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【摘要】　D‑二聚体（D‑dimer）是交联纤维蛋白的降解产物，是凝血和纤溶系统激活的重要标志物

之一，已在多种疾病的诊断及治疗中得到广泛应用。近年来，随着对 D‑二聚体研究的不断深入以及

检测技术的发展，D‑二聚体实验室检测和临床应用方面的问题日渐凸显，报告形式亦缺乏规范性，给

实验室检测和临床应用均造成诸多困惑。因此，中国研究型医院学会血栓与止血专业委员会组织国

内血栓与止血领域的相关专家商讨并制定了《D‑二聚体实验室检测与临床应用中国专家共识》。本共

识从实验室检测方法、质量要求与性能评价、样本处理与分析影响因素、结果报告，以及在不同疾病诊

疗中的应用问题分别进行了阐述，以期解决 D‑二聚体在实验室检测中面临的关键问题，为 D‑二聚体

在临床中的合理应用与正确解读提供参考。
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【Abstract】 D‑dimer is a degradation product deriving from the plasmin‑mediated 
degradation of cross‑linked fibrin. It serves as a biomarker for the activation of coagulation and 
fibrinolysis, and has been extensively utilized in the diagnosis and treatment of various diseases. 
However, in recent years, issues related to D‑dimer laboratory testing and its clinical application 
have become increasingly prominent. The lack of standardization in reports has led to confusion in 
both laboratory testing and clinical application. To address this, the Chinese Society on Thrombosis 
and Hemostasis brought together experts in the field of thrombosis and hemostasis in China to 
discuss and develop the 'Chinese Expert Consensus on D‑Dimer Laboratory Testing and Clinical 
Application'. This consensus focuses on laboratory testing methods, quality requirements, 
performance evaluation, sample processing, analysis interference, result reports, and clinical 
application of D‑dimer. Its aim is to optimize the key issues related to D‑dimer testing in laboratories 
and provide guidance for the appropriate use and accurate interpretation of D‑dimer in clinical 
settings.
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D‑二聚体（D‑dimer）是交联纤维蛋白的降解产

物，是体内凝血和纤溶系统活化的重要标志物［1‑2］，

在涉及凝血紊乱相关疾病的诊疗中得到广泛应

用［3‑5］。近年来，随着对 D‑二聚体研究的不断深入

以及检测技术的发展，D‑二聚体实验室检测和临床

应用方面的问题日渐凸显，给实验室检测和临床应
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用均造成诸多困惑［3， 6‑9］。国内 D‑二聚体检测系统

多样，不同检测系统结果存在较大偏差，可能导致

临床对检测结果产生误解。鉴于此，中国研究型医

院学会血栓与止血专业委员会组织国内血栓与止

血领域相关专家，针对实验室及临床的关键问题，

起草制定《D‑二聚体实验室检测与临床应用中国专

家共识》，以期解决 D‑二聚体在实验室检测中面临

的关键问题，为 D‑二聚体在临床中的合理应用与

正确解读提供参考。

一、制定过程及推荐意见分级

1. 制定过程：本共识由来自全国检验与临床等

相关领域的多学科专家历经 7 个月、5 轮共同讨论

制定。专家委员会讨论了共识题目、需要解决的问

题、证据检索以及推荐意见分级等，并对有争议的

问题进行讨论改进、逐一调整和反馈。

2. 证据检索与推荐意见分级：在制定推荐意见

时，专家委员会使用了基于所有可用数据的循证方

法 。 分 别 在 PubMed、中 国 期 刊 全 文 数 据 库

（CNKI）、中文科技期刊数据库（维普）、万方全文数

据库中检索了相关文献，检索的文献类型包括病理

生理和机制研究、随机对照试验、荟萃分析、描述性

研究、队列研究和综述等。专家委员会对推荐意见

进行了以下分级：（1）强推荐；（2）推荐；（3）弱推荐。

二、D‑二聚体病理生理学

D‑二聚体是交联纤维蛋白的降解产物。纤维

蛋 白 原 在 凝 血 酶 的 作 用 下 ，形 成 纤 维 蛋 白 单 体

（fibrin monomer，FM），FM 以半交错、重叠的方式自

发地聚合，形成不稳定的可溶性纤维蛋白多聚体，

进而在 FⅩⅢ a 催化下共价交联，形成交联纤维蛋白

多聚体［10‑11］，即不可溶的纤维蛋白。交联纤维蛋白

多聚体在纤溶酶的作用下降解生成大量复杂的长

片段 X‑寡聚体（X‑oligomer），这些长片段继续分解

生成含有由两个共价结合的 D‑结构域（D=D，相当

于 D‑二聚体）的大小不一的片段组合，其最终末产

物为 D=D/E［3， 9， 12］。

纤溶酶作用于纤维蛋白原或者未交联的纤维

蛋白不会产生 D‑二聚体，所以无交联纤维蛋白形

成情况下发生的原发性纤溶亢进也不会产生 D‑二
聚体。由于 D‑二聚体只在交联纤维蛋白降解时产

生，因此 D‑二聚体可作为机体凝血活化和继发纤

溶 激 活 的 标 志 物［13‑14］。 纤 维 蛋 白（原）降 解 产 物

（FDPs）是纤维蛋白原和（或）纤维蛋白被纤溶酶降

解后大小不等片段产物的混合物，D‑二聚体是否包

含在内，取决于是否有交联纤维蛋白形成和被降

解（图 1）。

免疫法测定 D‑二聚体时，检测到的抗原不一

定 是 单 一 D=D 或 D=D/E 结 构 复 合 物 ，而 是 含 有

D‑二聚体结构（D=D）的不同片段的混合物（相对分

子质量为 190 000~10 000 000）［11， 15］。另外，在正常

生理状态下，约 2%~3% 的血浆纤维蛋白原转化为

纤维蛋白，纤维蛋白的降解可产生少量的 D‑二聚

体［9， 16］。D‑二聚体在体内的半衰期约为 8 h，主要通

注：FPA 为纤维蛋白肽 A；FPB 为纤维蛋白肽 B；FDPs 为纤维蛋白（原）降解产物；X‑oligomer 为 X‑寡聚体

图1 纤维蛋白（原）降解产物生成示意图［9］
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过肾脏和网状内皮系统从循环中清除［13， 17］。

