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1 概 述

 弥散性血管内凝血（disseminated intravascular 

coagulation，DIC）不是独立的疾病，而是一种获得性

凝血功能紊乱综合征，以全身凝血系统的止、凝血

机制失衡与过度激活、纤溶系统严重紊乱，以及多

个器官内微血栓形成等为特征，可发生广泛出血和

多器官功能衰竭（multiple organ failure，MOF）而导

致死亡［1］。

 DIC 在一些疾病中既是原因又是结果。DIC

病因包括感染、恶性肿瘤、病理产科、外科手术和

创伤、中毒和免疫损伤等，其中感染是最常见的原 

因［2］。机体对感染的反应失调而导致危及生命的器

官功能障碍，即为脓毒症［3］。近年来脓毒症发病率不

断上升，且花费巨大，已成为主要公共健康问题［3］。 

30%～50% 的脓毒症患者会发生 DIC，约占 DIC 患

者总数的 50%［4-5］。脓毒症并发 DIC 的病死率达

28%～43%［6-8］。国内外血液学学会曾制定多个

DIC 诊疗指南［1］，本共识着重论述脓毒症并发 DIC

的诊治。

 共识专家组在参考相关指南与共识及近年发表

的相关研究基础上，依据其学术和临床经验起草这

一共识，并提交共识专家讨论，以期制定适合急诊脓

毒症并发 DIC 诊治的指导性文件，旨在帮助临床医

师，尤其是急诊医师对这类患者做到早期识别、早

期诊断、早期治疗，从而降低病死率。

2 脓毒症并发 DIC 的发病机制

 脓毒症并发DIC的发病机制包括促凝物质上调 

〔例如组织因子（tissue factor，TF）〕、抗凝物质下调

〔例如抗凝血酶（antithrombin，AT）、血栓调节蛋白 

（thrombomodulin，TM）、组织因子途径抑制物（tissue 

factor pathway inhibitor，TFPI）和蛋白 C（protein C，

PC）〕，以及纤维蛋白溶解机制受损等，其中以促凝

物质上调导致高凝状态最为重要［5，7，9］；除此之外，

还与脓毒症本身的特征有关，如病原微生物侵入机

体，内、外毒素的作用并由此激发了炎性介质的级

联反应扩散，这些炎性介质作用于毛细血管内皮，使

血管内皮生理性抗凝血物质减少或功能下降，血管

内血细胞促凝血机制加强，纤溶系统受损，加剧了凝

血过程［10］。微血管痉挛、缺血缺氧致使毛细血管通

透性增加，血管中有形物质渗出，使得液体外漏，血

流淤滞形成微血栓 DIC。

 由此可见，DIC 作为一个综合征，特别是脓毒

症，既是疾病启动的原因，又是疾病病理生理作用转

化的结果。脓毒症并发 DIC 的发病机制见图 1［11］。

3 脓毒症并发 DIC 的早期识别与诊断

 国际上多采用积分系统对 DIC 进行诊断和分

期分型，以指导治疗和判断预后［12］。常用的有国际

血栓与止血协会（International Society on Thrombosis 

and Haemostasis，ISTH）、日本卫生福利部（Japanese 

Ministry of Health and Welfare，JMHW）以及日本急
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4.1 病因治疗
 推荐脓毒症并发 DIC 患者病因（抗感染）治疗。

 病因（抗感染）治疗是治疗 DIC 的基石［12］。抗

菌药物是治疗脓毒症并发 DIC 的首要措施。此外，

需对感染部位尽快引流［18-19］。随机对照临床试验

（randomized controlled trial，RCT）显示治疗脓毒症

后，DIC 情况也随之改善［20-21］。

 此外，及时液体复苏、扩充血容量、减少血液浓

缩，小剂量激素治疗改善毛细血管通透性，减少液体

渗出，以及减少炎性因子释放等，亦是治疗脓毒症并

发 DIC 的重要内容［21-23］。

4.2 抗凝治疗
 不推荐脓毒症并发 DIC 患者常规使用肝素 
抗凝治疗。

 抗凝治疗可降低脓毒症并发 DIC 患者的病死

率［24-25］。然而 Meta 分析显示，肝素治疗脓毒症及

脓毒症 DIC 患者的总体疗效尚未确定，有降低病死

率的趋势，但也有可能增加严重出血的风险［26］。因

此，本专家共识建议在无 RCT 证据之前，不推荐脓

毒症并发 DIC 患者使用肝素抗凝治疗。

4.3 替代治疗
 因血小板或凝血因子减少而导致出血或极高的

出血风险时（显性 DIC），推荐进行替代治疗。

 是否需要替代治疗取决于是否因某种血液成

分减少而导致的出血或极高的出血风险［12，22，27］。

患者如出现以下情况时，可考虑使用血液制品替代 

治疗。

4.3.1 对于血小板计数（platelet，PLT）＜10×109/L
而无明显出血征象，或者 PLT＜20×109/L 而存在出
血高风险，建议预防性输注血小板；对于活动性出

