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　　[摘要]　目的:分析中老年创伤患者凝血酶激活纤溶抑制物水平与脓毒症风险的相关性分析。方法:入选

2018年7月—2020年7月期间于我院急诊外科进行诊治的中老年创伤患者460例进行分析,根据患者在住院期

间是否发生脓毒症分为对照组及脓毒症组。比较两组的一般资料、实验室指标[包括凝血酶激活的纤溶抑制物

(TAFI)、D-二聚体(DD)等]等项目;应用多因素 Logistic回归分析影响创伤患者发生脓毒症的相关因素,应用

ROC曲线分析各因素预测创伤患者发生脓毒症的风险。结果:纳入研究的460例创伤患者,有14例脱落,有效

分析446例,其中55例患者在治疗过程中出现脓毒症被列为脓毒症组,391例患者为对照组,脓毒症发生率为

12.33%。两组的性别、病程、WBC和PLT等临床资料比较,差异无统计学意义(P>0.05);但脓毒症组年龄、

PCT、CRP及 DD均高于对照组(P<0.05);且脓毒症组 ATⅢ及TAFI均低于对照组(P<0.05);多因素Logistic
回归分析显示:PCT、CRP和 DD是影响创伤患者发生脓毒症的独立危险因素,而 TAFI是影响创伤患者发生脓

毒症的保护性因素。ROC曲线显示:TAFI预测创伤患者发生脓毒症的诊断效能明显高于 PCT、CRP和 DD的

预测价值,其最佳截点:≤22.92μg/mL,此时诊断的敏感度为78.23%、特异度为85.92%。结论:中老年创伤患

者早期 TAFI与发生脓毒症风险呈负相关关系,早期监测有助于临床及时调整治疗方案,预防脓毒症的发生及改

善创伤患者的预后。
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Abstract　Objective:Toanalyzethecorrelationbetweenthelevelofthrombin-activatedfibrinolysisinhibitor
andtheriskofsepsisinmiddle-agedandelderlypatientswithtrauma.Methods:Fourhundredandsixtycasesof
middle-agedandelderlytraumapatientstreatedintheemergencysurgerydepartmentofourhospitalfromJuly
2018toJuly2020wereselectedandanalyzed.Patientsweredividedintocontrolgroupandsepsisgroupaccording
towhethersepsisoccurredduringhospitalization.Thegeneralinformation,laboratoryindexes,includingthrombin
activatedfibrinolysisinhibitor(TAFI),D-dimer(DD)andotheritemsofthetwogroupswerecompared.Multivari-
ateLogisticregressionwasusedtoanalyzethefactorsaffectingsepsisintraumapatients,andROCcurvewasused
topredicttheriskofsepsisintraumapatients.Results:Amongthe460traumapatientsincludedinthestudy,14
casesfelloff,and446caseswereeffectivelyanalyzed.Amongthem,55patientswithsepsisduringtreatment
wereclassifiedasthesepsisgroup,and391patientsascontrolgroup.Theincidenceofsepsiswas12.33%.There
wasnostatisticallysignificantdifferenceingender,courseofdisease,WBC,PLTandotherclinicaldatabetween
thetwogroups(P>0.05);Buttheage,PCT,CRPandDDofthesepsisgroupwereallhigherthanthoseofthe
controlgroup(P<0.05);ATⅢ andTAFIinsepsisgroupwerelowerthanthoseincontrolgroup(P<0.05).
MultivariateLogisticregressionanalysisshowedthatPCT,CRPandDDwereindependentriskfactorsforsepsis
intraumapatients,whileTAFIwasaprotectivefactorforsepsisintraumapatients.TheROCcurveshowedthat
TAFIwassignificantlymoreeffectiveinpredictingsepsisintraumapatientsthanPCT,CRPandDD,andtheop-
timalcut-offpointwas≤22.92μg/mL.ThesensitivityandspecificityofTAFIwere78.23% and85.92%,re-
spectively.Conclusion:EarlyTAFIinmiddle-agedandelderlytraumapatientsisnegativelycorrelatedwiththeriskof
sepsis.Earlymonitoringisconducivetotimelyclinicaladjustmentoftreatment,preventionofsepsis,andimprovementof
theprognosisoftraumapatients.
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　　创伤是指各种机械因素导致的人体组织或器