三、实验室检测

（一）检测方法

用单克隆抗体识别全血或血浆中的 D‑二聚体

表位是 D‑二聚体检测的基本原理［9， 13］。目前临床

常用的商品化 D‑二聚体检测方法主要包括以下

4 种：全血凝集检测法、酶联免疫吸附法或酶联免

疫 荧 光 法 、乳 胶 增 强 免 疫 比 浊 法 及 化 学 发 光

法［13‑14， 18‑20］（表 1）。根据试剂和检测系统对静脉血

栓栓塞症（venous thromboembolism，VTE）的诊断效

能，可分为高敏感度（≥95%）和中等敏感度（80%~
94%）两类［10］。

截至 2023 年 5 月，我国注册上市的 D‑二聚体

检测试剂盒及校准品多达 500 余种（国家药品监督

管理局网站查询）。不同检测系统间的 D‑二聚体

结果缺乏可比性，即使是基于相同检测原理的不同

试剂盒，检测结果也有差异［14］。这是由于：（1）D‑二
聚体尚未建立标准化溯源体系。尽管国际血栓与

止 血 协 会（International Society on Thrombosis and 
Haemostasis，ISTH）科学与标准化委员会（Scientific 
and Standardization Committee，SSC）一直致力于国

际标准品的研制，但目前尚未实现［3， 21］；（2）不同试

剂盒选择的单克隆抗体对混合片段中 D‑二聚体的

亲合性不一致，校准品体系无法溯源［10］；（3）报告单

位、正常参考区间（normal reference interval，NRI）及

cut‑off 值的选择存在差异［2， 14］。因此，检验部门需

与临床医师沟通，使其了解 D‑二聚体检测的性能

特征及方法的局限性。

推荐意见 1：（1）同一医疗机构应采用同一种

D‑二聚体检测方法（强推荐）；（2）不同检测系统间

D‑二聚体检测结果难以相互比较，连续检测建议使

用同一检测系统（强推荐）；（3）检验工作者应熟悉

本实验室 D‑二聚体检测的方法、检测敏感度和阴

性预测值等（强推荐）。

（二）质量要求与性能评价

1. 精密度：D‑二聚体检测的不精密度以变异系

数（CV）衡 量 。 美 国 临 床 实 验 室 和 标 准 协 会

（Clinical Laboratory and Standards Institute，CLSI）发

布的《用于 VTE 排除的 D‑二聚体定量批准指南》［22］

和中国发布的《D‑二聚体定量检测》行业标准［23］均

推荐：D‑二聚体检测的批内精密度要求：正常质控

品或血浆标本的CV≤15%，异常质控品或血浆标本

CV≤10%；D‑二聚体检测的日间精密度CV≤15%，当

D‑二聚体用于 VTE 排除诊断时，cut‑off 值检测结果

的日间精密度CV应≤7.5%。

2. 线性范围：因 D‑二聚体在不同疾病情况中的

升高幅度不同［3］，D‑二聚体线性范围应尽量宽广，

检测上限应尽量覆盖疾病所需浓度范围。

3. 敏感度及阴性预测值：根据 D‑二聚体检测结

果排除 VTE 时，D‑二聚体在 cut‑off 值浓度水平处的

敏感度应≥97%，阴性预测值应≥98%（可信区间的

下限≥95%）［22‑23］。如果检测方法不够敏感，不能可

靠地排除 VTE 时，实验室和临床均应知晓该测试不

适用于此临床用途。

4. 交叉反应：D‑二聚体检测试剂应不与其他

FDPs 存在可变交叉反应［9］。

5. 生物变异度与样本保存：D‑二聚体在离体后

的血液样本中至少可以稳定 24 h，血浆存于-24 ℃~
-74 ℃，可以至少稳定 24 个月［22］。使用冻存的血浆

样 本 时 ，需 要 在 37 ℃水 浴 中 快 速 复 融 后 再 进 行

检测。

6. cut‑off 值 ：实 验 室 应 使 用 经 临 床 验 证 的

cut‑off 值，因为该诊断阈值在临床决策中起着至关

重要的作用［9， 15］。

推荐意见 2：（1）D‑二聚体检测的批内精密度：

正常质控品或血浆标本CV应≤15%，异常质控品或

血浆标本 CV 应≤10%；日间精密度 CV 应≤15%，当

D‑二聚体用于VTE排除诊断时，应设置质控靶值水

平在 cut‑off值附近的室内质控，且 cut‑off值检测结

果的日间精密度 CV应≤7.5%（强推荐）；（2）D‑二聚

体在 cut‑off 值浓度水平处的敏感度应≥97%，阴性

预测值应≥98%（可信区间的下限≥95%）（强推荐）。

（三）样本处理与分析影响因素

D‑二聚体检测受众多因素影响，遇到可疑或与

表1 D‑二聚体不同检测方法的特点

检测方法

全血凝集检测法

酶联免疫吸附法

酶联免疫荧光法

乳胶增强免疫比浊法

化学发光法

类型

定性、定量

定量

定量

定量

定量

检测时间

2~20 min
2~4 h
35~40 min
15 min
25~40 min

优点

全血、方便快速

敏感

敏感、自动、线性范围宽

敏感、自动、快速

敏感、自动、线性范围宽

缺点

敏感度欠佳、手工操作、通量低

手工操作、耗时、线性范围不理想

通量低

线性范围不理想

缺乏临床验证
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患者临床表现不相符的结果时，应综合考虑检验

