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不同危险分层急性肺栓塞患者 D-二聚体与纤维蛋白原比值、中性粒细胞
与淋巴细胞比值、白蛋白的变化及其与预后的关系研究 *
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摘要目的：探讨不同危险分层急性肺栓塞（APE）患者 D-二聚体与纤维蛋白原比值（DFR）、中性粒细胞与淋巴细胞比值（NLR）、

白蛋白（Alb）的变化及其与预后的关系。方法：选择 2019年 3月至 2021年 12月我院收治的 APE患者 154例作为 APE组，根据

《肺血栓栓塞症的诊断与治疗指南(2015)》分为低危组 48例、中危组 69例和高危组 37例，另选择同期我院体检健康志愿者 40例

作为对照组，比较各组 DFR、NLR、Alb水平。根据不同预后将 APE患者分为存活组 125例，死亡组 29例，比较两组 DFR、NLR、

Alb水平。应用受试者工作特征（ROC）曲线分析 DFR、NLR、Alb对 APE预后的预测价值。结果：APE组 DFR、NLR显著高于对照

组，Alb水平显著低于对照组（P<0.05）。随着危险分层增加，APE患者 DFR、NLR逐渐升高，Alb水平逐渐降低，不同危险分层 APE

患者 DFR、NLR、Alb水平比较有统计学意义（P<0.05）。死亡组 DFR、NLR显著高于存活组，Alb水平显著低于存活组（P<0.05）。
ROC曲线分析显示，DFR、NLR、Alb对 APE死亡预测具有较高的敏感度、特异度，其中 DFR、NLR、Alb联合检测对 APE死亡预

测的曲线下面积（AUC）、敏感度、特异度最高。结论：APE患者 DFR、NLR异常升高，Alb异常降低与 APE危险分层增加及不良预

后相关，DFR、NLR、Alb联合检测对 APE患者预后不良的预测价值更高。
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Changes of D-dimer to Fibrinogen Ratio, Neutrophil to Lymphocyte Ratio
and Albumin in Patients with Acute Pulmonary Embolism in Different Risk

Stratification and Their Relationship Study with Prognosis*

To investigate the changes of D-dimer to fibrinogen ratio (DFR), neutrophil to lymphocyte ratio (NLR),

albumin (Alb) and their relationship with prognosis in patients with acute pulmonary embolism (APE) in different risk stratification.

154 patients with APE who were admitted to our hospital from March 2019 to December 2021 were selected as APE group,

according to the guidelines for the diagnosis and treatment of pulmonary thromboembolism (2015), they were divided into low-risk group

with 48 cases, medium risk group with 69 cases and high-risk group with 37 cases. In addition, 40 healthy volunteers in our hospital

during the same period were selected as the control group, the DFR, NLR and Alb level in each group were compared. According to

different prognosis, patients with APE were divided into survival group with 125 cases and death group with 29 cases. The DFR, NLR

and Alb level were compared between the two groups. The predictive value of DFR, NLR and Alb on the prognosis of APE was analyzed

by receiver operating characteristic (ROC) curve. DFR and NLR in APE group were significantly higher than those in control

group, and Alb level were significantly lower than that in control group (P<0.05). With the increase of risk stratification, the DFR, NLR

and Alb level in patients with APE gradually increased, and the DFR, NLR and Alb level in patients with APE with different risk

stratification were statistically significant (P<0.05). DFR and NLR in the death group were significantly higher than those in the survival

group, and Alb level was significantly lower than that in the survival group (P<0.05). ROC curve analysis showed that DFR, NLR and

Alb had high sensitivity and specificity for death prediction of APE, and the area under the curve (AUC), sensitivity and specificity of

combined detection of DFR, NLR and Alb were the highest for death prediction of APE. The abnormal increase of DFR and

NLR and the abnormal decrease of Alb in patients with APE are related to the increase of risk stratification and poor prognosis of APE.