血，PLT 需要达到 50×109/L。
4.3.2 在没有出血或侵入性操作计划时，不建议使
用新鲜冰冻血浆纠正凝血功能异常。伴有凝血酶

原时间（prothrombin time，PT）或活化部分凝血活酶

时间（activated partial thromboplastin time，APTT）延

长＞1.5倍，或纤维蛋白原（fibrinogen，FIB）＜1.5 g/L，
静脉输注新鲜冰冻血浆 15～30 mL/kg 可能有益。

因液体负荷过多导致 DIC 患者出血时，可使用浓缩

凝血因子，如浓缩凝血酶原复合物。DIC 患者血浆

FIB 至少应维持在 1.0～1.5 g/L。

4.4 中药治疗
 推荐脓毒症并发 DIC 患者使用中药治疗。

 抗感染治疗的同时，更需关注脓毒症并发 DIC

表 1 ISTH DIC 积分系统

指标 0分 1分 2分 3 分

血小板计数（×109/L） ≥100 ＜100，≥50 ＜50
PT 延长时间（s） ≤3 ＞3，≤6 ＞6
纤维蛋白原（g/L） ≥1.0 ＜1.0
D- 二聚体（mg/L） ≤0.4 ＞0.4，≤4.0 ＞4.0

注：ISTH 为国际血栓与止血协会，DIC 为弥散性血管内凝血，
PT为凝血酶原时间；空白代表无此项

 血栓弹力图（thromboelastogram，TEG）可监测脓

毒症患者凝血功能变化，识别高凝与低凝状态［9，15］， 

但因样本量小，其对脓毒症并发 DIC 的诊断价值需

进一步试验证实［16］。

4 脓毒症并发 DIC 的早期干预与治疗

 脓毒症并发 DIC 的治疗包括病因治疗、抗凝治

疗、替代治疗及中药治疗等［1，17］。
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注：DIC为弥散性血管内凝血，TF为组织因子，FⅦa为活化因子Ⅶa， 
TFPI 为组织因子途径抑制物，IL-1、IL-6 为白细胞介素 -1、-6，

TNF-α为肿瘤坏死因子 -α，APC 为活化蛋白 C， 
NETs 为中性粒细胞胞外诱捕网，AT为抗凝血酶， 

TM为血栓调节蛋白，PC为蛋白 C

图 1 脓毒症并发 DIC 发病机制［11］

诊医学学会（Japanese Association of Acute Medicine，

JAAM）积分系统，其中 ISTH DIC 积分具有较高的

敏感性和特异性，被广泛应用［5，12］，分为显性和非显

性 DIC 积分（表 1）。此外，DIC 又分为显性和非显

性 DIC 期：前者指患者已处于失代偿期，即临床典

型 DIC；后者指出现某些 DIC 的临床表现及实验室

检查异常，但未达到诊断标准的代偿状态的 DIC，即

DIC 前期（preDIC）［13-14］。

 脓毒症时（既往血小板及凝血功能疾病除外，如

严重肝病、血栓性血小板减少性紫癜等），若积分≥ 

5 分为显性 DIC；积分＜5 分为非显性 DIC（表 1）。
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患者凝血及炎症失衡［7］。目前尚无任何一种具有抗

炎、抗菌与改善凝血功能的西药应用于临床。Meta

分析显示，中药单体及复方制剂具有活血化瘀、抑

制血小板聚集、改善微循环及抗炎等作用，可改善

脓毒症患者的预后［17］。

 目前研究较多的血必净注射液由红花、赤芍、

川芎、当归、丹参等养血凉血药物组成，具有抗细菌

毒素、调节免疫和炎性介质、保护血管内皮细胞及

改善微循环等作用［28-29］。临床研究及Meta 分析提

示，血必净注射液可显著纠正脓毒症和严重脓毒症

患者凝血功能紊乱，恢复器官功能，改善血流动力学

状态及病情严重程度，降低病死率［30-36］。研究显示，

血必净注射液 100 mL、每日 2次、连续 7 d，可降低

脓毒症患者DIC发生率和脓毒症并发DIC患者 28 d 

病死率［37-38］，对于治疗严重脓毒症并发 DIC 患者安

全有效。

 脓毒症并发 DIC 的诊治流程见图 2。
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图 2 脓毒症并发 DIC 患者诊疗流程
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 AT、TM对脓毒症并发 DIC 的疗效仍需更大规

