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摘   要 目的：探讨以特发型下肢深静脉血栓（IDVT）为模式疾病，研究下肢深静脉血栓（DVT）的发病机

制及遗传因素的可行性。

方法：随机选择 IDVT 患者（病例组）与健康体检者（对照组）各 120 例，比较两组人口学资料、血

流动力学、血常规、血生化及凝血功能等指标。

结果：两组年龄与性别组成差异无统计学意义（均 P>0.05），与对照组比较，病例组的股、腘静脉

流速降低，股、腘静脉内径增大（均 P<0.05）；红细胞计数及血红蛋白含量降低，白细胞及血小板

计数升高（均 P<0.05）；白蛋白含量降低，谷草转氨酶与肌酐含量升高（均 P<0.05）；红细胞沉降率、

凝血酶原时间、纤维蛋白原含量及活化部分凝血活酶时间升高，而凝血酶时间减少，差异均有统计

学意义（均 P<0.05）。

结论：下肢 IDVT 混杂因素少，均衡性好，是进行下肢 DVT 临床及遗传学研究较好的模式疾病。

                                                  [ 中国普通外科杂志 , 2014, 23(6):811-815]
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ABSTRACT Objective: To investigate the feasibility of using idiopathic deep venous thrombosis (IDVT) of the lower 
extremity as a model disease for research into the pathogenesis and genetic factors of lower extremity deep venous 

thrombosis (DVT).

Methods: IDVT patients and healthy subjects undergoing health maintenance examination were randomly 

selected as case group and control group, with 120 cases in each group. The demographical data and parameters of 
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下肢深静脉血栓形成（deep venous thrombosis，

