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D-D、NE-SFI、联合TEG对重症肺炎患者
弥散性血管内凝血前状态的诊断价值*
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摘要 ： 目的　探讨D-二聚体（D-D）、中性粒细胞侧向荧光强度（NE-SFI）联合血栓弹力图（TEG）对

重症肺炎患者弥散性血管内凝血前状态（Pre-DIC）的诊断效能及与病情严重程度的相关性。方法　选取2022年

1月—2024年1月在温岭市第一人民医院诊疗的重症肺炎并发Pre-DIC的56例患者为观察组，另取同期该院重症

肺炎未并发Pre-DIC的56例患者为对照组。比较两组患者血清D-二聚体（D-D）、入院后第1、2、3天连续检测

的NE-SFI，以及TEG指标（K值、R值、MA值、α角）、血清凝血酶-抗凝血酶复合物（TAT）、血管性内皮细

胞标志物血栓调节蛋白（TM）、α2-纤溶酶抑制物-纤溶酶复合物（PIC）、组织型纤溶酶原激活物抑制物复合物

（t-PAIC）、国际血栓与止血学会 （ISTH） 评分、外周血中性粒细胞胞外诱捕网相关指标 ［髓过氧化物酶PO

（MPO）、双链脱氧核糖核酸（dsDNA）、柠檬酸化组蛋白H3（CitH3）］。采用Spearman法分析D-D、NE-SFI

与TEG指标的相关性，采用受试者工作特征 （ROC） 曲线分析 D-D、NE-SFI 联合 TEG 诊断重症肺炎患者

Pre-DIC的效能。结果　观察组血小板计数、凝血酶原时间、纤维蛋白原水平、K值和R值均高于对照组（P <

0.05），MA值和α角均低于对照组（P <0.05）。死亡组D-D、K值、R值均高于存活组（P <0.05），MA值和α角

均低于存活组（P <0.05）。观察组TAT、TM、PIC、t-PAIC水平及ISTH评分、外周血NE-SFI 1、NE-SFI 2、

NE-SFI 3、血清MPO、dsDNA、CitH3、D-D水平均高于对照组（P <0.05）。D-D、NE-SFI 1、2、3与K值、

R值均呈正相关 （P <0.05），D-D、NE-SFI 1、2、3与MA值、α角均呈负相关 （P <0.05）。ROC曲线结果分

析，D-D、NE-SFI联合TEG诊断重症肺炎患者Pre-DIC的曲线下面积为0.987（95% CI：0.968，1.000），敏感

性为94.6%（95% CI：0.851，0.989），特异性为98.2%（95% CI：0.904，1.000），联合诊断价值最高。结论　D-D、

NE-SFI联合TEG参数可有效评估重症肺炎患者Pre-DIC状态，其动态变化与凝血功能紊乱程度及预后密切相

关。联合检测具有高敏感性与特异性，为临床早期干预提供重要依据。
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coagulation (pre-DIC) state in patients with severe pneumonia, and to explore their correlation with disease severity.

Methods A total of 56 patients with severe pneumonia complicated by pre-DIC admitted to Wenling First People's 

Hospital from January 2022 to January 2024 were selected as the observation group, and 56 severe pneumonia 

patients without pre-DIC in the hospital during the same period were selected as the control group. The two groups 

of patients were compared in terms of serum D-dimer (D-D), consecutive measurements of NE-SFI on days 1, 2, and 

3 after admission, TEG parameters (K value, R value, MA, and α -angle), serum thrombin-antithrombin complex 

(TAT), endothelial cell marker thrombomodulin (TM), plasmin- α2-plasmin inhibitor complex (PIC), tissue 

plasminogen activator-inhibitor complex (t-PAIC), International Society on Thrombosis and Haemostasis (ISTH) 

score, and neutrophil extracellular trap-related markers in peripheral blood [myeloperoxidase (MPO), double-

stranded DNA (dsDNA), and citrullinated histone H3 (CitH3) ]. Spearman’s correlation analysis was used to 

evaluate the relationships of D-D and NE-SFI with TEG parameters, while the receiver operating characteristic 