模 RCT 证实［5，19，39-42］。PC 虽不能降低早期脓毒症

及脓毒性休克患者病死率，但有改善脓毒症 DIC 患

者预后的趋势［41，43-44］。治疗脓毒症 DIC 合理的抗

凝剂是直接拮抗 TF 活性［27］，TFPI 是理想的抗凝

药物［45］，但仍需进一步研究证实。此外，双重短效

FⅡ和 FⅩa 抑制剂具有改善凝血和炎症反应、保护

器官功能的作用，亦是未来脓毒症并发 DIC 治疗的

新选择［46］。

万方数据



·  580  · 中华危重病急救医学  2017 年 7 月第 29 卷第 7期  Chin Crit Care Med，July   2017，Vol.29，No.7

Society on Thrombosis and Hemostasis criteria with some 
modifications [J]. Korean J Hematol, 2010, 45 (4): 260-263. DOI: 
10.5045/kjh.2010.45.4.260.

［15］ 钟声健 , 张春宝 , 胡军涛 , 等 . 血栓弹力图评价脓毒症患者的
凝血功能障碍 [J]. 中华危重病急救医学 , 2016, 28 (2): 153-158. 
DOI: 10.3760/cma.j.issn.2095-4352.2016.02.013. 
Zhong SJ, Zhang CB, Hu JT, et al. Evaluation of coagulation 
disorders with thrombelastography in patients with sepsis [J]. 
Chin Crit Care Med, 2016, 28 (2): 153-158. DOI: 10.3760/cma.j. 
issn.2095-4352.2016.02.013.

［16］ 穆恩 , 刘志永 , 马晓春 . 血栓弹力图在重症加强治疗病房中
的应用 [J]. 中华危重病急救医学 , 2016, 28 (5): 474-477. DOI: 
10.3760/cma.j.issn.2095-4352.2016.05.020. 
Mu E, Liu ZY, Ma XC. Utility of thromboelastography in intensive 
care unit [J]. Chin Crit Care Med, 2016, 28 (5): 474-477. DOI: 
10.3760/cma.j.issn.2095-4352.2016.05.020.

［17］ 闫春江 , 周仙仕 , 叶烨 . 脓毒症中医辨证处方规律及临床疗效
的文献研究 [J]. 中国中医急症 , 2016, 25 (12): 2241-2244, 2274. 
DOI: 10.3969/j.issn.1004-745X.2016.12.011. 
Yan CJ, Zhou XS, Ye Y. Literature research on the laws of syndrome 
differentiation and treatment and clinical effects of traditional 
Chinese medicine interventions in septic subjects [J]. J Emerg 
TCM, 2016, 25 (12): 2241-2244, 2274. DOI: 10.3969/j.issn.1004-
745X.2016.12.011.

［18］ Meier J, Henes J, Rosenberger P. Bleeding and coagulopathies in 
critical care [J]. N Engl J Med, 2014, 370 (22): 2152-2153. DOI: 
10.1056/NEJMc1403768#SA3.

［19］ Okamoto K, Tamura T, Sawatsubashi Y. Sepsis and disseminated 
intravascular coagulation [J]. J Intensive Care, 2016, 4: 23. DOI: 
10.1186/s40560-016-0149-0.

［20］ Hagiwara A, Tanaka N, Uemura T, et al. Can recombinant human 
thrombomodulin increase survival among patients with severe 
septic-induced disseminated intravascular coagulation: a single-
centre, open-label, randomised controlled trial [J]. BMJ Open, 
2016, 6 (12): e012850. DOI: 10.1136/bmjopen-2016-012850.

［21］ Rhodes A, Evans LE, Alhazzani W, et al. Surviving Sepsis 
Campaign: International Guidelines for Management of Sepsis and 
Septic Shock: 2016 [J]. Intensive Care Med, 2017, 43 (3): 304-377. 
DOI: 10.1007/s00134-017-4683-6.

［22］ Oda S, Aibiki M, Ikeda T, et al. The Japanese guidelines for the 
management of sepsis [J]. J Intensive Care, 2014, 2 (1): 55. DOI: 
10.1186/s40560-014-0055-2.