DVT）是 继 心 梗 和 脑 梗 后 的 第 三 大 急 性 心 血 管 疾 

病 [1]。由于病因和病理生理过程差异较大，混杂因

素多，给这一类疾病的临床及遗传学研究带来较多

困扰 [2]。为获得相对“单纯”的病例以便进行后继

“纯化”研究，我院于 2010 年 9 月—2013 年 9 月

前瞻性设计以特发型下肢深静脉血栓（idiopathic 

deep venous thrombosis，IDVT） 为 模 式 疾 病 的

可行性研究。现将其过程及结果汇报如下。

1　资料与方法

1.1  一般资料

采 用 前 瞻 性 成 组 病 例 - 对 照 研 究。 在 计 算 机

软件的辅助下按患者或体检者的就诊顺序进行编码

及分组，随机选择汉族病例组及对照组各 120 名，

年龄≤ 80 岁；行常规体检排外心、脑、肝、肾、

甲 状 腺 及 肾 上 腺 等 疾 病。 无 静 脉 血 栓 栓 塞 综 合 症

（venous thromboembolism，VTE）、 心 脑 血 管 病

史及家族史，无出血及血液系统疾病；排除外伤、

恶性肿瘤、妊娠、免疫及内分泌疾患。以上病例之

间无血缘关系。

病 例 组： 为 首 次 发 病 并 排 除 外 在 高 危 因 素 引

起 的 继 发 型 DVT， 其 中 男 71 例， 女 49 例； 年 龄

15~80（53.00 ±24.75）岁。对照组：我院门诊及

体 检 中 心 健 康 体 检 者， 男 59 例， 女 61 例； 年 龄

8~71（50±19.75）岁。

1.2  血流动力学研究

采 用 LOGIQe 型 多 普 勒 诊 断 仪（ 探 头 频 率

5~10 MHz），探查受试者下肢深、浅静脉全程，

以完成确诊及血流动力学参数采集 [3]：重点选取股

静脉和腘静脉的流速、直径作为指标。鉴于静脉横

截面呈椭圆形（完全栓塞时呈类圆形），为便于统

计学分析，静脉直径定义为“（长轴 + 短轴）/2”。

1.3  血液标本的采集

常 规 行 血 细 胞 及 生 化 检 验， 在 接 受 治 疗 前 即

检测凝血功能。收集化验后残余血标本于 1.5 mL 

EP 管，置于 -80 ℃冰箱中冻存备用（留作后继基

因及遗传学研究）。

1.4  统计学处理

计 数 资 料 采 用 率 表 示， 两 组 间 比 较 根 据 情

况 采 用 Pearson χ2 检 验 或 Fisher 精 确 概 率 法 检

验； 计 量 资 料 采 用 均 数 ± 标 准 差（x±s） 或 中 位 

数 ± 四分位数间距（M±Q）表示（依据样本的分

布类型而定），两组间比较采用 t 检验或 Wilcoxon

秩和检验；等级资料采用 Wilcoxon 秩和检验（具

体情况详见结果部分描述）。

2　结　果

2.1  人口学资料

2.1.1  一 般 资 料　IDVT 患 者 和 健 康 体 检 者 各

120 名。 两 组 的 年 龄 是 非 正 态 分 布 资 料， 采 用

Wilcoxon 秩和检验。两组性别用 χ2 检验。

2.1.2  两组年龄的比较　总体比较：经秩和 检验

后发现病例组年龄（53.00±34.75）岁与对照组年

龄（50.00±19.75）岁之间无统计学差异（P>0.05），

即 两 组 的 总 体 年 龄 是 均 衡 的。 分 层 比 较： 为 考 察

hemodynamics, blood routine, blood biochemistry and clotting function between the two groups were compared.

Results: The difference in age and gender composition had no statistical significance between the two groups 

(both P>0.05). In case group compared with control group, the flow velocity in the femoral and popliteal vein 

was decreased, and the inner diameter of the femoral and popliteal vein was increased; the red blood cell count 

and hemoglobin content were decreased and the white blood cell and blood platelet count were increased; the 

albumin level was decreased and aspartate aminotransferase and creatinine level were increased; the erythrocyte 

sedimentation rate, prothrombin and fibrinogen level and activated partial thromboplastin time were increased 

and thrombin time was decreased, and all the differences had statistical significance (all P<0.05).

Conclusion: Because of few confounding factors and better equilibrium, lower extremity IDVT is an ideal model 

disease for clinical and genetic research of lower extremity DVT.

[Chinese Journal of General Surgery, 2014, 23(6):811-815]
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两组年龄构成的均衡性，将年龄分为 4 个阶段，即

0~20 岁，21~40 岁，41~60 岁，61~80 岁（图 1）。

由于是等级资料，用 Wilcoxon 秩和检验显示差异

无统计学意义（P>0.05）。
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图 1　年龄分层后例数统计
Figure 1　Statistical graph after age stratification

■ 病例组
■ 对照组

2.1.3  两组性别的比较　总体比较：经 χ2 检验后

发 现 病 例 组 与 对 照 组 性 别 总 体 对 比 无 统 计 学 差 异

（P>0.05），说明两组性别的总体构成是均衡的。

分层比较：为考察各年龄阶段男女比例的均衡性，

将年龄分为 4 个阶段：0~20 岁（含），21~40 岁（含），

41~60 岁（ 含 ），61~80 岁（ 含 ）。0~20 岁 阶 段

仅 有 8 人， 用 Fisher 确 切 概 率 法； 其 他 三 阶 段 用

χ2 检验。按年龄分层后两组 4 个年龄阶段性别的

比较结果差异均无统计学意义（均 P>0.05）。

2.2  血流动力学分析

由于多普勒血流动力学参数为非正态分布，采

用 Wilcoxon 秩 和 检 验。结 果 发 现：病 例 组 的 股、

腘静脉流速低于对照组，股、腘静脉内径高于对照

组（均 P<0.05）（表 1）。

表 1　两组血流动力学指标比较
Table 1　Comparison of the hemodynamic indexes between the 

two groups

组别
股静脉的流
速（m/s）

腘静脉的流
速（m/s）

股静脉内径
（mm）

腘静脉内径
（mm）

病例组 0.17±0.11 0.11±0.14 15.00±4.00 11.50±4.38
对照组 0.22±0.13 0.14±0.04 12.5±3.00 7.00±3.00