(ROC) curve analysis was performed to assess the diagnostic performance of D-D and NE-SFI combined with TEG 

for predicting pre-DIC in patients with severe pneumonia.  Results The observation group had higher platelet count, 

prothrombin time, fibrinogen level, K value, and R value than the control group (P < 0.05). The MA and α-angle in 

the observation group were lower than those in the control group (P < 0.05). The death group showed higher D-D 

levels, K value, and R value, as well as lower MA and α angle compared with the survival group (P < 0.05). The 

levels of TAT, TM, PIC, and t-PAIC, ISTH scores, peripheral blood NE-SFI on day 1 to 3, and serum levels of MPO, 

dsDNA, CitH3, and D-D in the observation group were all higher than those in the control group (P < 0.05). The D-

D levels and NE-SFI on day 1 to 3 were positively correlated with the K value and R value (P < 0.05), and 

negatively correlated with the MA and α-angle (P < 0.05). The ROC curve analysis demonstrated that the combined 

detection of D-D, NE-SFI and TEG yielded the highest diagnostic value, with an AUC of 0.982 (95% CI: 0.960, 

1.000), a sensitivity of 96.43% (95% CI: 0.877, 0.996), and a specificity of 94.6% (95% CI: 0.851, 0.989).  

Conclusion D-D and NE-SFI combined with TEG parameters effectively predict the pre-DIC state in patients with 

severe pneumonia. Their dynamic changes are closely related to the degree of coagulation dysfunction and patient 

prognosis. The combined detection of these indicators demonstrates high sensitivity and specificity, providing crucial 

evidence for early clinical intervention.

Keywords:  severe pneumonia; pre-disseminated intravascular coagulation; D-dimer; thromboelastography; 

neutrophil side fluorescence intensity

重症肺炎作为重症监护病房常见危重症，其

病 理 生 理 过 程 常 伴 随 全 身 炎 症 反 应 综 合 征

（systemic inflammatory response syndrome, SIRS） 及凝

血-纤溶系统失衡，导致弥散性血管内凝血前状态

（pre-disseminated intravascular coagulation, Pre-DIC）

的高发生率[1]。研究表明，重症肺炎患者因感染诱

导 的 炎 症 因 子 风 暴 可 激 活 内 皮 细 胞 及 组 织 因 子 ，

促进凝血级联反应，同时抑制纤溶系统，形成高

凝低纤溶微环境，进而引发微血管内血栓形成及

多器官功能障碍[2]。早期识别 Pre-DIC 对改善预后

至关重要，但传统凝血功能指标难以敏感反映凝

血系统的动态变化及微血栓形成特征。Pre-DIC 的

诊断需依赖高敏感性的生物标志物及功能检测技

术[3]。D-二聚体 （D-dimer, D-D） 作为交联纤维蛋

白降解产物，是凝血激活及纤溶亢进的经典标志

物，但其特异性较低，易受炎症反应干扰[4]。中性

粒 细 胞 侧 向 荧 光 强 度 （neutrophil side fluorescence 

intensity, NE-SFI） 通过流式细胞术定量检测中性粒

细胞活化程度，可反映炎症与凝血系统的交互作

用 。 血 栓 弹 力 图 （Thromboelastography, TEG） 则 通

过 动 态 监 测 凝 血 全 貌 ， 提 供 凝 血 功 能 整 体 评 估 ，

尤其适用于识别低凝状态及纤溶亢进。目前，针

对重症肺炎并发 Pre-DIC 的诊断策略多局限于单一

指标或传统凝血试验，缺乏多维度联合检测的循

证 依 据 。 本 研 究 整 合 D-D、 NE-SFI 及 TEG 参 数 ，

旨在探索其在重症肺炎并发 Pre-DIC 中的协同诊断

价 值 ，并 分 析 其 与 国 际 血 栓 与 止 血 学 会

（International Society on Thrombosis and Haemostasis, 

ISTH）评分及预后的相关性，为优化临床决策提供

理论支持。

1  资料与方法 

1.1　研究对象　

选取 2022 年 1 月—2024 年 1 月在温岭市第一人
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民医院进行治疗的重症肺炎并发 Pre-DIC 的 56 例患

