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消化性溃疡出血患者血浆凝血因子活性变化及其临床意义

王学伟△，徐小青△，范伏岗，徐丽君，张　煜，曹　勤

上海市普陀区中心医院消化内科，上海　２０００６２

　　［摘要］　目的：通过测定消化性溃疡出血患者血浆８种凝血因子的活性水平，探讨血凝酶制剂在治疗消化性溃疡出血中的

价值。方法：收集２０１３年４月至２０１５年４月消化性溃疡出血患者１４７例，分为无贫血、轻度贫血、中度贫血及重度贫血４组，

同时收集消化性溃疡不伴出血患者４４例及慢性胃炎患者８１例，以慢性胃炎组作为对照组。测定各组患者血浆凝血因子Ⅱ、

Ⅴ、Ⅶ、Ⅷ、Ⅸ、Ⅹ、Ⅺ及Ⅻ的活性及国际标准化比率（ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌｎｏｒｍａｌｉｚｅｄｒａｔｉｏ，ＩＮＲ）。结果：与对照组相比，凝血因子Ⅱ、Ⅴ

的活性水平在轻度贫血和中度贫血的溃疡出血患者中降低，凝血因子Ⅶ、Ⅹ的活性在轻度贫血、中度贫血及重度贫血的溃疡出

血患者中亦降低，而凝血因子Ⅷ、Ⅸ的活性在４组不同程度贫血的溃疡出血患者中均升高。各组患者的ＩＮＲ值均在正常范围

内，且差异无统计学意义。结论：凝血因子Ⅷ和Ⅸ活性的升高在消化性溃疡出血时对维持机体正常水平的凝血功能至关重要。

　　［关键词］　消化性溃疡；急性上消化道出血；凝血因子
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　　上消化道出血是消化性溃疡的常见并发症。