官破坏[1],创伤后出血和感染仍是其死亡的主要原

因[2],特别是创伤后期因感染失控而发展形成的脓

毒症,更是导致严重创伤患者死亡的重要原因[3]。
创伤后脓毒症是机体创伤后继发的感染病原体引

起的患者全身炎症反应综合征,容易出现急性循环

衰竭,危及患者生命[4],其救治仍是全球性的医疗

难题。因此早期诊断和干预对创伤后脓毒症的救

治至关重要[5]。目前临床常用的白细胞、C反应蛋

白等感染性指标的检测虽能早期反应机体感染状

况[6],但影响因素多且针对性不强,不能有效预测

出脓毒症的发生风险,且对脓毒症所诱发的凝血功

能障碍无反应,影响了患者的早期救治。凝血酶激

活的纤溶抑制物 (throm-bin-activtedfibrinolysis
inhibitor,TAFI)是近年来新发现的一种纤溶及凝

血的调控因子,其作用是下调纤溶系统,与血栓性

疾病有密切的关系,有研究其降低与脓毒症的发生

有一定关系[7]。但对其与创伤后脓毒症的发生之

间的关系研究较少。为进一步探求我院观察了创

伤患者早期 TAFI的水平与患者是否发生脓毒症

的关系,并分析出两者的相关性。现将结果报告

如下。
1　资料及方法

1.1　一般资料

将2018年7月—2020年7月于我院急诊外科

进行诊治的中老年创伤患者460例列为研究对象。
1.2　纳入与排除标准

纳入标准:①患者符合创伤的诊断标准[8];②
年龄为40~85岁;③临床资料完整并签署相关知

情同意书,可配合整个试验过程。排除标准:①怀

孕或入组24h内因出血死亡的患者;②有先天性

凝血功能障碍、严重肝病病史或正在接受抗凝治疗

者;③有急性心肌梗死或急性脑梗死等急性疾病需

要急诊手术的患者;④有严重的恶性肿瘤或血液疾

病等疾病者;⑤精神异常不能配合检查治疗者。本

研究经医院医学伦理委员会审核批准和患者及家

属知情同意。
1.3　治疗方案

所有患者在入组后即刻监测体温、心率、血压、
呼吸等基本生命体征,详细询问现病史、既往史及

家族史等情况记录。根据患者情况评定 APACHE
Ⅱ评分及创伤评分。于当天完成各项检查:心电

图、影像学检查、血常规、血培养、血气分析、血凝全

套、血 乳 酸、感 染 性 指 标、TAFI等 项 目。其 中

TAFI采用酶联免疫吸附试验(ELISA)检测,所用

仪器为用芬兰 MKⅢ多功能酶标仪,试剂为美国

ADL公司生产 TAFI(包括 Ag试剂、TAFIa:Ag
及试剂配套的质控品)。于第2天清晨抽取空腹静

脉血,离心后取上清液用全自动生化分析仪检测肝

功、肾功、血脂等血清学指标。根据指南进行相关

治疗和救治工作。
1.4　观察指标

①患者一般资料:包括年龄、性别、血压、体温、
心率、APACHEⅡ评分、创伤评分等项目。②实验

室指标:血常规、凝血全套、感染性指标、肝功、血乳

酸等,如 WBC、降钙素原(PCT)、D 二聚体(D-di-
mer,DD)、血小板计数(PLT)、C反应蛋白(CRP)、
凝血酶时间(thrombintime,TT)、血浆凝血酶原时

间(prothrombintime,PT)、活化部分凝血活酶时

间(activatedpartialthromboplastintime,APTT)、纤
维蛋白(原)降解产物(fibrinogendegradationprod-
ucts,FDP)、抗 凝 血 酶 Ⅲ (antithrombin,ATⅢ)、
TAFI等。③治疗过程中患者发生脓毒症的相关