前、中、后的潜在影响因素。

1. 样 本 采 集 ：可 使 用 血 浆 或 全 血 样 本 进 行

D‑二聚体检测。单独的 D‑二聚体检测可选择柠檬

酸盐、肝素或乙二胺四乙酸（EDTA）抗凝样本，但肝

素和 EDTA 会影响凝血酶原时间、活化部分凝血活

酶时间、凝血因子Ⅴ、凝血因子Ⅷ等的检测，而其常

与 D‑二聚体共同送检。因此，目前 CLSI 和 WHO 推

荐采用含 3.2% （105~109 mmol/L）柠檬酸钠的抗凝

血 浆 进 行 D‑二 聚 体 检 测 ，血 液 与 抗 凝 剂 比 例

为 9∶1［24‑25］。

依照 WS/T359‑2011 的要求采集血浆样本［26］。

采样量偏低可能导致 D‑二聚体结果偏低，样本中

有血凝块则可导致 D‑二聚体结果偏高。实验室在

分析前及审核显著异常结果时应检查样本质量，以

确保结果的准确性［27］。

2. 样本运送和处理：样本应在室温环境（15~
22 ℃）下、尽可能短的时间内（通常<1 h）转运至实

验室，样本测试前可于室温或 4 ℃保存 24 h。对于

标本类型要求为血浆的检测系统，推荐以 1 500×g
离心 15 min 获取乏血小板血浆［25］。提高离心力可

缩短离心时间，有助于改善急诊样本周转时间，但

实验室需验证所用离心条件的可靠性［28］。

3. 分析干扰物质：现有研究多数未发现一般程

度的脂血、黄疸对 D‑二聚体检测有明显影响，但这

些研究多基于某个特定的检测系统，不能代表所有

检测系统［29‑31］。严重的脂血可通过将血浆高速离

心（例如室温下 10 000×g离心 10 min）后吸取下层

血浆的方法减少影响。不同原因造成的标本溶血

对 D‑二聚体检测结果的影响各异，干扰程度也与

检测方法学相关。尽管 CLSI 建议拒收所有溶血标

本［25］，但临床上大部分溶血标本的溶血程度不严

重，实验室也缺乏手段来快速判断标本是否为体外

溶血，因此标本中较低浓度的游离血红蛋白（Hb<
3.0 g/L）对 D‑二 聚 体 检 测 的 干 扰 一 般 是 可 接 受

的［32‑33］。对于此类标本的拒收原则建议结合制造

商声明和实验室自己的质量规则或标准操作程序

来确定。

类风湿因子可与检测试剂中的 D‑二聚体单克

隆抗体结合，导致 D‑二聚体假性升高。风疹、带状

疱疹等病毒感染后可引起机体产生嗜异性抗体，嗜

异性抗体的存在可使基于免疫法检测所得的 D‑二
聚体结果假性升高。当出现无法解释的 D‑二聚体

升高时应怀疑嗜异性抗体干扰［34‑35］。嗜异性抗体

阻断剂可消除该干扰，但不同品牌 D‑二聚体检测

试剂中阻断剂的效力各异，实验室应了解所用试剂

的抗嗜异性抗体干扰能力［36］。另外，与其他 D‑二
聚体检测方法比较或同时检测 FDPs 也有助于发现

这类干扰［37］。

副蛋白血症（如多发性骨髓瘤、意义未明单克

隆免疫球蛋白血症）可能导致 D‑二聚体假阳性，但

副蛋白对 D‑二聚体检测的影响存在个体化差异，

某些患者体内的副蛋白对特定制造商使用的抗体

具有特异性干扰［38‑39］。

此外，多种生理状态及药物的使用均可出现

D‑二聚体升高［13］。生理因素包括高龄、妊娠、剧烈

运动后，药物因素包括应用血凝酶类药、降纤药、溶

栓药、粒细胞集落刺激因子等，干扰因素包括样本

体外凝血激活（血凝块形成）、类风湿因子、嗜异性

抗体、副蛋白等。

推荐意见 3：（1）实验室应根据所用 D‑二聚体

检测系统的方法学、制造商声明和自己的验证结果

来确定标本的拒收原则（强推荐）；（2）解读 D‑二聚

体检测结果时，应始终考虑样本因素、生理状态及

药物的影响（强推荐）。

（四）结果报告

1. 报告方式：D‑二聚体定量检测有两种报告单

位，即纤维蛋白原等价单位（fibrinogen equivalent 
unit，FEU）和 D‑二聚体单位（D‑dimer unit，DDU）。

纤维蛋白原相对分子质量为 340 000，D‑二聚体相

对 分 子 质 量 为 195 000，FEU 和 DDU 之 间 存 在 约

2 倍的关系，例如 500 μg/L FEU≈250 μg/L DDU，但

该系数缺乏广泛验证，且会引入额外不确定因素，

不推荐二者之间进行换算［22］。生产厂家通常在配

套试剂说明书中会说明本试剂盒的报告方式。实

验室在报告 D‑二聚体结果时，应选择厂家推荐的

方式进行报告，并在报告单上明确标注。

2. 正常参考区间和 cut‑off 值：正常参考区间数

据来源于正常健康人群，可由厂商试剂说明书提供

或实验室自建，如选择使用来源于厂商提供的正常

参考区间时，在使用前应进行验证。特定健康人群

的 D‑二聚体结果偏高（如老年人、妊娠期女性），如

有需要可建立特定人群的参考区间。D‑二聚体

cut‑off 值一般特指用于 VTE 排除诊断的最佳截断

值，来自 D‑二聚体对疑似 VTE 患者诊断价值的前

瞻性队列研究，其数值多与正常参考区间上限不

同，例如某试剂参考区间为 0~420 μg/L， 但 cut‑off
值为 500 μg/L，实验室和临床进行 D‑二聚体报告解

·· 2746



fmx_T3RoZXJNaXJyb3Jz

中华医学杂志 2023 年 9 月 19 日第 103 卷第 35 期　Natl Med J China, September 19, 2023, Vol. 103, No. 35