Z -5.278 -6.753 -5.843 -9.195
P <0.01 <0.01 <0.01 <0.01

2.3  血液细胞学分析

方 差 齐 性 检 验 仅 对 照 组 血 小 板 和 血 红 蛋白是

正 态 分 布，其 它 指 标 属 非 正 态 分 布，用 Wilcoxon

秩和检验。结果显示：IDVT 组红细胞计数及血红

蛋白含量低于对照组，白细胞及血小板高于对照组

（均 P<0.05）（表 2）。

表 2　两组血液细胞学指标比较
Table 2　Comparison of the blood cytological indexes between 

the two groups

组别
红细胞

（×1012/L）
血红蛋白含量

（g/L）
白细胞

（×109/L）
血小板

（×109/L）
病例组 4.43±0.83 131.00±25.50 6.63±4.09 191.00±78.25
对照组 4.60±0.68 143.97±13.86 5.70±1.95 176.37±52.99

Z -2.695 -5.619 -4.107 -2.868
P <0.01 <0.01 <0.01 <0.01

2.4  血生化分析

7 项生化指标均为非正态分布，采用 Wilcoxon

秩 和 检 验。结 果 显 示：病 例 组 白 蛋 白 含 量 低 于 对

照 组， 谷 草 转 氨 酶 与 肌 酐 含 量 高 于 对 照 组（ 均

P<0.05）； 其 它 指 标 即 谷 丙 转 氨 酶、 血 浆 尿 素

氮、尿 酸 和 葡 萄 糖 在 两 组 间 没 有 统 计 学 差 异（ 均

P>0.05）（表 3）。

2.5  凝血功能分析

由于凝血功能指标都是非正态分布资料，采用

用 Wilcoxon 秩 和 检 验。结 果 显 示：病 例 组的红 细

胞沉降率、凝血酶原时间、纤维蛋白原及活化部分

凝血活酶时间高于对照组，而凝血酶时间低于对照

组（均 P<0.05）（表 4）。

表 3　两组血生化指标比较
Table 3　Comparison of the blood biochemical indexes between the two groups

组别
白蛋白
（g/L）

谷丙转氨酶
（IU/L）

谷草转氨酶
（IU/L）

尿素氮
（×109/L）

肌酐
（μmol/L）

尿酸
（μmol/L）

葡萄糖
（mmol/L）

病例组 40.00±5.00 21.00±15.00 6.63±4.09 4.70±1.78 78.00±23.00 180.00±74.75 4.80±1.00
对照组 42.00±5.80 21.00±16.00 5.70±1.95 4.50±2.08 28.00±21.00 191.00±104.00 4.70±1.10

Z -2.415 -0.207 -2.111 -1.709 -4.063 -0.822 -0.155
P <0.05 0.836 <0.05 0.087 <0.05 0.411 0.877
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3　讨　论

