前就存在高凝状态，且高

凝状态持续存在。肿瘤标志物怀疑肿瘤的患者中

８６．７％、明确肿瘤患者中 ７８．６％分布于 ＤＤ２组，
差异具有显著性，提示肿瘤患者多具有持续的高凝

状态。因此，临床中脑梗死患者建议常规行凝血指

标的检测，如果 ＤＤ增高有必要再次复查，多次增
高尤其在无其他 ＤＤ增高的明确病因下要高度怀
疑肿瘤［３］。本组人群 ５０％为脑梗死后发现肿瘤，
即以脑梗死为首发表现的隐匿性恶性肿瘤，且肿瘤

转移比例极高（９２．９％）。文献及我们的研究结果
均表明以急性脑梗死首发表现的隐匿性恶性肿瘤

比例较高，且诊断后大多为晚期转移性肿瘤［２，４，５］。

文献报道肿瘤患者较非肿瘤患者脑梗死风险

增加，脑梗死患者较普通人群肿瘤发生率也明显增

加，不明原因型脑梗死患者中肿瘤发生率甚至高达

２３．３％［６，７］。我们前期研究发现脑梗死合并肿瘤

的患者 ＤＤ明显增高，ＤＤ大于 ＞２．７８５ｍｇ／ｍＬ是
识别肿瘤相关性脑梗死的一个重要指标［１］。本研

究发现 ＤＤ＞５ｍｇ／ｍＬ的脑梗死患者肿瘤比例同样
较高，其中 ２１．５％患者明确有肿瘤，实际肿瘤比例
应该更高，因为部分患者检查不完善。这些结果提

示肿瘤、高凝状态、脑梗死三者间存在因 果 关

系［３，８］。恶性肿瘤通过多种机制促进凝血系统的激

活导致高凝状态，高凝状态是导致栓塞型脑卒中的

一个主要病理生理机制［９，１０］。

脑梗死患者梗死后并发症（如感染、静脉血栓

等）也会导致 ＤＤ升高，甚至血标本存储、处理不当
等偶然因素也可能导致 ＤＤ一过性增高。ＤＤ两次
及以上 ＞５ｍｇ／ｍＬ往往提示高凝状态持续存在或
真实的高凝状态，因此本研究我们分成 ＤＤ１和
ＤＤ２组两组比较以分析 ＤＤ值的影响，结果发现
ＤＤ２组患者 ＤＤ指标值更高，但两组在危险因素个
数、预后不良方面并无显著性差异。明确肿瘤组与

未明确肿瘤组虽然在 ＤＤ统计指标方面无差异，但

明确肿瘤组预后不良比例更高，危险因素个数明显

少于未明确肿瘤组，尤其是房颤患者比例为 ０，这
符合我们之前的研究及文献报道［１，１１］。文献报道

脑梗死合并肿瘤患者预后较差，尤其是活动期肿

瘤，住院期间死亡率可达到 ２１．９％［１２］。本组人群

２０％预后不良，尤其是肿瘤组中这一比例达到
４２．９％，与非肿瘤组有显著性差异。这些结果提示
肿瘤与非肿瘤原因导致的高凝状态存在区别，肿瘤

本身与脑梗死发生以及预后不良密切相关，而单纯

的 ＤＤ值高低对脑梗死影响较小。这可能因为肿
瘤相关性脑梗死的原因除高凝状态导致的栓塞外，

尚包含肿瘤栓塞、肿瘤直接侵犯、非细菌性血栓性

心内膜炎、微小血管血栓形成、感染、放化疗、侵袭

性操作等其他因素［８］。

文献报道伴有肿瘤的脑梗死患者血红蛋白或

血细胞比容明显降低，我们分析发现肿瘤组贫血比

例更高、血红蛋白含量更低，进一步证实了合并肿

瘤的脑梗死患者贫血比例高。本研究中消化系统

肿瘤及妇科肿瘤占比高，这两个系统肿瘤容易失血

而出现贫血，此外肿瘤本身或肿瘤相关治疗也会影

响骨髓造血功能导致贫血［３，１３］。

文献报道 ＣＲＰ是肿瘤相关性脑梗死的一个预
测指标，肿瘤本身、各种治疗、感染等多种因素均

可导致 ＣＲＰ升高［１２－１４］。脑梗死患者因为昏迷、球

麻痹等原因感染比例也较高，相应 ＣＲＰ增高，严重
感染也会导致 ＤＤ增高。本研究人群感染比例较
高，但无论是感染比例还是 ＣＲＰ值在 ＤＤ１组与
ＤＤ２组、明确肿瘤组与未明确肿瘤组两两比较中
差异均无统计学意义。本研究中明确肿瘤组未像

文献报道那样 ＣＲＰ高于未明确肿瘤组，可能是因
为未明确肿瘤组并非普通脑梗死患者（而是经过

筛选的 ＤＤ＞５ｍｇ／ｍＬ的患者），ＤＤ增高的非肿瘤
原因也可能导致 ＣＲＰ增高。

脑梗死和肿瘤之间存在上述种种联系，那么脑

梗死患者什么时候需要筛查肿瘤呢？综合文献、我

们前期及本研究结果，我们认为脑梗死患者如果卒

中危险因素少、合并有贫血、ＤＤ增高尤其是持续
增高、影像学上表现为多血管分布的多发性脑梗死

等特点，高度提示肿瘤［１－３］。符合这些特点时需要

积极寻找肿瘤，尤其是隐匿性恶性肿瘤。

本研究有如下几点不足：①单中心回顾性分
析，符合入组标准和排除标准的病例数较少；②检
查、化验结果不完善导致未明确肿瘤组中有部分患
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者实际可能合并有恶性肿瘤；③凝血功能指标检测
时间不统一，部分患者 ＤＤ首值非入院即刻的检查
结果。
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