者为观察组，另取同期本院重症肺炎未并发 Pre-

DIC 的 56 例患者为对照组。根据住院期间是否死亡

将 观 察 组 进 一 步 分 为 死 亡 组 （12 例） 和 存 活 组

（44 例）。本研究经医院医学伦理委员会审核并批

准 （No：伦审 20211105-11 号）。

1.2　纳入与排除标准　

1.2.1 　 对照组纳入标准 　重症肺炎患者符合《中国

成人社区获得性肺炎诊断和治疗指南（2016 年版）》[5]。

1.2.2 　 观察组纳入标准 　Pre-DIC 诊 断 依 据 ISTH

标准，满足以下≥3 项：呼吸频率≥30 次/min；氧合

指数≤250 mmHg；多肺叶浸润；意识障碍/定向障

碍；血尿素氮≥7.14 mmol/L；收缩压<90 mmHg 需积

极液体复苏。

1.2.3 　 对照组和观察组排除标准 　①合并活动性

恶性肿瘤、肝硬化失代偿期、重度肾功能不全或

需长期接受透析；②合并血液系统疾病 （如再生

障碍性贫血、血小板减少性紫癜、白血病等） 或

凝 血 功 能 遗 传 性 障 碍 （如 血 友 病）；③接 受 过 肝

素、抗凝药物或溶栓药物治疗，或使用糖皮质激

素治疗≥7 d；④妊娠或哺乳期女性。

1.3　评价指标　

1.3.1 　 D-D 　采集患者外周静脉血 2 mL，置于枸

橼酸钠抗凝管中。利用特异性抗体与 D-D 抗原形

成抗原-抗体复合物，采用全自动免疫比浊法测定

D-D。Sysmex CS 系列凝血分析仪及配套试剂盒购

自德国 SIEMENS 公司。

1.3.2 　 NE-SFI 　利用 Sysmex XN-3000 （日本东亚

股份公司） 进行检测。NE-SFI 为中性粒细胞在激

光侧向散射基础上荧光信号强度的量化反映，可

评估细胞核染色质浓缩程度和活化状态。EDTA 抗

凝 静 脉 全 血 2 mL， 2 h 内 完 成 检 测 。 NE-SFI 1、

NE-SFI 2、NE-SFI 3 分别代表在患者入院后第 1、

2、3 天连续检测的 NE-SFI。

1.3.3 　 TEG 参数 　采 用 TEG 5000 血 栓 弹 力 图 仪

（上海继圣医疗器械有限公司） 进行动态全血凝血

功能分析。R 值：血液开始凝固至纤维蛋白形成的

时间，反映凝血因子功能。K 值：从开始凝固至血

凝块强度达 20 mm 所需时间，代表凝血速度。α角：

反映血块形成速度与纤维蛋白交联速率。MA 值：

血块最大强度，反映血小板功能和纤维蛋白质量。

新鲜采集未抗凝静脉血 1 mL，30 min 内检测，避免

震荡。将全血加入含有 CaCl2 的激活剂杯中，在恒

温 37 ℃条件下实时记录凝血图谱。

1.3.4 　 血清相关因子表达水平 　采用酶联免疫吸

附 试 验 （enzyme linked immunosorbent assay, ELISA）

检 测 血 清 凝 血 酶 - 抗 凝 血 酶 复 合 物 （thrombin-

antithrombin complex, TAT）（试剂盒购自武汉华美生

物有限公司，批号：CSB-E08431h）、血管性内皮细胞

标志物血栓调节蛋白（Thrombomodulin, TM）（试剂盒

购自武汉华美生物有限公司，批号：CSB-E07937h）、

α2- 纤 溶 酶 抑 制 物 - 纤 溶 酶 复 合 物（plasmin- α2-

plasmin inhibitor complex, PIC）（试剂盒购自上海济宁

生物科技有限公司，批号：JN20334）、组织型纤溶酶

原激活物抑制物复合物（tissue plasminogen activator-

inhibitor complex, t-PAIC）（试 剂 盒 购 自 上 海 细 胞 生

物科技股份有限公司，批号：EKY1204A）水平。使用

全自动酶标仪（美国赛默飞世尔科技有限公司，货

号：A51119700C）进行检测。

1.3.5 　 ISTH 评分 　采用 ISTH 推荐的弥散性血管

内 凝 血 评 分 系 统 ， 评 分 项 目 包 括 ： 血 小 板 计 数 、

D-D 或 FDP 水平、凝血酶原时间延长值、纤维蛋白

原浓度，总分≥5 分为 Pre-DIC 状态。

1.3.6 　 外 周 血 中 性 粒 细 胞 胞 外 诱 捕 网 (neutrophil 

extracellular traps, NETs）相关指标 　采用 ELISA 定量

分析中性粒细胞活化标志物，包括髓过氧化物酶

（Myeloperoxidase, MPO）、 双 链 脱 氧 核 糖 核 酸

（double-stranded DNA, dsDNA）、 柠 檬 酸 化 组 蛋 白

H3 （citrullinated histone H3, CitH3）。分别使用 MPO 

Activity Assay 试剂盒 （上海艾博抗贸易有限公司）、