The combined detection of DFR, NLR and Alb has a higher predictive value for the poor prognosis of patients with APE.
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Groups n Male：female Average age(years) BMI(kg/m2) Smoke[n(%)]

APE group 154 82:72 58.43依7.85 22.45依2.57 58(37.66)

Control group 40 22:18 58.72依6.78 22.12依2.21 14(35.00)

掊2/t 0.039 -0.214 0.743 0.096

P 0.843 0.831 0.458 0.756

表 1 APE组与对照组一般资料比较

Table 1 Comparison of general data between APE group and control group

前言

急性肺栓塞（Acute pulmonary embolism，APE）是肺动脉及

其分支因内源性或外源性栓子阻塞而引起血流供应突然中断，

肺循环障碍，所导致的临床综合征[1]。APE发病急骤、病情变化

快，致死率较高，有报道显示，如果患者未得到有效治疗，APE

病死率可高达 30%[2]。对患者危险分层和预后进行准确评估有

助于制定合理的治疗方案，对 APE的治疗具有积极意义。然而

由于 APE患者缺乏特异性临床症状，仅通过临床表现进行诊

断和危险分层和预后评估准确性较低。电子计算机断层成像

（Computer tomography，CT）血管造影虽然能够对 APE进行诊

断，但不能完全反映患者循环和血液纤溶凝血的变化[3]。近年来

血液诊断标志物被广泛应用于各类疾病的诊断、病情评估及预

后判断中，取得了很好的临床应用效果[4]。故寻找能反映 APE

危险分层及预后的血液诊断标志物已成为研究的热点。D-二

聚体与纤维蛋白原比值（D-dimer to fibrinogen ratio，DFR）是目

前临床上用于诊断患者血液成栓活性的有效指标，可以用于各

类血栓疾病诊断，具有较高的灵敏度[5]。中性粒细胞与淋巴细胞

比值（Neutrophil to lymphocyte ratio，NLR）可以反映机体炎症

反应情况，在肺动脉高压、急性冠脉综合征诊断中具有较高的

价值[6，7]。白蛋白（Albumin，Alb）是血浆中主要的蛋白质，研究发

现，Alb与血栓性疾病的发生和发展有密切关系 [8]。目前对于

DFR、NLR、Alb的变化及其与 APE危险分层及预后的关系仍

不明确，本研究探讨不同危险分层 APE患者 DFR、NLR、Alb

的变化及其与预后的关系，旨在为 APE患者危险分层及预后

判断提供参考依据，现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选择 2019年 3月至 2021年 12月我院收治的 APE患者