读和应用时应注意区分。由于临床进行 D‑二聚体

检测的目的多样，因此建议在 D‑二聚体报告时使

用正常参考区间，同时推荐在报告中注明当前试剂

用于 VTE 排除诊断的相应 cut‑off 值 ，例如 ：本室

D‑二 聚 体 检 测 用 于 VTE 排 除 的 cut‑off 值 是

500 μg/L FEU。

3. 计量单位：一项国内关于实验室 D‑二聚体

报告的调查显示，目前有多种 D‑二聚体测量单位

或 其 等 价 单 位 应 用 于 临 床［40］，例 如 μg/L（等 效

ng/ml）或 mg/L（等效 μg/ml），不同量级间的差异常

给临床带来困扰。基于应用现状及规范化趋势，推

荐使用 μg/L 或 mg/L 作为 D‑二聚体的计量单位，如

500 μg/L FEU 相当于 0.5 mg/L FEU。若 D‑二聚体

与 FDPs 同时报告，两者单位应尽量统一。

推荐意见 4：（1）实验室应使用来源明确且经

本地验证的正常参考区间，同时标注当前检测系统

用于 VTE 排除诊断的 cut‑off 值（强推荐）；（2）使用

μg/L或 mg/L作为 D‑二聚体的测量单位，FDPs测量

单位应与 D‑二聚体统一（推荐）；（3）D‑二聚体报告

应提供的要素包括：正常参考区间、VTE 排除诊断

cut‑off值（如已验证）、报告方式（FEU或 DDU）和计

量单位（μg/L、mg/L）（强推荐）。

四、临床应用

（一）D‑二聚体在 VTE 中的应用

1. VTE 通用定义：VTE 包括深静脉血栓（deep 
venous thrombosis，DVT）和 肺 栓 塞（pulmonary 
embolism，PE）。DVT 是血液在深静脉内不正常凝

结引起的静脉回流障碍性疾病，常发生于下肢，导

致腿部肿胀和疼痛。PE 多是由于 DVT 血栓脱落

（通常来自下肢深静脉系统） 阻塞肺动脉或其分支

引起［41］。PE 和 DVT 具有相同易患因素，是 VTE 在

不同阶段、不同部位的两种临床表现形式。

2. D‑二聚体用于下肢 DVT 的排除诊断：发生

下肢 DVT 时，血液中 D‑二聚体的浓度升高。患者

近期有手术、严重外伤、骨折或肢体制动、长期卧

床、肿瘤等病史，出现下肢肿胀、疼痛、小腿后方和

（或）大腿内侧有压痛时，下肢 DVT 的可能性较大；

但当患者无明显血栓发生的诱因，仅表现为下肢肿

胀或症状不典型时，易出现漏诊、误诊［42‑43］。根据

临 床 DVT 的 可 能 性 进 行 验 前 概 率 评 分（多 采 用

Wells 评分），Wells 评分将患有 DVT 的临床可能性

分为高度、中度、低度［44］（表 2）。对于 Wells 评分低

度可能性的患者［45］，先行 D‑二聚体检测，阴性（低

于 cut‑off 值）则排除 DVT，阳性者进一步行血管超

声检查；Wells 评分中度、高度临床可能性的患者，

首 选 血 管 超 声 检 查 。 下 肢 DVT 的 诊 断 流 程

见图 2［46］。

推荐意见 5：（1）对于无明显血栓发生诱因、临

床症状和体征不典型、Wells 评分为低度临床可能

的患者，高敏感度 D‑二聚体定量检测阴性的结果

可排除 DVT，阳性者推荐进一步行血管超声检查；

对于血栓发病因素明显、症状体征典型、Wells评分

为中、高度可能的患者，首选血管超声检查（强推

荐）；（2）D‑二聚体应满足推荐意见 2 中的要求（强

推荐）。

3. D‑二聚体用于 PE 的排除诊断［47‑49］：D‑二聚体

对血流动力学稳定、疑似 PE 患者的诊断非常关键。

首先应用 Wells 评分（原始版或简化版）或校正的

Geneva 评分（修订版或简化版）对血流动力学稳定

的患者进行 PE 的临床可能性评估（表 3，4）。基于

表2 预测下肢深静脉血栓形成的临床模型 Wells 评分

标准［44］

项目

肿瘤

瘫痪或近期下肢石膏固定

近期卧床>3 d 或近 12 周内大手术

沿深静脉走行的局部压痛

全下肢水肿

与健侧相比，小腿肿胀长周径>3 cm
既往有下肢深静脉血栓形成病史

凹陷性水肿 （症状侧下肢）

有浅静脉的侧支循环（非静脉曲张）

存在与下肢深静脉血栓形成类似或相近的诊断

评分

1
1
1
1
1
1
1
1
1

-2
注：表中分数相加，评分≤0 分为低度临床可能性；评分 1~2 分

为中度临床可能性；评分≥3 分为高度临床可能性；若双侧下肢均有

症状，以症状严重的一侧评分为准
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图2 深静脉血栓（DVT）诊断流程图［46］
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PE 验前概率评分，推荐中、低度临床可能性的患者