Anti-dsDNA ELISA 试 剂 盒 （上 海 抚 生 实 业 有 限 公

司）、CitH3 试剂盒 （上海艾博抗贸易有限公司）。

采用 EDTA 抗凝血采集，分离血浆后-80 ℃保存，

避免反复冻融。

1.4　统计学方法　

数据分析采用 SPSS 26.0 统计软件。计量资料

以均数±标准差 （x±s） 表示，比较用 t 检验；计

数资料以构成比或率 （%） 表示，比较用 χ2 检验。

相 关 分 析 用 Spearman 法 ； 绘 制 受 试 者 工 作 特 征

（receiver operating characteristic, ROC） 曲 线 。 P <

0.05 为差异有统计学意义。
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2  结果 

2.1　两组一般临床资料比较　

对照组与观察组年龄、性别构成、发病最高

核 心 体 温 、 白 细 胞 计 数 和 中 性 粒 细 胞 计 数 比 较 ，

经 t / χ2 检 验 ， 差 异 均 无 统 计 学 意 义 （P >0.05）。

见表 1。

2.2　两组血小板计数、凝血酶原时间、纤维蛋白原

水平比较　

对照组与观察组血小板计数、凝血酶原时间、

纤维蛋白原水平比较，经 t 检验，差异均有统计学

意义 （P <0.05）；观察组血小板计数、凝血酶原时

间、纤维蛋白原水平均高于对照组。见表 2。

2.3　两组TEG指标比较　

对照组与观察组 K 值、R 值、MA 值和 α角比较，

经 t 检验，差异均有统计学意义（P <0.05）；观察组 K

值和 R 值均高于对照组，MA 值和α角均低于对照组。

见表 3。

2.4　观察组不同临床结局患者 D-D 水平及 TEG

指标比较　

死亡组与存活组 D-D、K 值、R 值、MA 值和 α
角 比 较 ， 经 t 检 验 ， 差 异 均 有 统 计 学 意 义 （P <

0.05）； 死 亡 组 D-D、 K 值 、 R 值 均 高 于 存 活 组 ，

MA 值和α角均低于存活组。见表 4。

2.5　两组分子生物标志物及ISTH评分比较　

观察组与对照组 TAT、TM、PIC、t-PAIC 水平

及 ISTH 评分比较，经 t 检验，差异均有统计学意义

（P <0.05）；观察组 TAT、TM、PIC、t-PAIC 水平及

ISTH 评分均高于对照组。见表 5。

2.6　两组外周血NE-SFI比较　

观察组与对照组外周血 NE-SFI 1、NE-SFI 2、

NE-SFI 3 比 较 ， 经 t 检 验 ， 差 异 均 有 统 计 学 意 义

表 1　两组一般临床资料比较 （n =56）

组别

对照组

观察组

t / χ2 值

P 值

年龄/（岁， x±s）

25.65±8.48

28.79±10.02

1.790

0.076

男/女/例

31/25

29/27

0.144

0.705

发病最高核心体温/（℃， x±s）

39.97±1.06

40.23±1.21

1.210

0.229

白细胞计数/（×109/L， x±s）

11.27±5.12

11.82±3.56

0.660

0.511

中性粒细胞计数/（×109/L， x±s）

9.17±5.02

9.98±2.84

1.051

0.296

表 2　两组血小板计数、凝血酶原时间、纤维蛋白原水平

比较 （n =56， x±s）

组别

对照组

观察组

t 值

P 值

血小板计数/（×109/L）

323.28±32.16

378.35±43.22

7.650

0.000

纤维蛋白原/（mg/dL）

272.68±90.56

302.46±58.68

2.065

0.041

凝血酶原时间/s

11.54±1.34

13.46±1.35

7.554

0.000

表 3　两组TEG指标比较 （n =56， x±s）

组别

对照组

观察组

t 值

P 值

K 值/min

3.21±0.87

4.26±1.12

5.540

0.000

R 值/min

6.07±1.32

7.89±1.48

6.868

0.000

MA 值/mm

68.49±11.06

59.48±8.97

4.735

0.000

α角/（°）

59.12±16.33

44.16±12.05

5.516

0.000

表 4　观察组不同临床结局患者D-D水平及TEG指标比较 （x±s）

组别

存活组

死亡组

t 值

P 值

n

44

12

D-D/（μg/mL）

0.51±0.13

0.88±0.25

9.826

0.000

K 值/min

3.85±1.01

5.76±1.44