154例作为 APE组，纳入标准：（1）所有患者符合中华医学会心

血管病学分会肺血管病学组制定的《急性肺栓塞诊断与治疗中

国专家共识(2015)》中 APE诊断标准[9]，并经 CT肺动脉造影确

诊；（2）患者年龄超过 18岁，均完成治疗；（3）患者本次为初次

发病，临床资料完整；（4）发病至入院时间臆6 h；（5）患者及家

属对研究知情同意。排除标准：（1）合并急性冠脉综合征、脑卒

中等其他影响凝血功能疾病者；（2）合并其他器官栓塞者；（3）

合并血液系统疾病、恶性肿瘤、免疫系统疾病者；（4）近 6个月

有创伤、感染及手术史者；（5）已进行溶栓治疗者；（6）合并肝肾

疾病及营养不良疾病者。男性 82例、女性 72例，年龄 34~73

岁，平均年龄（58.43依7.85）岁；体质指数（BMI）18~26 kg/m2，平

均（22.45依2.57）kg/m2；吸烟史：无 96例、有 58例；合并症：冠心

病 11例、房颤 6例、高血压 23例、糖尿病 12例。根据《急性肺

栓塞诊断与治疗中国专家共识(2015)》[9]分为低危组 48例、中

危组 69例和高危组 37例。低危组男性 27例、女性 21例，年龄

36~73 岁，平均年龄（59.05依5.13）岁；BMI 19~26 kg/m2，平均

（22.92依2.33）kg/m2；吸烟史：有 19例、无 29例；合并症：冠心病

3例、房颤 2例、高血压 6例、糖尿病 4例。中危组男性 35例、

女性 34例，年龄 34~71岁，平均年龄（58.22依7.85）岁；BMI

18~25 kg/m2，平均（22.31依2.11）kg/m2；吸烟史：有 23 例、无 46

例。合并症：冠心病 5例、房颤 3例、高血压 12例、糖尿病 4例。

高危组男性 20 例、女性 17 例，年龄 35~72 岁，平均年龄

（58.03依4.78）岁；BMI 18~25 kg/m2，平均（22.12依2.21）kg/m2；吸

烟史：有 16例、无 21例；合并症：冠心病 3例、房颤 1例、高血

压 5例、糖尿病 4例。另选择同期医院体检健康志愿者 40例作

为对照组，男性 22 例，女性 18 例，年龄 35~73 岁，平均年龄

（58.72依6.78）岁；BMI 18~25 kg/m2，平均（22.12依2.21）kg/m2；吸

烟史：有 14例、无 26例。APE组与对照组性别比例、年龄构成、

BMI、吸烟史情况比较无统计学差异（P>0.05），见表 1。本研究

经医院伦理委员会批准。

Acute pulmonary embolism; DFR; NLR; Alb; Prognosis; Risk stratification

1.2 方法

1.2.1 血液标本的采集及检测 所有患者在入院第二天、健

康志愿者于体检当日采集空腹外周静脉血 5 mL，取 2 mL血

液应用美国贝克曼库尔特 UniCel DxH 600 血液分析仪检测

淋巴细胞、中性粒细胞水平，计算 NLR。其余 3 mL血液静置

10 min后放入湖南湘仪公司生产的台式 H1850R低温离心机

以 2800 r/min离心 10 min，取上层血浆，应用免疫比浊法检测

血浆 D-二聚体水平，应用凝固法检测纤维蛋白原水平，并计算

DFR=D-二聚体 /纤维蛋白原。应用上海核所日环光电仪器有

限公司 SN-695放射免疫计数仪检测血浆 Alb水平，试剂盒均

购自上海通蔚生物科技有限公司，严格按照试剂盒说明操作。

1.2.2 治疗方法 根据《急性肺栓塞诊断与治疗中国专家共识

(2015)》[9]，给予患者镇痛、维持循环稳定、预防感染等基础治

疗，并给予呼吸循环支持、抗凝治疗、溶栓治疗等。治疗期间密
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表 2 APE组与对照组 DFR、NLR、Alb水平比较（x依s）
Table 2 Comparison of DFR, NLR and Alb level between APE group and control group（x依s）

Groups n DFR（伊10-4) NLR Alb(g/L)

APE group 154 4.61依1.21 9.62依2.57 36.81依6.76

Control group 40 0.67依0.16 3.87依0.89 44.86依4.84

t 20.509 13.912 -7.069

P 0.000 0.000 0.000

表 3不同危险分层 APE患者 DFR、NLR、Alb水平比较（x依s）
Table 3 Comparison of DFR, NLR and Alb level in patients with APE with different risk stratification（x依s）

Note: * compared with low-risk group P<0.05. # Compared with the medium risk group P<0.05.

Groups n DFR(伊10-4) NLR Alb(g/L)

High-risk group 37 6.85依0.35*# 13.31依0.87*# 33.12依1.37*#

Medium risk group 69 4.77依0.51* 9.93依1.02* 36.45依3.08*

Low-risk group 48 2.68依0.42 6.34依0.95 40.18依2.01

F 909.854 552.125 88.495

P 0.000 0.000 0.000

切观察患者呼吸循环情况，纤溶、凝血指标等根据情况调整治

疗方案。

1.2.3 不同预后分组 根据住院期间不同预后将 APE患者分

为存活组 125例，死亡组 29例。

1.3 统计学方法

采用 SPSS26.0软件对数据进行统计学分析，符合正态分

布且方差齐性的计量资料以（x依s）表示，多组数据比较应用单
因素方差分析，两组数据比较应用 t检验；计数资料以率（%）表

示，采用 掊2检验，应用受试者工作特征（Receiver operating char-

acteristic，ROC）曲线分析 DFR、NLR、Alb对 APE预后的预测

价值，P<0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 APE组与对照组 DFR、NLR、Alb水平比较