症状,根据脓毒症相关序贯器官衰竭(sequential
organfailureassessment,SOFA)评分,如果较基

线上升≥2分则诊断为脓毒症,其诊断符合脓毒症

诊断标准[9]。
1.5　统计学方法

应用SPSS20.0统计软件处理所有数据,计数

资料组间比较采用 χ2 检验;计量资料以 ■x±s 表

示,组间比较采用独立样本t检验;应用多因素Lo-
gistic回归分析影响创伤患者发生脓毒症的相关因

素;应用 ROC曲线分析各相关因素预测创伤患者

发生脓毒症风险的价值。以P<0.05差异有统计

学意义。
2　结果

2.1　随访情况

纳入研究的460例创伤患者,有9例患者后来

转院治疗,有3例入院24h内发生急性心肌梗死,
2例24h内发生急性脑梗死,均按病例脱落处理,
其中55例患者在治疗过程中出现脓毒症列为脓毒

症组,其余391例患者为对照组,脓毒症发生率为

12.33%(55/446)。
2.2　两组一般资料对比

两组患者的性别、病程等一般资料对比,差异

无统计学意义(P>0.05),但脓毒症组的年龄高于

对照组(P<0.05)。见表1。
2.3　两组实验室指标对比

两组患者的 WBC、PLT 等实验室指标对比,
差异无统计学意义(P>0.05);脓毒症组 PCT、
CRP和DD均高于对照组(P<0.05),且脓毒症组

ATⅢ和 TAFI低于对照组(P<0.05)。见表2。
2.4　影响创伤患者发生脓毒症的多因素 Logistic
回归分析

多因素Logistic回归分析显示:PCT、CRP和

DD是影响创伤患者发生脓毒症的独立危险因素,
TAFI是影响创伤患者发生脓毒症的保护性因素。
见表3。
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2.5　各因素对创伤患者发生脓毒症风险的预测价值

ROC曲线显示:TAFI预测创伤患者发生脓毒

症的诊断效能明显高于 PCT、CRP和 DD 的预测

价值,其最佳截点:≤22.92μg/mL,此时诊断的敏

感度为78.23%、特异度为85.92%。见图1。

表1　两组一般资料对比 ■x±s,例(%)

项目 脓毒症组(n=55) 对照组(n=391) t/χ2 P
年龄/岁 63.68±9.49 58.73±10.27 3.377 0.001

性别 0.022 0.882

　男 29(52.73) 202(51.66)

　女 26(47.27) 189(48.34)

病程/h 7.41±2.15 6.89±2.02 1.773 0.077

体温/℃ 36.34±0.93 36.15±0.86 1.519 0.130

心率/(次·mim-1) 73.42±12.38 72.13±11.92 0.748 0.455

收缩压/mmHg 119.37±13.82 121.31±12.93 1.033 0.302

舒张压/mmHg 68.04±10.45 70.19±9.47 1.556 0.120

伴高血压 7(12.73) 47(12.02) 0.023 0.880

伴冠心病 6(10.91) 40(10.23) 0.024 0.877

伴糖尿病 9(16.36) 35(8.95) 2.979 0.084

伴脑梗死 5(9.09) 37(9.46) 0.008 0.930

伴高脂血症 8(14.55) 58(14.83) 0.003 0.955

APACHEⅡ评分/分 18.56±3.45 17.89±3.27 1.413 0.158

创伤评分/分 10.65±2.08 11.24±2.13 1.929 0.054

创伤分类 3.771 0.052

　单纯伤 23(41.82) 218(55.75)

　多发伤 32(58.18) 173(44.25)

创伤原因 0.034 0.998

　交通伤 30(54.55) 213(54.48)

　跌伤 9(16.36) 65(16.62)

　坠落伤 7(12.73) 48(12.28)

　机械伤 3(5.45) 20(5.11)

　锐器伤 4(7.27) 29(7.42)

　其他 2(3.64) 16(4.09)

创伤类型 0.160 0.923

　闭合性创伤 19(34.55) 145(37.08)

　开放性创伤 25(45.45) 174(44.50)

　两者均有 11(20.00) 72(18.42)