8.126

0.000

R 值/min

7.59±1.15

8.99±1.65

5.209

0.000

MA 值/mm

60.88±7.15

54.34±5.79

5.319

0.000

α角/（°）

45.54±8.15

39.08±6.78

4.560

0.000

表 5　两组分子生物标志物及ISTH评分比较

（n =56， x±s）

组别

对照组

观察组

t 值

P 值

TAT/

（ng/mL）

7.83±1.05

40.12±9.89

24.296

0.000

TM/

（TU/mL）

11.79±3.45

22.05±5.81

11.363

0.000

PIC/

（μg/mL）

1.89±0.32

3.32±0.97

10.477

0.000

t-PAIC/

（ng/mL）

9.51±3.31

18.89±4.61

12.368

0.000

ISTH 评分

3.11±0.85

5.75±1.54

11.231

0.000
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（P <0.05）； 观 察 组 外 周 血 NE-SFI 1、 NE-SFI 2、

NE-SFI 3 均高于对照组。见表 6。

2.7　两组血清相关指标比较　

观 察 组 与 对 照 组 血 清 MPO、 dsDNA、 CitH3、

D-D 水 平 比 较 ， 经 t 检 验 ， 差 异 均 有 统 计 学 意 义

（P <0.05）；观察组血清 MPO、dsDNA、CitH3、D-D

水平均高于对照组。见表 7。

2.8　D-D、NE-SFI与TEG指标的相关性　

D-D 及 NE-SFI 1、2、3 与 K 值、R 值均呈正相

关 （P <0.05），D-D、NE-SFI 1、2、3 与 MA 值、α
角均呈负相关 （P <0.05）。见表 8 和图 1~4。

2.9　D-D、NE-SFI联合TEG指标对重症肺炎患者

Pre-DIC的诊断价值　

ROC 曲 线 结 果 分 析 ， D-D、 NE-SFI 联 合 TEG

诊 断 重 症 肺 炎 患 者 Pre-DIC 的 曲 线 下 面 积 （area 

under the curve, AUC） 为 0.987 （95% CI： 0.968，

1.000），敏感性为 94.6% （95% CI：0.851，0.989），

特异性为 98.2% （95% CI：0.904，1.000），联合诊

断价值最高。见表 9 和图 5。

表 6　两组外周血NE-SFI比较 （n =56， x±s）

组别

对照组

观察组

t 值

P 值

NE-SFI 1

54.01±3.19

58.63±4.33

6.428

0.000

NE-SFI 2

53.89±3.15

59.97±3.67

9.407

0.000

NE-SFI 3

52.89±5.12

62.03±6.48

8.282

0.000

表 7　两组血清相关指标水平比较 （n =56， x±s）

组别

对照组

观察组

t 值

P 值

MPO/（pg/mL）

56.42±15.11

109.65±29.98

11.865

0.000

dsDNA/（ng/mL）

30.65±8.49

369.15±121.26

20.839

0.000

CitH3/（ng/μL）

323.94±87.18

589.82±158.48

11.000

0.000

D-D/（μg/mL）

0.43±0.14

0.59±0.16

5.632

0.000

表8　D-D、NE-SFI与TEG指标的相关性 

指标

D-D

NE-SFI 1

NE-SFI 2

NE-SFI 3

K 值

rs 值

0.249

0.319

0.406

0.268

P 值

0.008

0.001

0.000

0.004

R 值

rs 值

0.282

0.317

0.261

0.367

P 值

0.003

0.001

0.006

0.000

MA 值

rs 值

-0.269

-0.207

-0.348

-0.210

P 值

0.004

0.029

0.000

0.026

α角

rs 值

-0.244

-0.343

-0.407

-0.267

P 值

0.010

0.000

0.000

0.004
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图1　D-D与TEG指标的相关性散点图
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3  讨论 