APE组 DFR、NLR显著高于对照组，Alb水平显著低于对

照组（P<0.05），见表 2。

2.2 不同危险分层 APE患者 DFR、NLR、Alb水平比较

随着危险分层增加，APE 患者 DFR、NLR 逐渐升高，Alb

水平逐渐降低，不同危险分层 APE患者 DFR、NLR、Alb水平

比较有统计学意义（P<0.05）。高危组、中危组 DFR、NLR显著

高于低危组，Alb水平显著低于低危组；高危组 DFR、NLR显著

高于中危组，Alb水平显著低于中危组（P<0.05），见表 3。

2.3 不同预后 APE患者 DFR、NLR、Alb水平比较

经过治疗 APE患者存活 125例（存活组），死亡 29例（死

亡组）。死亡组 DFR、NLR显著高于存活组，Alb水平显著低于

存活组（P<0.05），见表 4。

表 4 不同预后 APE患者 DFR、NLR、Alb水平比较（x依s）
Table 4 Comparison of DFR, NLR and Alb level in patients with APE with different prognosis（x依s）

Groups n DFR（伊10-4) NLR Alb(g/L)

Death group 29 7.02依0.32 14.56依0.79 32.18依1.28

Survival group 125 4.05依1.02 8.48依2.01 37.88依5.89

t 15.470 15.972 -5.171

P 0.000 0.000 0.000

2.4 DFR、NLR、Alb对 APE预后的 ROC曲线分析

ROC曲线分析结果显示，DFR、NLR、Alb 对 APE 预后预

测具有较高的敏感度、特异度，其中 DFR、NLR、Alb联合检验

对 APE死亡预测的曲线下面积（AUC）、敏感度、特异度最高，

见图 1，表 5。

3 讨论

近年来随着人们生活习惯、饮食习惯的改变和生活节奏的

加快，我国 APE患病人数呈逐年增加的趋势，有报道显示，目

前我国 APE发病率约为（39~115）/100000，APE已经成为继脑

卒中、冠心病后的第三大致死性血管疾病[10，11]。研究表明，不同

严重程度的 APE患者其预后并不一致，且救治方法也不同[12]。

收缩压和右心功能正常的患者通常给予抗凝药物治疗，而病情

进展迅速，存在右心功能异常或休克患者则需要迅速给予心肺
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图 1 DFR、NLR、Alb对 APE预后的预测价值的 ROC曲线分析

Fig. 1 ROC curve analysis of predictive value of DFR, NLR

and Alb on prognosis of APE

表 5 DFR、NLR、Alb对 APE预后的 ROC曲线分析

Table 5 ROC curve analysis of DFR, NLR and Alb on prognosis of APE

Indexes Threshold Sensitivity(%) Specificity(%) Jordan index AUC(95%CI)

DFR 5.96伊10-4 81.93 77.38 0.593 0.726(0.682~0.772)

NLR 10.56 79.62 83.26 0.629 0.761(0.718~0.807)

Alb 33.55 g/L 75.37 72.83 0.482 0.681(0.641~0.728)

DFR + NLR + Alb - 85.87 88.13 0.740 0.856(0.803~0.882)