3.1  人口学资料

3.1.1  受试人群总体特点　为了避免种族、地域和

其他高危因素对后继遗传背景研究造成影响 [4-6]，

我们将云南省汉族人群 IDVT 患者作为研究对象；

继发型下肢深静脉血栓患者也因此被排除在外，能

够较为客观地揭示 DVT 的自然病程特点和遗传易

感性 [7-8]。

3.1.2  DVT 的自然发病年龄　两组年龄总体比较

和 分 层 比 较 均 无 统 计 学 意 义（ 均 P>0.05）， 说 明

这 2 组 人 群 在 年 龄 构 成 上 较 为 均 衡。 需 要 指 出 的

是：IDVT 平 均 发 病 年 龄 51.32 岁，41~60 岁 人 数

最 多（41.7%）， 即 发 病 率 随 年 龄 而 增 加 [9]。 但

61~80 岁发病率有所下降（30.8%），考虑与高龄

患者炎症及应激反应能力下调有关 [10]。需要强调

的是，高龄患者各器官功能渐次衰退，又会成为新

的 DVT 高危因素，情况极为复杂，故将 80 岁以上

人群予以排除。

3.1.3  性别的均衡性问题　两组性别构成比（包

括 总 体 比 较 和 分 层 比 较 ） 均 无 统 计 学 意 义（ 均

P>0.05）， 性 别 构 成 上 较 为 均 衡。 无 论 病 例 组 或

对照组，本研究将妊娠及口服避孕药对象排外 [11]，

以排除这一特殊 DVT 继发高危因素。

3.2  受试者血细胞、血生化指标分析

3.2.1  血细胞分析　发生 DVT 时，红细胞向血栓

发生部位聚集，导致远离血栓的采血部位红细胞、

血 红 蛋 白 密 度 降 低； 成 栓 作 用 也 使 大 量 红 细 胞 被

交联的纤维蛋白所网罗 [12]。此外，DVT 急性期反

应 [13] 促 使 白 细 胞 和 血 小 板 大 量 动 员、 释 放 , 水 平

升高。需要强调的是：上述指标虽有统计学差异，

但都在正常生理（代偿）范围。

3.2.2  血生化分析　IDVT 组白蛋白含量偏低可能

与 急 性 期 反 应 消 耗 增 多 有 关；DVT 时 各 种 炎 症 介

质大量释放，使肾脏毛细血管收缩及滤过率减少，

血液肌酐水平升高。需要强调的是：上述指标虽有

统计学差异，但都在正常生理（代偿）范围。

3.3  受试者的血流动力学分析

彩 色 多 普 勒 不 但 可以确 诊 DVT，还 可以 对 其

进行血流动力学观察 [14-15]。具体来说，表现在以下

几个阶段 [16]：⑴ 在急性期，由于急性期反应的存在，

血浆纤维蛋白原大量合成及释放，红细胞沉降率增

加，血液处于高凝状态；静脉血栓的生成也呈一个

级联扩大的过程（正反馈）。此时，股、腘等静脉

栓塞程度重，同时缺乏血栓再通和侧枝循环形成等

有效减压手段，下肢静脉淤滞，管径扩张。但是，

随着血栓大量生成，成栓物质不断被耗竭，同时，

机 体自身的抗 凝和纤溶机 制相继激活 [17]，血液高

凝状态受到抑制，表现在凝血酶原时间、活化部分

凝血活酶时间延长。这一现象部分否定了以往“DVT

（一直）是一种血液高凝状态”的理念，试想，如

果这种高凝状态一直持续下去，那么静脉血栓将持

续生长到全身任何一个部位。实际上，在临床工作

中，相当部分的深静脉血栓都局限在一定范围内生

长，除了血栓脱落漂移到肺部导致肺动脉栓塞外，

很少有血栓长入甚至超出下腔静脉水平。同时，随

着血栓反复发作，上述血液高凝或“抑凝”状态可

能会交替出现，呈现动态平衡。⑵ DVT 进入亚急

性期和慢性期后，随着血栓再通和侧支循环出现，

静脉回流增多，流速有所加快；但是，如果亚急性

期和慢性期静脉栓塞情况改善不佳，或静脉血液分

流到了侧枝循环，或静脉瓣膜破坏 [18] 出现返流等

因素均可造成股、腘静脉流速降低。所以，静脉高

压虽然得到一定程度缓解，但静脉高压这一病理生

理学状态却始终存在于亚急性期和慢性期的整个阶

段—股、腘等静脉内径即便有所回缩，但与正常对

照组相比仍然扩张 。笔者认为：DVT 急性期过后，

即进入一个相对较长的“迁延期”，该阶段均有不

同程度的静脉瓣膜破坏和静脉返流，血栓缓解与复

发交替并存。凝血功能指标也可能呈现上述类似的

变化。

总之，在 DVT 研究中，将 IDVT 单独构建成模，

受试人群选择较为谨慎，混杂因素少，且加以分型

和分层，为后继遗传易感性考察打下了良好的基础。

表 4　两组凝血功能指标比较
Table 4　Comparison of the blood clotting function indexes between the two groups

组别 红细胞沉降率（mm/h） 凝血酶原时间（s） 纤维蛋白原（g/L） 凝血酶时间（s） 活化部分凝血活酶时间（s）
病例组 18.00±7.00 13.60±1.10 3.69±1.56 15.40±2.00 38.15±6.53
对照组 8.00±4.75 13.10±0.80 2.83±0.75 16.2±0.95 36.8±4.93

Z -12.707 -4.322 -7.782 -5.272 -3.050
P <0.01 <0.01 <0.01 <0.01 <0.01
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