弥 散 性 血 管 内 凝 血 是 重 症 感 染 、 恶 性 肿 瘤 、

产科并发症等多种疾病的严重并发症，尤其在重

症肺炎患者中发生率较高，常预示着疾病进展至

危重状态[1,6]。其临床表现复杂多样，涉及全身微

循环障碍、出血与血栓并存的病理过程，具有较

高的病死率[7]。研究显示，弥散性血管内凝血的发

病机制主要包括系统性炎症反应诱导的组织因子

释放、凝血酶生成过度、纤溶抑制、内皮损伤及

NETs 形成等一系列相互交织的生理紊乱过程[8]。传

统的弥散性血管内凝血诊断多依赖于 ISTH 评分系
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图4　NE-SFI 3与TEG指标的相关性散点图
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图5　D-D、NE-SFI联合TEG指标诊断重症肺炎患者
Pre-DIC的ROC曲线
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图3　NE-SFI 2与TEG指标的相关性散点图

表9　D-D、NE-SFI联合TEG指标对重症肺炎患者Pre-DIC的诊断效能 

指标

D-D

NE-SFI 1

NE-SFI 2

NE-SFI 3

K 值

R 值

MA 值

α角

ISTH 评分

联合

截断值

0.555 μg/mL

56.185

57.570

57.855

3.755 min

7.005 min

68.780 mm

50.815 °

3.970 分

AUC

0.747

0.793

0.863

0.875

0.799

0.799

0.727

0.765

0.908

0.987

95% CI

下限

0.658

0.708

0.796

0.805

0.717

0.718

0.633

0.677

0.850

0.968

上限

0.837

0.877

0.930

0.946

0.881

0.880

0.822

0.853

0.966

1.000

敏感性/%

58.9

71.4

67.7

82.1

75.0

69.6

87.5

69.6

85.7

94.6

95% CI

下限

0.450

0.578

0.540

0.696

0.616

0.559

0.759

0.559

0.738

0.851

上限

0.719

0.827

0.797

0.911

0.856

0.812

0.948

0.812

0.936

0.989

特异性/%

78.6

76.8

89.3

91.1

75.0

78.6

55.4

75.0

85.7

98.2

95% CI

下限

0.604

0.636

0.781

0.804

0.616

0.656

0.415

0.616

0.738

0.904

上限

0.970

0.870

0.960

0.970

0.856

0.884

0.687

0.856

0.936

1.000
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统，主要依据血小板计数、凝血酶原时间、纤维

蛋白原水平及 D-D 等实验指标。然而，由于其敏

感性和特异性受限，尤其在早期阶段难以及时识

别，因此亟需更为敏感和能动态反映凝血功能变

化的检测方法。TEG 是一种实时动态评估全血凝血

过程的检测工具，能够系统反映凝血激活、血块

形成、加强及纤溶等各个阶段，已广泛应用于肝

移植、创伤、外科手术等场景中[9]。在感染相关凝

血障碍领域，NE-SFI 作为反映中性粒细胞活化状

态的参数，也被认为与 NETs 形成密切相关，可间

接提示炎症激活所致的凝血异常[10]。基于此，本研

究旨在探讨 D-D、NE-SFI 联合 TEG 在重症肺炎患

者 Pre-DIC 状态识别中的临床价值，明确其与凝血

功能紊乱及病情严重程度的相关性。通过多指标

联合诊断模式，有望实现对 Pre-DIC 状态的早期识

别和动态监测，为临床制订个体化抗凝与支持治

疗方案提供科学依据，提升重症肺炎患者的救治

水平与预后质量。

本 研 究 通 过 整 合 D-D、 NE-SFI 及 TEG 参 数 ，

系统评估了重症肺炎患者 Pre-DIC 的诊断效能及凝