复苏、溶栓治疗及维持血液循环稳定。因此早期对 APE患者危

险分层和预后进行准确评估及对于指导 APE的治疗具有重要

的意义。目前临床上对于 APE的危险分层主要依据影像学诊

断，并结合临床表现、血流动力学等，有时受到检测条件的限

制，可能延误治疗。且从临床实践来看，CT血管造影等影像学

诊断通常在疾病发展到一定程度才能显现，不能及时反映 APE

患者病情变化[13]。血液指标具有检测结果迅速、可重复采集并

检测、可动态观察指标变化，并反映疾病变化等优点，适用于各

类疾病的辅助诊断。故寻找与 APE危险分层及预后的血液诊

断标志物具有重要的临床意义。

APE主要发病原因是内源性或外源性栓子的形成，并随血

液运行至肺动脉及其分支，造成其血流供应突然中断[14]。与其

他血栓性疾病类似，血液异常凝固和炎症反应在 APE发生、发

展中起到非常重要的作用[15]。当血栓进入肺动脉及其分支后可

以引起血液中促凝因子释放，并激活机体纤溶系统。D-二聚体

是纤维蛋白降解产物，与机体凝血功能和纤溶活性密切相

关[16]。研究表明，当发生血栓时，血液中纤维蛋白原转化为纤维

蛋白，进而激活纤溶系统，纤维蛋白的活化与水解是可以生成

D-二聚体[17]。而纤维蛋白原则是由肝细胞合成并分泌的一种糖

蛋白，在凝血过程中纤维蛋白原被凝血酶切除血纤肽 A和 B

进而生成纤维蛋白，纤维蛋白原升高被认为是血栓性疾病重要

危险因素[18]。DFR是 D-二聚体与纤维蛋白原的比值，有研究报

道，与单一的 D-二聚体、纤维蛋白原相比，DFR对血栓性疾病

诊断敏感度、特异度更高[19]。中性粒细胞与淋巴细胞是重要的

炎症细胞，其水平可以反映机体炎症水平[20，21]。研究表明，APE

发生过程中，血栓的形成可以引发炎症因子的释放[22]。另一方

面，当肺动脉因栓塞发生梗阻时也可以引起缺氧，从而激活肾

上腺素神经系统，导致炎症因子释放[23]。有研究报道，APE发生

过程中，肺动脉血流受限，白细胞边集并黏附于内皮细胞表面，

促进血栓的形成[24]。Alb是血浆中主要的蛋白质，同时也是一种

重要的细胞外抗氧化剂[25]。研究表明，Alb具有抑制血小板活化

和聚集的功能[26]。本研究结果显示，APE组 DFR、NLR显著高

于对照组，Alb水平显著低于对照组，表明 DFR、NLR、Alb可能

参与 APE的发生、发展。分析原因可能是，当发生 APE时，进

入肺动脉及其分支的血栓激活了纤溶系统，导致纤维蛋白活

化水解，并生成了大量的 D-二聚体，进而引起 DFR升高。而

血栓的形成可引发炎症因子的释放，并导致白细胞边集、黏

附，NLR升高。而 Alb降低可能与 APE发生中消耗了体内的

Alb有关，也可能与患者本次存在一些基础疾病，引起 Alb水

平降低有关。

本研究结果还显示，随危险分层增加，APE 患者 DFR、

NLR逐渐升高，Alb水平逐渐降低，单因素方差分析显示，不同

危险分层 APE患者 DFR、NLR、Alb 水平比较有统计学意义。

表明 DFR、NLR、Alb水平与 APE危险分层有一定关系。当患

者发生 APE后，患者机体处于应激状态，血液中多种炎症因子

被激活，DFR、NLR、Alb水平也随之发生变化，随疾病严重程度

的升高，患者应激状态明显，炎症反应也明显，凝血功能激活越

明显，大量的纤维蛋白原转化为纤维蛋白，纤溶酶活性增强生

成 D-二聚体，因此 DFR、NLR越高，Alb水平越低。

本研究还对不同预后 APE患者 DFR、NLR、Alb水平进行

比较，结果显示死亡组 DFR、NLR显著高于存活组，Alb水平显

著低于存活组，且 ROC曲线分析显示，DFR、NLR、Alb预测

APE患者死亡的 AUC分别为 0.726、0.761、0.681，其对 APE死

亡预测的敏感度、特异度均超过 70%，提示 DFR、NLR、Alb均

可作为 APE患者预后的预测指标，且三者联合检验对 APE死

亡预测的曲线下面积、敏感度、特异度最高，分别为 0.856、

85.87%、88.13%。提示临床上可以通过 DFR、NLR、Alb联合检

验对 APE患者预后提供辅助依据，对于 DFR、NLR升高，Alb

水平降低的患者应提高警惕，给予及时有效的治疗，改善患者

预后。

综上所述，DFR、NLR 在 APE 患者中异常升高，Alb 在

APE患者中异常降低，且与 APE危险分层及不良预后相关，

DFR、NLR、Alb可用于 APE患者预后判断，而三者联合检测对

APE死亡预测的曲线下面积、敏感度、特异度最高，提示临床上
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