３０年来，消化性溃疡的临床诊治取得了长足进步，

但是出血相关死亡率仍为５％～１０％；高龄及伴有

心、肺、脑、肾等重要脏器疾病的患者是死亡高危患

者［１］。因此，尽快止血、减少出血量是降低消化性溃

疡出血患者死亡率的关键。目前，质子泵抑制剂仍

是治疗消化性溃疡出血唯一确认有效的药物；而抗

凝血的药物，如各种血凝酶制剂，对消化性溃疡出

７２６　中国临床医学　２０１７年８月　第２４卷　第４期　　ＣｈｉｎｅｓｅＪｏｕｒｎａｌｏｆＣｌｉｎｉｃａｌＭｅｄｉｃｉｎｅ，２０１７，Ｖｏｌ．２４，Ｎｏ．４



血的止血是否有效，目前仍有争议［２］。本研究测定

了消化性溃疡出血患者血浆８种凝血因子的活性变

化，并探讨血凝酶制剂治疗消化性溃疡出血的价值。

１　资料与方法

１．１　一般资料　收集２０１３年４月１日至２０１５年４

月１日在普陀区中心医院消化内科住院的消化性溃

疡出血患者、消化性溃疡不伴出血患者和慢性胃炎

患者，均既往体健。排除慢性肝病、严重营养不良

状态、血小板减少、长期使用抗凝药物及伴有其他

原因（如血液系统疾病）所致贫血的患者；排除测定

凝血因子活性前输入血制品或使用止血药物者。

共纳入消化性溃疡出血患者１４７例，其中男性１０９

例，女性３８例，年龄１６～９２岁。１４７例按贫血程度

分为无贫血组４４例、轻度贫血组５３例、中度贫血组

４５例及重度贫血组５例。无贫血组男性血红蛋白

（Ｈｂ）＞１２０ｇ／Ｌ、女性Ｈｂ＞１１０ｇ／Ｌ；轻度贫血组男

性Ｈｂ９０～１２０ｇ／Ｌ、女性Ｈｂ９０～１１０ｇ／Ｌ；中度贫

血组Ｈｂ６０～９０ｇ／Ｌ；重度贫血组Ｈｂ＜６０ｇ／Ｌ。消

化性溃疡不伴出血患者４４例（无出血组），其中男性

２９例，女性１５例；年龄２５～８１岁。慢性胃炎患者

８１例（对照组），其中男性２２例，女性５９例；年龄

４４～９０岁。

１．２　测定指标　出血２４ｈ内采集静脉血。采用法

国ＳＴＡＧＯ公司的凝血因子测定试剂盒及检测仪，

测定血浆８种凝血因子Ⅱ、Ⅴ、Ⅶ、Ⅷ、Ⅸ、Ⅹ、Ⅺ、Ⅻ

的活性水平和国际标准化比值 （ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ

ｎｏｒｍａｌｉｚｅｄｒａｔｉｏ，ＩＮＲ）。

１．３　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１７．０软件进行分

析。各 组 间 的 总 体 差 异 分 析 采 用 ＯｎｅＷａｙ

ＡＮＯＶＡ，与对照组的两两比较采用Ｄｕｎｎｅｔｔ狋检

验。检验水准（α）为０．０５。

２　结　果

２．１　各组凝血因子活性比较　凝血因子Ⅺ、Ⅻ的

活性在各组间差异无统计学意义，但是随出血程度

的加重，两者活性均有减弱趋势。与对照组相比，

凝血因子Ⅱ、Ⅴ的活性在轻度贫血组和中度贫血组

降低（犘＜０．０５）；与对照组相比，凝血因子Ⅶ、Ⅹ的

活性在轻度贫血组、中度贫血组及重度贫血组降低

（犘＜０．０５）。随着出血程度的加重，以上４种凝血

因子活性的减弱越显著。与对照组相比，４组消化

性溃疡出血患者凝血因子Ⅷ、Ⅸ的活性升高

（犘＜０．０５），而且随着出血程度的加重，其活性增强

越显著（表１，图１）。

表１　各组患者血浆８种凝血因子的活性和犐犖犚

凝血因子
对照组
（狀＝８１）

无出血组
（狀＝４４）

无贫血组
（狀＝４４）

轻度贫血组
（狀＝５３）

中度贫血组
（狀＝４５）

重度贫血组
（狀＝５）

Ⅱ １３１．９０±３０．４４ １３０．２４±２８．８６ １３２．０９±２５．２２ １１８．１９±２２．２９ １１８．５０±２４．９９ １０６．７８±３２．０８

Ⅴ １５８．５７±３１．５９ １４３．７６±３７．８８ １４７．６１±３５．５５ １４２．６６±２７．４０ １４２．４９±３３．５４ １３０．７６±３０．１０

Ⅶ １７０．６７±４３．８４ １５０．３９±４１．７６ １５４．２５±４０．３６ １４６．７０±３８．１９ １４６．０５±４９．１１ １１１．０８±３９．３８

Ⅷ １３０．９４±３３．２８ １３７．７０±２８．１７ １４８．５６±３２．１６ １６０．８８±３５．２７ １６５．７５±２６．３６ １７２．７０±１２．７３

Ⅸ ９５．５６±２３．９１ ９６．９９±２１．５９ １１３．１２±３１．７７ １０９．７７±２５．３９ １１５．８０±２１．７１ １２１．８４±２４．８１

Ⅹ １１４．５２±２７．６９ １０７．４８±２４．５２ １１２．６５±２７．５５ １０１．０１±２３．７４ ９２．１５±１９．６２ ８３．７８±２１．８８

Ⅺ ８６．９１±２２．６３ ８１．４１±１７．７５ ９２．６４±２５．４７ ８３．５１±２１．１４ ８３．６８±２８．５６ ７０．９４±２０．６３

Ⅻ ７０．７０±２９．５１ ６６．５１±１８．９５ ６９．６９±１７．７７ ６７．６５±２２．６４ ６３．８２±１８．７３ ６０．０６±１１．１３

ＩＮＲ １．００±０．０８ １．０８±０．３３ １．０２±０．０８ １．０４±０．０８ １．０６±０．１１ １．０７±０．０．０９

　　犘＜０．０５与对照组相比

图１　消化性溃疡出血患者血浆８种凝血因子的活性变化

２．２　各组ＩＮＲ比较　各组患者的ＩＮＲ值均在正

常范围内，且差异无统计学意义，但是伴随溃疡出

血程度的加重，ＩＮＲ值有升高趋势（表１）。

３　讨　论

临床上一般采用估算呕血及黑便的总量诊断

上消化道出血的严重程度，但是无法确定是否为胃

肠道内积存而尚未排除的部分。因此，本研究采用
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患者住院期间测得的最低Ｈｂ浓度来反映此次消化

性溃疡出血的严重程度。由于消化性溃疡严重大

出血的发病率不高，以及其中部分病例因病情严重

而直接接受外科治疗，因此本研究重度贫血组病例

数较少，影响了各凝血因子的总体统计效果，尤其

对凝血因子Ⅺ和Ⅻ可能有影响。此外，本研究中慢

性胃炎、单纯消化性溃疡及消化性溃疡伴出血的患

者的年龄和性别比等基线资料不一致，但是入选者

发病前均体健，也排除了同时患有慢性肝病、严重

营养不良、血小板减少、长期使用抗凝药物及伴有

其他原因（如血液系统疾病）所致贫血的患者。因

此，本研究结果仍可信。

本研究发现，伴随消化性溃疡出血程度的加

重，血浆凝血因子Ⅱ、Ⅴ、Ⅶ、Ⅹ的活性下降，而凝血

因子Ⅷ和Ⅸ的活性升高。但是，无论溃疡出血与否

及出血程度如何，各组ＩＮＲ差异无统计学意义，表

明机体凝血功能正常。凝血过程可分为外源性和

内源性凝血途径，两者最后均需通过激活凝血因子

Ⅹ产生凝血级联反应。而凝血因子Ⅹ由活化的凝

血因子Ⅷ和Ⅸ激活
［３］。因此，本研究认为，消化性溃

疡出血时凝血因子Ⅷ和Ⅸ活性的增强对于维持机

体正常水平的凝血功能起到了至关重要的作用，有

利于迅速止血。

但是，目前尚不确定凝血因子Ⅱ、Ⅴ、Ⅶ、Ⅹ活

性水平的降低是消耗性下降，还是出血时血液循环

中产生了抑制其活性的物质，需要进一步研究明

确。同样，凝血因子Ⅷ和Ⅸ活性的增强。是由于出

血时肝脏代偿性的合成增加，还是血循环中其抑制

因子减少或激活因子增加，也需进一步研究明确［４］。

临床上有多种血凝酶制剂，其共同的作用机制

是：在钙离子的存在下，活化凝血因子Ⅴ和Ⅶ，促进

凝血因子Ⅷ的活化，使凝血因子Ⅹ活性增强
［５］。血

凝酶制剂可能具有“低者促高、高者促强”的作用，

具备促进凝血和止血的作用，因而可缩短出血时

间、减少出血量。但是，过长时间的使用血凝酶制

剂会导致凝血时间延长，而这可能与凝血因子的过

量消耗有关［６７］。因此，在消化性溃疡急性出血期，

应短期、合理剂量使用血凝酶制剂。
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