进行高敏感度 D‑二聚体检测，阴性（低于 cut‑off 值）

者 可 排 除 PE，阳 性 者 进 一 步 行 CT 肺 动 脉 造 影

（CTPA）检查，明确 PE 的诊断。对临床可能（两分

类法）或高度可能（三分类法）疑似 PE 的患者，推荐

直接行 CTPA 检查，以明确 PE 的诊断（图 3）。对于

血流动力学不稳定的疑似 PE 患者，D‑二聚体可不

作为初始诊断的必要检查。

推荐意见 6：（1）应基于临床经验或临床可能

性（Wells 评分或校正的 Geneva 评分）联合 D‑二聚

体检测进行急性 PE 的筛查。临床评估中、低度可

能的患者，高敏感度 D‑二聚体定量检测结果阴性

可除外PE，如D‑二聚体阳性，建议进一步行确诊检

查，如 CTPA（强推荐）；（2）D‑二聚体应满足推荐意

见2中的要求（强推荐）。

4. D‑二聚体用于 VTE 诊断年龄校正的 cut‑off
值：D‑二聚体排除 VTE 的阴性预测值很高，故其

cut‑off 值的确定至关重要。血浆 D‑二聚体水平随

年龄增加而逐渐增高，多项研究表明，与固定的

cut‑off 值 相 比 ，年 龄 校 正 的 cut‑off 值 可 显 著 提 高

50 岁以上 VTE 患者的阴性排除效率［50‑54］。2019 年

欧 洲 心 脏 病 学 会（European Society of Cardiology，

ESC）肺栓塞指南建议 50 岁以上中、低度临床可能

性 患 者 ，应 采 用 年 龄 校 正 的 cut‑off 值（年 龄 ×
10 μg/L FEU）［49］。例如年龄 72 岁，适用的 cut‑off 值

为 720 μg/L FEU。

推荐意见 7：对于年龄 50 岁以上的低度 VTE 

临床可能性患者， 应采用年龄校正的 cut‑off值（年

龄×10 μg/L FEU），低于 cut‑off值者为阴性（推荐）。

（二）D‑二聚体在急性主动脉夹层（acute aortic 
dissection， AAD）中的应用

AAD 是指人体大动脉（主动脉）的内层形成溃

疡或裂口，血液从裂口涌入，导致主动脉内层和中

层分离形成夹层的一类急性疾病［55］。AAD 患者的

血液可在夹层中凝固形成假腔内血栓，引起 D‑二聚

体升高。AAD 发病急，死亡率高，临床表现多种多

样 ，易 与 急 性 冠 状 动 脉 综 合 征（acute coronary 
syndromes，ACS）、PE等严重疾病混淆，因此早期快速

诊断或排除诊断对挽救AAD患者的生命极为重要。

1. D‑二聚体阴性用于低度临床可能 AAD 的排

除诊断：一项纳入 1 850 例患者的多中心研究显示，

D‑二聚体阴性结合 AAD 验前概率评分为低度临床

可能性 ，对 AAD 的阴性预测值可达到 99.7%［56］。

表4 肺栓塞（PE）验前概率 Geneva 评分标准

项目

既往 PE 或 DVT 病史

心率（次/min）
75~94
≥95

过去 1 个月内手术史或骨折史

咯血

肿瘤活动期

单侧下肢痛

下肢深静脉触痛和单侧肿胀

年龄>65 岁

修订版评分
（分）

3

3
5
2
2
2
3
4
1

简化版评分
（分）

1

1
2
1
1
1
1
1
1

注：DVT 为深静脉血栓；修订版评分临床概率按照三分类法：

0~3 分为低度临床可能，4~10 分为中度临床可能，>10 分为高度临

床可能；修订版评分临床概率按照两分类法：0~5 分为 PE 不可能，≥
6 分为 PE 可能；简化版评分临床概率按照三分类法：0~1 分为低度

临床可能，2~4 分为中度临床可能，≥5 分为高度临床可能；简化版

评分临床概率按照两分类法：0~2 分为 PE 不可能，≥3 分为 PE 可能

表3 肺栓塞（PE）验前概率 Wells 评分标准

项目

既往 PE 或 DVT 病史

心率≥100 次/min
过去 4 周内有手术或制动史

咯血

肿瘤活动期

DVT 临床表现

其他鉴别诊断的可能性低于 PE

原始版评分
（分）

1.5
1.5
1.5
1
1
3
3

简化版评分
（分）

1
1
1
1
1
1
1

注：DVT 为深静脉血栓；原始版评分临床概率按照三分类法：<
2 分为低度临床可能，2~6 分为中度临床可能，>6 分为高度临床可

能；原始版评分临床概率按照两分类法：≤4 分为 PE 不可能，>4 分为

PE 可能；简化版评分临床概率按两分类法：0~1 分为 PE 不可能，≥
2 分为 PE 可能
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图3 血流动力学稳定的疑似肺栓塞（PE）患者的诊断流程图
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一项纳入 437 例疑似 AAD 患者前瞻性队列研究的

系 统 综 述 显 示 ，D‑二 聚 体 结 果 <100 μg/L FEU 可

100% 排除 AAD［57］。一项关于中国人群的研究显

示，在纳入的 260 例疑似 AAD 患者中，D‑二聚体阴

性对 AAD 的阴性预测值可达到 99.2%［58］。因此，与

在 VTE 中的应用类似，结合验前概率评分，临床评

估为低度可能性，结合 D‑二聚体的阴性结果可以

用于 AAD 的排除诊断［55］。

2. D‑二聚体用于胸痛患者的快速判断：基于

AAD 的发病机制，假腔内血栓的形成可使 D‑二聚

体显著升高。有研究发现在急诊胸痛的患者中，

D‑二聚体>1 600 μg/L 对 AAD 诊断有一定的提示价

值，尽管 D‑二聚体水平升高不能区分 AAD 和 PE，

但可以帮助快速判断是否需要行紧急胸部 CT 扫

描，以确认或排除这两种疾病［59］。

AAD 患者容易误诊为 ACS。对有胸痛表现的

患者，心电图+肌钙蛋白+D‑二聚体有助于进行快速

鉴别，并判断是否需要进一步的影像学检查。例

如，有报告显示对伴有主动脉夹层征象的胸痛患

者，正常心电图+正常肌钙蛋白+D‑二聚体水平升高

的组合，高度提示为 AAD，而不太可能是 ACS［60］。

此外，临床低度可能性患者 D‑二聚体阴性可以排

除 AAD；而临床高度可能性患者，即便 D‑二聚体测

试结果阴性，仍然不能排除 AAD，应直接进行 CT 血

管造影［55， 61］。

推荐意见 8：（1）临床低度可能性患者 D‑二聚

体阴性可以排除 AAD；而临床高度可能性患者，应

直接进行 CT 血管造影，D‑二聚体结果阴性不能排

除AAD（推荐）；（2）D‑二聚体升高可用于AAD的辅

助诊断，与其他检查联合用于胸痛患者的鉴别诊断

和指导下一步诊疗（弱推荐）。

（ 三 ）D‑二 聚 体 在 弥 散 性 血 管 内 凝 血

（disseminated intravascular coagulation，DIC）中 的

应用

1. DIC：是在许多疾病基础上，致病因素损伤

微血管体系，导致凝血激活，全身微血管血栓形成、

凝血因子大量消耗并继发纤溶亢进，引起以出血及

微循环衰竭为特征的临床综合征［62‑65］。DIC 发病凶

险，死亡率高［1， 66］，及时诊断 DIC 对此类患者具有重

要意义。

2. D‑二聚体在 DIC 诊断中的应用：多种病理生

理因素均可导致 D‑二聚体升高，单独 D‑二聚体检

测并不适宜用于 DIC 的诊断，但正常的 D‑二聚体可

以排除 DIC［67］。整体的凝血实验对于 DIC 的诊断是

有意义的，包括凝血时间、血小板计数、纤维蛋白相

关 标 志 物（fibrin‑related markers，FRMs）等 。 ISTH
推荐强调实验室标志物的显性 DIC 标准，增加了

D‑二聚体作为除 FDPs 之外的另一种 FRMs，同时将

是否患有相关的潜在疾病作为诊断的前提［62， 68］；

D‑二聚体或纤维蛋白降解产物：中度增加为 2 分，

显著增加为 3 分；结合潜在疾病的风险评估及血小

板计数、凝血酶原时间、纤维蛋白原积分，总分≥
5 分判定为显性 DIC。但在临床应用中，如何判断

D‑二聚体的增加幅度给临床带来困惑，在Suzuki等［69］

的研究中，将 ISTH 显性 DIC 诊断标准中 D‑二聚体>
3.0 μg/ml 计为 2 分，D‑二聚体>7.0 μg/ml 计为 3 分，

并将 DIC 评分的 cut‑off 值降低至 4 分，以获得判定

DIC 的高敏感度和高特异度。2017 年中国弥散性

血 管 内 凝 血 诊 断 积 分 系 统（Chinese Disseminated 
Intravascular Coagulation Scoring System，CDSS）强调