血-纤溶-炎症交互作用机制。观察组 TEG 参数显

示 K 值 、 R 值 均 显 著 升 高 ， MA 值 、α角 均 降 低 ，

提示凝血启动延迟、纤维蛋白聚合速率下降及整

体凝血强度减弱，符合 Pre-DIC 的“低凝状态”特

征[11-13]。此现象与重症肺炎患者因组织因子过度表

达及内皮损伤导致的凝血级联激活后继发纤溶亢

进相一致[14]。死亡组 MA 值进一步降低，提示凝血

储备功能持续恶化可能与预后不良相关。D-D 作为

交联纤维蛋白降解产物，其水平升高反映凝血激

活与纤溶亢进，但特异性较低。NE-SFI 通过流式

细胞术定量检测中性粒细胞活化程度，可特异性

识别炎症微环境中 NETs 的形成，后者通过释放组

织因子及激活血小板加剧凝血紊乱[15-17]。本研究中

NE-SFI 3 的 AUC 为 0.875，提示其作为晚期炎症标

志物对 Pre-DIC 的诊断效能优于传统单一指标。联

合检测的 AUC 提升至 0.987，优于单一指标，表明

多维度整合凝血、纤溶及炎症通路可克服单一指

标的局限性[18]。此结果与 ISTH 评分系统形成互补，

ISTH 评分侧重临床表型，而联合检测可量化凝血

功能异常的分子机制，为早期干预提供实验室依

据。NE-SFI 与 TEG 参数 （K 值、R 值） 呈正相关，

与 MA 值呈负相关，提示中性粒细胞活化通过双重

途径影响凝血功能：一方面，NETs 释放的促凝物

质加速凝血启动；另一方面，过度活化导致血小

板 消 耗 及 纤 维 蛋 白 溶 解 增 强 ， 表 现 为 MA 值

下降[19-20]。

MPO 是中性粒细胞嗜天青颗粒的核心酶，通过

催化次氯酸生成介导氧化爆发，直接杀伤病原体，

但同时导致组织氧化损伤。观察组 MPO 水平显著

高于对照组，提示中性粒细胞过度活化。活化的中

性粒细胞释放 MPO，促进血管内皮细胞损伤，暴露

内皮下胶原，激活凝血因子Ⅻ，启动内源性凝血

途径[21]。同时，MPO 通过抑制血栓调节蛋白活性，

削弱抗凝系统功能，加速微血栓形成[22]。NETs 由

dsDNA、组蛋白、MPO 等构成，通过物理捕获病原

体 增 强 抗 菌 作 用 ， 但 过 度 释 放 会 损 伤 宿 主 组 织 。

CitH3 是组蛋白 H3 经肽酰精氨酸脱亚胺酶 4 瓜氨酸

化 修 饰 的 产 物 ， 为 NETs 的 特 异 性 标 志 。 观 察 组

dsDNA、CitH3 水平显著高于对照组，其带负电荷

的磷酸骨架可激活接触性凝血途径，通过结合纤

维蛋白原增强纤维蛋白稳定性，并抑制纤溶酶原

激活，导致纤溶抑制。NETs 是连接重症肺炎炎症

反应与凝血紊乱的核心环节，早于传统凝血标志

物的升高，MPO、CitH3 在感染后 2～6 h 即可检出。

传统炎症标志物相比，CitH3 对 NETs 具有高度特异

性 ， 可 区 分 单 纯 炎 症 与 凝 血 激 活 状 态 。 MPO、

dsDNA、CitH3 的显著升高，揭示了 NETs 是重症肺

炎向 Pre-DIC 转化的核心驱动力。这些标志物不仅

提供早期预警 （先于传统凝血指标），且与 TEG 低

凝状态、ISTH 评分相关，可作为 Pre-DIC 诊断的关

键补充[23]。未来研究应聚焦 NETs 靶向治疗及动态

监测策略，以阻断炎症-凝血的恶性循环。

综上所述，D-D、NE-SFI 联合 TEG 可精准识

别重症肺炎患者 Pre-DIC 状态，其动态变化反映凝

血-纤溶-炎症轴的交互作用，为个体化抗凝治疗

及预后评估提供科学依据。该模型有望成为重症

肺炎凝血功能障碍管理的新工具。本研究为重症

肺炎 Pre-DIC 的诊断提供了高敏感性的联合检测方

案。但本研究仍存在一定局限性，研究基于单一

医疗中心数据，样本量有限，且未进行多中心验

证，结论外推至不同人群 （如合并基础疾病、老

年或免疫抑制患者） 时需谨慎。NE-SFI 作为新兴

·· 12
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指标，其检测方法缺乏国际标准化方案，可能导

致实验室间结果变异，影响可比性，还须通过前

瞻 性 队 列 、 标 准 化 检 测 流 程 及 多 维 度 动 态 监 测 ，

进一步验证联合策略在临床的普遍适应性。
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