［23］ Polat G, Ugan RA, Cadirci E, et al. Sepsis and Septic Shock: 
Current Treatment Strategies and New Approaches [J]. Eurasian J 
Med, 2017, 49 (1): 53-58. DOI: 10.5152/eurasianjmed.2017.17062.

［24］ Umemura Y, Yamakawa K. Efficacy and safety of anticoagulant 
therapy in three specific populations with sepsis: a meta-analysis 
of randomized controlled trials: reply [J]. J Thromb Haemost, 2016,  
14 (11): 2310-2311. DOI: 10.1111/jth.13473.

［25］ Yamakawa K, Umemura Y, Hayakawa M, et al. Benefit profile of 
anticoagulant therapy in sepsis: a nationwide multicentre registry in 
Japan [J]. Crit Care, 2016, 20 (1): 229. DOI: 10.1186/s13054-016-
1415-1.

［26］ Zarychanski R, Abou-Setta AM, Kanji S, et al. The efficacy and 
safety of heparin in patients with sepsis: a systematic review and 
metaanalysis [J]. Crit Care Med, 2015, 43 (3): 511-518. DOI: 
10.1097/CCM.0000000000000763.

［27］ Levi M, Toh CH, Thachil J, et al. Guidelines for the diagnosis and 
management of disseminated intravascular coagulation. British 
Committee for Standards in Haematology [J]. Br J Haematol, 2009, 
145 (1): 24-33. DOI: 10.1111/j.1365-2141.2009.07600.x.

［28］ Xu Q, Liu J, Wang Z, et al. Heat stress-induced disruption of 
endothelial barrier function is via PAR1 signaling and suppressed 
by Xuebijing injection [J]. PLoS One, 2015, 10 (2): e0118057. DOI: 
10.1371/journal.pone.0118057.

［29］ Wang L, Liu Z, Dong Z, et al. Effects of Xuebijing injection on 
microcirculation in septic shock [J]. J Surg Res, 2016, 202 (1): 147-
154. DOI: 10.1016/j.jss.2015.12.041.

［30］ 金铭 , 李春盛 . 血必净注射液对重症脓毒症凝血功能及预后
影响的研究 [J]. 中华内科杂志 , 2009, 48 (3): 235-236. DOI: 
10.3760/cma.j.issn.0578-1426.2009.03.017. 
Jin M, Li CS. Effect of Xuebijing injection on blood coagulation and 
outcome in patients with severe sepsis [J]. Chin J Intern Med, 2009, 
48 (3): 235-236. DOI: 10.3760/cma.j.issn.0578-1426.2009.03.017.

［31］ 李春盛 , 金铭 , 武军元 , 等 . 血必净对严重脓毒症患者血管内
皮细胞相关促炎因子和凝血因子的影响 [J]. 中华医学杂志 , 
2009, 89 (39): 2744-2747. DOI: 10.3760/cma.j.issn.0376-2491. 

2009.39.003. 
Li CS, Jin M, Wu JY, et al. Effect of Xuebijing injection upon related 
proinflammatory factors and blood coagulation factors of vascular 
endothelial cells in severe septic patients [J]. Natl Med J China, 
2009, 89 (39): 2744-2747. DOI: 10.3760/cma.j.issn.0376-2491. 
2009.39.003. 

［32］ 陈云霞 , 李春盛 . 血必净治疗脓毒症的随机对照多中心临床研
究 [J]. 中华急诊医学杂志 , 2013, 22 (2): 130-135. DOI: 10.3760/ 
cma.j.issn.1671-0282.2013.02.006. 
Chen YX, Li CS. The effectiveness of Xuebijing injection in therapy 
of sepsis: a multicenter clinical study [J]. Chin J Emerg Med, 2013, 
22 (2): 130-135. DOI: 10.3760/cma.j.issn.1671-0282.2013.02.006.

［33］ Shi H, Hong Y, Qian J, et al. Xuebijing in the treatment of patients 
with sepsis [J]. Am J Emerg Med, 2017, 35 (2): 285-291. DOI: 
10.1016/j.ajem.2016.11.007.

［34］ Hou SY, Feng XH, Lin CL, et al. Efficacy of Xuebijing for 
coagulopathy in patients with sepsis [J]. Saudi Med J, 2015, 36 (2): 
164-169. DOI: 10.15537/smj.2015.2.9895.