在基础疾病和临床表现基础上，结合实验室指标

（血小板计数、凝血酶原时间及活化部分凝血活酶

时间、D‑二聚体、纤维蛋白原）进行 CDSS 积分，根据

评分结果诊断 DIC；非恶性血液病：每日计分 1 次，≥
7 分时可诊断为 DIC，其中 D‑二聚体<5 mg/L 计为

0 分、5~<9 mg/L 计为 2 分、≥9 mg/L 计为 3 分［65］。在

一项多中心前瞻性的研究中，CDSS 对于 DIC 的诊

断和预测 28 d 全因死亡在不同组中的受试者工作

特征（ROC）曲线下面积（AUC）均>0.8，并显示出较

高敏感度和特异度［70］。如前所述，目前 D‑二聚体

的检测难以标准化，不同检测系统的结果间存在较

大差异，因此每个检测系统应评估其相应的诊断

DIC 的 cut‑off 值。此外，对 DIC 患者进行 D‑二聚体

的连续监测也可为疾病进行性变化提供临床证据，

从而指导临床评估和调整治疗策略。

推荐意见 9：（1）不建议D‑二聚体单独用于DIC

的诊断，应结合其他凝血指标和血小板计数联合评

估（推荐）；（2）建议实验室评估或验证其所用 D‑二
聚体检测系统相应的诊断 DIC的 cut‑off值（推荐）； 

（3）连续动态监测DIC患者的D‑二聚体水平可为临

床管理提供依据（推荐）。

（ 四 ）D‑二 聚 体 在 新 型 冠 状 病 毒 感 染

（COVID‑19）中的应用

COVID‑19 患者因内皮损伤、凝血系统激活以

及纤溶抑制，可表现为以高凝为主的凝血紊乱，纤

维蛋白过度生成（血栓形成）可致循环微血管和

（或）大血管堵塞，继而导致多器官功能障碍［71］。荟

萃分析结果表明，COVID‑19 住院患者 VTE 发生率

·· 2749



fmx_T3RoZXJNaXJyb3Jz

中华医学杂志 2023 年 9 月 19 日第 103 卷第 35 期　Natl Med J China, September 19, 2023, Vol. 103, No. 35