用药情况

　抗凝药 21(38.18) 161(41.18) 0.179 0.672

　糖皮质激素 3(5.45) 17(4.35) 0.138 0.710

3　讨论

目前有10%~15%的创伤患者会出现不同

程度 脓 毒 症 症 状,是 创 伤 最 严 重 的 并 发 症 之

一[10],多发生在创伤救治后期,具有很高的死亡

率。随着创伤急救体系的不段完善和发展,早期

救治的有效率明显提高,但对于创伤后期出现的

创伤感染和脓毒症等并发症,死亡率仍占全部创伤

中晚期死亡率的70%以上[11]。特别是在中老年患

者中,由于患者存在年龄相对较大、各器官功能减

弱、抵抗力下降等方面的不足,且多合并有高血压、
冠心病等慢性疾病,使得脓毒症发生率和死亡率较

青壮年更高。因此,早期识别和评估中老年创伤患

者发生脓毒症的风险,对创伤救治和预后有着重要

意义。
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表2　两组实验室指标对比 ■x±s
项目 脓毒症组(n=55) 对照组(n=391) t P
WBC/(×109·L-1) 8.36±2.72 7.85±2.64 1.336 0.182
PCT/(ng·mL-1) 1.09±0.31 0.83±0.26 6.772 0.000
CRP/(mg·L-1) 32.66±6.73 27.46±5.81 6.090 0.000
血乳酸/(mmol·L-1) 2.17±0.60 2.02±0.53 1.932 0.054
DD/(mg·L-1) 0.64±0.20 0.48±0.15 7.080 0.000
PLT/(×109·L-1) 197.34±30.28 193.25±31.17 0.914 0.361
TT/s 14.15±1.24 13.87±1.12 1.713 0.087
PT/s 12.07±1.48 11.76±1.22 1.716 0.087
APTT/s 24.16±3.36 25.03±3.48 1.743 0.082
FDP/(mg·L-1) 3.80±1.08 3.56±0.87 1.855 0.064
ATⅢ/(mg·mL-1) 272.84±15.73 278.43±16.98 2.306 0.022
TAFI/(μg·mL-1) 20.58±3.44 26.96±4.11 10.981 0.000
GLU/(mmol·L-1) 5.29±1.35 4.97±1.21 1.810 0.071
TG/(mmol·L-1) 2.05±0.53 1.99±0.51 0.813 0.417
HGB/(g·L-1) 111.56±10.37 113.25±11.08 1.067 0.286
TC/(mmol·L-1) 5.17±1.32 5.22±1.28 0.270 0.787
ALT/(U·L-1) 9.16±2.47 8.98±2.39 0.521 0.603
SCr/(ng·mL-1) 53.74±10.45 55.19±9.83 1.016 0.310
球蛋白/(g·L-1) 17.40±2.31 18.07±2.53 1.858 0.064
白蛋白/(g·L-1) 40.67±4.04 41.75±4.18 1.801 0.072

表3　创伤患者发生脓毒症的多因素Logistic回归分析

因素 β S.E waldχ2 P OR
95%CI

下限 上限

PCT 4.615 0.933 24.476 0.000 100.971 16.225 628.347
CRP 0.087 0.032 7.264 0.007 1.090 1.024 1.161
DD 5.211 1.345 15.016 0.000 183.302 13.136 2557.796
TAFI -0.386 0.061 39.639 0.000 0.680 0.603 0.767

图1　各因素预测创伤患者发生脓毒症风险的ROC曲线

目前临床早期预测因子常用 PCT、CRP等感

染性指标[12],但其受外界影响较大、针对性不强使

其临床预测作用受限。而且脓毒症患者多伴有凝

血功能障碍,严重时会出现弥散性血管内凝血,导
致患者死亡,与创伤患者的预后有密切关系。但关

于凝血系统与创伤患者发生脓毒症的相关性研究

较少,特别是 TAFI。PCT、CRP作为常用炎症指

标,因其水平变化很好的反映出体内的炎症变化,
在诊断和治疗中具有较高重要价值,又为细菌感染

和脓毒症的重要标记物,其水平越高,体内炎症及

病原菌感染越严重。但对创伤后期发生脓毒症的

预测作用十分有限。DD、TAFI均为临床常用凝血

指标,对体内血栓形成有较好的预测价值。DD水

平越高,体内血栓形成风险越大;而 TAFI则正好

与DD相反,其水平越高,血栓形成风险越低。尤

其在骨折术后等疾病中研究较多。但在创伤患者

发生脓毒症的研究较少。TAFI是肝脏合成的单

链蛋白质,在机体内以酶原形式存在,内含423个

氨基酸,包括催化结构域和活化肽(activepeptide,
AP)2个特殊结构域,是羧基肽酶的家族成员[13]。
凝血酶、胰蛋白酶和纤溶酶等多种物质可通过水解

其第92位的精氨酸,释放AP,激活TAFI成TAF-
Ia,活性 TAFIa可通过切除部分降解纤维蛋白的C
端 Arg或Lys残基,抑制激活纤溶酶原,起到抑制
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纤溶酶形成的作用,延迟凝血块的溶解,有助于维