［35］ 赵森伟 , 柴艳芬 . 血必净与低分子肝素对严重脓毒症患者凝血
功能及预后的影响 [J]. 中华急诊医学杂志 , 2011, 20 (4): 405-
408. DOI: 10.3760/cma.j.issn.1671-0282.2011.04.016. 
Zhao SW, Chai YF. The influence of Xuebijing injection and low 
molecular weight heparin on coagulation function and prognosis 
in patients with severe sepsis [J]. Chin J Emerg Med, 2011, 20 (4): 
405-408. DOI: 10.3760/cma.j.issn.1671-0282.2011.04.016.

［36］ 何健卓 ,谭展鹏 ,张敏州 ,等 .血必净注射液对严重脓毒症患者
血流动力学及内皮功能影响的前瞻性研究[J].中华危重病急救
医学 , 2015, 27 (2): 127-132. DOI: 10.3760/cma.j.issn.2095-4352. 
2015.02.010. 
He JZ, Tan ZP, Zhang MZ, et al. Effect of Xuebijing injection on 
hemodynamics and endothelial function in patients with severe 
sepsis：a prospective study [J]. Chin Crit Care Med, 2015, 27 (2): 
127-132. DOI: 10.3760/cma.j.issn.2095-4352.2015.02.010.

［37］ 张平平 , 王庆树 , 李志军 , 等 . 血必净注射液对脓毒症患者
凝血功能的影响 [J]. 中国中西医结合急救杂志 , 2014, 21 (3): 
198-200. DOI: 10.3969/j.issn.1008-9691.2014.03.010. 
Zhang PP, Wang QS, Li ZJ, et al. Effects of Xuebijing injection on 
blood coagulation in patients with sepsis [J]. Chin J TCM WM Crit Care, 
2014, 21 (3): 198-200. DOI: 10.3969/j.issn.1008-9691.2014.03.010.

［38］ Yin Q, Li C. Treatment effects of xuebijing injection in severe 
septic patients with disseminated intravascular coagulation [J]. 
Evid Based Complement Alternat Med, 2014, 2014 : 949254. DOI: 
10.1155/2014/949254.

［39］ Zhang C, Wang H, Yang H, et al. Recombinant human soluble 
thrombomodulin and short-term mortality of infection patients with 
DIC: a meta-analysis [J]. Am J Emerg Med, 2016, 34 (9): 1876-
1882. DOI: 10.1016/j.ajem.2016.06.001.

［40］ Hayakawa M, Yamakawa K, Saito S, et al. Recombinant human 
soluble thrombomodulin and mortality in sepsis-induced 
disseminated intravascular coagulation. A multicentre retrospective 
study [J]. Thromb Haemost, 2016, 115 (6): 1157-1166. DOI: 
10.1160/TH15-12-0987.

［41］ Kienast J, Juers M, Wiedermann CJ, et al. Treatment effects of 
high-dose antithrombin without concomitant heparin in patients 
with severe sepsis with or without disseminated intravascular 
coagulation [J]. J Thromb Haemost, 2006, 4 (1): 90-97. DOI: 
10.1111/j.1538-7836.2005.01697.x.

［42］ Hayakawa M, Kudo D, Saito S, et al. Antithrombin supplementation 
and mortality in sepsis-induced disseminated intravascular 
coagulation: a multicenter retrospective observational study [J]. Shock, 
2016, 46 (6): 623-631. DOI: 10.1097/SHK.0000000000000727.

［43］ Wada H, Matsumoto T, Yamashita Y, et al. Disseminated 
intravascular coagulation: testing and diagnosis [J]. Clin Chim Acta, 
2014, 436 : 130-134. DOI: 10.1016/j.cca.2014.04.020.

［44］ Ranieri VM, Thompson BT, Barie PS, et al. Drotrecogin alfa 
(activated) in adults with septic shock [J]. N Engl J Med, 2012,  
366 (22): 2055-2064. DOI: 10.1056/NEJMoa1202290.

［45］ Maroney SA, Hansen KG, Mast AE. Cellular expression and 
biological activities of alternatively spliced forms of tissue factor 
pathway inhibitor [J]. Curr Opin Hematol, 2013, 20 (5): 403-409. 
DOI: 10.1097/MOH.0b013e3283634412.

［46］ Schöchl H, van Griensven M, Heitmeier S, et al. Dual inhibition 
of thrombin and activated factor Ⅹ attenuates disseminated 
intravascular coagulation and protects organ function in a baboon 
model of severe Gram-negative sepsis [J]. Crit Care, 2017, 21 (1): 
51. DOI: 10.1186/s13054-017-1636-y.

（收稿日期：2017-06-13）

万方数据