可达 21.6%~35.4%；与未发生 VTE 患者相比，发生

VTE 的 COVID‑19 患者死亡风险升高 2 倍以上［72］。

D‑二聚体水平升高是 COVID‑19 相关凝血病最

常见的特征［73］。D‑二聚体预测 COVID‑19 患者 VTE
风险的价值已被大量临床研究证实，例如法国的

一 项 多 中 心 研 究 显 示 ， D‑二 聚 体 升 高（ >
3 000 μg/L）和白细胞计数升高（≥12.0×109/L）并存

时与 PE 显著相关［74］。在众多临床实验室指标中，

D‑二聚体具有最高的 VTE 预测价值［75］。除了感染

急 性 期 ，有 研 究 显 示 D‑二 聚 体 峰 值 水 平 较 高（>
3 000 μg/L）的 COVID‑19 患 者 ，治 愈 出 院 后 发 生

VTE 的风险也要升高约 4 倍［76］。

除预测 VTE 之外，多项研究表明 COVID‑19 患

者入院时 D‑二聚体水平与病情进展密切相关，高

水平 D‑二聚体往往提示较差的预后，甚至死亡［77］。

作为应对策略，多个随机对照研究表明，在 D‑二聚

体升高的非危重症 COVID‑19 住院患者中，与预防

剂量相比，给予治疗剂量肝素抗凝能够增加患者存

活率［78‑80］；而在 D‑二聚体升高的出院患者中，应用

预 防 剂 量 直 接 口 服 抗 凝 药 （direct oral 
anticoagulants，DOAC）或称为非维生素 K 拮抗剂口

服 抗 凝 药 （non‑vitamin K Antagonist oral 
anticoagulants，NOAC）30 d，可降低致死性和非致死

性 VTE 发生率，而不增加出血风险［81］。据此，ISTH
指南推荐在 D‑二聚体升高、出血风险低的非危重

COVID‑19 患者中，应用治疗剂量低分子肝素或普

通肝素；而在 COVID‑19 患者出院后，仍有 D‑二聚

体升高者，可考虑应用 30 d 预防剂量的 NOAC［82］。

此 外 ，一 些 研 究 证 实 D‑二 聚 体 水 平 升 高 是

COVID‑19 疫苗接种后疫苗诱导的血小板减少和血

栓形成的重要预测因子［83］。总之，D‑二聚体检测在

COVID‑19 中有预后评估、VTE 风险评估、抗凝治疗

指导等多方面的应用价值，但其针对各种应用的合

适 cut‑off 值和成本效益尚需明确。

推 荐 意 见 10：（1）建 议 将 D‑二 聚 体 作 为

COVID‑19 患者入院常规筛查项目之一，入院时的

D‑二聚体水平有助于评估疾病严重程度和预后（强

推荐）；（2）建议定期监测住院 COVID‑19 患者 D‑二
聚体水平，显著升高的D‑二聚体（如>3 000 μg/L）提

示 VTE 风险增加，需考虑排查 VTE 及给予血栓预

防措施（推荐）；（3）对于 D‑二聚体升高、出血风险

低的非危重型 COVID‑19 住院患者，应用治疗剂量

低分子肝素或普通肝素优于预防剂量（推荐）；

（4）COVID‑19住院患者出院后，仍有D‑二聚体升高

者应用 30 d 预防剂量 DOAC（如利伐沙班）优于不

给予抗凝药物（推荐）。

（五）D‑二聚体在抗凝治疗中的应用

1. 预测口服抗凝治疗患者的不良预后：抗凝治

疗可降低 D‑二聚体水平，VTE 患者急性期后抗凝期

间若 D‑二聚体阳性，其后续血栓复发风险是 D‑二
聚体阴性患者的 2~3 倍。对于房颤患者，D‑二聚体

可以预测口服抗凝药治疗过程中的心血管事件。

一项对 269 例房颤患者随访 2 年左右的前瞻性研究

显 示 ，口 服 华 法 林 治 疗 期 间 ，国 际 标 准 化 比 值

（international normalized ratio，INR）达标患者中约

23% 表现出 D‑二聚体水平异常，而出现 D‑二聚体

水平异常的患者发生血栓事件和合并心血管事件

的风险分别是 D‑二聚体水平正常患者的 15.8 倍和

7.64 倍［84］。两项大型国际多中心、双盲、随机对照

研究发现，无论是接受维生素 K 拮抗剂（VKA），还

是 NOAC 抗凝的房颤患者，D‑二聚体水平与抗凝过

程 中 的 不 良 事 件 风 险 呈 正 相 关［85‑86］。 一 项 入 选

618 例机械瓣膜置换术患者的长期随访研究显示，

机械瓣膜置换术后华法林抗凝期间 D‑二聚体水平

异常者发生不良事件的风险约是正常者的 5 倍，多

因素回归分析证实 D‑二聚体水平是抗凝期间血栓

或心血管事件的独立预测因子［87］。因此，D‑二聚体

可以预测口服抗凝药治疗过程中的不良事件。

2. 指导 VTE 患者口服抗凝药的停药与延长治

疗：一项纳入 528 例受试者的前瞻性研究显示，VTE
患者在接受3个月抗凝治疗后，D‑二聚体水平正常患

者的血栓复发风险低，可以安全停药；水平异常患者

则建议继续抗凝治疗［88］。这一结论也得到了后续

一项包含410例受试者的多中心队列研究的验证［89］。

VTE 患者抗凝治疗的最佳时限目前尚无定论，

相关指南建议抗凝治疗 3 个月后根据血栓和出血

风险高低，决定是否延长抗凝，而 D‑二聚体检测可

以为此提供更加个体化的信息。一项纳入 7 项研

究、共计 1 818 例受试者的荟萃分析显示，D‑二聚体

异常是 VTE 患者血栓复发的主要预测因子之一［90］。

D‑二聚体目前已被列入多个 VTE 复发风险预测模

型，如 HERDOO2、DASH、Vienna 模型等。

也有研究发现 D‑二聚体指导下的抗凝治疗获

益存在一定的性别差异，在女性人群中的获益显著

高于男性，男性无获益［89］。

3. 指导 VTE 患者停药后是否需要恢复抗凝治

疗：一项纳入 619 例受试者的多中心、前瞻性随机

对照临床研究（PROLONG 研究）发现，在 VTE 患者
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停止抗凝后 1 个月检测 D‑二聚体水平，其中 227 例