护血液的凝固与纤维蛋白溶解之间的平衡[14],且
该研究也是近年来国内外临床研究凝血和纤溶调

控的热点之一。
本研究结果显示,两组性别、病程、WBC 和

PLT等临床资料对比无差异,两组基本临床资料

无差异研究项目对比有意义。而纳入研究创伤患

者中有55例患者在治疗过程中出现脓毒症,发生

率为12.33%,符合流行病学规律。其中脓毒症组

年龄高于对照组;这一结果提示对于高龄创伤患者

而言,其免疫力和机体内各脏器功能均较年轻患者

差,相对病原菌抵抗力也较差,发生创伤后感染失

控更易进展为脓毒症,引起序贯性的器官功能障

碍,出现多器官功能障碍综合征[11]。笔者分析因

伴随年龄增长,机体组织和器官均有生理性退变,
免疫功和抵抗力下降,导致与免疫有关的多种疾病

发病率增加[15],尤为中老年多患有各种慢性病,伴
随病变进一步影响免疫功能出现脓毒症。而脓毒

症组PCT、CRP和 DD均出现增高现象,笔者分析

因PCT为降钙素前体,半衰期长,在机体内表达稳

定,正常表达水平极低,伴随机体感染细菌,则会有

大量PCT被释放,引起血液中 PCT 水平激增,相
对脓毒症患者的发生有一定预测作用。而CRP为

机体分泌的一种蛋白,在体内发生炎症反应时可急

剧升高,用于清除入侵机体的病原微生物及损伤、
坏死、凋亡的组织细胞,可反映病原菌感染程度及

预测发生脓毒症的危险。创伤后感染是并发脓毒

症的前提。另外根据国内外相关文献显示[16],创
伤后出现严重感染的患者血管内皮损伤、血液流速

减慢及血液高凝状态,多伴出现凝血功能障碍,对
脓毒症发生和进展产生重要影响,也是决定预后的

关键因素之一。而DD是纤维蛋白降解产物,血液

中水平 越 高 提 示 纤 溶 和 凝 血 系 统 双 重 激 活 越

多[17],而形成血栓的风险越高,患者发生脓血症的

风险越高,是继发性纤溶的特异性标志物之一。而

作为DD、ATⅢ和 TAFI均为目前常用监测和评价

凝血功能的重要指标,脓毒症组 ATⅢ和 TAFI出

现降低,因 ATⅢ是凝血酶和凝血因子的蛋白酶抑

制剂,可抑制血栓的形成[18],当水平越低患者体内

则会出现高凝状态代表越严重,提示患者发生血栓

和脓毒症风险越高。当然 TAFI也会产生抑制纤

溶酶形成作用,其水平高低会伴随体内血栓的形成

有明显相关性[19],体内血液黏滞度越大,易激发病

原菌在体内繁殖,进展为脓毒症的危险愈加明显。
针对上述指标笔者把各相关因素列入多因素

Logistic回归分析,显示 PCT、CRP和 DD 是影响

创伤患者发生脓毒症的独立危险因素,TAFI是影

响创伤患者发生脓毒症的保护性因素,进一步经

ROC曲线显示:TAFI具有较高的预测创伤患者发

生脓毒症的价值。这一原因笔者分析主要因患者

发生创伤后,机械能量破坏了机体结构的完整性,
使得机体保护屏障受到破坏,打破了内环境的平

衡,容易出现病原菌感染。而 PCT、CRP、DD 和

TAFI与体内的炎症水平和血栓形成有明显相关

性,对创伤后发生脓症病诊断有重要意义。而针对

创伤后脓毒症重在预防,对创伤患者而言,其并发

的脓毒症具有明显特异性,笔者建议早期监测相关

因子可了解创伤后感染患者并发脓毒症相关危险

因素,为创伤救治提供早期预防和治疗依据。
综上所述,TAFI是中老年创伤患者发生脓毒

症风险呈负相关关系,早期监测有助于临床及时调

整治疗方案,预防脓毒症的发生改善创伤患者预

后。但本研究只是针对本地区创伤患者进行研究,
可能有一定的局限性,如需推广应用还需更大范围

内更多样本数据的支持。
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