（36.7%）患者 D‑二聚体表现为阳性，将此 227 例患

者随机分为恢复抗凝组和不恢复抗凝组，结果显示

相较于不恢复抗凝组患者，恢复抗凝组患者 VTE 复

发风险显著降低［91］。因此该研究建议 VTE 患者停

药后 1 个月检测 D‑二聚体，若结果阳性，建议恢复

抗凝。后续完成的 PROLONG Ⅱ 研究进一步发现，

VTE 患者停药 1 个月检测 D‑二聚体，阴性患者此后

应每 2 个月检测 1 次 D‑二聚体；如果 D‑二聚体结果

异常，血栓复发风险依然高于持续阴性的停药患

者，建议恢复抗凝［92］。

推荐意见 11：（1）D‑二聚体可用于评估口服抗

凝药治疗患者的预后（推荐）；（2）D‑二聚体可用于

判断 VTE 患者是否需要延长抗凝及是否需要恢复

抗凝（推荐）。

（六）D‑二聚体在肿瘤中的应用

1. D‑二聚体与肿瘤患者 VTE 风险评估：肿瘤患

者血栓形成风险增加，VTE 是肿瘤患者第二大死

因［93］。基于常规 cut‑off 值的 D‑二聚体水平对 VTE
诊断的特异性较差［94‑95］。D‑二聚体可用于中到低

临床可能性患者 VTE 的排除，然而在肿瘤患者中，

尽管有研究表明设定 D‑二聚体年龄相关 cut‑off 值

有助于将肿瘤 VTE 排除比例提高 1 倍［96］，但迄今的

研究和指南仍不提倡将 D‑二聚体用于肿瘤 VTE 的

排除［94， 97］。

一些研究表明，D‑二聚体与肿瘤患者 VTE 风险

相 关［98‑99］。 既 往 有 一 种 经 验 证 的 风 险 评 估 模 型

（Khorana评分），包括肿瘤部位、血小板计数、白细胞

计数、化疗前血红蛋白水平、促红细胞生成素的使用

和体质指数，已用于评估肿瘤患者 VTE 的风险［100］。

而有研究证实在该评分系统中增加 D‑二聚体水平

的测定可以进一步提高 VTE风险预测能力［101］。

2. D‑二聚体与肿瘤筛查及预后判断：肿瘤引起

的凝血激活与肿瘤的生长密切相关。在没有血栓形

成的乳腺癌、前列腺癌、肺癌及妇科肿瘤患者中即可

能存在 D‑二聚体水平升高［102］。组织因子是激活外

源性途径的关键因子，在肿瘤转移和进展中起着至

关重要的作用。因此，D‑二聚体水平升高可能是组

织因子异常活跃的结果，这提示一般人群中出现不

明原因的 D‑二聚体升高时，要考虑对肿瘤的排查。

远 处 转 移 是 肿 瘤 患 者 预 后 不 良 的 主 要 原

因［103］，凝血与纤溶激活伴随肿瘤生长、转移、血栓

形成和血管生成全过程［104］。荟萃分析表明不同类

型实体肿瘤患者治疗前血浆 D‑二聚体升高与不良

生存率相关［105］，因此，血浆 D‑二聚体水平可能有助

于评估肿瘤患者的预后。

除了肿瘤，D‑二聚体升高可见于多种临床状

况，仍需更多研究数据以明确 D‑二聚体在不同类

型肿瘤筛查、预后判断中的敏感度与特异度，以及

D‑二聚体是否可以整合到一些肿瘤分期系统中。

推荐意见 12：（1）由于排除效率较低，不提倡

将 D‑二聚体常规用于肿瘤患者 VTE 的排除（推

荐）；（2）D‑二聚体与其他临床因素结合，可用于肿

瘤患者 VTE 风险的评估（推荐）；（3）肿瘤治疗前， 

D‑二聚体结果有助于实体肿瘤患者的预后评估（弱

推荐）。

（七）D‑二聚体在妊娠期中的应用

妊娠期受激素水平等影响，血液中纤维蛋白

原、FⅦ等凝血因子水平增加，抗凝蛋白活性降低，

使机体呈现出高凝倾向以减少母体分娩时的出

血［106］，因此，妊娠期健康女性 D‑二聚体可生理性增

高，且水平随孕周的增加而逐渐上升［107］。妊娠期

D‑二聚体的正常参考区间不同于正常人群，有部分

研究建立了针对不同妊娠周期的 D‑二聚体参考区

间［107‑108］，但受采血时机不同、人群选择偏倚、检测

平台差异等多种因素影响，目前尚无广泛接受的妊

娠期 D‑二聚体正常参考区间。

研究显示，妊娠期间 VTE 风险增加 4~5 倍［109］。

由于妊娠期正常的生理性 D‑二聚体增高与 VTE 导

致的病理性增高重叠，妊娠期间 VTE 的临床诊断仍

然具有挑战性。多项研究应用 YEARS 算法（临床

评估是否存在 DVT 的临床表现、咯血和高度疑似

PE）结 合 D‑二 聚 体 的 检 测 来 排 除 妊 娠 期 PE，若

YEARS 算 法 中 各 项 均 不 符 合 ，D‑二 聚 体 <
1 000 ng/ml 可排除 PE；即使 YEARS 算法临床评估

1 项及 1 项以上符合，但 D‑二聚体<500 ng/ml 也可

排除 PE，使用 YEARS 算法结合 D‑二聚体可以减少

影像学检查和辐射暴露［110‑113］。但目前由于 D‑二聚

体水平在不同检测系统中存在较大的差异，在临床

应用过程中应谨慎。

五、结语

因 D‑二聚体尚未实现标准化，在临床应用过

程中，检验部门需与临床医师紧密沟通，使其了解

所使用 D‑二聚体试剂和检测方法的性能及局限

性，并在特定临床背景下对检测结果进行解释。

D‑二聚体除在上述疾病中具有重要的检测价值之

外，在其他疾病和临床情况下如溶栓治疗、重症、

ACS 等的风险评估中也具有重要意义，但需要未来
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关于一稿两投和一稿两用问题处理的声明

为维护中华医学杂志的声誉和广大读者的利益，根据

中华医学会杂志社的统一要求，中华医学杂志编辑委员会

就一稿两投和一稿两用问题的处理声明如下。

1. 一稿两投和一稿两用的认定：凡属原始研究的报告，

同语种一式两份投寄不同的杂志，或主要数据和图表相同、

只是文字表达可能存在某些不同之处的两篇文稿，分别投

寄不同的杂志，属一稿两投；一经为两个杂志刊用，则为一

稿两用。会议纪要、疾病的诊断标准和防治指南、有关组织

达成的共识性文件、新闻报道类文稿分别投寄不同的杂志，

以及在一种杂志发表过摘要而将全文投向另一种杂志，不

属一稿两投。但作者若要重复投稿，应向有关杂志编辑部

作出说明。

2. 作者在接到收稿回执后满 2 个月未接到退稿通知，表

明稿件仍在处理中，若欲投他刊，应先与本刊编辑部联系。

3. 编辑部认为文稿有一稿两投或两用嫌疑时，应认真

收集有关资料并仔细核对后再通知作者，在作出处理决定

前请作者就此问题作出解释。编辑部与作者双方意见发生

分歧时，由上级主管部门或有关权威机构进行最后仲裁。

4. 一稿两投一经证实，则立即退稿，对该作者作为第一

作者所撰写的论文，2 年内将拒绝在本刊发表；一稿两用一

经证实，将择期在杂志中刊出作者姓名、单位以及该论文系

重复发表的通告，对该作者作为第一作者所撰写的论文，2年

内将拒绝在中华医学会系列杂志发表。本刊还将就此事件

向作者所在单位和该领域内的其他科技期刊进行通报。

本刊对来稿中统计学处理的有关要求

1. 统计研究设计：应交代统计研究设计的名称和主要做

法。如调查设计（分为前瞻性、回顾性或横断面调查研究）；

实验设计（应交代具体的设计类型，如自身配对设计、成组设

计、交叉设计、析因设计、正交设计等）；临床试验设计（应交

代属于第几期临床试验，采用了何种盲法措施等）。主要做

法应围绕 4 个基本原则（随机、对照、重复、均衡）概要说明，

尤其要交代如何控制重要非试验因素的干扰和影响。

2. 资料的表达与描述：用 x̄±s表达近似服从正态分布的

定量资料，用M（QR）表达呈偏态分布的定量资料；用统计表

时，要合理安排纵横标目，并将数据的含义表达清楚；用统

计图时，所用统计图的类型应与资料性质相匹配，并使数轴

上刻度值的标法符合数学原则；用相对数时，分母不宜<20，

要注意区分百分率与百分比。

3. 统计分析方法的选择：对于定量资料，应根据所采

用的设计类型、资料所具备的条件和分析目的，选用合适的

统计分析方法，不应盲目套用 t检验和单因素方差分析；对

于定性资料，应根据所采用的设计类型、定性变量的性质和

频数所具备的条件以及分析目的，选用合适的统计分析方

法，不应盲目套用 χ2检验。对于回归分析，应结合专业知识

和散布图，选用合适的回归类型，不应盲目套用简单直线回

归分析，对具有重复实验数据的回归分析资料，不应简单化

处理；对于多因素、多指标资料，要在一元分析的基础上，尽

可能运用多元统计分析方法，以便对因素之间的交互作用

和多指标之间的内在联系进行全面、合理的解释和评价。

4. 统计结果的解释和表达：当P<0.05（或P<0.01）时，应

说明对比组之间的差异有统计学意义，而不应说对比组之

间具有显著性（或非常显著性）的差别；应写明所用统计分

析方法的具体名称（如：成组设计资料的 t检验、两因素析因

设计资料的方差分析、多个均数之间两两比较的 q检验等），

统计量的具体值（如 t=3.45，χ2=4.68，F=6.79 等）应尽可能给

出具体的 P值（如 P=0.023）；当涉及到总体参数（如总体均

数、总体率等）时，在给出显著性检验结果的同时，再给出

95％可信区间。
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